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Direttore  Ist.  di  Cinica  medica;  Direttore  Scuola  di  Spe- 
cializzazione in  Malattie  dell'Apparato  cardiova.scolare,  II 
Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia,  Univ.  di  Napoli  - 
SHOCK. 

Salvatore  CONDORELLI 

Professore  associato  di  Fisiologia  umana,  Univ.  «La  Sa- 
pienza», Roma  - sfigmografia;  stomaco. 


Domenico  CONTE 

Ricercatore  confermato,  Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - 
SESSUALI  ORMONI. 

Laura  CONTI 

Specialista  in  Ematologia  generale,  Ist.  di  VI  Clinica 
medica  generale  c Terapia  medica.  Univ.  «La  Sapienza», 
Roma  - sÉZARY,  sindrome  di;  staminau  cellule. 
Francesco  COZZI 

Titolare  c primario  di  Chirugia  pediatrica.  Ist.  di  Clinica 
pediatrica,  Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - stenosi  iper- 
trofica DEL  PILORO. 

Massimo  CUZZOLARO 

Ricercatore  Cattedra  di  Igiene  mentale.  Facoltà  di  Medi- 
cina. Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - shockterapia;  son- 
nambulismo. 

Gianfranco  DACOUINO 

Professore  associato  di  Strumentazione  biomedica.  Poli- 
tecnico di  Milano  - strumentazione  biomedica. 

Elena  DALLA  TOFFOLA 

Ricercatore,  Cattedra  di  Terapia  fìsica  e Riabilitazione. 
Policlinico  «S.  Matteo»,  Univ.  di  Pavia  - termoterapia. 
Antonio  DAL  MONTE 

Docente  in  Fisiologia  umana  e Medicina  dello  Sport; 
Capo  Dipartimento  di  Fisiolo^a  e Biomeccanica.  Ist. 
Scienze  dello  Sport,  Roma  - sport,  mediona  dello. 
Elvira  D’ALOJA 

Specialista  in  Neurologia.  Roma  - shy-drager,  sindro- 
me DI. 

Ferdinando  D'AMBROSIO 

Professore  associato  di  Otoncuroradiologia,  Univ.  «La 
Sapienza»,  Roma  - stnucrafia  e radiodiagnostica  dei 

SENI  PARASASAU. 

Vito  D* ANDREA 

Responsabile  Laboratorio  di  Ricerca  con  Radioisotopi. 
Ili  Cattedra  di  Anatomia  umana  normale.  Univ.  «La 
Sapienza»,  Roma  - spermatiche  vie. 

Pietro  D’ARCANGELO 

Professore  associato  di  Fisiologia  umana  e deH'Apparato 
stomatognatico.  Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - sete. 
Giorgio  DE  ANGELIS 

Professore  ordinario  di  Chimica  analitica,  Univ.  «La  Sa- 
pienza». Roma  • sistema  internazionale  (si). 

Enrico  DE  ANTONI 

III  Clinica  chirurgica,  Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - 
timo;  tiroide. 

Luciano  DE  BIASE 

Tecnico  laureato.  Cattedra  di  Angiologia.  Univ.  «La  Sa- 
pienza». Roma  - tabagismo. 

Roberto  DE  CASTRO 

Ricercatore  universitario,  aiuto  Clinica  chirurgica  pedia- 
trica. Univ.  di  Bologna  - stipsi. 

Piero  DE  GIACOMO 

Professore  ordinario  di  Psichiatria;  Direttore  Ist.  di  Clini- 
ca psichiatrica,  Univ.  di  Bari  - stereotipie;  stupore. 
Albano  DEL  FA  VERO 

Professore  associato  di  Terapia  medica  sistematica.  Ist.  di 
I Cinica  medica.  Univ.  di  Perugia  - sisomictna;  specti- 
nomicina;  spiramicina;  streptomicina;  sulfoni;  teictj- 
planina;  tetracicune;  tobramictsa. 

Paolo  DE  LISO 

Specialista  in  Cinica  oculistica,  Univ.  «La  Sapienza». 
Roma  - sjòGREN,  sindrome  di. 

Sabino  DELLA  SALA 

Medico  interno  Ist.  di  Radiologia,  Univ.  di  Verona  • 

TERMOGRAFIA. 

Ugo  DEL  TORTO 

Direttore  Ist.  di  Cinica  ortopedica  e traumatologica. 
Univ.  di  Napoli  - spondiloustesi  e spondilousi. 
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Francesco  DE  PAULA 

Urologo,  Ospedale  C.T.O.,  Roma  - spermatichf.  vie; 
STRANGUklA. 

Fosco  DE  PAULIS 

Aiuto  Servizio  T.A.C..  Ospedale  «S.  M.  di  Collemag- 
gio»,  L'Aquila  - tiruioe. 

Ennio  DE  RENZI 

Direttore  Clinica  neurologica,  Univ.  di  Modena  - ste- 

REOAGNOSIA. 

Cesare  DE  SANCTIS 

Già  primario  chirurgo  Ospedale  «S.  Spirito  in  Sas$ia*». 
Roma  - suBERENico  ascesso;  surrenau  ghiandole. 
Pasquale  DE  SANTIS 

Professore  ordinario  di  Chimica  fisica,  Univ.  «La  Sapien- 
za». Roma  - sTRUTn.iRisncA. 

Gaudio  DE  SIMONE 

Ricercatore  I Clinica  delle  Malattie  infettive.  Univ.  «La 
Sapienza».  Roma  - timosine  e altri  fattori  TtMiri. 
Mario  Umberto  DIANZANI 

Professore  ordinario  Isl.  di  Patologia  generale,  Univ.  di 
Torino  - STREPTOCHINASl  E STREPTODORNA-St. 

Lucio  DI  GUGLIELMO 

Direttore  Ist.  di  Radiologia.  Univ.  di  Pavia  - tomografia 
ASSIALE  COMPUTERIZZATA. 

Pietro  DI  LEO 

Professore  associato  di  Cinica  ortopedica,  Univ.  «La 
Sapienza»,  Roma  - sport,  medicina  dello. 

Natale  Mario  DI  LUCA 

Professore  associato  di  Medicina  legale  c delle  Assicura- 
zioni. Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia,  Univ.  «La  Sa- 
pienza», Roma  - SPORT,  medicina  dello. 

Giorgio  DI  MATTEO 

Professore  ordinario  di  Clinica  chirurgica,  Dircllore  Ist.  di 
III  Clinica  chirurgica,  Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - timo. 
Concezio  DI  ROCCO 

Professore  associato  di  Neurochirurgia  pediatrica.  Ist.  di 
Neurochirurgia,  Univ.  cattolica  «Sacro  Cuore»,  Roma  - 

SIRINGOBULBIA  E SIRINGOHIELIA. 

Franco  DONDERO 

Professore  associalo  di  Fisiopatologia  della  Riproduzione 
umana.  Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - sperma;  sterili- 
tà; STERIUZZAZIONE  (nella  specie  umana);  testicolo  ed 
epididimo;  testo.«?tf.rone. 

Andrea  DOTTI 

Professore  associato  di  Psicopatologìa.  Univ.  «La  Sapien- 
za». Roma  - SUI  piRìDE. 

Paolo  FABBRI 

Professore  straordinario  di  Dermatologia.  Univ.  di  Sassa- 
ri - TEGUMENTARIO  SISTEMA. 

Sabatino  FABRl 

Professore  associato  Dipartimento  di  Scienze  neurologi- 
che. Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - siNaNESu;  sineste- 
sia; somatoacnosia;  spasmi. 

Pier  Giorgio  FALAPPA 

Professore  associato  idoneo  in  Radiologia,  Ist.  di  Radio- 
logia. Policlinico  «A.  Gemelli»,  Univ.  cattolica  «Sacro 
Cuore».  Roma  - surrenau  ghiandole. 

Andrea  FALINI 

Milano  - sterilizzazione  (in  microbiologia). 

Raffaele  FALINI 

Lib.  doc.  in  Biochimica  applicata;  ingegnere.  Milano  - 
STERILIZZAZIONE  (tn  microbiologìa). 

Angelo  FANUCCI 

Primario  radiologo.  Ospedale  Nuovo  «Regina  Margheri- 
ta», Roma;  professore  a contratto  Scuoia  di  Specializzazio- 
ne in  Radiologia,  Univ.  «Tor  Vergata»,  Roma  - snoMAro. 
Gino  FARCHI 

Dirigente  di  Ricerca.  Ist.  Superiore  di  Sanità.  Roma  - 
STATISTirA  SAMTARIA. 
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.Marcello  FAZIO 

Primario  dermatologo,  Ist.  dermatologico  «S.  Maria  e 
S.  Gallicano»,  Roma  - sudamina;  tatuaggio;  telean* 
GECTASIE. 

Maria  Luisa  FAZZINI 

Professore  straordinario  di  Cinica  dermatologica  II. 
Univ.  di  Palermo  - sifilide. 

Giovanni  FEDERSPIL 

Professore  associato  di  Endocrinologia  e Medicina  costi- 
tuzionale. Univ.  di  Padova  - somatomedine;  somatosta- 
tina;  somatotropo  ormone;  statura. 

Gianfranco  FENZI 

Professore  associato  di  Patologia  spedale  medica.  Univ. 
di  Pisa  - nREOTOSSicosi. 

Giorgio  FERLIN 

Primario  di  Medicina  nucleare.  Ospedale  Generale  Ca- 
stelfranco Veneto  - tomografia  a emissione  di  singoli 

FOTONI. 

Franco  FERRACUTI 

Professore  ordinario  di  Medicina  criminologica  c Psichia- 
tria forense.  Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia.  Univ.  «La 
Sapienza»,  Roma  •>  simlujvzione  e malattie  simulate; 
STOCCOLMA.  SINDROME  DI;  TERRORISMO;  TES11MON1ANZA, 
PSICOPATOLOGIA  DELLA, 

Stefano  FERRACUTI 

Medico  chirurgo.  Roma  - simulazione  E malattie  simu- 
lATE. 

Stefano  RORUCCI 

I Cinica  medica,  Univ.  di  Perugia  - steatorrf.a. 

Flavia  FRANCONI 

Facoltà  di  Farmacia,  Univ.  di  Sassari  • strofanto. 
Carlo  FRANZINI 

Primario  Laboratorio  di  Analisi.  Ospedale  «F.  Del  Pon- 
te», Varese  - sistema  internazionale  (si). 

Luigi  FRIGHI 

Titolare  Cattedra  di  Igiene  mentale.  Facolta  di  Medicina 
e Chirurgia,  Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - suicidio. 
Francesco  F^RLANELLO 

Primario  Divisione  di  Cardiologia  e Centro  aritmologico, 
Ospedale  «S.  Chiara»,  Trento  - sport,  medicina  dello. 
Pietro  GALLO 

Professore  assodalo  di  Istituzioni  di  Anatomia  e Istologia 
patologica.  Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia.  Univ.  «La 
Sapienza»,  Roma  - tiroìde. 

Giuseppe  M.  GANDOLFO 

Professore  assodato  di  Fisiopatologia  dell'Emostasi. 
Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - sulfinpirazone. 

Achille  GASPARDONE 

Borsista  II  Cattedra  delle  Malattie  deH'Apparato  cardio- 
vascolare, Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - tamponamento 

CARDIACO. 

Brunello  GHELARDUCCI 

Professore  straordinario  di  Fisioloda  umana.  Diparti- 
mento di  Fisiologia  e Biochimica,  univ.  di  Pisa  - tala- 

MFJ^CEFALO;  TF.MPERATURA  CORPOREA;  TERMICA  SENSIBILITÀ: 
TF.RMOREGOI.AZIONF.. 

Franco  OHISELLINI 

Ub.  dcK;.  in  Clinica  ortopedica;  primario  ortopedico 
traumatologo.  Ospedale  Maggiore,  Novara  - sinding- 

IJVRSFN,  SINDROME  Di;  SINOMA;  SINOSTTE. 

Aldo  GIACI  IETTI 

Professore  ordinario  f.r.  di  Fisiologia  umana,  Univ.  di 
Firenze  - singhiozzo;  starnuto. 

Pier  Agostino  GIOFFRÈ 

Titolare  Insegnamento  di  Cardiologia  pediatrica.  Univ. 
«Tor  Vergata».  Roma  - tamponamento  cardiaco. 

Mario  GIORDANI  • 

Primario  chirurgo  di  ruolo,  docente  di  Clinica  chirurgica 
e di  Anatomia  chirurgica,  Univ.  cattolica  «Sacro  Cuore», 
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Roma  - STKl’MENTARIO  CHIRURGICO;  SUTURE  CHIRURGICHE; 
TANTAI.IO. 

Martino  GRANDOLFO 

Dirigente  di  Ricerca,  Isi.  Supcriore  di  Sanità,  Roma  - 
SCUDO  stato;  tensione  SUPERnCIALE;  TERMOMETRIA. 
Vittorio  GRASSI 

Cattedra  di  Semeiotica  medica.  Unità  operativa  predipar- 
timentale  di  Scienze  mediche,  Univ.  di  Brescia  - taba- 
gismo. 

Alfonso  GRASSO 

Laboratorio  di  Biologia  cellulare.  C.N.R.,  Roma  - ta- 
rantole. 

Gian  Franco  GUALDI 

Assistente  radiologo.  Policlinico  Umberto  L Roma  - 

SURRENALI  GHIANDOLE. 

Riccardo  GUZZARDI 

Responsabile  Reparto  di  Bioimmagini  nucleari,  Ist.  di 
Fisiologia  chimica,  C.N.R.,  Pisa  - tomograeia  a emissio- 
ne DI  POStTRONI. 

Hedvig  HRICAK 

Associate  Professor,  Department  of  Radiology,  Universi- 
ty of  California.  S.  Francisco  - tomografia  a risonanza 
magnetica  nucleare. 

Costantino  lANDOLO 

Primario  medico  Ospedali  Riuniti.  Roma;  docente  di 
Patologia  speciale  medica  e Metodologia  clinica,  Univ. 
«La  Sapienza».  Roma  - sincope. 

Pier  Luigi  INDOVINA 

Dirigente  di  Ricerca,  Laboratorio  di  Fisica,  Ist.  Superiore 
di  Sanità,  Roma  - tomografia  a risonanza  magnetica 
nucleare. 

Ald«ì  ISIDORI 

Titolare  Cattedra  di  Andrologia,  Univ.  «La  Sapienza», 
Roma  - SESSUALI  ormoni. 

Paola  IZZO 

Professore  associato  di  Chimica  biologica.  II  Facoltà  di 
Medicina  e Chirurgia.  Univ.  di  Napoli  - taurina;  tiocti- 
co  aodo;  hrosina. 

Gian  Paolo  JELMONI 

Aiuto  ospedaliero  corresponsabile,  Ist.  di  Clinica  ortope- 
dica c traumatologica.  Univ.  di  Pavia.  Ospedale  «S.  Mat- 
teo» I.R.C.C.S.  ^ SPORT,  MEDICINA  DELLO. 

Giovanni  JERVIS 

Medico  psichiatra,  professore  associalo,  Univ.  di  Roma  - 
TARANTOLISMO. 

Emilio  JIRILLO 

Professore  ordinario  di  Immunologia.  Univ.  di  Bari  - 

TIMOSINE  E ALTRI  FATTORI  TIMICI. 

Marco  LAZZARONI 

Assistente  Servìzio  di  Gastroenterologia  cd  Endoscopia 
digestiva.  Ospedale  civile  «L.  Sacco»,  Milano  - sucral- 

FATO. 

Vincenzo  LEUZZI 

Neuropsichiatra  infantile,  Ist.  di  Neuropsichiatria  infanti- 
le, Univ.  «La  SajMenza»,  Roma  - tirosinosi. 

Gabriel  LEVI 

Professore  ordinario  dì  Neuropsichiatria  infantile,  Univ. 
«La  Sapienza»,  Roma  - sordomutismo. 

Emanuele  LEZOCHE 

Professore  straordinario  di  Cìtirurgia  d'Urgenza.  Univ.  di 
Ancona  - stomacx). 

Giovanni  LIOTTI 

Socio  didatta  Società  Italiana  di  Terapia  comportamenta- 
le e cognitiva,  Roma  - sessuale  comportamento. 

Flavia  LONGO 

Medico  chirurgo.  Roma  - sparteina. 

Vincenzo  G.  LONGO 

Dirigente  di  Ricerca.  Capo  Laboratorio  di  Farmacologia. 


Ist.  Superiore  di  Sanità,  Roma  - tetracloruro  di  car- 
bonio. 

Biagio  LOSCALZO 

Professore  ordinario  di  Faimatx)logia.  Direttore  Ist.  bio- 
sperimentale  di  Terapia.  I Facoltà  di  Medicina  e Chirur- 
gia, Univ.  di  Napoli  - siMPAncouTtcì  farmaci;  simpah- 
COM1ME11CI  farmaci;  solfo;  spASMOuna. 

Antonio  LUCACCHINI 

Direttore  Ist.  Policaltedra  di  Discipline  biologiche,  Univ. 
di  Pisa  ~ solfo;  steroidi;  steroli;  succinico  acido. 
Elio  LUCiARESI 

Professore  ordinario  di  Cinica  neurologica.  Univ.  di 
Bologna  - sonno. 

Enrico  MACCHIA 

Ricercatore  universitario.  Cattedra  di  Endocrinologia  e 
Medicina  costituzionale,  Univ,  di  Pisa  - tiroide. 
Giorgio  MAGGIONl 

Direttore  Ist.  di  Puericultura.  Univ.  «La  Sapienza», 
Roma  - SUZIONE. 

Roberto  MAGNANIMI 

Aiuto  medico  f.f.  USL  RM  19,  Ospedale  «S.  Filippo 
Neri»,  Roma  - spalla-mano  sindrome. 

Mauro  MANCIA 

Professore  ordinario  di  Fisiologia  umana.  Direttore  Ist.  di 
Fisiologia  umana  II,  Univ.  di  Milano  - sinapsi;  sogno; 
SOLI.E71CO;  sonno;  TATm.E  sensibiutA. 

Giancarlo  MANSUETO 

Medico  Ist.  di  Radiologia,  Univ.  di  Verona  - tomografia 

ASSIAI.E  computerizzata. 

Amelia  MARADEI 

II  Cattedra  di  Radiologia.  Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - 
SPLANCNia  VASI. 

Marco  MARCHI 

Professore  associato  di  Statistica  c Biometrìa.  Univ.  di 
Pisa  - statistica  metodologica. 

Claudio  MARCOCCI 

Ricercatore  universitario.  Cattedra  di  Endocrinologia  c 
Medicina  costituzionale.  Univ.  di  Pisa  - tiroide. 
Alexander  R.  MARGULIS 

Professor  and  chairman,  Department  of  Radiology,  Uni- 
versity of  California,  S.  Francisco  - tomografia  a riso- 
nanza magnetica  NUCIJ.ARE. 

Gabriella  MARINI 

Ricercatore  C.N.R.,  Milano  - solletico;  tattile  sensibi- 
lità. 

Stefano  .MARIOTTI 

Ricercatore  universitario  confermato.  Cattedra  di  Endocri- 
nologia e Medicina  costituzionale.  Univ.  di  Pisa  - tiroide. 
Emilio  MARMO 

Direttore  Ist.  di  Farmacologia  c Tossicologia.  I Facoltà  di 
Medicina  e Oiinirgia,  Univ.  di  Napoli  - talco;  taluo; 
tamarindo;  tanniche  sostanze;  tartarico  acido  e tar- 
TRATI;  terpeni;  rETRAETlLTlOURAME  BISOLFURO;  T1ABESDA- 

zoLo;  TiGUo;  timo;  timolo;  tinture;  tirotricina;  toi.a- 
zouna;  tolù,  balsamo  del;  toluene. 

Gianni  MARONE 

Professore  associato  di  Immunologia  clinica  e Allergolo- 
gia. Il  Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia,  Univ.  di  Napoli 

- SHOCK. 

Alberto  MARTINI 

Professore  associato  di  Cinica  pediatrica.  Univ.  di  Pavia 

- tetanu. 

Carlo  MASCIOCCHI 

Ricercatore,  Cattedra  di  Radiologia.  Univ.  delPAquila  • 
TIMO. 

Ercole  MATTEUCCI 

Docente  di  Teorìa  deirAllenamento,  Scuola  dello  Sport, 
Roma;  docente  ISEF.  Roma  - sport,  medicina  dello. 
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Fernando  MAZZILLI 

Assistente  V Clinica  medica.  Univ.  «La  Sapienza*, 
Roma  - TESTICOLO  ed  epididimo;  testosterone. 
Alessandro  F.  MELE 

Assistente  1 Clinica  medica.  Il  Facoltà  di  Medicina  c 
Chirurgia.  Univ.  di  Napoli  - .shock. 

Laura  MELE 

Bioioga.  Roma  - stricnina. 

Paolo  MENÈ 

Cattedra  di  Nefroiogia  medica.  Univ.  «La  Sapienza*, 
Roma  - SODIO. 

Carmela  MILANI  MASSINl 

Professore  associato  di  Chimica  clinica.  Dipartimento  di 
Biopalologia  umana.  Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia. 
Univ.  «1^  .Sapienza*.  Roma  • sodifmia. 

Eloisa  MILLA 

Professore  ordinario  di  Fisiologia  generale.  Facoltà  di 
Scienze  M.F.N.,  Univ.  di  Milano  - scdorazione;  sudo- 
re; SUDORIPARE  GHIANDOLE. 

Salvatore  MINISOLA 

Tecnico  laureato.  11  Clinica  medica,  Univ.  «La  Sapien- 
za*. Roma  - tESAURiSMosi. 

Paolella  MIRK 

Ricercatore  Ist.  di  Radiologia.  Policlinico  «A.  Gemelli». 
Univ.  cattolica  «Sacro  Cuore»,  Roma  - surjienali 
GHIANDOLE. 

Maria  Antonia  MODOLO 

Professore  di  Igiene.  Facoltà  di  Medicina,  Univ.  di  Peru- 
gia; Direttrice  Centro  sperimentale  per  l’Educazione  sa- 
nitaria - SESSUAl.F.  EDUCAZIONE. 

Edoardo  MONACO 

Tecnico  laureato.  Cattedra  di  Medicina  de)  Lavoro, 
Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - solfocarbonismo. 
Vittorio  MONDA 

Medico  interno,  1 Cattedra  di  Medicina  interna.  Il  Fa- 
coltà di  Medicina  e Chirurgia.  Univ.  di  Napoli  - tachi- 
cardia. 

Carlo  MONTEMARTINI 

Primario  di  Cardiologia,  Policlinico  «S.  Matteo»,  Pavia  - 
TOMOGRARA  ASSIALE  COMPUTERIZZATA. 

Antonio  MORELLI 

Professore  associato  di  Gastroenterologia,  Univ.  di  Peru- 
gia - -STT-ATORREA. 

Gino  MORISI 

Dirigente  di  Ricerca,  Ist.  Supcriore  di  Sanità.  Roma  - 
thasio. 

Aldo  MORRONE 

Assistente  dermatologo.  Ist.  dermatologico  «S.  Maria  e 
S.  Gallicano»,  Roma  - sudamina;  tatuaggio;  telean- 
GECTASIE. 

Giacomo  MOTTURA 

Professore  emento,  Univ.  di  Torino;  già  profes.sorc  ordi- 
nario di  Anatomia  e Istologia  patologica  - teratoma. 
Pier  Luigi  MOZZO 

Collaboratore  tìsico  Servizio  di  Fisica  sanitaria.  Policlini- 
co di  Verona  - iomografia  assiale  computerizzata. 
Agostino  NAPPO 

Aiuto  neurologo.  Divisione  neurologica.  Ospedale  Gran- 
de degli  Infermi.  Viterbo  - sguardo. 

Francesco  NARDI 

Professore  straordinario  di  Istituzioni  di  Anatomia  e Isto- 
logia patologica.  Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  > tiroide. 
Giorgio  NAVA 

Primario  medico  emerito.  Ospedale  «S.  Eugenio»,  Roma 
- SIGMOiDITi;  sondaggio;  SPLANCNOPTOSI;  stenosi  IPER- 
TROnUA  DEL  piloro;  TIFI.m  E PERrnFLm. 

Paolo  NENCINI 

Ricercatore  confermato,  I Cattedra  di  Farmacologia. 
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Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  • sport,  medicina  dello; 
tessutali  sostanze  attive. 
t Marcello  NICOLI 

Dirigente  di  Ricerca,  Ist.  Superiore  di  Sanità.  Roma  - 
soleggiamento;  spazzature;  suolo. 

Antonio  NOTARISTEFANO 

Professore  Medicina  dello  Sport,  ISEF,  Perugia  - sport, 
MEDICINA  DELLO. 

Gastone  G.  NUSSDORFER 

Professore  ordinario  di  Anatomia  umana  normale.  Univ. 
di  Padova  - surrenali  ghiandole. 

Giorgio  ODAGLIA 

Professore  ordinario  c Direttore  Scuoia  di  Specializzazio- 
ne in  Medicina  dello  Sport,  Univ.  di  Genova  - subac- 
quea mediona. 

Pietro  OMODEO 

Professore  di  Zixigeografia,  Dipartimento  di  Scienze. 
Univ.  «Tor  Vergata».  Roma  - specie. 

Giovanni  E.  ORLANDINl 

Professore  ordinario  di  Anatomia  umana  normale.  Univ. 
di  Firenze  - testicolo  ed  epididimo. 

Errico  ORSI 

Ricercatore  III  Clinica  chirurgica.  Univ.  «La  Sapienza», 
Roma  - timo. 

Luigi  ORTONA 

Professore  ordinario  di  Malattie  infettive.  Univ.  cattolica 
«Sacro  Cuore»,  Roma  - sf.tticf.mif.. 

Abraham  G.  OSLER 

Ph.  D.,  già  Chief  Dcpl.  of  Medicai  Immunology,  Public 
Health  Research  Institute,  New  York  - siero,  malattia 

DA. 

Fabio  PACE 

Assistente  Servizio  di  Gastroenterologia  ed  Endoscopia 
digestiva.  Ospedale  «L.  Sa<xo»,  Milano  - stomaco. 
Guido  PALLADINI 

Professore  straordinario  di  Biologia  generale  applicata 
agli  Studi  medici.  Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia,  Univ. 
«La  Sapienza»,  Roma  - shngoupidosi. 

Giosuè  PALLA  VICINI 

Professore  ordinario  di  Chimica  e Propedeutica  biochimi- 
ca, Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia.  Univ.  di  Pavia  - 
SlALtCI  ACIDI. 

Riccardo  PALLIOLA 

Spedalizzando  in  Radiologia,  Ist.  di  Radiologia,  Univ. 
«La  Sapienza»,  Roma  - tomografia  a risonanza  ma- 
gnetica NUCLEARE. 

Giorgio  PALUDETTI 

Docente  di  Clinica  otorìnolaringoiatrica.  Univ.  «La  Sa- 
pienza», Roma  - STROBOSCOPIA. 

Paolo  PANCHERI 

Professore  ordinario  di  Clinica  psichiatrica,  Univ.  «La 
Sapienza».  Roma  - stress. 

Vito  PANSADORO 

Primario  Divisione  di  Urologia,  Ospedale  C.T.O.,  Roma 

- SPERMATICHE  VIE;  STItANGURIA. 

Salvatore  PAPPALARDO 

Professore  associato  di  Patologia  dell’Apparato  locomo- 
tore, Clinica  ortopedica,  Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - 

TENDINI  E GUAINE  TENDINEE. 

Fabrizio  PARENTE 

Assistente  Servizio  di  Gastroenterologia  ed  Endoscopia 
digestiva.  Ospedale  «L.  Sacco»,  Milano  - stomaco. 
Eugenio  PAROLI 

Direttore  Ist.  di  Farmacologia  medica,  Univ.  «La  Sapien- 
za», Roma  - SPORT,  medicina  dello. 

Giorgio  PASOUINI 

Aiuto  incaricato  II  Divisione  chirurgica.  Ospedale  «S. 
Spirito  in  Sassia».  Roma  - tamponamento. 
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Angelo  PATRICOLO 

Primarìo  neurochirurgo.  Ospedale  «S.  Camillo  de  Lei* 
lis»,  Roma  - sottouipitale  puntura. 

Pier  Paolo  PATT ACINI 

Medico  interno.  Ut.  di  Radiologia.  Univ.  di  Verona  - 

TTRMOGRAnA. 

Sergio  PAULUZZI 

Direttore  Ist.  di  Oinica  delle  Malattie  infettive,  Univ.  di 
Perugia  - streptococcie. 

Paolo  PAVONE 

II  Cattedra  di  Radiologia.  Univ.  «La  Sapienza»,  Roma  - 

SPLANCNICI  vasi;  SPLENOPORTOGRAFIA  E SPI.ENOMANOME- 
TRIA;  TOMOURAdA  A RISONANZA  MAGNETICA  NUCLEARE. 

Michele  PAVONE-MACALUSO 
Direttore  Clinica  urologica  e Scuola  di  Specializzazione 
in  Urologia.  Univ.  di  Palermo  - tesiicolo  ei>  epididimo. 
Giovacchino  PEDICELLI 

Primario  radiologo  incancato.  Ospedale  «C.  Forlanini», 
Roma  - SURRENALI  GHIANDOLE. 

Antonio  PELLICCIA 

Professane  incaricato  di  Rsiopalologia  e Semeiotica  medico- 
sportiva. Scuola  di  Specializzazione  in  Medicina  dello  Sport, 
Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - sport,  medicina  dello. 
Bernardo  PENSA 

Professore  associato  di  Biochimica  sistematica  umana. 
Facoltà  di  Medicina  c Chirurgia.  Univ.  «La  Sapienza», 
Roma  - Tamponi. 

Francesco  PERFETTO 

Medico  inicmo,  Ist.  di  Radiologia.  Univ.  di  Verona  - 

TFRMOTiRAnA. 

Giuseppe  PERPIGNANO 

Professore  straordinario  di  Reumatologia.  Univ.  di  Ca- 
gliari - sPONDiirn. 

Tnvedi  V.  N,  PERSAUD 

Professor  and  Head  of  Analomy;  Associale  Professor  of 
Ohsietrìcs  and  Oynecology.  Faculties  of  Medicine  and 
Dentistry.  University  of  Manitoba.  Cunsultant  in  Tcrato- 
logy  and  Pathology,  Health  Sciences  Ccnire,  Winnipcg, 
Manitoba.  Canada  - teratologia. 

Agostino  PIERRO 

Aiuto  chirurgo  pediatra.  Ist.  di  Clinica  pediatrica.  Univ. 
«La  Sapienza»,  Roma  - stenosi  ipertrohca  dei.  piloro. 
Aldo  PINCHERA 

Professore  ordinario  di  Endocrinologia;  Direttore  Ist.  di 
Metodologia  clinica;  Direttore  Scuola  di  Specializzazione 
in  Endocrinologia,  Univ.  di  Pisa  - tireotossicosi;  tiroi- 
de; TlROIDITi:  TIROXINA. 

Francesco  PINCIROLI 

Professore  associato  di  Principi  di  Bioingegneria.  Facoltà 
di  Ingegneria.  Politecnico  di  Milano  - strumentazione 
biomedica. 

Gian  Franco  PISTOLESI 

Direttore  Ist.  di  Radiologia.  Univ.  di  Verona  - termo- 
grafia;  TOMOGRAFIA  ASSIALE  COMPITERIZZATA. 

Alfredo  POMPILI 

Assistente  Divisione  di  Neurochirurgia.  Ist.  «Regina  Eie- 
na  per  lo  studio  c la  Cura  dei  Tumori»,  Roma  - stereo- 
TASSiCA  CHIRURGIA. 

Giuseppe  PORCT.LLATI 

Direttore  Ist.  di  Chimica  biologica.  Univ.  di  Perugia  - 

SFINGOUPIDI, 

Franco  PRATESI 

Primario  angiologo.  Arcispedale  «S.  Maria  Nuova».  Fi- 
renze - TAKAYASU.  MALATTIA  DI. 

Vittoria  PRETO  PARVIS 

Direttore  Ist.  di  Istologia  cd  Embriologia  generale.  Univ. 
di  Milano  - spinali  nervi. 

Paolo  PREZIOSI 


Professore  ordinario  di  Farmacologia.  Facoltà  di  Medici- 
na e Chirurgia,  Univ.  cattolica  «!^cro  Cuore».  Roma  - 
tlobromina;  teofillina. 

Francesco  M.  PRIMIERO 

Ricercatore  1 Oinica  ostetrica  c ginecologica,  Univ.  «La 
Sapienza»,  Roma  - steriutA. 

Carlo  PROCACCI 

Aiuto  Ist.  di  Radiologia,  professore  a contratto,  Univ.  di 
Verona  - iomograha  assiale  computerizzata. 
Aureliano  PUGLIONISI 

Professore  ordinario  e Direttore  Ist.  di  Patologia  chirur- 
gica e Scuola  di  Specializzazione  in  Cìiinirgia  vascolare, 
Univ,  cattolica  «Sacro  Cuore»,  Roma  - splancnici  vasi. 
Piero  RAFFAELLI 

Aiuto  universitario  Clinica  ortopedica.  Univ.  di  Ancona 
- SPALLA. 

Sigvald  REFSUM 

Professor  emeritus,  Univ.  di  Oslo;  M.D.,  Dr.  med.,  Dr. 
Dr.  Honoris  causa.  F.R.C.P.  (London)  - sjOgrln-lars- 
SON.  sindrome  DI. 

Tindaro  RENDA 

Titolare  IV  Cattedra  di  Anatomia  umana  normale.  Univ. 
«La  Sapienza»,  Roma  - sistema  apuo;  stomacx);  sudori- 
pare ghiandole;  tessuto. 

Franco  RENGO 

Profes.sore  ordinarit>  di  Medicina  interna.  Il  Facoltà  di 
Medicina  e Chirurgia.  Univ.  di  Napoli  - tachicardia. 
Sìlvia  RESTA 

III  Clinica  medica.  Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - sin- 
drome DA  immunodeficienza  ACQUIStTA. 

Benedetto  RICCI 

Professore  associato  di  Oftalmologia  pediatrica,  Univ. 
cattolica  «Sacro  Cuore»,  Roma  - strabismo. 

Giorgio  RICCI 

Professore  ordinario  di  Terapia  medica  sistematica.  Univ. 
«La  Sapienza»,  Roma  - tangier.  malattia  di. 

Bruno  RICCIARDELLI 

Assistente  1 Clinica  medica,  II  Facoltà  di  Medicina  e 
Chirurgia,  Univ.  di  Napoli  - shock. 

Ful\io  M.  RICCIERI 

Professore  ordinario  di  Tecnica  e Legislazione  farmaceu- 
tica, Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - tensioattivi. 

Carlo  RIDOLA 

Profes.sore  ordinario  di  Anatomia  umana  normale.  Facol- 
tà di  Medicina  e Chirurgia,  Univ.  di  Palermo  - testa. 
Giovanni  ROCCHI 

Professore  straordinario  di  Clinica  delle  Malattie  infetti- 
ve, Univ.  «Tor  Vergata»,  Roma  - sinctziale  respirato- 
rio VIRUS. 

Carlo  ROMANINI 

Direttore  Clintca  ostetrica  e ginecologica,  Univ.  di  Anco- 
na - tocog rafia. 

Carlo  Alfonso  ROSSI 

Professore  ordinario  di  Chimica  biologica;  Direttore  Di- 
partimento di  Biochimica,  Univ.  di  Bologna  • soluzioni. 
Plinio  ROSSI 

Professore  associato  II  Cattedra  di  Radiologia,  Univ.  «La 
Sapienza».  Roma  - sPLANCNia  vasi;  spi  enoportograha 
e SPLENOMANOMETRIA;  rOMOGR.AFlA  A RIS4)NANZA  MAGNETI- 
CA NUCLEARE. 

Domenicantonio  ROTIROTI 

Professore  straordinario  di  Farmacologia  e Farmacodi- 
namica veterinaria.  Facoltà  di  Medicina  veterinaria. 
Univ.  di  Messina  - sTUBENiciir  sostanze. 

Antonello  RUJU 

Professore  di  ruolo.  Cattedra  di  Terapia  llsìca  c Riabili- 
tazione. Univ.  di  Pavia  - termoterapia. 
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Giuseppe  SACCÀ 

Lib.  dee.  in  Parassitologia  medica,  Univ.  di  Roma;  già  prì* 
mo  ricercatore  Ist.  Superiore  di  Sanità.  Roma  - tafani. 
Giulio  SACCHETTI 

Professore  a contrailo  di  Medicina  legale  in  Ginecologia 
e Ostetricia,  Univ.  dell’Aquila;  perito  mcdico-Icgalc  della 
Procura  della  Repubblica  presso  il  Tribunale  di  Roma  - 
TANATOLOCIA. 

Ulrico  SACCHl 

Già  primario  neurologo  degli  Ospedali  Civili.  Brescia; 
Professore  incaricato  di  Clinica  delle  Malattie  nervose  e 
mentali.  Ente  universitario  della  Lombardia  Orientale, 
Brescia  - spena  bifida. 

Ugo  SALERÀ 

Professore  associato.  Cattedra  di  Ematologia,  Univ.  di 
Ancona  - sidfremia. 

Adelchi  SALTARELLI 

il  Cattedra  di  Radiologia.  Univ.  «La  Sapienza»*.  Roma  - 

SPLANCNICI  VASI. 

Cosimo  SALVATORE 

Urologo,  Roma  - sovrapubica  puntura. 

Francesco  SALVATORE 

Professore  ordinario  di  Chimica  biologica,  Ist.  di  Scienze 
biochimiche,  li  Facoltà  di  Medicina  e Chirurgia,  Univ.  di 
Napoli  - taurina;  Tiocnco  acido;  tirosina. 

Fausto  SANTEUSANIO 

Professore  associato  di  Endocrinologia,  Ist.  di  Patologia 
spedale  medica  e Metodologia  clinica,  Univ.  di  Perugia  - 
SURRENALI  GHIANDOLE. 

Maria  SAVINO 

Professore  associato  di  Chimica  tìsica  biologica.  Diparti- 
mento di  Genetica  e Biologia  mcìlecolarc.  Facoltà  di 
Scienze  M.F.N.,  Univ.  «La  Sapienza*,  Roma  - termodi- 
namica. 

Oscar  SCAGLIETTl 

Già  Direttore  Clinica  ortopedica,  Univ.  di  Firenze  - 
SPORT.  MF.OICINA  DELLO. 

Aristide  SCANO 

Docente  di  Fisiologia  e Fisiopatologia  aeronautica  e spa- 
ziale, Univ.  «1a  Sapienza»,  Roma  - spaziale  medicina; 

SPORT,  MEDICINA  DELLO. 

Enrico  SCARANTINO 

Assistente  chirurgo  Ospedale  «S.  Filippo  Neri».  Roma  - 

SPAll.A-MANO  SINDROME. 

Marino  SCHERILLO 

Medico  interno.  I Cattedra  di  Medicina  interna.  Il  Fa- 
coltà di  Medicina  e (’hirurgia.  Univ.  di  Napoli  - tachi- 
cardia. 

Giorgia  SEGRE 

Direttore  Ist.  di  Farmacologia.  Facoltà  di  Medicina  e 
Chirurgia.  Univ.  di  Siena  - sinergismo  farmacologico. 
Giuseppe  SERMONTI 

Professore  ordinario  di  Genetica.  Univ.  di  Perugia  - 
STREPTOMVrES  GENERE. 

Vittorio  SILANO 

Direttore  generale  Ministero  dell’ Ambiente,  Roma  - 

TrTRAClORODIBEN/OPARADIOSSINA. 

Carlo  SILVAGNi 

Professore  associato  di  Clinica  Otorinolaringoiatrica, 
Univ.  «La  Sapienza*.  Roma  - .sjògren.  sindrome  di. 
Pasquale  SOLINAS 

Primario  cardiologo;  professore  Scuola  di  Specializzazio- 
ne in  Cardiologia,  Univ.  di  Perugia  - sport,  medicina 

DELLO. 

Franco  SORICE 

Direttore  Ist.  di  Malattie  infettive.  Univ.  «l^  Sapienza*, 
Roma  - sHiGKLLA  genere;  shigkllosi;  stafilococcie; 
STAPHYI(K(KCl'S  (.ENERE. 
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Vincenzo  SPERANZA 

Professore  ordinario  di  Cllnica  chirurgica  generale  e Te- 
rapia chirurgica,  Univ.  «La  Sapienza*.  Roma  - stomaco. 
Ottorino  SQUARCIA 

Cattedra  di  Immunologia  clinica,  Univ.  deirAquila  - 
SHULMAN,  MAI.ArnA  DI. 

Mario  TARANTINO 

Primario  Laboratorio  di  CTiimica  clinica  e Microbiologia, 
Ospedale  di  Saronno,  Varese  • sorbitolodeiurogenasi; 
SUCCINATODEIDROGENASI. 

Flavio  TARTAGNI 

Aiuto  corresponsabile  Lst.  di  Malattie  dell’Apparato  car- 
diovascolare. Univ.  di  Bologna  - spironolattusi. 

Paolo  TINAZZI-MARTINI 

Medico  interno  Ist.  di  Radiologia.  Univ.  di  Verona  • 

TOMOGRAHA  ASSIALE  COMPLTERIZZATA. 

Maurizio  TONATO 

Primario  Div%ione  di  Oncologia  medica.  Policlinico 
Montcluce.  Perugia  - tamoxifene. 

Mara  TONEGUTTI 

Aiuto  Ist.  di  Radiologia.  Univ.  di  Verona;  professore  a 
contratto  - termograeia. 

Giorgio  TONIETTI 

Profes.sore  ordinario  di  Immunologia  clinica,  Univ.  del- 
l'Aquila - SHULMAN.  MALATTIA  DI. 

Giancarlo  TOPI 

Direttore  Laboratorio  di  Biochimica  e Centro  Studi  Por- 
tìrìc.  Ist.  «S.  Maria  c S.  Gallicano»,  Roma;  specialista  e 
lib.  doc.  in  Scienza  dell' Alimentazione  - sport,  medicina 

DELLO. 

Glauco  TORLONTANO 

Professore  di  Ematologia,  Univ.  di  Chicti-Pcscara  - ta- 
iJ^SSEMir. 

Antonio  TOSTI 

Professore  ordinario  di  Clinica  dermatologica.  Univ.  di 
Palermo  - sifilide. 

Carlo  TOSTI-CROCE 

Ricercatore  confermato.  V Clinica  medica,  Univ.  «La 
Sapienza*,  Roma  - sessuali  ormoni. 

Giancarlo  TOTI 

Specialista  in  Chirurgia  generale,  assistente  ospedaliero 
Ospedale  «S.  Giuseppe*.  Marino,  Roma  - strumentario 
aiIRURGICO;  SimjRE  CHIRirRCICHE. 

Andrea  Luigi  TRANQUILLI 

Cinica  ostetrica  c ginecologica.  Univ.  di  Ancona  - Toco- 
GRAHA. 

Giuseppe  ’TRIDEN'TE 

Direttore  Ist.  di  Scienze  immunologiche,  Univ.  di  Verona 
- TIMO. 

Bruno  TRIMARCO 

Aiuto  I Clinica  medica.  li  Facoltà  di  Medicina  e Chirur- 
gia. Univ.  di  Napoli  - shock. 

Giuseppe  TRINCALI 

Profes.sore  straordinario  di  Igiene  e Medicina  preventiva. 
Univ.  di  Cagliari  - sifiude. 

Luigi  TRONCONE 

Profes.sore  associalo  di  Medicina  nucleare.  Policlinico 
«A.  Gemelli»,  Univ.  cattolica  «Sacro  Cuore».  Roma  - 
SURRENALI  GHIANDOLE. 

Vincenzo  VAGNI 

Aiuto  chirurgo  corresponsabile  ospedaliero.  USL  VT/5, 
One  - STOMACO. 

Luigi  VALENZANO 

Consulente  dermatologo  Ospedali  «S.  Camillo»,  «C.  For- 
lanini»  c «L.  Spallanzani»,  Roma  - sneudon-wilkinson. 
MALATTIA  di;  strie  ATRORCHE. 

Guido  VALESINI 

Ricercatore  I Clinica  medica.  Univ.  «La  Sapienza», 
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Roma  - SINDROMF.  DA  ANTICORPl  ANTIFOSFOI.IPIDI;  SJÒGREN, 
SINDROME  DI. 

Maria  Giuliana  VANNUCCm 

Medico  chirurgo.  Firenze  - tabacco;  tabagismo;  Tè;  te- 

BAINA. 

Stefano  VELLA 

III  Clinica  medica.  Unìv.  «La  Sapienza».  Roma  shock 
TOSSICO.  SINDROME  DA;  SINCIZIALE  RFSPIRATORK)  VIRUS; 
SINDROME  DA  IMMUNODEUCIEN/Jk  ACQUISITA. 

Antonio  VENERANDO 

Professore  incaricato  stabilizzato  in  Medicina  dello  Sport, 
Univ.  «La  Sapienza».  Roma  - sport,  medicina  dello. 
Onoralo  VERONA 

Professore  emerito.  Univ.  di  Pisa  - suolo. 

Enrico  C.  VIGLIANI 

Profes.sore  emerito  di  .Medicina  del  Lavoro,  Univ.  di  Mi- 
lano - SILOS.  MALATHA  DA. 

Andrea  VILLA 

Ist.  di  Radiologia  Univ.  di  Verona.  Policlinico  «S.  Mat- 
teo». Pavia  - TOMOGRAFIA  assiale  computeri/zata. 
t Romeo  VIRGILI 

Lib.  doc.  in  Clinica  delle  Malattie  nervose  c mentali. 
Univ.  di  Roma  - tetraplegia. 

Vincenza  V'AITI 

Pnmo  ricercatore.  Laboratorio  di  Fisica.  Ist.  Supcriore  di 
Sanità.  Roma  - tomograra  a risonanza  magnetica 
NUCLEARE. 


Paolo  VITTI 

Ricercatore  universitario  confermato.  Cattedra  di  Endo- 
crinologia e Medicina  costituzionale,  Univ.  di  Pisa  - ti- 
roide. 

Luciano  VITTOZZI 

Direttore  Reparto  di  BùKhimica  tos.sicologica,  Ist.  Supe- 
riore di  Sanità.  Roma  - tetraclorodibenzoparadios- 

SINA. 

Antonio  VOLPI 

III  Cinica  medica  generale.  Univ.  «La  Sapienza*.  Roma 

- SPRUE. 

Adriano  ZAFFIRO 

Aiuto  di  Medicina  generale.  Ospedale  «S.  Filippo  Neri*, 
Roma  - spalla-mano  sindrome. 
t Raffaele  ZANOLI 

Già  direttore  Ginica  ortopedica.  Univ.  di  Bologna  - 

SPALLA, 

Silvio  ZANOLI 

Direttore  Clinica  ortopedica,  Univ.  di  Ancona  - spai, la. 
Paolo  ZEPPILU 

Centro  Studi  di  Medicina  dello  Sport,  Ist.  di  Clinica  me- 
dica, Univ.  cattolica  «Sacro  Cuore»,  Roma  - sport,  me- 
dicina DELLO. 

Loretta  ZONTA 

Medico  interno  Ist.  di  Radiologia.  Univ.  di  Verona  - 
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Abbreviazioni  e simboli 


A 

ampere 

A 

angstrdm 

a 

accelerazione 

ac. 

acido;  acidi 

ACTH 

ormone  adrenocorti- 
cotropo 

ADH 

oimone  antidiuretico 

ADP 

adenosindifosfato 

AMP 

adenosinmonofosfato 

APD 
(o  LAP) 

leuctna-arilamidasi 

atm 

atmosfera 

ATP 

adenosintrifosfato 

bar 

bar 

Bq 

becquerel 

(1  Bq-2,7-10-“a) 

C 

coulomb 

•c 

grado  Celsius 

Cai 

caloria 

cd 

candela 

cg 

oentigrammo 

Ci 

curie 

cm 

centimetro 

cm* 

centimetro  quadrato 

cm* 

centimetro  cubo 

CP 

creatinfosfalo 

CPK 

crea  t infosfochinasi 

cpsec; 

cps 

j ciclo  per  secondo 
dalton 

d 

d 

densità  relativa 

dB 

decibel 

DEìb 

dose  efTkace  50% 

DL 

dose  letale 

DU 

dose  letale  50% 

DL- 

raccmico  (ottica- 

o  (±) 

mente  inattivo  per 
compensazione  ester- 
na) 

àz 

decigrammo 

di 

decilitro 

dm 

decimetro 

DML 

dose  mìnima  letale 

DNA 

acido  desossiribonu- 
cleico 

dyn 

dine 

e 

elettrone 

e.v. 

via  endovenosa 

n 

viscosità 

ECO 

elettrocardiogramma 

EDTA 

addo  etiiendiamino- 
tetracetico 

EEG 

elettroencefalogram- 

ma 

E MG 

eietcromiogramma 

ERG 

clcttroretinogramma 

erg 

erg 

et  al. 

et  ala 

etc. 

eccetera 

cV 

elettronvolt 

E.  W 

energìa 

F 

farad 

F 

forza 

FAD 

flavin-adenindinu- 

clcotide 

FDP 

fruttoso  difosfato 

FFCG 

elct  i riKard  iogramma 
fetale 

FEEG 

elettroencefalogram- 
ma fetale 

FMN 

flavin-mononucleo- 

tide 

FSH 

ormone  follicolosti- 
moianie 

Z 

grammo 

XIV 


g/1 

grammo  a litro 

g 

accelerazione  di  gra- 
vità 

Gy 

gray  (IGy  100  rad) 

GGT 

Y-glutammiUransfe- 

(o  yGT) 

rasi 

GLDH 

glutammicodeidroge- 

nasi 

g./min 

giri  ai  minuto 

GOT 

transaminasi  glutam- 
mico-ossatacelica 

GPT 

transaminasi  glutam- 
mico-piruvica 

gtt 

gocce 

G (IF,  P)  peso 

G-6- 

glicosO'S'fosfatode- 

-PDH 

idrogenusi 

Y 

fotone 

Y.  ® 

tensione  superficiale 

h 

ora 

Hb 

emoglobina 

HB,Ag 

antigene  di  superfì- 
cie del  virus  dell'epa- 
tite  B 

HCG 

gonadotropirìa  corio- 
nica umana 

HGH 
(o  STH) 

ormone  somatotropo 

Hz 

hertz 

/ 

forza  ionica 

ICSH 

ormone  stimolante  le 
cellule  interstiziali 

Ig  (A. 

immunoglubuline  e 

D.  E. 
G,  M) 

relative  classi 

i.m. 

via  intramuscolare 

IR. 

infrarosso 

J 

joule 

•K 

grado  kelvin 

kat 

katal  (attività  catali- 
tica) 

kcal 

chilocalorìa  (ora  kJ; 
I kJ  = 0.2389  kcal) 

kg 

chilogrammo 

kgm 

chilogrammetro 

km 

chilometro 

1;  L 

litro 

LAD 
(o  LDH) 

lattalodcidrogcnasi 

LAP 
io  APD) 

icucina-arilamidasi 

LH 

ormone  luteinizzante 

Im 

lumen 

he.  cit. 

luogo  citato  (riferi- 
mento bibliografico) 

LPH 

lipotrupine 

tx 

lux 

X 

lunghezza  d'onda 

\f 

molare 

m 

metro 

m- 

mela 

m* 

metro  quadrato 

m* 

metro  cubo 

inbar 

millibar 

mCi 

miilicune 

mEq/l 

millicquivaicnte  al  li- 
tro 

MeV 

mcgaclcttronvoU 

mg 

milligrammo 

mg/'l 

milligrammo  a litro 

min 

minuto  primo 

mi 

millilitro 

mm 

millimetro 

mmHg 

millimetro  di  mer- 
curio; pressione  (ora 

Pa  [pascal];  1 kPa  •• 
7,50  mmHg) 

mm* 

millimetro  quadrato 

mm* 

millimetro  cubo 

mol 

mole 

mol/I 

mole  a litro 

msec;ms 

millisecondo 

MSH 

ormoni  melanotropi 

mpi 

(o  nm) 

mtllimicron 

p (o  pm)  micron 

pbar 
<-  dyn! 
cm‘) 

microbar 

pCi 

microcuric 

l‘g 

microgrammo 

firn 

micrometro 

ìd 

microìitro 

N 

normale  (soluzione) 

0.1  N 

decinormale 

n 

neutrone 

Na+; 

ionizzazione  : indice 

Ca*+; 

dello  stato  di  ioniz- 

PO*- 

zazione 

n.a. 

numero  atomico 

NAD 

nicotinamide-adenin- 

dinucleoudc 

NADP 

nicotinamidc-adenin- 
dinucleotide  fosfato 

nm 

nanometro 

NEFA 

ac.  grassi  non  esteri- 
Beati 

N.R. 

nome  registralo 

V./ 

frequenza 

t>- 

orto 

P 

poisc 

Pa 

pascal 

P 

pressione 

P- 

para 

p.a. 

peso  atomico 

p.c. 

punto  di  ebollizione 

p.f. 

punto  di  fusione 

PH 

funzione  della  con- 
centrazione idroge- 

nionica 

PG 

prostaglandìne 

PIK 
io  PK) 

piruvaiochinasi 

p.m. 

peso  nxilccolare 

P/P 

peso/peso  (per  espri- 
mere la  concentrazio- 
ne di  una  soluzione) 

ppm 

partì  per  milione 

PRL 

prolattina 

p.s. 

peso  specifico 

PTH 

paratormone 

p/v 

peso/volume  (per 
esprimere  la  concen- 
trazione di  una  so- 
luzione) 

li 

pressione  osmotica 

<? 

quantità  di  calore 

U 

carica  clciirìca 

R;  r 

roentgen 

P 

densità 

nome  registrato 

rad 

rad  (radiation  obsor- 
bed  </ose) 

rem 

rem  (l'cm  equtvalcnl 
man;  dosimetria  del- 
le radiazioni) 

rerf 

rcp  (roentgen  equiva- 
Icmt  physicai;  dosime- 
tria delle  radiazioni)  i 

R.l.A.  dosaggio  radio-tm-^ 

munologico 

RNA  acido  ribonucleico 

SDK  sorbitolo  deidroge- 

nasi 

s;  scc  minuto  secondo 

Sv  sievert  (1  Sv  » lOQ 

rem) 

T. A.C.  tomografia  assiale 

computerizzata 
sin.  sintMiimo 

s.l.m.  sui  livello  del  mare 

T temperatura  termodi- 

namica 

( tonnellata 

f temperatura 

T vita  media  (meoff-Zz/é) 

T Yf  tempo  di  dimezza- 

mento (halfli/e) 

TCT  tirocalcitonina 

Torr  pressione  in  mmllg 

(ora  Pa  [pascal]; 

1 kPa  - 7,5  Torr) 
TSH  ormone  tirotropo 

T|  triiodotironina 

T«  tiroxina 

U.  unità 

U.I.  unità  intemazionale 

U.V.  ultravioletto 

V volt 

y volume  (come  gran- 

dezza fìsica) 

VES  velocità  di  eritrose- 

dimentazione 

v/v  volume/volume  (per 

esprimere  la  concen- 
trazione di  una  solu- 
zione) 

W watt 

vy,  A lavoro 

11  ohm 


Prefissi  per  indicare  t muUipti 
o i sottonuiUipU  di  una  unità 


d deci 

(10-') 

c centi 

(10-*> 

m milli 

(10-) 

{1  mkiro 

(IO-*) 

n nano 

(10-*) 

p pico 

(10-") 

h etto 

(IO*) 

k chilo 

(I0>) 

M mega 

(10*) 

G giga 

(IO*) 

T tera 

(I0“) 

Simboli  matematici 

circa  uguale 

dìtferente 

infìnilo 

00 

maggiore 

> 

maggiore  o uguale 

meno 

— 

minore 

< 

minore  o uguale 

molto  maggiore 

> 

molto  minore 

< 

per  cento 

*u 

per  mille 

più 

-1- 

più  o meno 

proporzionale 

oc 

uguale 
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SESAMOIDI  OSSA 

(ripreso  mod.  in  lai.  scient.  dal  gr.  dei  medici  gr. 
moeùiés  ‘simile  (a  seme  di)  sesamo',  per  la  forma  e la 
grandezza  di  alcuni  di  essi).  ~ f.  os  sésamotdes.  • i.  sesa^ 
moid  borus.  • T.  Sesambeine.  • s.  huesos  sesamoideos. 


Le  ossa  sesamoidi,  ossa  sesamoidea,  sono  piccole  ossa 
rotonde  od  ovalari  appartenenti  ai  gruppo  delle  ossa  bre* 
vi,  le  quali  sono  annesse  ad  alcune  articolazioni  della 
mano  e dei  piede  (o.  s.  periarticolari)  o sono  talora  com> 
prese  nello  spessore  di  alcuni  tendini  (o.  s.  intratendinee). 

Si  riscontrano  o.  s.  periarticolari  intorno  alle  articola- 
zioni della  mano  e de)  piede  e più  precisamente  in  corri- 
spondenza della  faccia  palmare  e,  rispettivamente,  plan- 
tare in  rapporto  alle  articolazioni  metacarpofalangee, 
metatarsofalangcc  e intcrfalangec.  Il  loro  numero  varia, 
sia  alla  mano  che  al  piede,  da  2 a 7;  2 sono  costanti  in 
corrispondenza  delle  articolazioni  metacarpofalangea  del 
pollice  e metatarsofalangca  dciralluce. 

Sono  situate  nello  spessore  del  legamento  che  ingrandi- 
sce dal  lato  nessorio  la  corrispondente  cavità  articolare, 
in  rapporto  alla  quale  presentano  un  sottile  strato  di  car- 
tilagine di  rivestimento.  Meno  frequenti  sono  le  o.  s.  del- 
la metacarpofalangea  deH'indice.  del  mignolo  e delle  al- 
tre dita,  della  interfalangea  del  pollice  o dell'alluce  e del- 
la metatarsofalangca  del  2”,  S'*,  3**  c 4**  dito  (in  ordine  di 
frequenza). 

Le  o.  s.  intratendinee  sono  alquanto  più  variabili  di 
quelle  periarticolari.  Nell'arto  supcriore  sono  piuttosto 
rare  c non  vi  è unanime  accordo  suirassegnazionc  a que- 
sta categoria  dell'osso  pisiforme.  NeH’arto  inferiore  se  ne 
sono  de^ritte  nel  contesto  del  tendine  del  muscolo  ge- 
mello laterale  (fabella),  del  tibiale  posteriore  e del  pero- 
niero  lungo.  Anche  la  patella  (o  rotula)  è dalla  maggior 
parte  degli  AA.  considerata  un  o.  s.  del  tendine  distale 
del  muscolo  quadricipite  crurale. 

Le  o.  s.,  come  tutte  le  ossa  brevi,  constano  di  tessuto 
osseo  spugnoso  rivestito  di  un  sottile  strato  di  tessuto 
osseo  compatto  c si  sviluppano,  precedute  da  un  abbozzo 
per  lo  più  cartilagineo,  raggiungendo  la  completa  ossifi- 
cazione tra  il  e il  25**  anno  di  vita. 
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Quanto  al  loro  significato,  non  sempre  è semplice  ac- 
certarlo. È possibile,  in  certi  casi,  che  si  tratti  di  situazio- 
ni filogeneticamente  tramandate  o{^ure.  in  altri  casi,  che 
la  loro  presenza  risponda  a determinate  sollecitazioni 
funzionali  che,  per  essere  peculiari  per  ciascun  individuo 
e per  ciascun  territorio,  potrebbero  render  conto  dell’e- 
strema variabilità  quanto  a numero,  grandezza  e talvolta 
anche  struttura. 

a£o. 
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ARUOMIsn 

RiPAANIM 

AaOOMI  Sii 

RIMANDI 

Coito 

coiro  (IV,  .3  là) 

IprrgLHiadiMno 

IPLRGONAtNSMO  E IPOGO.NADI- 

Conqxirtamento  seuuiUe 

SESSUALE  COMPOtlAMENTO; 

SMU  (Vili.  .16) 

sesso  E sFssuAinÀ 

Ipogotudismo 

IPFR<<<1NADI5UO  E IPtXXlNADI- 

Controllo  delle  nasate 

tONTIOlIO  OFUr  NAStTff  (IV. 

SMO  (Vili.  44) 

1002),  ANTtCONClZIONAU 

MaMurbaziotic 

MAStURBAZIUNF.  F ONANISMO 

FARUAn  (II.  239) 

(IX.  473) 

Croautina  sessuale 

CROMATINA  SESSUALE  (IV. 

Meiosi 

MINISI  (IX.  723) 

1534);  CRAVIUANZA  (V'il. 
670);  tasso  i sTssuAUTÀ 

Menopausa 

MENOPAUSA  (IX.  907);  CtlMA- 
TLRJO  (IV.  )34) 

Crormnunii  sessuali 

oiNtncA  (VI.  2340);  CAStoii- 

Mestruazione 

MESTRUAZIONE  (IX.  966) 

PO  (III.  1(^);  CROMOSOMA 

(IV.  1592);  ciFJ*iEncA  uma- 
na (VI.  2395);  sasso  i ses- 

OmoscA^ualità 

OMOSBSSUAUrA  (X.  1699) 

Ofummno 
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SUAI ITÀ 
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Dcicmiina/iune  del  sesso 

SFSSU  e SFSSUALnÀ 
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Sessnaliti 

Ut  variabilità  è una  delle  caratteristiche  fondamentali 
degli  organismi:  infatti  non  esistono  due  organismi  della 
stessa  ^de  uguali  per  caratteristiche  non  solo  morfolo- 
giche ma  anche  biochimiche  (v.  genetica).  Grazie  a que- 
sta caratteristica  la  specie  si  assicura  la  sopravvivenza  nel 
ca.so  che  l'ambiente  divenga  più  o meno  improvvisamente 
sfavorevole.  Vi  saranno  in  questo  caso  alcuni  individui 
predisposti  a superare  le  corvdizioni  avverse  evitando  in 


tal  modo  che  la  specie  soccomba.  Le  cause  della  variabili- 
tà sono  duplid:  genetiche  e ambientali. 

La  variabilità  genetica  si  può  realizzare  in  più  modi:  1) 
anzitutto  mediante  il  verificarsi  delle  mutazioni  (v.  gene- 
tica). doé  attraverso  modificazioni  del  patrimonio  gene- 
tico. anche  limitate  (ad  es.  per  sostituzione  di  una  singola 
base):  2)  mediante  la  riproduzione  sessuata,  che  compor- 
ta la  mescolanza  di  due  patrimoni  genetid  diversi  portati 
dai  gameti,  maschile  e femminile,  preposti  alla  formazio- 
ne di  un  nuovo  individuo:  3)  mediante  lo  scambio  di 
materiale  genetico  nel  processo  di  maturazione  dei  game- 
ti {Crossing  over)  (v.  genetica:  meiosi);  tale  scambio  am- 
plifica la  variabilità  che  si  realizza  già  di  per  sé  nella  ri- 
produzione  sessuata.  Nelle  spede  a riproduzione  sessuata 
tutti  e tre  questi  fattori  contribuiscono  alla  variabilità 
genetica  (v.  riproduzione). 

Nelle  spede  a riproduzione  agamica,  invece,  l’unica 
causa  di  variabilità  genetica  resterebbe  la  mutazione.  Pe- 
raltro in  moltissime  spede.  anche  molto  semplid,  come  i 
virus,  si  verificano  scambi  di  materiale  genetico  tra  indi- 
vidui di  una  popolazione.  Tale  fenomeno  prende  il  nome 
di  sessualità.  La  sessualità,  pertanto,  non  è legata  al  prò* 
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cesso  di  rìproduzione  sessuata  in  quanto  può  realizzarsi 
in  specie  che  si  riproducono  agamicamente.  aime  i virus, 
i batteri  e molti  protozoi.  Nella  riproduzione  ses.suata, 
invece,  il  fenomeno  della  sessualità  c quello  riproduttivo 
coincidono.  Carattere  comune  ai  fenomeni  sessuali  è la 
fusione  di  nuclei  o almeno  di  materiale  contenente  DNA 
con  la  possibilità  di  riassortimcnto  genetico.  In  tal  modo 
un  carattere  vantaggioso  portato  da  un  individuo  non  è 
più  appannaggio  solo  del  suo  diretto  discendente,  ma  può 
associarsi  a caratteristiche  favorevoli  di  un  altro  individuo 
della  stessa  popolazione  (lig.  I). 

I fenomeni  di  sessualità,  come  è stato  già  detto,  sono 
stati  ormai  dimostrati  a tutti  i livelli  di  organizzazione  dei 
viventi.  Nei  virus  lo  studio  delle  mutazioni  ha  permesso 
di  scoprire  fenomeni  di  sessualità.  Quando  si  infetta  una 
cellula  con  virus  forniti  alcuni  di  alidi  A c B e altri  di 
alidi  A*  e B',  si  possono  Isolare,  alla  fine  della  lisi  cellu- 
lare, virus  con  alleli  A'  e B e virus  con  alidi  A e B'.  Ciò 
dimostra  che  esistono  meccanismi  che  permettono  anche 
nei  virus  scambi  di  materiale  genetico  tra  individui  di  una 
popolazione  garantendone  la  variabilità. 

Nei  batteri  la  sessualità  può  esplicarsi  mediante  mecca- 
nismi diversi:  trasf^ìrmazione,  coniugazione  e trasduzione 
(v.  batteriologia).  In  tutte  e tre  le  modalità  di  espres- 
sione della  sessualità,  parte  del  materiale  genetico  di  una 
cellula  batterica  viene  introdotto  in  un'altra  cellula  batte- 
rica integrandosi  nel  genoma  di  questa,  probabilmente 
come  parte  del  cromosoma  (fìg.  2).  Il  risultato  di  questi 
Ire  processi  è la  comparsa  di  ceppi  batterici  con  caratteri 
comuni  ai  due  ceppi  tra  cui  è awenuto  lo  scambio. 

Nei  Protozoi,  che  si  riproducono  agamicamente,  il  fe- 
nomeno della  sessualità  si  manifesta  con  la  coniugazione. 
Tale  è il  caso  della  coniugazione  di  alcuni  protozoi  ciliati 
(fig.  3).  Questi  organismi  microscopici  posseggono  due 
nuclei,  uno  piuttosto  grande  (macronucleo),  che  presiede 
ai  vari  processi  della  vita  vegetativa,  e uno  piccolo  (mi- 
cronucieo),  che  invece  regola  i processi  riproduttivi.  Du- 
rante il  ciclo  vitale  di  questi  protozoi  è possibile  osserva- 
re. per  lo  più  in  rapporto  al  verificarsi  di  condizioni  am- 
bientali sfavorevoli  (variazioni  di  temperatura,  essicca- 
mento. etc.),  l'accostamento  di  individui  due  a due  in 
corrispondenza  dell'apertura  orate  {citostoma).  Tale 
unione  dura  qualche  tempo,  durante  il  quale  avvengono 
dei  fenomeni  interessanti  a carico  del  micronucleo:  que- 
sto si  divide  due  volte,  in  modo  che  risultano  4 micronu- 
elei  in  ciascun  individuo;  di  questi.  3 degenerano,  mentre 
il  quarto  si  divide  ancora  in  due.  Uno  dei  micronuclci  di 
ciascun  aliato  migra  attraverso  il  citostoma  nell’altro 
organismo  (nucleo  migrante)  e si  fonde  con  quello  che 
rimane  fermo  (nucleo  stazionario).  Avvenuta  la  fusione 
dei  due  micronuclei  in  ciascun  individuo  i due  coniuganti 
si  separano  e riprendono  la  normale  vita  moltipllcandosi 
per  via  asessuata.  Si  consegue  (X)sì  lo  stesso  risultato  che 
si  os.serva  nel  caso  della  riproduzione  sessuata,  cioò  la 
fusione  dei  nuclei  (nella  fattispecie,  dello  spermatozoo  e 
dcirovulo). 

Ai  fenomeni  di  se.ssualità  vengono  assimilati  i cosiddet- 
ti «fenomeni  parasessuali  » che  consistono  nella  fusione 
di  nuclei  di  cellule  somatiche  di  funghi  imperfetti  a ripro- 
duzione agamica.  Tra  le  muffe  (Neurospora,  Aspergillus, 
Penicillium,  etc.).  esistono  specie  in.  cui  la  riproduzione 
agamica  si  alterna  con  quella  sessuale,  in  altre  invece  la 
riproduzione  è esclusivamente  agamica.  In  entrambi  ì tipi 
di  muffe  può  verificarsi  la  fusione  delle  cellule  somatiche 
con  formazione  di  nuclei  diploidi  eterozigoti  od  omozigo- 
ti. Le  cellule  provviste  di  nuclei  geneticamente  diversi 
vengono  chiamate  eterocarionti,  quelle  con  nuclei  geneti- 
camente identici  omocarionti. 


ambiente  a 


Fig.  1.  Importanza  della  sessualità  per  la  sopravvivenza  della 
specie:  a e h rappresentano  due  amnienti  diversi  io  cui  sivorn) 
due  individui  gcnelicamcnic  differenti  della  stessa  specie;  A c B 
simboleguano  il  loro  patrimonio  genetico.  Attraverso  i fenomeni 
di  scssu^ilà  (per  es.  la  riproduzione  sessuata)  si  formarHi  nuovi 
individui  che  posseggono  i geni  di  entrambi  i genitori  c quindi  la 
capacità  di  vivere  sia  nell'ambiente  a che  in  quello  h. 


Fie.  2.  Fenomeni  di  sessualità  nei  batteri.  A)  Coniugazione:  due 
celluk  batteriche,  «maschile»  e «femminile»,  sì  uniscono  me- 
diante un  ponte  citoplasmatico  attraverso  il  quale  da  una  (ma- 
schile) passa  del  materiale  genetico  nell'altra  (femminile).  B) 
Trasformazione:  materiale  genetico  passa  da  una  cellula  batteri- 
ca morta  in  un'altra  viva,  sostituenoo  una  porzione  di  genoma. 
C)  Trasduzione:  il  materiale  genetico  viene  trasferito  da  un  bat- 
terio all'altro  per  mezzo  di  un  fago;  il  fago  trasduccnte  si  integra 
nel  cromosoma  batterico  portando  con  sé  geni  provenienti  da 
precedenti  ospiti  batterici.  Risultato  comune  di  tutti  e tre  i fe- 
nomeni di  sessualità  nei  batteri  è la  comparsa  di  ricombinanii 
genetici 


6 


Diyii’'™*  by  CjOO^Ii 


5 


SESSO  E SESSUALITÀ 


Kir  .1.  Procedo  di  coniugazione  dei  protozoi  aliati,  semplificato. 
I Oiati  posseggono  un  macronudeo  (ma)  e un  micronuclco 
(mì^  il  pnmo  a funzione  irorica.  il  secondo  a funzione  genetica. 
A)  Due  individui  (coniuganti)  si  fondono  in  corrispondenza  del- 
Tapcrtura  orale  (aiostoma^A)  il  micronuclco  si  divide  in  da< 
scuno  dei  due  coniuganti;  0 uopo  la  divisione,  uno  dei  micro- 
nuclei  migra  attraverso  il  ciiostoma  neiraltro  individuo,  per  cui 
viene  considerato  come  maschile  (d).  mentre  l’altro  e sedenta- 
no  e quindi  viene  considerato  femminile  (9);  l))  il  micronuclco 
migrante  si  fonde  con  quello  sedentario;  E)  ì due  coniuganti 

auindi  si  separano;  essi  ora  posseggono  un  patrimonio  ereditano 
ivcrso  da  quello  precedente  alla  coniugazione.  Nel  corso  della 
coniuga/ione  il  macronucleo  si  dissolve  per  ricostruirsi  alla  fine 
del  processo.  {Da  Belar,  iempUficata) 


TAB.  I.  I VARI  STADI  DEL  CICLO  PARASESSUALE 

(da  Pontecorvo) 


ceppo  aploide 
omocarìollco 
{abe  d) 

\ 


ceppo  aplokle 
omocariotico 
(ABC  D) 

/ 


anastomosi  delle  ife 

l 

micelio  aploide 
etcrocariotico 
(d/x-  d)  + (ABC  D) 

i 

fusione  di  due 
nuclei  diversi 

i 

micelio  eierocanotico 
apio  ■ diploide 

lfi>C  d 


(abe  d)  + {ABC  0)  * 

/ 

Crossing  over 
miiolico  nei 
nuclei  eterozigoti 
(abC  d\laBC  d\ 

d)  ' 

alcuni  nuclei  si  aploidizzano 
alcuni  di  essi  sono  rkombinanii 

i 

si  originano  ceppi 
aploidi  omucarioiici 


/ abe  d \ 


..eie. 


micelio  diploide 
umiicariotico 
/ abe  d \ 
\ABC  D) 


{abe  D)  {abe  d)  {ABc  D) 
{ABc  D)  iaBC  d)  eie. 


N B.  abt''ABC  rappreveniano  tre  fcni  auuciali;  d<D  un  gene  non  Mao- 
ciot»  ai  prcccdcnu  (in  puuenicM  wmu  imhcait  t van  iipi  di  dikIci). 


Questi  nuclei  si  moltiplicano  per  mitosi  e possono  coe- 
sistere con  nuclei  aploidi  oppure  possono  dare  origine  a 
ife  costituite  solo  da  nuclei  diploidi.  Talora  il  nucleo  di- 
ploide può  dare  origine  a nuclei  aploidi.  non  attraverso 
un  processo  di  tipo  mciotico,  bensì  per  perdita  di  un  cer- 
to numero  di  cromosomi. 

La  fusione  di  nuclei  di  cellule  somatiche  nei  funghi 
garantisce  un  certo  grado  di  variabilità  genetica  che  viene 
amplificata  dallo  «scambio  mitotico»  {cro.fimg  over  so- 
matico). La  dimostrazione  dello  scambio  mitotico  è basa- 
ta esclusivamente  sull’analisi  genetica,  in  quanto  i cromo- 
somi di  questi  miaorganismi  non  si  prestano  airindagine 
citologica.  È interessante  notare  che  i fenomeni  parases- 
suali sono  molto  più  frequenti  nelle  specie  a esclusiva 
riproduzione  agamica. 

I vari  stadi  del  ciclo  parasessuale  sono  schematizzati 
nella  tab.  I. 

Ai  fenomeni  parasessuali  sì  avvicinano  le  fusioni  di  cel- 
lule somatiche  di  Metazoi  e Melatiti  coltivate  in  idiro, 
ottenute  da  Barski  e coll.,  nel  1960.  presso  ITstituto 
Gustave  Roussy  di  Parigi.  La  tecnica  di  Barski  e coll, 
venne  migliorata  nel  1%5  da  H.  Harris  e J.  F.  Watkins 
deirUniversità  di  Oxford.  Questi,  aggiungendo  ai  terreni 
di  coltura  virus  parainflucnzalc  ceppo  Scndai  inattivato 
con  i raggi  U.V.  ottennero  ibridi  somatici  con  una  fre- 
quenza da  100  a UXX)  volte  superiore  a quella  delKibri- 
dazionc  spontanea.  In  entrambi  i casi  è stato  possibile 
ottenere  cellule  eterocarionti.  cioè  fusioni  nucleari  deri- 
vanti da  cellule  di  specie  diverse  (topo-ratto,  topo-pollo; 
topo-uomo;  etc.)  (fìg.  4), 

La  scoperta  deH'ibridazione  delle  cellule  somatiche  ha 
dato  l'avvio  a una  serie  di  esperimenti  di  notevole  inte- 
resse sia  teorico  che  pratico.  Anzitutto  sorprende  la  fu- 
sione di  cellule  appartenenti  a specie  differenti,  separate 
evolutivamente  da  decine  di  milioni  di  anni.  È infatti 
nota  rincompatibilità  tra  t gameti  appartenenti  a specie 
diverse.  Interessante  anche  appare  la  possibilità  da  parte 
delle  cellule  ibride  di  sintetizzare  enzimi  ibridi,  come  la 
latticodeidrogenasi.  La  sìntesi  di  molecole  enzimatiche 
ibride  è particolarmente  interessante  in  quanto  dimostra 
che  i geni  omologhi,  così  diversamente  evoluti,  produco- 
no proteine  abbastanza  simili  da  potersi  associare  in  mo- 
lecole la  cui  attività  enzimatica  soddisfa  pienamente  il 
metabolismo  cellulare. 

L'ibridazione  delle  cellule  somatiche  ha  trovato  imme- 
diata applicazione  nello  studio  della  genetica  formale  del- 
l'uomo.  La  mappatura  cromosomica,  cioè  la  localizzazio- 
ne dei  geni  sui  cromosomi  (v.  genetica),  si  basa  su  dati 
ottenuti  mediante  incroci  ripetuti.  Tale  metodica  incontra 
ovviamente  notevoli  difficoltà  in  genetica  umana;  per  tale 
motivo  i fenomeni  di  segregazione  c di  ricombinazionc 
rilevabili  nelle  cellule  germinali  vengono  sostituiti,  nel 
caso  della  fusione  delle  cellule  somatiche,  dalla  perdita  di 
CTomosomi  umani  nelle  successive  generazioni  di  cellule 
somatiche  ibride. 

Gli  ibridi  cellulari  sono  risultati  di  grande  interesse 
anche  per  lo  studio  della  regolazione  cellulare,  per  l'iden- 
tilkazionc  degli  antigeni  di  membrana  umana  controllati 
da  geni  lixalizzati  sul  cromosoma  residuo  e.  molto  recen- 
temente, nella  produzione  di  anticorpi  monoclonali. 

Anche  nel  campo  vegetale  è stata  ottenuta  da  Pover  c 
coll,  l'ibridazione  di  cellule  somatiche  intraspedfiche  e 
interspecifiche.  I protoplasti  (cellule  nude)  vengono  otte- 
nuti trattando  le  foglie  con  enzimi  che  degradano  la  pare- 
te cellulare  (pectinasi  -f  ccllulasì).  La  fusione  dei  proto- 
plasti viene  indotta  da  un  trattamento  con  una  soluzione 
di  nitrato  di  sodio.  È interessante  notare  che  gli  eteroca- 
rionti possono  rigenerare  la  parete  cellulare. 
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Fig.  4.  Fasi  successive  di  fusione  dei  nuclei  omocanomi  della 
linea  eteronloidc  EUE.  trattala  con  virus  Scndai  inattivato.  (Da 
De  Carli). 


Nei  fenomeni  parasessuali,  come  in  quelli  sessuali  veri 
e propri,  si  ottengono  varianti  di  segregazione  e/o  ricom- 
lunazione;  pertanto  le  differenze  tra  i due  tipi  di  sessuali- 
tà  si  annullano. 

Sesso 

IHn  qui  abbiamo  trattato  del  processo  di  sessualità,  che  si 
mantiene  distinto  dalla  riprc^uzione  sessuata.  Infatti  la 
sessualità  può  verificarsi  anche  tra  individui  che  si  ripro- 
ducono agamicamente;  nella  coniugazione  dei  Protozoi, 
ad  es..  due  individui  si  associano  per  scambiarsi  ì nuclei  e 
due  indivìdui  derivano  da  tale  processo.  I Protozoi,  nella 
maggioranza  dei  casi,  si  riproducono  agamicamente  per 
scissione  binaria. 

Anche  negli  animali  e nei  vegetali,  sessualità  e ripro- 
duzione sono  fenomeni  distinti,  sebbene  i due  processi  sì 
verifichino  contemporaneamente.  In  questo  caso  la  ripro- 
duzione ò detta  sessuata  in  quanto  avviene  a spese  dì  due 
individui  di  sesso  diverso.  Mentre  non  trova  difficollà, 
come  abbiamo  visto,  la  definizione  di  «sessualità»,  è in- 
vece difficile  definire  non  tanto  il  «sesso»  che  è un'astra- 
zione. ma  i «sessi»  con  il  oual  termine  s’indicano  il  ma- 
schio e la  femmina  che  producono,  nella  maggioranza  dei 
casi,  due  diversi  tipi  di  cellule  preposte  alla  riproduzione, 
dette  gameti  (rispettivamente  lo  spermatozoo  e Vovocellu- 
la),  oppure  si  indeano  direttamente,  nei  Protisti.  la  cellu- 
la sessuale  maschile  e quella  femminile,  cellule  che  fe- 
condandosi danno  origine  a un  nuovo  individuo. 

Negli  organismi  pluricellulari  animali  e vegetali  (Meta- 
zoi e Metafìti)  ì gameti  sono  prodotti  in  speciali  organi, 
le  gonadi,  e presentano  un  dimorfismo  abbastanza  accen- 
tuato: i gameti  maschili  sono  per  lo  più  allungati,  mollo 
mobili  per  la  presenza  di  uno  o più  flagelli,  mentre  quelli 
femminili  sono  tondeggianti,  in  genere  più  voluminosi 
per  Taocumulo  di  riserve  nutritive  che  serviranno  per  lo 
sviluppo  deH'embrione.  In  questi  casi  si  parla  di  anisoga* 
mia.  Più  raramente,  per  lo  più  tra  gli  organismi  unicellu- 
lari  (Alghe.  Protozoi,  etc.),  questo  dimorfismo  manca  e i 
due  gameti,  quello  maschile  e quello  femminile,  sono 
morfologicamente  identici  {isogamia).  L'isogamia  è spcs- 
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so  solo  apparente,  comportandosi  i gameti,  all’atto  della 
fecondazione,  in  modo  diverso,  alcuni  come  gameti  ma- 
schili e altri  come  gameti  femminili. 

Va  inoltre  ricordato  che  la  riproduzione  sessuata,  oltre 
a realizzarsi  con  la  partecipazione  di  due  individui  (gono- 
corismo),  o di  un  solo  individuo  {ermafroditismo),  può 
realizzarsi  con  lo  sviluppo  del  solo  gamete  femminile  (cel- 
lula uovo)  senza  che  sia  fecondato  da  quello  maschile 
{partenogenesi).  Nel  caso  dell'ermafroditismo  i gameti 
maschili  e quelli  femminili  vengono  prodotti  dallo  stesso 
individuo  contemporaneamente  {ermafroditismo  contem- 
poraneo  sufficiente  o insufficiente)  o in  tempi  successivi 
{ermafroditismo  irtsufficiente  proterandrico  nel  caso  che 
maturino  prima  i gameti  maschili  e poi  quelli  femminili,  e 
proteroginico  nel  caso  opposto). 

La  riproduzione  sessuata  può  alternarsi  in  molti  Proti- 
sti. in  alcuni  Metazoi  e nella  maggior  parte  delle  piante 
pluricellulari,  con  la  riproduzione  asessuata,  più  o meno 
regolarmente  {metagenesi),  e in  alcuni  Nematodi,  Insetti. 
Crostacei,  etc.,  con  la  partenogenesi  {eterogonia). 

Di  questo  importante  fenomeno  biologico,  qual  è la 
riproduzione  sessuata,  tratteremo  alcuni  aspetti  genetici 
ed  embriologici  che  permettono  di  interpretare  la  mag- 
gior parte  delle  anomalie  sessuali  della  specie  umana  Ano 
a non  molti  anni  fa  piuttosto  oscure. 

La  determinazione  del  sesso 

Il  sesso  à un  carattere  che  si  eredita  come  tanti  altri. 
Esso  segrega  con  un  rapporto  maschi/femmine  di  1:1, 
come  se  si  trattasse  di  un  caso  di  reincrocio  per  un  carat- 
tere controllato  da  una  coppia  di  geni  allelomorfl  con 
dominanza  completa  dell'uno  sull'altro.  Uno  dei  due  sessi 
(il  maschile  o il  femminile  secondo  i casi)  potrebbe  così 
essere  eterozigote  per  i'allele  dominante,  mentre  l'altro 
sarebbe  sempre  omozigote  per  I’allele  recessivo  (flg.  5). 

A conferma  di  tale  ipotesi  esistono  numerose  prove. 
Anzitutto  il  rapporto  numerico  dei  sessi,  tanto  vicino  al- 
l'unità. è già  di  per  se  stesso  una  prova  abbastanza  con- 
vìncente. Ma  la  dimostrazione  più  lampante  dell’eterozi- 
gosi  di  un  sesso  ci  è offerta  dai  cromosomi  sessuali.  Le 
ricerche  citologiche  hanno  messo  in  evidenza  nell'assetto 
cromosomico  d molti  organismi  differenze  tra  i due  sessi. 
Queste  differenze  possono  essere  morfologicamente  evi- 
denti, ad  es.  quando  il  corredo  cromosomico  diploide 
di  un  sesso  presenta  una  coppia  di  cromosomi  non  ap- 


Fig.  5.  Schema  di  trasmissione  dei  geni  sessuali  nei  due  casi  di 
eterozigosi.  maschile  e femminile.  (Da  Padoa,  ridisegnata). 
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paiabili  (eierocromosomi),  mentre  nelPaltro  esìstono  cop- 
^ìc  di  cromosomi  tutti  morfologicamente  identici  (s’in* 
tende  per  ciascuna  coppia). 

È chiaro  che  ii  sesso  con  una  coppia  di  eterocromoso- 
mi XY  è da  considerarsi  eterozigote  (o  digametico),  men- 
tre l'altro,  con  una  coppia  di  eterocromosomi  XX,  è 
omozigote.  Differenze  facilmente  identificabili  si  hanno 
anche  quando  il  sesso  eterozigote  presenta  un  numero 
disparì  di  cromosomi,  dovuto  alla  mancanza  di  un  cromo- 
soma. 11  sesso  eterozigote,  quindi,  avrà  un  solo  etero- 
cromosoma X (per  precisione,  in  questo  caso  il  sesso  ctc- 
rozigoie  si  indica  con  XO).  mentre  il  sesso  omozigote  è 
regolarmente  XX  (fig.  6). 

Purtroppo  non  sempre  esiste  una  evidenza  citologica 
della  digametia.  ma  in  tali  casi  sov'viene  l’analisi  genetica 
a conferma  della  determinazione  ereditaria  de)  sesso,  tal- 
volta con  la  dimostrazione  del  sesso  eterozigote. 

Il  sesso  eterozigote  può  essere  sia  il  ma.schile  sia  il 
femminile,  secondo  le  specie.  Drosophila  melanogaster, 
che  può  considerarsi  la  specie  più  studiata  dai  genetisti, 
presenta  la  digametia  maschile  con  una  coppia  di  etero- 
cromosomi. costituita  da  un  cromosoma  a bastoncino 
(identico  a uno  degli  X della  femmina)  e da  un  cromo- 
soma ricurvo  (Y).  L’analisi  genetica  conferma  in  pieno 
l'eterozigosi  ma.schile.  Come  in  Drosophila,  Teterozigosi 
maschile  è dimostrabile  nella  maggior  parte  degli  insetti  c 
in  alcune  piante  dioiche.  L’eterozigosi  maschile  si  osserva 
anche  nell'uomo,  che  possiede  46  cromosomi,  di  cui  22 
coppie  di  autosomi  e una  coppia  di  eterocromosomi  (99 
» XX  c dd  » XY)  (v.  cromosoma;  genetica;  genetica 
umana). 

L'eterozigosi  femminile  (indicata  con  le  lettere  ZW. 
mentre  il  sesso  omozigote  è indicato  con  le  lettere  ZZ)  è 
stata  dimostrata  negli  Uccelli  e nelle  Farfalle.  In  assenza 
di  sicure  prove  citologiche,  la  digametia  di  uno  dei  due 
sessi  è stata  stabilita  in  base  all'analisi  genetica  dei  carat- 
teri legati  al  sesso.  Si  è potuto  inoltre  stabilire  rcierozi- 
gosi  femminile  anche  in  alcuni  Anfìbi  (Humphrey,  1942 
e segg.;  Gallicn.  1954;  Witschi  e Chang.  1956)  studiando 
il  rapporto  dei  sessi  della  discendenza  di  animali  di  sesso 
fìsiologico  invertito  mediante  trattamento  con  ormoni 
estrogeni.  Si  ottengono  così  femmine  non  genetiche  (ma- 


Spermio 

Uovo  Zigoie 

Sesso 

dello  zigote 

Protenor 

(A  + X)  + 

(A  + X)  = 2A+XX 

Femminile 

belfragei 

(A  + 0)  + 

(A  + X)  =2A+XO 

Maschile 

L\gaeus 

(A  + X)  + 

(A  + X)  -2A+XX 

Femminile 

turcicus 

(A  -E  X)  + 

(A  E Y)  -2A+XY 

Maschile 

Ahratas 

(A  + Z)  + 

(A  + W)  = 2A+ZW 

Femminile 

grossularutta 

(A  + Z)  + 

(A  + Z)  =2A  + ZZ 

Maschile 

Fumea 

(A  + Z)  + 

(A  + O)  = 2A+ZO 

Femminile 

casta 

(A  + Z)  + 

(A  + Z)  = 2A+22 

Maschile 

Fig.  6.  Schema  illustranie  le  combinazioni  ira  gomeli  maschili  c 
femminili  io  diverse  specie  di  insetti,  nel  caso  di  digametia  ma- 
schile (in  alto.  (Kr  presenza  di  una  coppia  di  eterocromosomi 
diversi  ]Proiennrì  o ^r  assetto  cromosomico  dispari  nel  maschio 
|/.yj?aeu.f])  e della  digametia  femminile  (in  basso,  anche  in  que- 
siò  caso  Mr  presenza  di  una  coppia  di  eterocromosomi  diversi 

1;4hraitt3]  o per  assetto  crumosinnicu  dispari  nella  femmina 
Fumra\) 
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schi  invertiti)  che.  accoppiate  con  maschi  genetici,  danno 
nella  discendenza  il  100%  di  femmine  (fig.  24,  coll. 
35-56). 

Altre  dimostrazioni  della  determinazione  ereditaria  del 
sesso  ci  sono  offerte  dai  casi  di  gemellarità  uniovulare.  in 
cut  il  sesso  dei  gemelli  è sempre  identico,  dai  numerosi 
casi  di  eredità  legata  al  sesso,  in  Drosophila.  neH'uomo. 
nei  polli,  etc..  dal  fenomeno  della  «mancata  disgiunzio- 
ne»» {rton-dujunciion  dei  cromosomi  X in  Drosophila. 
neU’uomo.  etc.). 

Un  caso  di  determinazione  sessuale  che  deve  conside- 
rarsi ereditaria  è quello  che  si  osserva  in  alcuni  Imenotte- 
ri. Omottert.  Rotifen.  etc.  In  questi  il  sesso  9 o d viene 
determinato  secondo  che  l'uovo  venga  fecondalo  o meno. 
F.sempio  noto  è quello  deU'ape.  le  cui  femmine  si  svilup- 
pano da  uova  fecondate,  quindi  con  un  corredo  cromo- 
somico diploide,  mentre  i maschi,  orìginando  da  uova 
non  fecondate,  cioè  partenogenelicamcnie.  sono  aploidi 
(legge  del  Dzierzon). 

La  scoperta  della  natura  quantitativa  del  determinismo 
genetico  del  se!«>o.  grazie  alle  classiche  esperienze  del 
Goldschmidt  in  Lymaniria  e del  Witschi  in  Rana,  ha  por- 
tato a considerare  ogni  individuo  latore  di  fattori  eredita- 
ri di  sessualità  sia  maschili  sia  femminili;  la  prevalenza 
numerica  degli  uni  sugli  altri  determinerebbe  il  ses.so.  Nel 
caso  della  digametia  maschile,  gli  autosomi  (AA)  sareb- 
bero i depositari  dei  fattori  genetici  di  mascolinità  (MM), 
mentre  il  cromosoma  X,  e un  po'  meno  il  cromosoma  Y, 
sarebbero  i latori  dei  fattori  genetici  di  femminilità  (FF). 
Quindi  in  un  individuo  geneticamente  femmina  con  un 
corredo  cromosomico  diploide  AA  -E  XX,  i fattori  gene- 
tici di  femminilità  prevarranno  su  quelli  di  mascolinità 
(MM  < FF);  in  un  individuo  con  genotipo  maschile  (AA 
+ XY),  invear.  i fattori  genetici  aulosomìci  di  mascolini- 
tà prevalgono  su  quelli  di  femminilità  (MM  > FF). 

Nel  caso  della  digametia  femminile  propria  di  Lyman- 
iria,  dei  polli,  di  Amhysioma.  di  Pleurodeles.  eie.  i cromo- 
somi sessuali  (indicati  in  tal  caso  con  ZW)  sarebbero  i la- 
tori dei  fattori  genetici  di  mascolinità,  mentre  gli  autosomi 
(probabilmente  il  citoplasma,  secondo  Goldschmidt)  sa- 
rebbero i depositari  dei  fattori  genetici  di  femminilità  (AA 
+ ZZ  (FF  < MM]  * <J;  AA  -E  ZW  (FF  > MM]  * 9). 

Secondo  Goldschmidt  (1955)  ci  sarebbero  geni  o grup- 
pi di  geni  da  cui  dipende  la  determinazione  del  sesso  e 
altri  che  fungerebbero  da  modificalori.  Cosi  il  gene  reces- 
sivo transformer  {ira),  situato  sul  3"  cromosoma  di  Dro- 
sophila c appartenente  a una  serie  di  alleli  multipli  tra 
cui  Tallele  Hermaphrodilism  {Hr).  può  provocare  uno 
squilibrio  tra  fattori  M c F c conscguentemente  uno  spo- 
stamento del  rapporto  sessi  come  nello  schema  seguente 
(incrocio  tra  una  femmina  eterozigote  e un  maschio  omo- 
zigote per  tra)-. 


rf 

X tra 

Y tra 

9 

XX  Ira  Ira 

XY  tra  tra 

X ira 

(maschio  sterile) 

(maschio) 

X + 

XX  ira  + 

XY  Ira  + 

(femmina) 

(maschio) 

La  diagnosi  genetica  (cromosomica)  del  sesso 
Nel  corso  di  ricerche  sulla  morfologia  nucleare  delle  cel- 
lule nervose  del  gatto,  Barr  et  al.  (1954)  hanno  scoperto 
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Fig.  7.  In  aito,  cromatina  ses- 
suale o corpo  di  Barr  nel  nu- 
cleo inierfasico  di  due  cellule 
della  mucosa  huccate  di  don- 
na. In  basso,  nucleo  interfasi- 
co  di  una  camspondente  cellu- 
la dì  uomo,  in  cui  é a&scnic  la 
cromatina  seguale.  {Da  Moo- 
rt  e Barr). 


un  dimorfismo  sessuale  fino  allora  ignorato,  che  permeUe 
la  distinzione  dei  tessuti  somatici  maschili  da  quelli  fem- 
minili. Tali  ricerche  sono  state  successivamente  estese  a 
diversi  Mammiferi,  tra  cui  Tuomo,  ed  è stato  possibile 
distinguere  i tessuti  somatici  femminili  da  quelli  maschili 
per  la  presenza  di  una  caratteristica  masserella  di  croma- 
tina pianoconvessa  a ridosso  della  membrana  nucleare, 
masserella  che  è assente,  o solo  occasionalmente  presen- 
te. nelle  cellule  maschili  (fig.  7).  Per  tale  ricerca  si  pre- 
stano molto  bene  strìsci  di  mucosa  orale  o vaginale,  i 
leucociti  e sezioni  di  cute.  Questa  masserella.  denominata 
cromatina  sessuale  (v.)  o corpo  di  Barr,  venne  inizialmen- 
te interpretata  da  Ohno  come  il  risultato  della  fusione  dei 
due  cromosomi  X della  femmina.  Successivamente  venne 


fatta  ripotcsi  che  il  corpo  di  Barr  fosse  dovuto  aH’ctero- 
picnosi  di  uno  dei  due  cromosomi  X della  femmina,  cioè 
al  fatto  che  questo  cromosoma  sia  più  condensato  degli 
altri.  A favore  di  questa  ipotesi  sta  la  presenza  di  più 
corpi  di  Barr  nelle  cellule  poltploidi,  in  genere  in  numero 
corrispondente  a quello  degli  X * 1 (fig.  8).  Ricerche 
sperìmcnlali  hanno  dimostrato  che  nelle  cellule  umane  in 
coltura,  in  presenza  di  timidina  trìtiata.  uno  dei  due  cro- 
mosomi X è fortemente  marcalo,  mentre  nelle  cellule 
poliploidi  il  numero  di  cromosomi  X fortemente  marcati 
è n 1 (n  ■ numero  dei  cromosomi  X osservabili  all'ana- 
lisi del  cariogramma). 

Secondo  la  Mary  Lyon  (1961  e segg.)  il  cromosoma  (o 
i cromosomi  delle  cellule  poltploidi)  eteropicnotico  è 
inattivo,  L'inattivazione  di  uno  dei  due  cromosomi  X 
avverrebbe  a caso  e indipendentemente  nette  varie  cellu- 
le, cioè  nel  50%  di  queste  si  inattiverebbe  TX  di  prove- 
nienza materna  e ncirailro  50%  quello  di  provenienza 
patema. 

Negli  Uccelli,  il  cui  sesso  eterogametico  è quello  fem- 
minile, la  cromatina  sessuale  è presente  nelle  cellule 
somatiche  della  gallina. 

È possibile  eseguire  la  diagnosi  di  cromosoma  del  sesso 
anche  a livello  più  fine,  con  la  determinazione  del  carìo- 
gramma.  Sì  tratta  di  coltivare  le  cellule  bianche  del  san- 
gue (ottenuto  con  un  normale  prelievo)  e di  aggiungere 
dopo  alcuni  giorni,  ai  terreno  di  coltura,  della  colchicina 
per  ottenere  delle  piastre  mctafasichc.  La  classificazione 
dei  cromosomi  si  esegue  utilizzando  diversi  tipi  di  colora- 
zione. associata  o meno  alla. microscopia  di  fluorescenza. 

La  diagnosi  aomosomica  del  sesso  ha  certamente  faci- 
litato la  classificazione  dei  vari  stati  intersessuali  nell’uo- 
mo,  consentendone  una  più  appropriata  terapia  (v.  an- 
che; cenktica;  genetica  umana;  gonadiche  discenesie). 

Il  rapporto  numerico  dei  sessi 

Le  numerose  ricerche  sul  rappono  numerico  dei  sessi 
hanno  dimostrato,  almeno  nclTuomo  c negli  animali  su- 


••••ni»  di  e.«. 


dim*n«ionl  dlm«n»M>nl 


Fig.  8.  a-g)  Rafano  ira  nume- 
ro dei  cròmosomi  X (n)  e nu- 
mero di  masserdlc  di  cromatina 
sessuale  (c.s.)  Ui-l)  in  diversi 
cariocrammi.  {Da  narr.  ridise- 
gnoM). 
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perìori,  un  e<|uilibrìo  tra  i due  sessi.  È necessario  però 
precisare  che  il  rapporto  dei  sessi  varia  con  il  variare  del- 
l'età,  per  cui  si  distinguono:  un  rapporto  dei  sessi  prima- 
rio^ all'atto  della  fecondazione,  un  rapporto  stcondario^ 
alla  nascita  e un  rapporto  terziario,  alla  maturità.  Il  rap- 
porto primario  è praticamente  impossibile  a determinarsi; 
perciò  i dati  più  precoci  sul  rapporto  numerico  dei  sessi 
sono  ricercati  alla  nascita.  Il  rapporto  secondario  si  aggi- 
ra intorno  aH’unità.  con  variazioni  notevoli  nelle  varie 
specie  (tab.  li). 

Alcuni  tentativi  sono  stati  fatti  per  risalire  al  rapporto 
primario,  computando  i nati  morti  e gli  aborti.  Tali  stati- 
stiche hanno  dimostrato  una  più  alta  mortalità  per  i ma- 
schi, dimodoché  il  rapporto  primario  sembrerebbe  ancor 
più  elevato  del  secondario  a favore  dei  maschi.  Interes- 
santi al  riguardo  sofK>  le  ricerche  di  Austin  e Amoroso 
(1957)  sul  rapporto  primario  dei  sessi  nel  gatto  mediante 
la  ricerca  della  cromatina  sessuale,  in  embrioni  precocis- 
simi. dallo  stadio  di  due  blastomeri  hno  al  20^  giorno  di 
gravidanza.  È stato  così  possibile  stabilire  che  il  rapporto 
primario  dei  sessi  è spostato  sensibilmente  verso  il  sesso 
maschile.  Dopo  la  nascita,  però,  la  più  alta  mortalità 
maschile  porta  airequilibrio  fra  i due  sessi  all'epoca  della 
pubertà  e alla  prevalenza  delle  femmine  nell'età  adulta  e 
nella  vecchiaia. 

Per  quanto  riguarda  la  specie  umana,  in  Europa  e negli 
U.S.A.  il  numero  di  maschi  per  100  femmine  di  razza 
bianca  è di  circa  105-106.  in  Cambia  raggiunge  il  valore 
di  116.2  mentre  nel  Monserrato  scende  a 90.2.  È interes- 
sante notare  che  il  rapporto  sessi  sembra  variare  in  rap- 
porto a certe  caratteristiche  dei  genitori  e deirambientc. 

Sono  state  supposte  oltre  30  variabili  associate  alle  va- 
riazioni del  rapporto  sessi,  tra  queste:  l'aumento  dei  nati 
maschi  durante  e dopo  le  guerre;  l'aumento  dei  nati 
femmine  con  l’aumento  dell’età  della  madre;  un  aumento 
dei  nati  maschi  con  il  migliorare  delle  condizioni  socio- 
economiche dei  genitori  e in  rapporto  a una  maggiore 
frequenza  dei  rapporti  sessuali,  in  particolare  in  dati  pe- 
riodi dell'anno  (per  es.,  giugiK)  negli  U.S.A.);  l'aumento 
dei  nati  femmine  in  seguito  a epidemie.  Molte  di  queste 
osservazioni  sono  state  contestate,  in  particolare  per  la 
difficoltà  di  valutare  le  variabili  prese  di  volta  in  volta  in 
considerazione. 

La  •scelta»  dei  sesso.  - L'iniziale  prevalenza  dei  ma- 
schi. abbastanza  probativa,  è stata  attribuita  a una  mobi- 
lità differenziale  degli  spermatozoi;  un  ricercatore  russo 


TAB.  II.  RAPPORTO  NUMERICO  SECONDARIO  DEI 
SESSI  IN  VARIE  SPEOE  ANIMAU 

(da  F.  E.  Crew.  nK>diflcala  da  G.  Monulenti) 


Specie 

N*  di  maschi 

per  IM  femmine 

Percentuale 
di  maschi 

_ 

Uomo 

103-107 

50,7-51.7 

Cavallo 

98.3 

49.5 

Cane 

UH.5 

54.2 

Bove 

107.3 

51,7 

Pecora 

97,7 

49.3 

Maiale 

111.8 

52.7 

Coniglio 

104.6 

51,1 

Topo 

100-118 

54.1 

Pollo 

93-95 

48,7 

Colombo 

115 

53.4 

Drosofila 

85-100 

46-50 

Aseltus  acquatievs 

111.8 

52,7 
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Fig.  9.  Riconoscimento  dei  cromosomi  Y (frecce)  in  spermatozoi 
umani  colorali  con  cloruro  di  chinacrina  e osservali  al  microsco- 
pio a fluorescenza.  (Da  BaHo*^-  e Vosa). 


(Schròder,  1930).  sottoponendo  all'azione  di  un  campo 
elettrico  lo  sperma  di  alcuni  mammiferi  (il  cui  sesso  ma- 
schile è digametico)  avrebbe  ottenuto  la  separazione  dei 
due  tipi  di  spermatozoi  X e Y.  con  spostamento  all'ano- 
do dei  primi  e al  catodo  di  quelli  portatori  del  cromoso- 
ma Y.  Queste  e altre  ricerche  condotte  con  metodi  diver- 
si (separazione  degli  spermatozoi  X da  quelli  Y mediante 
sedimentazione  oppure  centrifugazione,  mobilità  diffe- 
renziale. elettroforesi  del  liquido  seminale)  hanno  incon- 
trato difficoltà  notevoli,  principalmente  per  l'impossibilità 
di  riconoscere  gli  spermatozoi  portatori  di  X da  quelli 
portatori  di  Y.  Le  frazioni  di  spermatozoi  devono  essere 
saggiate  inseminando  le  femmine  e poi  determinando  il 
rapporto  sessi  della  progenie:  tali  tecniche,  però,  richie- 
dono tempo  e danaro.  Forse  una  possibilità  di  riconosce- 
re gli  spermatozoi  X da  quelli  Y è offerta  dalla  colora- 
zione con  chinacrina  o con  il  suo  cloruro:  con  questa  co- 
lorazione il  cromosoma  Y degli  spermatozoi  dei  Primati, 
compreso  l'uomo,  manifesta  una  fluorescenza  molto  in- 
tensa che  si  staglia  dagli  altri  componenti  cellulari  (fig. 
9).  Questa  tecnica  potrebbe  facilitare  la  separazione  delle 
due  frazioni  degli  spermatozoi  prima  di  procedere  alla 
fecondazione  artificiale. 

Infine  vanno  ricordati  i procedimenti  immunologia  per 
selezionare  solo  femmine.  Questi  sono  basati  principal- 
mente sulla  preparazione  di  antisiero  contro  l'antigene  di 
istocompatibilità  codificato  dal  cromosoma  Y (antigene 
H-Y).  L’uso  di  questo  antisiero  nella  femmina  inattive- 
rebbe gli  spermatozoi  portatori  del  cromosoma  Y.  Tale 
metodo,  sperimentato  nel  topo  con  dubbio  successo,  è 
lungi  dal  trovare  applicazione. 

1)  metodo  più  sicuro  per  la  «scelta»  del  sesso  è indub- 
biamente quello  basato  sulla  precoce  diagnosi  del  sesso 
deH'embrione  mediante  amniocenlesi.  seguita  dall'aborto 
selettivo.  Questa  tecnica  trova  giustificazione  solo  in 
quanto  eviti  la  nascita  di  vittime  certe  di  malattie  eredita- 
rie legate  al  sesso.  In  tutti  gli  altri  casi  é assolutamente 
da  condannare  dal  punto  di  vista  sociale  ed  etico.  Inoltre 
è stato  calcolato  da  Etzioni  (1968)  che  uno  spostamento 
del  rapporto  sessi  solo  del  7%  a favore  del  sesso  maschi- 
le provocherebbe  tra  l'altro  ritardi  nei  matrimoni,  un  au- 
mento di  uomini  celibi,  aumento  della  omosessualità  e 
della  prostituzione,  minore  attività  intellettuale,  aumento 
della  criminalità. 

//  differenziamento  dei  caratteri  sessuali  primari  (gonadi) 
Le  cellule  germinali  che  si  differenziano  più  o meno  pre- 
cocemente neH’embrione  in  regione  extragonadica  migra- 
no nelle  pieghe  genitali  indifferenziate  e ivi  si  trasforma- 
no in  spcrmalogoni  od  ovogoni  a seconda  che  si  tratti  di 
individui  geneticamente  maschili  o femminili  (fig.  10). 
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Fifl.  10.  Orìgine  extragonadica 
delle  cellule  germinali  nell'em- 
brione umano.  .A)  Embnonc  di 
circa  15  «romiti:  le  cellule  ger- 
minali &ono  localizzale  nella 
parte  ventrale  deirintestino  po- 
steriore. al  confine  con  il  sacco 
del  tuorlo  0)  Embrione  alla 
fine  della  V settimana:  le  cellule 
germinali  migrano  nelle  pieghe 
geniuli  attraverso  la  radice  del 
mesentere.  (Da  Langman). 


tubulo  «saotoro  d«l  meoonofro 


cavità  amniotica 


allontoido 

cellule 
oerminali 
primitive 

cavità 

celomatice 
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Fig.  li.  Schema  illustrante  i tipi  fondamentali  del  differenzia- 
mento sessuale  nei  Vertebrati.  4)  La  gonade  indifferenziata  (ai 
centro)  ha  un  substrato  somatico  duplice,  costituito  da  cortex  c 
medutìa  (tratteggiata  la  medulla)-,  il  differcnziamcnlo  in  senso 
maschile  u femminile  avviene  a seconda  che  le  cellule  eerminali 
miwno  rispettivamente  nella  medulla  o permangano  nella  cortex 
(Sciaci.  Anfibi  e Amnioti)  B)  La  gonade  indifferenziata  ha  un 
substrato  somatico  unitario  in  cui  sono  distribuite,  senza  ordine 
apparente,  cellule  germinali  maschili  e femminili;  il  differenzia- 
mento sessuale  in  senso  maschile  o femminile  si  realizza  a se- 
conda che  degenerino  nspctlivamcntc  le  cellule  «rminali  fem- 
minili o quelle  maschili  (Ciclostomi  e Teleostei).  (Da  D'Ancona, 
ridìsegnaio). 
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È Stato  il  Witschi.  uno  dei  maggiori  studiosi  della  ses' 
sualità  nei  Vertebrati,  che  ha  posto  ripotesi,  successiva- 
mente confermata  sperimentalmente,  che  la  sessualizza- 
zione delle  o;1lulc  germinali  non  dipende  dal  loro  patri- 
monio genetico.  In  altri  termini,  le  cellule  germinali  non  si 
differenziano,  per  es.,  in  spermatogoni  od  ovogoni  grazie 
al  loro  corredo  genetico  di  mascolinità  o di  femminilità.  È 
il  substrato  somatico  della  gonade  in  cui  si  localizzano  le 
cellule  germinali  che  induce  tale  differenziamento.  La 
gonade  indifferenziata  dei  Vertebrati  si  presenta  costituita 
nei  Ciclostomi  e Teleostei  da  lin  substrato  somatico  unico 
(hg.  11,  B),  mentre  nei  Selaci.  quali  gli  squali,  le  razze  e 
le  torpedini,  negli  Anfìbi  c negli  Amnioti  il  substrato  so- 
matico della  gonade  indifferenziata  è duplice,  costituito  da 
un  territorio  corticale,  o conex.,  e un  territorio  midollare, 
o medulla.,  di  orìgini  diverse  (fig.  11,  A). 

Il  cortex  origina  dairepitclio  celomatico  c in  esso  mi- 
grano le  cellule  germinali;  la  medulla  origina  invece  dalla 
migrazione  di  cellule  interrcnali  (corticosurrenali)  nelle 
pieghe  genitali.  Interessante  dato  che  spiega  la  funzione 
omologa  di  alcuni  tessuti,  nella  fattispecie  di  ghiandole 
scccmenti  ormoni  di  struttura  steroide,  in  base  a intimi 
rapporti  embriologici. 

Nel  primo  tipo  di  struttura  gonadica.  cioè  cjuclla  che 
osserviamo  nei  Ciclostomi  e nei  Teleostei,  il  differenzia- 
mento in  senso  maschile  o in  quello  femminile  si  verìfica 
a seconda  che  degenerino  le  cellule  germinali  9 o,  rispet- 
tivamente, quelle  d,  inizialmente  coesistenti  (fìg.  11,  fì). 

Nel  secondo  tipo  di  struttura,  più  diffuso,  che  si  osser- 
va in  Selaci.  Anfìbi  e Amnioti.  il  differenziamento  in 
testicolo  od  ovario  si  verìfica  a seconda  che  le  cellule 
germinali  migrino,  rispettivamente,  dal  conex  nella  me- 
dulia  (con  conseguente  atrofìa  del  conex)^  oppure,  per  il 
permanere  dei  goni  nel  coneXy  si  abbia  conscguente  atro- 
fìa della  medulla  (fìg.  11,  A). 

Come  è stato  detto,  il  Witschi,  che  per  la  prima  volta, 
nel  1914,  Intuì  l'importanza  del  substrato  somatico  nel 
differenziamento  sessuale  delle  gonadi,  attribuì  al  tessuto 
corticale  potenzialità  fcmminilizzanti  attraverso  la  secre- 
zione di  un'ipotetica  sostanza  che  chiamò  conicinay  di 
due  tipi  (+  e -),  stimolante  Io  sviluppo  del  conex  la  +, 
inibente  lo  sviluppo  della  medulla  quella 

Allo  stesso  modo,  la  medulla  possiederebbe  potenziali- 
tà mascolinizzanti  per  la  secrezione  di  una  medullarina 
e di  una  medullarina  -,  con  azioni  opposte  a quelle  del- 
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Fis.  12.  Schema  illustrante  rcsMrimentu  di  trapianto  ortotopico 
del  mcMxkrma  intermedio  /4)l^  regione  del  mesoderma  da  cui 
si  formeranno  il  mei«onefro  e le  gonadi  {punieggiaia)  viene  tra* 
piantata  nella  regione  corrispondente  di  un  altro  emorione.  che 
nel  50%  dei  casi  sarà  di  sesso  opposto  a quello  de]]'cmbnor>c 
dal  quale  i stata  asportata  la  stessa  area.  B)  Sezione  trasversale 
che  mostra  la  porzione  del  trapianto,  tra  le  linee  a e b,  rispetto 
alle  cellule  germinali  (ce)  situate  in  posizione  mediana.  Quando 
le  cellule  germinali  dcirospitc,  che  supponiamo  di  sesso  maschi- 
le. migreranno  nel  mesoderma  trapiantato  femminile,  cs.se  si  dif- 
ferenzieraniK)  in  ovoeoni.  cioè  non  in  base  al  loro  genotipo  ma- 
schile. ma  a quello  substrato  somatico  di  cui  subiranno  l'in- 
duzione. {Da  Humphrey). 


la  corticirta  + e della  corticina  —,  cioè  stimolante  lo  svi- 
luppo della  mfduUa  e.  rispettivamente,  inibente  quello 
del  conex.  j 

Humphrey  (1929)  dimostrò  brillantemente  qucvta  ipo- 
tesi. asportando  in  un  girino  di  Rana  sylvaiica,  allo  stadio 
di  bottone  caudale,  il  mesoderma  da  un  solo  lato  e tra- 
piantandovi il  mestxjcrma  di  un  altro  embrione  (fig.  12). 
Allo  stadio  di  bottone  caudale  i goni  sono  ancora  nel- 
Tendodcrma.  cioè  non  sono  ancora  migrati  nelle  pieghe 
genitali.  Ora.  in  circa  metà  degli  esperimenti,  la  gonade 
innestata  si  sviluppò  nel  senso  opposto  a quello  deirem- 
brìone  ospite,  dopo  Tavvenula  migrazione  delle  cellule 
germinali  nelle  pieghe  genitali. 

Pertanto  i goni  aellospitc,  che.  ad  es.,  è di  sesso  d, 
sono  diventati  ovogoni  per  il  fatto  di  essere  migrati  nel 
mesoderma  del  donatore  di  sesso  9. 

I successivi  esperimenti  di  parabiosi  (Bums.  1925;  Wit- 
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Fig.  1.^.  Effetto  della  furahiosi  tra  embrioni  di  Anfibi.  Qualora 
vengano  associati  embrioni  di  sesso  diverso,  si  osserva  un'inibi- 
zioflc  dello  sviluppo  di  entrambi  gli  ovari  nel  caso  degli  urodeli 
(C).  solo  di  quello  più  vicino  al  lato  operato  nel  caso  della  rana 
(A)  e nessun  effetto  nel  caso  del  rospo  (>4).  Questi  esperimenti 
dimostrano  che  in  alcuni  ea.si  il  testicolo  produce  delle  sostanze 
(ormoni?)  capaci  di  influenzare  il  normale  differenziamento  del- 
ì'ovano,  {Da  W‘‘iiscfir) 
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sebi,  1927)  hanno  dimostrato  inequivocabilmente  resi- 
stenza di  tali  sostanze  o,  per  lo  meno,  di  sostanze  iniben- 
ti il  cortex,  secreto  dalla  gonade  maschile  embrionale. 

Unendo  in  parabiosi  allo  stadio  di  bottone  caudale  due 
larve  di  Anfìbi,  che  nel  50%  dei  casi  saranno  di  sesso 
opposto,  si  pos.sonu  avere  i seguenti  casi  (fìg.  13); 

1)  unendo  in  parabiosi  due  embrioni  di  rospo  e osser- 
vando le  gonadi  alla  metamorfosi,  cioè  quando  è av'S'enu- 
to  da  tempo  il  differenziamento  sessuale,  non  si  osserva- 
no alterazioni  di  sorta  (fìg.  13.  A), 

2)  unendo  invece  in  parabiosi  due  embnoni  di  rana  o 
di  urodelo,  l'ovarìo  più  vicino  all'embrione  d.  nel  caso  di 
rana  (fìg.  13.  B),  oppure  tutti  e due  gli  ovari,  nel  caso 
degli  urodeli,  presentano  il  conex  inibito  (fìg.  13,  C). 

In  altri  termini,  mentre  l'inibitore  corticale  localizzato 
nella  meduUa  non  diffonde  nel  caso  del  rospo,  esso  o dif- 
fonde con  un  gradiente  di  diluizione  nel  caso  della  rana, 
o diffonde  uniformemente  negli  urodeli.  Talvolta  è stato 
osservato  nel  parabionte  femmina  un  accenno  allo  svi- 
luppo compensaiorio  della  medulla  o>n  quasi  completa 
inversione  in  testicolo  deU'ovario. 

Negli  Uccelli  la  scuola  di  Wolff  ha  dimostrato  ampia- 
mente, mediante  ricerche  di  colture  in  vitro  di  gonadi  di 
sesso  opposto,  resistenza  di  sostanze  induttrici  del  diffe- 
renziamento sessuale. 

L'ipotesi  dciresisicnza  di  sostanze  induttrici  del  diffe- 
renziamento sessuale  delle  gonadi  è sostenuta  anche  da 
un  fenomeno  naturale:  il  fenomeno  free-manin.  Questo 
è noto  da  tempo  agli  allevatori  di  bovini  c suini.  Nelle 
gravidanze  geméllah,  quando  i gemelli  sono  di  sesso 
diverso,  spes^  la  femmina  risulta  sterile  (genitali  esterni 
normali,  vie  genitali  c gonadi  più  o meno  modificate  in 
senso  testicolare)  (fìg.  14).  La  causa  di  tale  anomalia 
sarebbe  da  ricercarsi,  secondo  Lillie  (1917).  che  la  sco- 
prì, nelle  anastomosi  che  si  stabiliscono  tra  i due  corion 
in  stadi  precoci  di  sviluppo,  ancor  prima  del  differen- 
ziamento sessuale.  Attraverso  questa  via.  le  sostanze 
secreto  dalla  gonade  maschile  raggiungono  ii  gemello 
femmina  inibendo  il  normale  sviluppo  dcirovario  e delle 
vie  genitali. 

Alcuni  AA.  (Ohno  et  ai.,  i%2;  Rechheimer  et  al.. 
1963;  Makino  et  al..  1%5)  hanno  messo  in  evidenza  dei 
mosaici  XX-XY  nei  ies.suli  di  entrambi  i gemelli  etero- 
sessuali di  bovini.  Nei  casi  di  gcmcllarità  con  effetto  /ree- 
manin  osservati  da  Makino  il  mosakismo  era  costante, 
anche  se  il  rapporto  fra  cellule  XX-XY  nei  vari  tessuti 
non  era  uniforme.  Comunque  nell'unico  caso  di  gemella- 
rità  con  assenza  di  effetto  free-martin.  non  si  osservava 
mosakismo  (il  cariotipo  del  gemello  femmina  era  XX). 
Solo  i tessuti  mesodermici  ed  endodermici  presentavano 
mosaicismo  (tab.  III).  Non  conoscendo  lo  stadio  in  cui  si 
instaurano  ìc  anastommi  vascolari,  è diffìcile  per  ora  in- 
terpretare questi  rilievi. 

Sta  di  fatto,  comunque,  che  la  gonade  del  gemello 
femmina  contiene  cellule  somatiche  XY  (delle  cellule 
germinali  non  sì  conosce  ii  cariotipo). 

Sarebbe  interessante  confermare  questi  dati  nella  para- 
biosi sperimentale  degli  Anfìbi,  cosa  diffìcile  perché  negli 
Anfìbi  non  sono  stati  dimostrati  sicuramente  degli  etero- 
cromosomi. a eccezione  di  qualche  specie  di  Hetodonti- 
dae  sudamericani. 

Queste  osservazioni  si  awicinano  a quelle  di  Tarkow- 
.ski  (1961  e segg.)  che  ha  ottenuto  fusioni  di  uova  di  topo 
allo  stadio  di  8 cellule.  Queste  chimere  si  regolavano  e 
venivano  trapiantate  nell'uicro  di  femmine  pscudogravi- 
de.  Tarkowski  ha  così  ottenuto  16  embrioni  chimerici  a 
termine  dei  quali  solo  due  sopravvivevano.  Dei  16  em- 
brioni, 2 erano  9,  3 inierscssi  e 11  d.  È probabile  che  di 
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Fig.  !4.  Il  fenomeno  free-mar- 
tin:  talvolta  nelle  gravidanze 
gemellari  Novularì  tii  t>ovÌni  ^ 
nota  la  fusione  delle  placente  e 
la  presenza  di  anastomosi  dei 
vasi  sanguigni.  Quando  i gemei* 
lì  sorto  di  sesso  opposto,  gli 
ormoni  secreti  dal  testicolo  del 
gemello  maschio  fmscrebbero 
attraverso  le  anastomosi  placen- 
tari nel  gemello  femmina  ini- 
bendo io  sviluppo  degli  ovari. 
Questi  assumono  un  aspetto 
testicolare.  Il  gemello  di  sesso 
femminile  diventa  quindi  una 
laura  o free-marttn  (sterile). 
(Da  Lillie). 


TAB.  III.  MOSAICUiMO  NEI  GEMEI.U  ETEROSESSUAU  DI  BOVINI 


1 

N**  dì  cellule 

Temilo  Età 

esanimiate 

1 

XX:XY 

(da  Makmo  et  al.) 


Derivaiione 
dei  Icsisli 


( « (1) 

Sangue 

5 mesi 

98:13 

Mesoderma 

! ifree-martin) 

Rene 

101:6 

Mesoderma 

A j 

Gonade 

192:3 

Mesoderma 

1 <5  (2) 

Sangue 

133:13 

Mesoderma 

9 (3) 

Sangue 

5 mesi  <*• 

22:2 

Mesoderma 

ifree-mamn) 

Gonade 

136:2 

Mesoderma 

Polmone 

22:2 

1 Endoderma 

Pelle 

116:0 

Fxtodcrma 

Rene 

40:0 

Mesoderma 

B 

i (4) 

Sangue 

2:2 

Mesoderma 

Gonade 

0:139 

Mesoderma 

Fegato 

0:64 

Mesoderma 

Rene 

2:40 

Mesoderma 

Pelle 

0:10K 

Ectoderma 

Polmone 

0:71 

Endoderma 

Sangue 

1 mese 

7:232 

Mesoderma 

C 

Midollo  osseo 

2:48 

Mesoderma 

D 

9 (6)“' 

Sangue 

7,2  anni 

75:0 

Mesoderma 

Cellule  intmiuiali  u amncttivaii. 

Feto  di  5 mesi. 

Il  gemello  masctuo  del  caso  C non  i stato  esaminato  rariologkamcntc 
Gemello  maschio  di  un  caso  non  fret-martin. 

Esaminali  mpcttivamenic  5 c 1 mese  dopo  la  nascita. 
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questi  11  maschi  alcuni  fossero  dei  mosaici.  Comunque 
Tarkowski  non  ha  eseguito  il  controllo  cariologico. 

Nel  caso  degli  intersessi,  questi  certamente  erano  dei 
mosaici  e la  presenza  di  ovari  normali  accanto  a strutture 
testicolari,  secondo  Tarko>vski,  induce  a pensare  che  le 
sostanze  elaborate  dalle  cellule  somatiche  XY  devono 
avere  una  diffusione  molto  limitata;  solo  nei  casi  di  com- 
pleta mescolanza  di  cellule  XX-XY,  si  otterrebbero  testi- 
coli. 

Queste  ricerche  sembrerebbero  confermare  Timportan- 
za  del  mosaicismo  ncircffctto  free-martin.  Ciò  non  si- 
gnificherebbe comunque,  che  l’ipotesi  umorale  del  Lillic 
debba  considerarsi  superata  per  spiegare  Teffelto  /ree- 
ftwrìift;  invece  sarebbe  solo  spostata,  nel  senso  che  Tini- 
bizione  della  gonade  del  gemello  femmina  non  sarebbe 
dovuta  al  passaggio  delle  sostanze  induttrici  del  testicolo 
attraverso  le  anastomosi  placentari,  ma  piuttosto  a un’a- 
zione locale  del  tessuto  somatico  con  cariotipo  XY.  Anzi, 
ciò  sarebbe  in  accordo  con  la  caratteristica  di  queste  so- 
stanze di  diffondere,  piuttosto  che  di  passare,  in  circolo. 
L’importanza  del  chimerismo  net  causare  il  fenomeno 
free-martin  venne  contra.staia  dalle  successive  ricerche  di 
Vigier  et  al.  (1976).  Questi,  legando  i vasi  anastomotici 
placentari  dei  gemelli  di  bovini  di  sesso  opposto  dopo  che 
si  è instaurato  il  chimerismo,  ma  prima  del  differenzia- 
mento sessuale,  non  hanno  osservato  il  fenomeno  free- 
martin  (virilizzazione  dcH’ovario).  Infine  va  ricordato  che 
sono  state  trovate  nella  scimmia  Hapale  jacus  casi  di 
gcmellarità  eterosessuale  con  presenza  di  anastomosi  pla- 
centari c mosaicismo  nei  gemelli,  senza  effetto  free-mar- 
tin. 

Sulla  natura  della  secrezione  delle  gonadi  embrionali 
diremo  più  avanti. 

Alla  teoria  del  doppio  substrato  somatico  della  gonade 
indifferenziata  del  Witschi  si  è contrapposta  successiva- 
mente quella  di  Jost  (1965).  Secondo  tale  teoria  tutti  gli 
individui  sarebbero  programmati  come  femmine.  In  quelli 
geneticamente  maschi  lo  sviluppo  del  testicolo  e la  seae- 
zione  successiva  degli  ormoni  testicolari  devierebbe  il  dif- 
ferenziamento sessuale  in  senso  maschile.  In  tal  modo, 
secondo  Jost,  si  spiegherebbero  non  solo  il  differenzia- 
mento dei  caratteri  sessuali  secondari,  ma  anche  quello 
del  S.N.C.,  $ÌTK>ra  dimostrato  solo  nel  ratto  (lìg.  15). 

Tale  ipotesi.  ba.sata  su  numerosi  dati  sperimentali,  è 
stata  proposta  per  interpretare  il  differenziamento  sessua- 
le nei  Mammiferi.  Ma.  secondo  Jost.  si  potrebbe  estende- 
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15.  Schernii  del  mcixanismo  del  diffcrcnziamcnio  sessuate 
nei  Mammiferi  secondo  Just.  La  gomide  indifferenziata,  come  i 
caratteri  sessuali  secondari,  sarchierò  programmali  in  entrambi  i 
sessi  in  senso  femminile  Nei  genotipi  maschili  il  differciuiamcn- 
lo  in  senso  femminile  c deviato  da  un  -ni^anizzatore»  codificalo 
dal  cromosoma  Y per  cui  la  gonade  sì  dìfTcrcnzia  in  lesiicolo.  il 
quale  produccndo  androgeni  induce  il  dtffcrcnziamcnio  dei  ca- 
ratteri sessuali  secondari  (CSS)  maschili.  U>o  Jost). 
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Fig.  16.  Nel  caso  degli  Uccelli,  a digametia  femminile,  il  diffe- 
renziamento sessuale  sarebbe  programmato  in  senso  maschile, 
per  cui  nelle  femmine  un  «organizzatore»  codifteato  dal  cromo- 
soma W devierebbe  il  differenziamento,  in  senso  femminile,  dei 
caratteri  sessuali  secondari  (CSS).  {Da  Jost). 


re  anche  agli  Uccelli.  In  questi,  che  sono  a digametia 
femminile,  il  sesso  «innato»  sarebbe  quello  maschile, 
mentre  nelle  femmine  lo  sviluppo  dell'ovario  indurrebbe 
il  differenziamento  in  scuso  femminile  (fìg.  16). 

//  differenziamento  dei  caratteri  .^e.mtaii  secondari 
Nelle  specie  a sessi  separati  il  maschio  c la  femmina  talo- 
ra presentano  differenze  morfologiche  abbastanza  appari- 
scenti. tali  da  permetterne  il  riconoscimento  senza  ricor- 
rere all'esame  delle  gonadi  (dimorfismo  sessuale).  Altre 
volte,  sebbene  raramenic.  si  incontrano  clifficollà  non 
indifferenti  o addirittura  è impossibile  differenziare  un 
sesso  dall'altro  senza  ricorrere  all'esame  delle  gonadi 
(omeomorfismo  sessuale).  Tale  è il  caso  degli  Echinoder- 
mi, di  molti  Molluschi  ga.steropodi  e lamellibranchi  a ses- 
si distinti,  di  molti  Pesci,  etc. 

L'insieme  delle  differenze  morfologiche  e fisiologiche 
va  sotto  il  nome  di  caratteri  sessuali  secondari  o somatici, 
rappresentando  le  gonadi  quelli  primari.  I caratteri  ses- 
suali secondari  vengono  distinti  in  genitali  cd  cxtragcnita- 
li,  esterni  e interni.  Essi  po.s.sono  essere  rappresentati  da 
differenze  di  colorazione,  di  grandezza,  di  forma,  etc. 
Un'ullcriorc  classificazione  dei  caratteri  sessuali  secondari 
è stala  proposta  dallo  Zawadowski  in  caratteri  eusessuali 
e caratteri  somatosessuali.  1 primi  sono  quelli  che  si  svi- 
luppano sotto  l’influenza  della  secrezione  degli  ormoni 
sessuali  secreti  dalle  gonadi,  gli  altri,  invece,  sono  sotto  il 
diretto  controllo  dei  geni  ses.suali.  Infine,  si  chiamano 
ambosessuali  quei  caratteri  che,  pur  essendo  in  rapporto 
con  la  sessualità,  appartengono  a entrambi  i sessi. 

Per  stabilire  se  si  tratti  di  caratteri  somato-  o eusessuali 
si  ricorre  a vari  esperimenti  di  castrazione  e di  innesto 
ovarico  0 testicolare  c.  nei  Vertebrati,  alla  somministra- 
zione di  ormoni  sessuali,  di  antiandrogeni  e antiestrogeni. 
Con  tali  mezzi  si  è potuto  stabilire  che.  negli  Insetti,  i 
caratteri  sessuali  secondari  (quali  la  colorazione  delle  ali) 
sono  in  gran  prevalenza  del  tipo  somatosessualc;  finora 
non  sono  stati  dhnostrati  esempi  sicuri  di  caratteri  euses- 
suali. Nel  caso  di  ginandromorfi  si  ha  una  conferma  della 
natura  somaloses.suale  di  tali  caratteri. 

Nei  Crostacei,  invece,  i caratteri  sessuali  secondari 
dipendono  dalla  presenza,  nel  maschio,  o daU’asscnza. 
nella  femmina,  di  una  piccola  ghiandaia  annessa  alle  vìe 
genitali,  chiamata  «ghiandola  androgena».  scoperta  dalla 
Charniaux  Cotton  (1954  e segg.):  infatti  la  sua  asporta- 
zione provc>ca  l'inversione  sessuate  in  senso  femminile  c 
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l'inverso  avviene  per  il  suo  trapianto  nei  genotipi  femmi- 
nili. 

Katamura  et  al.  (1975)  hanno  isolato  dalla  ghiandola 
androgena  di  un  crostaceo  isopode  {ArmadilUdium  vu/ga- 
re),  una  proteina  di  bas.so  peso  molecolare  (15.000- 
17.000),  dìe  sarebbe  responsabile  dell'azione  mascoliniz- 
zante delle  gonadi  c dei  caratteri  sessuali  secondari. 

Nei  Vertebrati,  sono  rari  i casi  di  sicuro  determinismo 
genetico  dei  caratteri  sessuali  secondari.  Per  la  maggior 
parte  questi  sono  euscssuali.  controllati,  cioè,  dalla  secre- 
zione delle  gonadi. 

In  alcuni  Pesci  certi  caratteri  di  pigmentazione  sono 
somatosessuali  (Yamamoto,  1%1).  altri  invece  sorto  stati 
riconosciuti  come  dipendenti  dagli  ormoni  sessuali.  Nei 
Sciaci  (squali,  razze)  i gonopodi,  gli  organi  copulatori  del 
maschio,  si  comportano  come  caratteri  somatosessuali 
(Chieffi,  1952). 

Negli  Anfibi  si  conoscono  numerosi  esempi  di  caratteri 
eusessuali.  come  la  pigmentazione,  la  forma  e lo  sviluppo 
della  papilla  cloacale  negli  urodeli;  lo  sviluppo  dei  cusci- 
netti copulatori  delle  dita  dei  maschi  degli  anuri.  etc. 

Tra  gli  Uccelli  il  pollo  può  considerarsi  l'animale  me- 
glio studialo  per  lo  spiccatissimo  dimorfismo  sessuale,  per 


l'omogeneità  del  materiale  e per  le  altre  peculiarità  ana- 
tomiche e funzionali.  Con  i vari  esperimenti  di  castrazio- 
ne. di  innesto  di  gonadi,  di  somministrazione  di  ormoni 
sessuali,  diversi  caratteri  sessuali  secondari  sì  modifìcaDo 
sensibilmente.  Nel  gallo  accapponato  gli  ornamenti  della 
testa  non  si  sviluppano  o regrediscono;  il  canto,  ristinto 
battagliero,  l'appetito  sessuale  scompaiono;  i deferenti  si 
atroh^no,  il  numero  degli  eritrociti  e il  lasso  di  emo- 
globina decrescono.  Gli  unici  caratteri  che  non  si  modifi- 
cano sono  gli  sproni  e il  piumaggio.  Viceversa,  nella  gal- 
lina castrata  questi  ultimi  presentano  le  modifiche  più 
appariscenti.  Il  piumaggio  e gli  sproni  acquistano  un  tale 
sviluppo  che.  se  non  rimanesse  la  differenza  di  mole 
somatica,  il  maschio  e la  femmina  castrali  non  sarebbero 
differenziabili. 

Queste  inversioni  possono  essere  prevenute  o corrette 
dagli  innesti  omologhi. 

Caratteri  sicuramente  somatosessuali  nei  polli  possono 
considerarsi,  allo  stato  attuale  delle  nostre  conoscenze, 
solo  la  differenza  di  mole  somatica  tra  maschi  e femmine 
(Padoa.  1933)  e il  disegno  e la  pigmentazione  delle  pen- 
ne di  certe  razze  dì  polli  (Montalenti,  1934). 

Nei  Mammiferi  c neH'uomo  i caratteri  sessuali  secon- 


Fig.  17.  Schema  del  differeo' 
namento  delle  vie  genitali  ma- 
schili nei  Mammiferi.  I dotti  di 
Wolff  (m  grigio)  c i dotti  di 
Mùllcr  (in  bianco)  si  sviluppano 
in  entrambi  i sessi.  Nel  ma- 
schio. l'ullcrìorc  sviluppo  dei 
dotti  di  Wolff  (deferenti)  è in- 
dotto dalla  secrezione  lesticola* 
re  del  testosterone.  Il  dotto  di 
Mùlier  scompare  nel  maschio  a 
seguito  della  secrezione  da  par- 
te delie  cellule  del  Sertoli  di  un 
ormoiK  antimulleriano.  Nella 
femminizzazione  testicolare,  i 
dotti  di  Wolff  si  atrofizzano  per 
l'attenza  di  recettori  per  il  te- 
stosterone. c i dotti  ai  Mùlkr 
scompaiono  per  la  normale  sc- 
creziorte  dellormonc  antimùJlc- 
rìano.  Le  gonadi  sono  schema- 
tizzate in  alto  in  ciascun  riqua- 
dro: la  ^nade  indifferenziata  è 
vuota,  rovario  è indicalo  da 
una  stnitiura  reticolare  c il  te- 
sticolo dalla  presenza  di  un  paio 
di  sinitlure  tuhulari;  in  nero,  il 
seno  urogenitale.  iDa  Ohno). 


(XX) 


fsmmlna  (XX)  castrati 


maschio  (XY)  o 


lammina  (XX)  castrati 
+ taatostarona 
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darì  sono  essenzialmente  euse&suali;  tra  questi  lo  sviluppo 
delle  mammelle,  il  timbro  di  voce  e numerosi  altri  carat- 
teri morfologici,  fisiologici  e psicologici. 

Recentemente  sono  stati  fatti  notevoli  progressi  nella 
conoscenza  del  meccanismo  di  azione  degli  ormoni  ses- 
suali (v.  ormoni). 

Per  quanto  concerne  il  differenziamento  delle  vie  geni- 
tali, negli  embrioni  di  entrambi  i sessi  si  sviluppa  un  paio 
di  dotti  in  ciascuno  dei  lati  del  corpo,  i quali  si  aprono 
nella  cloaca:  il  dotto  di  Wolff  (mesonefrìco)  e il  dotto  di 
Miiller  (paramesonefrico).  Nelle  femmine  i dotti  di  Miil- 
ler  si  differenziano  cefalicamente  nelle  trombe  di  Fallop- 
pio,  in  utero  nella  parte  mediana  e caudalmente  nella 
vagina,  mentre  il  dotto  di  Wolff  regredisce.  Come  il  dif- 
ferenziamento delle  pieghe  genitali,  anche  quello  delle 
vie  genitali,  secondo  Jost,  è programmato  nei  Mammiferi 
di  entrambi  i sessi  secondo  le  caratteristiche  femminili 
suddcscrìtte.  Infatti  la  castrazione  eseguita  molto  preco- 
cemente neirembrìone  geneticamente  maschio  comporta 
lo  sviluppo  delle  vie  genitali  secondo  le  caratteristiche 
femminili.  Al  contrario  l’iniezione  di  testosterone  ai  ma- 
schi castrati,  oppure  agli  embrioni  di  genotipo  femminile, 
provoca  il  differenziamento  del  dotto  di  Wolff  in  deferen- 
te. mentre  il  dotto  di  Mùller  persiste  (nei  maschi  geneti- 
ci. invece,  si  atrofizza).  Quindi  il  differenziamento  in  sen- 
so maschile  del  dotto  di  Wolff  è controllato  dal  testoste- 
rone. mentre  la  regressione  del  dotto  di  Mùller,  in  base  a 
questi  esperimenti,  sarebbe  dovuta  a un  altro  fattore  se- 
creto dal  testicolo.  Infatti  è stato  isolato  da  fosso  e coli. 
(1973)  un  ormone  antimùlleriano.  di  natura  proteica, 
prodotto  dalle  cellule  del  Sertoli,  responsabile  dell’atrofia 
del  dotto  di  Mùller  nei  maschi.  La  riprova  deH'importan- 
za  del  testosterone  nel  differenziamento  dei  deferente  è 
offerta  dall’assenza  di  questo  nei  casi  di  femminizzazione 
testicolare  in  cui  sono  assenti  i recettori  per  il  testostero- 
ne (fig.  17). 


Il  differenziamento  sessuale  del  sistema  nervoso  centrale 

Nei  roditori  il  S.N.C.  subisce  un  differenziamento  sessua- 
le allo  stadio  neonatale.  Nei  primi  giorni  dopo  la  nascita 
il  testosterone,  direttamente  o indirettamente,  provoca 
nei  maschi  il  differenziamento  deU'ipotalamo  da  cui  di- 
pendono le  manifestazioni  comportamentali  di  questo 
sesso.  Nei  neonati  femmine  Tìniezione  di  testosterone 
induce  gli  stessi  effetti,  per  cui  l’ipotalamo  perde  la  capa- 
cità di  rispondere  airaumenlo  della  concentrazione  del- 
l'estradioio  nel  sangue  (feedback  positivo),  il  quale  nelle 
femmine  non  trattate  provoca  un  notevole  rilascio  di  LH 
(ormone  lutcinizzante)  da  pane  deiradenoipofisi  e quindi 
l'ovulazione.  I neonati  femmine  cosi  mascolinizzati  pre- 
sentano la  cosiddetta  sindrome  dell'estro  costante  (Har- 
ris. 1964). 

Grande  SÀ>rprcsa  suscitò  la  scoperta  che  min  è il  testo- 
sterone per  sé.  ma  un  suo  meiabolita,  il  17|f-estradiolo 
(convertito  in  sìiu  dal  testosterone  grazie  alla  presenza  di 
un'aromatasi  ncH'ipotalamo)  a causare  il  differenziamen- 
to in  senso  maschile  deH’ipotaiamo.  Nella  femmina  l’ef- 
fetlo  mascolinizzante  dell'estradiolo  sarebbe  prevenuto 
dall'elevata  concentrazione  di  a-fetoprolcina  che  mostra 
un’alta  affinità  di  legame  per  questo  ormone,  con  conse- 
guente nduzione  della  quantità  di  steroide  disponibile  per 
le  cellule  bersaglio. 

Il  differenziamento  sessuale  deU'ipotalamo  ha  trovato 
recentemente  una  base  morfologica:  nel  ratto  è stato  in- 
dividuato un  dimorfismo  sessuale  di  un  nucleo  dclfarca 
preottica  (fig.  IK).  Resta  da  stabilire  se  tale  differen/ia- 
mento  sia  di  tipo  somalo-  o cuscssualc  (Gorski.  1984). 


Fig.  18.  Sezioni  trasversali  dciripotalamo  di  maschio  (/t)  e di 
femmina  (A)  di  ratio  adulto  illustranti  il  dimorfismo  sessuale  del 
nucleo  delfarca  prcottica  (SDN-POA).  Sebbene  non  vi  siano 
differenze  scs.suan  nella  densità  dei  neuroni  deirSDN-POA.  il 
numero  dei  neuroni  é maggiore  nel  maschio  per  il  maggior  vo- 
lume del  nucleo.  AC:  commissura  anteriore:  SCN:  nuc^  sopra - 
chiasmalia;  V:  ventrioulo;  CX':  chiasma  dei  nervi  otlid.  [Da 
Gorski). 


L'inverskme  del  sesso 

L'inversione  del  sesso  da  cause  genetiche 
V intersessualità  è stata  definita  da  Goldschmidt  uno  sta- 
dio intermedio  della  sessualità  in  cui  in  uno  stesso  indivi- 
duo si  susseguono  una  fase  maschile  c una  fase  femmini- 
le, delle  quali  possono  essere  funzionanti  una  sola  o tal- 
volta ambedue  in  tempi  successivi.  È chiaro  che  tale  defi- 
nizione non  offre  una  soddisfacente  differenziazione  del- 
rintersessualità  dall’ermafroditismo,  che.  secondo  Gold- 
schmidt. sarebbe  caratterizzato  dalla  coesistenza  duratura 
dei  due  sessi.  Infatti  anche  negli  ermafroditi  spes.so  matu- 
rano prima  le  gonadi  di  un  sesso,  poi  quelle  dell’altro 
(ermafroditismo  proterandrico  o proteroginico).  Inoltre 
rintcrscssualità  si  distingue  dal  ginandromo/fismo  per  i 
seguenti  caratteri:  Tintersessuato.  pur  essendo  costituito 
da  cellule  che  possiedono  lo  stesso  corredo  cromosomico, 
inizia  il  suo  sviluppo  secondo  un  determinato  sesso,  poi, 
a un  certo  momento,  vira  verso  il  sesso  opposto;  il  gi- 
nandromorfo.  invece,  è sin  dall'inizio  costituito  da  pani 
geneticamente  maschili  e femminili.  Tale  anomalia  è cau- 
sata da  un  incgolarc  svolgimento  dei  processi  di  feconda- 
zione 0 di  segmentazione  (fig.  19). 

La  teorìa  deirintersessualità,  formulata  da  Gold- 
schmidt. è basata  essenzialmente  sull'analisi  sperimentale 
dei  fenomeni  di  genetica  sessuale  di  una  farfalla,  Lynum- 
trio  dispar  (lepidottero  eterocero). 

Questa  farfalla  ha  una  determinazione  sessuale  sicura- 
mente genetica;  il  sesso  digamctico  é il  femminile.  Esi- 
stono varie  razze  geografiche  di  Lymantria  dispar  c in 
ciascuna  di  queste  la  riproduzione  sessuata  si  verìfica  tra 
maschi  c femmine  normali. 

Se  si  incrociano  individui  di  razze  diverse  si  ottengono 
gli  interscssi.  cioè  individui  che  iniziano  a differenziarsi 
come  maschi  o femmine,  poi.  a un  certo  momento  dello 
sviluppo,  presentano  l'inversione  del  sesso.  Secondo  il 
momento  in  cui  avviene  Tinversione,  diverso  è il  numero 
degli  organi  che  conservano  il  carattere  del  sesso  primiti- 
vo (organi  ctipulatorì,  forma  delle  antenne,  colorazione 
delle  ali.  etc.).  C^osl,  se  l'inversione  si  attua  molto  tardi. 
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Fif.  19.  A sitùstra:  Drosophila  ginamlromorfa  con  caraticri  ma* 
senili  nella  meià  destra  e femtmmU  in  quella  sinistra.  A destra: 
schema  della  distribuzione  delle  cellule,  a corredo  cromosomico 
maschile  nella  metà  destra  (2A  * XO)  e femminile  in  quella 
sinistra  (2A  -f  XX).  {Da  Sforgart). 


'1 
F‘M  — L 


F - 20  0 

aT  ^02 


2 X iniertessi  è 


+ 20 
1.20 


1 X inttrsessi  9 


Fig  20  Schema  illustrante  la  teoria  dcirintcrscssualità  in  Ly- 
manirta.  Tutti  gli  indisìdui  il  cui  valore  F*M  i coinprcso  tra 
—20  c *f20.  oppure  il  cui  rapporto  è compreso  fra  0.1(4  e 1,20, 
sono  interses&i  maschili  e femminili  a seconda  della  loro  condi- 
zione genetica.  (Da  Goidschmtdt) . 


quando  già  si  sono  differenziati  le  gonadi,  ie  antenne  e 
organi  copulatori,  solo  il  colore  delle  ali  avrà  i carat- 
teri del  sesso  opposto  (intersfssi  deboli),  se  è più  precoce 
saranno  intersessuati  anche  gli  organi  copulatori  e le  an- 
tenne {iniersessì  medi);  se  l’inversione  è ancora  più  pre- 
coce saranno  influenzate  anche  le  gonadi  {intersessi  forti). 

Goldschmidt  riuscì  a ottenere  tutta  una  serie  di  inter- 
sessi femminili  e maschili,  cioè  individui  con  patrimonio 
genetico  femminile  o maschile,  più  o meno  trasformati 
nel  sesso  opposto.  Per  spiegare  tali  fenomeni  ammise  che 
ogni  sesso  possiede  la  potenzialità  dclPaltro;  che  i fattori 
determinanti  la  mascolinità  (MM)  siano  localizzati  nel 
cromosoma  sessuale  Z,  mentre  quelli  determinanti  la 
femminilità  (F)  siano  probabilmente  localizzati  nel  cito- 
plasma dell’uovo;  che  il  sesso  dipenda  da  una  relazione 
quantitativa  fra  i fattori  F e M (valenza  genica),  presenti 
in  ciascun  individuo.  Perché  si  abbia  un  sesso  ben  defini- 
to è necessario  un  minimo  di  differenza  tra  i fattori  gene- 
tici della  mascolinità  e quelli  della  femminilità  {minimo 
epistatico).  Goldschmidt,  attribuendo  valori  arbitrari  alle 
valenze  di  M e F delle  varie  razze,  ha  fissato  per  il  mini- 
mo epistatico  il  valore  20  (fìg.  20). 

Quando  la  differenza  tra  M c F è positiva  si  sviluppa 
un  maschio,  quando  è negativa  una  femmina.  Però,  poi- 
ché secondo  l'ipotesi  di  Goldschmidt  i valori  di  M e F 
sono  diversi  nelle  varie  razze,  negli  incroci  interrazziali  sì 
verificano  relazioni  disarmoniche,  per  esempio  rapporti 
MM-F  * 0 o M-F  * -10,  cosi  che  non  si  raggiunge 
quel  minimo  epistatico  necessario  perché  si  abbia  un  ses- 
so ben  deflniio.  Si  ottengono  così  degli  intersessi  «ma- 
schili» o «femminili»,  secondo  che  la  costituzione  geneti- 
ca dello  zigote  sia  rispettivamente  MM  o MF,  più  o 
meno  forti  secondo  che  i valori  della  differenza  si  acco- 
stino )HÙ  o meno  a quelli  del  sesso  opposto. 

1 fattori  genetici  di  sessualità  (i  cosiddetti  «differenzia- 
tori sessuali  primari»)  sarebbero,  secondo  Goldschmidt, 
di  natura  enzimatica  (andrasi  e ginasi).  Questi  regolereb- 
bero una  serie  di  reazioni  che  porterebbero,  in  ultima 
analisi,  al  differenziamento  sessuale  morfologico.  Nor- 


Fig  21.  Schema  illustrante  fa 
legge  temporale  deirintcrscÀSua- 
liia!  In  condizioni  normali  le 
curve  F e M (che  rappresentano 
le  curve  delle  presunte  reazioni 
detcrminanu  il  sesso  maschile  e 

3uelk>  femminile  in  un  indivi- 
uo  maschio  genetico)  non  si 
incontrano  mai;  però  se  la  cur- 
va M presenta  un  andamento 
anomalo  (MrM^)  si  otterranno 
degli  intersessi  maschili  più  o 
meno  forti,  venendo  gli  organi 
a.  b,  c.  d.  e,  caso  per  caso, 
oorrispondentememe  modificati 
io  senso  femminile.  {Da 
Ooldjichmùù.  ridisegnaia). 
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TAB.  IV.  RELAZIONE  FRA  AUTOSOMl  ED  ETEROCROMOSOMI  E SESSO  IN  DROSOPHHA  MF.IANOGASTER 

(secondo  B.  Bridges) 


Rapporto 

X : A 

crooiosomko 

1 

3X  : 2A 

1.5 

meiafcmmina  (sterile) 

2 

4X  : 4A 

1.0 

femmina  teiraploide  1 

3 

3X  ; 3A 

1.0 

femmina  triploide  ^ 

più  0 meno  normali 

4 

2X:2A 

1.0 

femmina  diploide 

5 

IX  : lA 

1.0 

femmina  aploidc 

6 

3X  ; 4A 

0.75 

femmina  aploidc 

7 

2X  : 3A 

0.67 

iniersesso  femminile 

K 

2X  ; 3A  (apio  IV) 

< 0.67 

intersessu  maschile 

9 

IX  : 2A 

0,5 

maschio  diploide  normale 

10 

2X  : 4A 

0.5 

maschio  tctraploidc 

li 

IX  : 3A 

0.33 

meiamaschiu  (sterile) 

malmcnlc.  quando  il  valore  M-F  raggiunge  il  minimo 
epìstatico,  le  due  serie  di  reazioni  procedono  con  velocità 
diverse,  quindi  non  interferiscono.  Nel  caso  contrario, 
cioè  quando  la  differenza  M-F  non  sia  sufficiente,  la  serie 
di  reazioni  di  sesso  opposto  a quello  genetico  procede 
con  velocità  elevata,  raggiungendo  e sostituendo  l'altra 
primitiva.  Quanto  più  precocemente  si  attua  l’inversione, 
tanto  più  forte  sarà  1'jnterses.so.  In  ciò  consiste  «la  legge 
temporale  deU'interscssualità»,  che,  se  pur  basata  su  dati 
teorici,  ha  di  certo  il  merito  di  considerare  il  fenomeno 
della  determinazione  del  sesso  e deirintersessualità  in 
modo  dinamico,  fisiologico  (fìg.  21). 

Questa  teoria  t stata  estesa  da  Witschi  ai  fenomeni  di 
intersessualità  da  cause  genetiche  degli  Anfibi. 

La  scuola  di  Morgan,  che  si  è interessata  dell’interses- 
sualità in  Drosophiia,  considera  il  problema  da  un  altro 
punto  di  vista. 

Morgan  localizza  i fattori  genetici  di  femminilità  nel 
cromosoma  sessuale  X e quelli  di  mascolinità  negli  auto- 
somi  (A  in  tab.  IV;  infatti  il  cromosoma  Y in  DrosophUa 
i>on  porta  i geni  della  mascolinità,  a differenza  di  quanto 
avviene  nell'uomo  e nel  topo).  Anziché  di  valenza  di  geni 
egli  preferisce  parlare  di  hilancio  o di  equilibrio  dei  geni. 
Secondo  questa  teoria  il  sesso  viene  determinato  da  un 
bilancio  genico,  cioè  da  una  prevalenza  dei  fattori  geneti- 
ci di  mascolinità  c di  femminilità.  Questo  rapporto,  in 
DrosophUa  melanogaster,  secondo  Bridges,  è uguale  a 
1.0  negli  individui  femmine  e a 03  in  quelli  maschi.  Nel 
caso  che  si  verificassero  rapporti  intermedi  tra  1.0  e 0,5 
si  otterrebbero  gli  intersessi  (tab.  IV). 

Dunque  l'intcrsesso,  in  questo  caso,  sarebbe  tale  sin 
dall’inizio  dello  sviluppo  a differenza  di  quanto  ha  suppo- 
sto Goldschmidt  per  I.ymaniria.  in  cui  si  verificherebbero 
fasi  di  prevalenza  dell'uno  o deH’aitro  sesso  nel  corso  del- 
lo sviluppo. 

Queste  le  teorie  più  importanti  suirinterses.sualità  da 
cause  genetiche;  ne  esistono  altre  che.  però,  hanno  avuto 
poco  seguito. 

L'inversione  del  sesso  da  cause  fenoiipiche 
Prima  di  discutere  deirinvcrsionc  del  sesso  sperimentale 
da  cau.se  ambientali,  o fenotipiche.  vale  la  pena  dì  accen- 
nare alia  cosiddetta  «determinazione  fenotipica  del  ses- 
so». Sebbene  il  sesso  ria,  nella  maggior  parte  dei  casi, 
determinato  ereditariamente,  talvolta  bisogna  riconoscere 
l’intervento  di  fattori  estranei  al  patrimonio  genetico. 
Tale  è il  caso  di  Weddlia  bipartita.,  verme  trematode,  che 
presenta  un  ermafroditismo  rudimentale  (fìg.  22).  L'uovo 


di  questo  verme,  fec'ondato.  dà  origine  a un  embrione 
che  s’incista.  Dopo  un  certo  numero  di  divisioni  cellulari, 
ncirintcmo  della  cisti  si  separano  due  masscrellc  di  cellu- 
le. dalle  quali  ri  originano  rispettivamente  un  individuo 
d e un  altro  9.  anch'essi  ermafroditi  rudimentali.  Si  ve- 
rifica chiaramente  l'opposto  di  ciò  che  si  osserva  nel  caso 
dei  gemelli  uniovulari  dello  stesso  sesso.  Ne)  caso  di 
Weddlia  bisogna  peròò  invocare  cause  esterne,  non  gene- 
tiche, nella  determinazione  del  sesso. 

Altro  caso  molto  noto,  perché  considerato  tipico  esem- 
pio della  determinazione  fenotipica  del  sesso,  è quello  di 
Bonellia  viridis  (fìg.  23).  Si  tratta  di  un  verme  gefireo, 
vivente  nel  Mediterraneo,  che  presenta  uno  spiccatissimo 
dimorfismo  sessuale.  Il  corpo  della  femmina,  di  forma 
ovoide,  è provvisto  di  una  lunga  proboscide  filiforme,  che 
raggiunge  talora  il  mezzo  metro.  Il  maschio,  invece,  è 
lungo  solo  pochi  millimetri  e vive  nelle  vie  genitali  della 
femmina.  Le  larve  sì  differenziano  in  maschi  o femmine  a 
seconda  che  si  sviluppino,  rispettivamente,  sulla  probo- 
scide delta  femmina  o liberamente  sul  fondo  marino.  Nel 


Fig.  22.  Esempio  di  determinazione  ambientale  del  sesso:  A) 
^rocisti  di  CW/vric/um  faba  (Trcmaiode)  con  due  masse  ger- 
minali (derivanti  da  un  singolo  zigote),  dalle  quali  ri  formano 
più  tardi  gli  indisidui  sessuati  B)  Weddlia  bipartita  (Tremato- 
de): femmina  con  crmafrtxlitismo  rudimentale  c maschio  nano 
attaccati;  ambedue  derivano  dalla  stessa  cisti.  (Da  Jeeen  e da 
Ohdncr). 
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Fig  23.  Il  differenziamento  sessuale  in  Bonellia  viridis:  A\  fem- 
mina adulta  vbta  dal  lato  ventrale;  B)  uova;  Q Lana  indinercn- 
ziala  che.  se  si  sviluppa  liberamente  nella  sabbia,  diventa  fem- 
mina {D).  mentre  se  si  sviluppa  sulta  proboscide  materna  si  dif- 
ferenzia in  maschio.  E.  F,  G,  H)  vari  ^adi  di  inierscssi,  ottenuti 
sperimentalmente  \Pa  flu/rzer,  ridùfgnata). 


(ica  degli  ermafroditi.  Ammettendo  resistenza  di  nume- 
rose coppie  di  geni  per  la  sessualità,  liberamente  combi- 
nantisi.  che  di  ciascuna  coppia  i geni  dominanti  siano  i 
determinanti  della  mascolinità  e quelli  reces.sivi  i deter- 
minanti della  femminilità  e inoltre  che  le  loro  anioni  sìa* 
no  additivc,  si  otterranno  vari  genotipi  che  diversificano 
tra  loro  per  il  diverso  numero  di  fattori  dominanti  c re- 
cessivi. come  nella  tab.  V. 

Orbene,  le  larve  di  Bonellia  che  presentano  una  forte 
resistenza  ai  fattori  di  mascolini/iiazione  o di  femminiliz- 
zazionc  potrebbero  corrispondere  ai  segreganti  estremi 
della  serie  polimerica,  mentre  alle  classi  intermedie  ap- 
parterrebbero tutte  le  altre  con  diverso  grado  di  resisten- 
za e quelle  del  tutto  indifferenti. 

Anche  tra  i Vertebrati  esistono  esempi  di  differenzia- 
mento sessuale  da  cause  ambientali.  Ferguson  e Joanen 
(19K2)  hanno  dimostrato  che  il  differenziamento  sessuale 
degli  alligatori  dipende  dalla  temperatura  di  incubazione 
delle  uova.  A 30  '’C  o a temperature  inferiori  gli  embrio- 
ni si  differenziano  in  senso  femminile,  mentre  a 34  “C  o 
a temperature  superiori  si  differenziano  in  maschi. 

Numerose  sono  le  ricerche  di  inversione  sperimentale 
del  sesso  da  cause  ambientali,  l.e  ricerche  sono  state  ese- 
guite prevalentemente  nei  Vertebrati  con  risultati  interes- 
santi, specie  perché  hanno  gettato  luce  sul  complesso 
meccanismo  del  differenziamento  sessuale. 

Svariate  sono  le  tecniche  impiegate  per  ottenere  Tin- 
versione  sessuale  nei  due  sensi  d 9 sia  negli  adulti  sia 
in  fasi  precoci  dello  sviluppo.  Per  quanto  riguarda  gli 
adulti,  è noto  che  Tasportazionc  deH'ovario  sinistro  della 
gallina  è seguita  dalla  mascotinizzazionc  della  gonade 
destra.  rK>rmalmenlc  atrofica.  Nel  testicolo  neoformalo  » 
instaura,  in  genere,  una  spermatogenesi  abortiva,  non 
superandosi  lo  stadio  di  spermatocito  II  o di  spcrmatide. 
Al  contrario,  nel  rospo,  in  seguito  alFasportazionc  testi- 
colare. gli  organi  di  Bidder  (di  struttura  ovarica,  svilup- 
pantisì  in  tutti  gli  individui  d d o 9 9 sin  dai  primi  stadi 
larvali)  si  ipcrtrofìzzano.  trasformandosi  in  ovari  morfo- 
logicamente e funzionalmente  normali. 

Inversioni  sessuali  si  osservano  nei  trapianti  o nei  casi 
di  rigenerazione  di  gonadi  in  seguito  ad  ablazioni  parziali. 
Negli  Anfibi  è possibile  in  tal  modo  ottenere  inversioni 
solo  nel  senso  d — * 9 ; negli  Uccelli  si  verifica  esattamen- 
to  l’opposto,  cioè  rinvcrsìonc  solo  nel  senso  9 -♦  d. 

Già  nel  paragrafo  dedicalo  al  differenziamento  sessuale 


primo  caso,  se  si  distaccano  dalla  proboscide  della  fem- 
mina prima  del  completo  differenziamento  sessuale,  si 
ottengono  degli  inicrscssi.  L’ipotesi  che  il  sesso  venga  in 
questo  caso  determinato  da  fattori  ambientali  ha  trovato 
conferma  sperimentale:  infatti  gli  estratti  di  probosade  di 
femmina  adulta  e alcuni  sali  hanno  un'azione  mascoliniz- 
zante. Recentemente  sono  stati  isolati  dagli  estratti  di 
proboscide  due  pigmenti  a struttura  porfirinica  (boneUina 
e neoboMliina).  che  si  ritiene  siano  gli  agenti  mascoliniz- 
zanti (Pcltcr.  1978;  De  Nicola  c Caricllo.  1978). 

Gli  esperimenti  di  Baitzer,  Herbst  e altri  AA.  hanno 
posto  però  una  limitazione  alla  possibilità  di  ottenere  il 
100%  d'inversioni.  Infatti,  accanto  a larve  assolutamente 
indifferenti,  ne  esistono  altre  più  resi.stenti  ai  fattori  di 
ma.scolÌnÌzzazÌone  o di  femminilizzazione.  Il  Baltzer.  in 
base  a queste  osservazioni,  suppose  che  la  determinazio- 
ne sessuale  di  Bonellia  fosse  del  tipo  misto,  cioè  corKli- 
zionata  anche  da  fattori  genetici. 

Per  spiegare  ulteriormente  questi  fenomeni.  Montalenti 
(1950)  ha  esteso  a Bonellia  l'ipotesi  polifatioriale  propo- 
sta per  chiarire  il  meccanismo  della  determinazione  gene- 
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TAB.  V.  DISTRIBUZIONE  DI  FREQUENZA  DELLE  VA- 
RIE COMBINAZIONI  GENICHE  NEL  CASO  DELLTN- 
VERSIONE  DEL  SESSO  SPERIMENTALE  DI  BONELUA 
VIRIDIS  (CONSIDERANDO  IN  QUESTO  CASO  TRE  COP- 
PIE DI  FATTORI) 

(secondo  G.  Monuicnii) 


GeMMipe 


Frequcfue 


Freqacsxc 

percealMii 


Genotipi  con  6 dominanti  c 0 recessivi 

I 

1.56 

Genotipi  con  5 dominanti  e 1 recessivo 

6 

9,38 

Genotipi  con  4 dominanti  c 2 reces-sivi 

15 

23,46 

Genotipi  con  3 dominanti  e 3 recessivi 

20 

31.20 

Genotipi  con  2 dominanti  e 4 recessivi 

IS 

23.46 

Genotipi  con  1 dominante  e 5 recessivi 

6 

9..^8 

Genotipi  con  0 dominanti  c 6 recessivi 

‘ 

1.56 

Totale 

M 

lOO.tXI 
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Fig.  24.  Schema  dcdi  «^perimcnii  di  inversione  del  sesso  in  Xenopus  laevù  c della  discendenza  dei  relaiivi  incroci.  In  alto,  individui 
normali,  maschi  {7.7..  in  Nu)  c femmine  (/.W;  in  ros-fo);  in  hlu  chiaro,  maschi  (ZZ)  fcmminilizzati  ohi  cstradioio;  in  rosso  chiaro. 
femmine  (ZW)  mascobni/yale  con  innesto  icstKolarc  (a.s&cnti  in  natura);  in  marrone,  individui  WW,  mascolinizzati  con  innesto  testi* 
colare  (arsenti  in  natura);  m verde,  femmine  <WW).  N-  B.:  il  colore  della  pelle  di  À'<'ionur  laevLx  è verde  cupo  1 colorì  usali  nella 
hg  24  sono  arbitrari  e servono  solo  a distinguere  i vari  genotipi  c fenotipi  sessuali.  {L>u  Slikamo  e WHschi,  modificafa  e ridise^nata). 
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sono  stati  descritti  alcuni  tentativi  di  inversione  sperimen- 
tale del  sesso  negli  embrioni  (trapianto  di  mesoderma 
intermedio  tra  embrioni  di  sesso  opposto,  parabiosi).  Le 
ricerche  più  numerose,  però,  sono  state  compiute  in- 
fluenzando il  differenziamento  del  sesso  con  gli  ormoni 
sessuali.  Sarebbe  impossibile  sintetizzare  in  poche  righe 
l'enorme  messe  di  risultati  ottenuti  con  tali  esperimenti, 
per  cui  riferiremo  i più  significativi. 

Nei  Mammiferi  inizialmente  si  riteneva  impossibile 
deviare  il  normale  differenziamento  sessuale  delle  gona- 
di; infatti  si  riusciva  a ottenere  inversioni  solo  delle  vie 
genitali  (Dantschakoff.  1941).  Successivamente  Burns 
(1950)  è riuscito  a provocare  la  comparsa  di  un  cortex 
ovarico  rudimentale  ncirabbozzo  del  testicolo  di  embrio- 
ni di  opossum  (marsupiale),  in  seguito  a iniezioni  di  pic- 
cole dosi  di  estrogeni  direttamente  nel  feto  deposto  nel 
marsupio. 

Più  recentemente  Jost  et  al.  (1963).  iniettando  grandi 
quantità  di  testosterone  a vaccine  gravide,  sono  riusciti  a 
mascolinizzare  solo  le  vie  genitali  dei  feti  femmine,  men- 
tre gli  ovari  non  presentano  alcun  segno  di  inversione. 

Questa  refrattarietà  delle  gonadi  dei  Mammiferi  all'a- 
zione degli  ormoni  sessuali  forse  c dovuta  a una  più  forte 
costituzione  sessuale  genotipica. 

Negli  Uccelli  si  riesce  facilmente  a ottenere  l’inversio- 
ne del  sesso  con  ormoni  estrogeni  nel  senso  d -♦  9. 
mentre  gli  ormoni  androgeni  non  si  mostrano  capaci  di 
inibire  il  cortex  delle  femmine  genetiche  (a  differenza  di 
quanto  sì  osserva  nella  parabiosi  naturale  e sperimenta- 
le, in  cui  anche  la  gonade  femminile  viene  parzialmente 
invertita). 

Gli  Anfìbi  anuri  (a  digametia  maschile)  e i Teleostei  (a 
digametia  maschile)  som)  invece  sensibili  ai  vari  ormoni 
steroidi.  Il  testosterone  negli  anuri  manifesta  esclusiva- 
mente  un'azione  mascolinizzante;  gli  estrogeni  hanno 
azione  ambivalente,  femminilizzante  a concentrazioni 
basse  e mascolinizzante  ad  alte  dosi  (effetto  paradossale 
di  Padoa  (193fi)].  Il  progesterone  c il  dcossicorticostero- 
ne  mascolinizzano  a concentrazioni  subtossichc.  Il  cortiso- 
lo ha  azione  mascolinizzante  (Witschi  e Chang,  19.50). 

Effetti  paradossali  sono  stati  ottenuti  con  il  testostero- 
ne in  alcuni  Anfibi  urodeli  (Footc.  1940;  Mintz.  1947; 
Ciallien.  1950)  e in  Scyliorhinus  caniculus  (pesce  cartila- 
gineo) (Chieffi.  1953).  La  parabiosi  negli  Anfìbi  urodeli 
(a  digametia  femminile)  provoca  invece  la  mascolinizza- 
zionc  della  gonade  femminile. 

In  altri  casi  (Bufo.  Xenopus)  solo  gli  estrogeni  si  dimo- 
strano attivi  nel  fcmminilizzarc  i maschi  genetici,  mentre 
gli  androgeni  sono  inattivi  a qualsiasi  dose  usata.  La  ma- 
scolinizzazione  delle  femmine  genetiche  è stata  ottenuta 
in  Xenopus  in  seguito  al  trapianto  nella  cavità  peritoneale 
di  testicoli  dì  maschi  appena  metamorfosati  (Mikamo  c 
Witschi.  196.3). 

Ma  le  ricerche  più  complete  di  inversione  sessuale 
sono  quelle  eseguite  da  Witschi  in  collaborazione  con 
Chang  e Mikamo  su  Xenopus  laevLs,  specie  a digametia 
femminile  (d  = ZZ;  9 » ZW).  Incrociando  individui 
il  cui  sesso  era  invertito  mediante  trattamento  delle  lar- 
ve con  estrogeni  (d  — » 9)  o in  seguilo  a trapianto  di 
testicoli  (9  — » d)  rispettivamente  con  maschi  e femmine 
normali,  si  hanno  nei  primo  caso  il  1(X)%  di  maschi  e 
nel  secondo  caso  un  rapporto  sessi  dì  3 9 : 1 d secon- 
do lo  schema  illustrato  nella  fìg.  24.  Così  gli  stes.si  AA. 
hanno  eseguito  tutti  i possibili  incroci,  giungendo  addi- 
rittura a ottenere,  da  particolari  inemei.  femmine  WW 
assenti  in  natura. 

Particolarmente  interessante  è l’osservazione  che  tutte 
c tre  le  combinazioni  cromost)miche  fZZ,  ZW,  WW) 


possono  svilupparsi  c divenire  feconde  sia  come  maschi 
che  c^me  femmine  (fìg.  24,  ad  es.  le  combinazioni  2,  4 
e 7). 

Oltre  agli  ormoni  steroidi,  molti  altri  fattori  sono  capa- 
ci di  mixlihcare  il  sesso  originario:  ud  es.,  raffollamento 
dei  girini  di  rana  determina  mascolmizzazione;  l'alta 
temperatura  determina  la  mascolinizzazionc.  mentre  la 
bassa  temperatura  la  fcmmìnìli/za/ionc  dei  girini  di  rana. 

Da  tutto  l'insieme  di  questi  fatti  scaturiscono  diverse 
considerazioni.  Anzitutto  il  sesso  non  è irrevocabilmente 
determinato,  anche  in  quelle  specie  in  cui  6 dimostrato  un 
suo  determinismo  genetia^.  Quindi  la  distinzione  tra  de- 
terminazione genotipica  e fenotipica  del  sesso  non  c da 
consiilcrarsi  ci>si  rigida,  dato  che  il  scsst>  genetico  può  es- 
sere deviato  più  o meno  completamente  da  cause  diverse. 

Di  particolare  interesse  è la  constatazione  che  le  cellule 
germinali,  nonostante  abbiano,  come  tutte  le  cellule 
somatiche,  un  genotipo  maschile  o femminile,  non  si  dif- 
ferenziano in  base  al  loro  genotipo,  ma  in  seguito  aH'in- 
duzìonc  da  parte  di  sostanze  sccrcte  dalle  cellule  somati- 
che della  gonade  (corticali  o midollari;  cfr.  gli  esperimen- 
ti sopra  descritti  di  trapianto  di  mesoderma  intermedio 
[fìg.  12]).  Infatti  individui  con  genotipo  femminile  ZW 
{Xenopus,  Pleurodeles)  o XX  (Rana)  possono  avere  una 
spermatogenesi  assolutamente  normale  e genotipi  maschi- 
li ZZ  (Xenopus,  Pleurodeles)  o XY  (Rana)  una  ovogcnc- 
si  altrcltanio  normale.  Nc  deriva  che  i fattori  epigcnetici 
(ambientali)  respon.sabili  deU’inversione  del  sesso  non 
hanno  alcun  effetto  sul  genotipo.  Interessante  riprova 
della  non  ereditarietà  dei  caratteri  acquisiti. 

Gli  liMliittcMi  enabrioiuli  del  dtfTereitzianenlo  sessuale 

Veniamo  ora  al  problema  della  natura  delle  sostanze 
induttrici  del  differenziamento  sessuale,  prodotte  dai  tes- 
suti somatici  della  gonade  (conex  c medulla).  La  loro 
dimostrazione  è venuta,  come  è stato  detto,  dalle  ricer- 
che sulla  parabiosi  naturale  (caso  /ree-fm/r/m)  c speri- 
mentalmente dalle  ricerche  di  coltura  in  vitro  di  gonadi  dì 
sesso  opposto,  omo-  cd  eterospecifiche. 

L’osservazione  che  gli  ormoni  sessuali  dell'adulto  han- 
no in  molti  casi  un'azione  scssualizzanic  sulle  gonadi 
embrionali  ha  fatto  ipi)tizzare  un’identità  di  struttura  tra 
questi  ormoni  e gli  induttori  embrionali  del  differenzia- 
mento sessuale;  tuttavia  numerose  osservazioni  lasciano 
supporre  una  diversità  tra  di  essi.  Basterebbe  confrontare 
gli  effetti  del  freemartinismo  con  l'azione  degli  androgeni 
sul  feto  dei  bovini.  Mentre  nel  free-martin  (gemello  fem- 
mina sterile)  si  verifica  un’inibizione  del  cortex  ovarico  e 
degli  ovidutti,  tali  effetti  non  si  osservano,  invece,  quan- 
do i feti  femmine  vengono  trattati,  attraverso  inicziom 
alla  madre,  con  forti  dosi  di  testosterone  (Jost  et  al.. 
1%3).  In  questo  caso,  gli  ovari  e gli  ovidutti  non  sono 
influenzati,  mentre  i genitali  esterni  e tutti  gli  altri  carat- 
teri sessuali  secondari  interni  vengono  mascolinizzati. 

Un'ulteriore  prova  a favore  dell'ipotesi  della  diversità 
chimica  degli  induttori  embrionali  del  sesso  è fornita 
dall’azione  di  un  inibitore  specifico  della  A^-.3^idros- 
sisteroidodeidrogenasi.  il  2a-ciano.4.4.I7a-trimctil-17|3- 
idro.ssiandrost-5-en-3-one.  sintetizzato  da  un  gruppo  di 
ricercatori  dello  Sterling  Research  Institute  di  New  York. 
Bongiovanni  et  al.  (1967),  somministrando  questa  sostan- 
za a ratti  dal  13*'  giorno  di  gravidanza,  do^  prima  dell’i- 
nizio del  differenziamento  sessuale  (14**  giorno),  hanno 
osservato  l’inibizione  dello  sviluppo  dei  caratteri  sessuali 
secondari,  mentre  le  gonadi  si  differenziavano  normal- 
mente. 

Anche  un'altra  sostanza,  l’acetato  di  ciprotcronc,  po- 
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lentissimo  antiandrogeno  sintetizzato  dalia  Schcring, 
somministrato  a coniglie  gravide  (Neumann  et  al,,  1970), 
inibisce  il  differenziamento  dei  caratteri  sessuali  seconda- 
ri dellembrione  maschio,  ma  non  ha  alcun  effetto  sul  dif- 
ferenziamento della  gonade.  Questa  sostanza  agisce  com- 
petendo con  il  diidrotestosierone  (che  è la  forma  attiva 
del  testosterone)  a livello  dei  recettori  degli  organi  bersa- 
glio (Fang  e Liao,  19^). 

Negli  Anfìbi  Tacetato  di  ciproterone  agisce  come  an- 
tiandrogeno  neiradulto.  mentre  nelle  larve  ha  un’azione 
mascolinizzante  a tutte  le  dosi  impiegate  (Rastogi  et  ai„ 
1972). 


^ cndreetni  — trog— 

K/i  r*c«llor«  crtoplMm«llco  ^ r«c«(tor*  crtoplMmattco 

I— I P*r  SF  >ndto9>m  i_l  p«r  Mlrogtnl 

Mr*c«ltor«  nuc*Mr*  ^ r«c«ltor«  nuclaar* 

par  9H  andro^am  ■ par  pi  MtropartT 


Fig.  25.  CU  induilorì  seguali  dei  diffcrcn/iamcnio  sc&sualc  nei 
Mammifen.  secondo  ripoicsi  di  Wachtel  c Ohno.  La  sonadc 
indifferenziata  è fondamcntalmcnlc  di  tipo  fcmmirulc.  Il  diffc- 
renziamcnlo  in  senso  testicolare  ^ dovuto  a una  proteina  di 
membrana,  chiamata  -antigene  H-Y*  (H.  histocvmpuubUuv  « 
isiocompaiihilitàj  la  cui  sintesi  è regolata  da  un  gene  localizzato 
sul  cromosoma  Y.  Il  testicolo,  in  seguito,  produce  gli  androgeni 
(testosterone).  Nelle  cellule  bersaglio  contenenti  i recettori  per  ii 
testosterone,  l'ormimc  passa  nel  nucleo  atlivaiHio  i geni  respem- 
sabili  della  sintesi  di  enzimi  e proteine  specifiche,  cosi  causando 
lo  sviluppo  dei  caratteri  sevsuali  secondari  (CSS)  maschili.  Allo 
stesso  modo  di  ormoni  sessuali  femminili  (estrogeni),  secreti 
dairovano.  inducono  lo  sviluppo  dei  caratteri  ses.suaU  secondari 
femminili.  {Da  Ohno,  mcuitficaia  e riduegnaia). 
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Quindi  ancora  una  volta  sembrerebbe,  anche  se  in  via 
indiretta,  che  per  il  differenziamento  sessuale  della  gona- 
de intervenga  un  ormone  diverso  da  quello  responsabile 
del  differenziamento  dei  caratteri  sessuali  secondari. 
Quest'ultimo  è probabilmente  di  natura  steroide,  mentre 
il  primo  é tuttora  da  identificare. 

Il  testicolo  fetale  di  Uccelli  e Mammiferi,  comunque, 
sembra  secernere  anche  una  proteina  che  inibisce  lo  svi- 
luppo del  dolio  di  Mùller  (Jost.  1947;  Josl  et  al.,  197.Ì; 
Josso  et  al.,  1977). 

Wachtel  e Ohno  (1975)  hanno  proposto  l'ipotesi  che  la 
piega  genitale  dei  Mammiferi  si  differenzi  in  testicolo  in 
presenza  dell'antigene  di  istocompatibilità  legato  al  cro- 
mosoma Y (antigene  H-Y)  oppure  in  ovario  in  assenza  di 
questo.  Infatti,  secondo  Wachtel  c Ohno.  la  virilizzazione 
delTovarìo  free-nwrtin  sarebbe  dovuta  all'azione  dell'an- 
tigene  H-Y  prodotto  dalle  cellule  chimeriche  del  gemello 
maschile  sulle  cellule  XX  provviste  di  un  recettore  speci- 
fico di  membrana  (fig.  25). 

Tale  ipotesi,  però,  viene  contraddetta  dalle  ricerche  di 
Vigier  et  al,  (1976),  secondo  cui,  legando  i vasi  anasto- 
motici  placentari  dei  gemelli  di  bovini  di  sesso  opposto 
dopo  che  si  è in.staurato  il  chimerismo  ma  prima  del  dif- 
ferenziamento delle  gonadi,  non  si  verifica  il  fenomeno 
free-manin  (virilizzazione  dcU*ovario).  Molte  altre  osser- 
vazioni sembrano  ulteriormente  escludere  l'ipotesi  di 
Wachtel  e Ohno,  che  identificherebbero,  come  è stato 
detto,  l'induttore  embrionale  del  differenziamento  testi- 
colare con  Tantigene  H-Y.  Recentemente  McLaren  et  al. 
(1984)  hanno  osservato  il  normale  sviluppo  di  testicoli  in 
fenotipi  maschi  di  certi  ceppi  di  topo  in  cui  era  assente 
l'aniigene  H-Y. 

Comunque  anche  Wachtel  e Ohno  riconoscono  che  il 
differenziamento  dei  caratteri  sessuali  secondari  è dovuto 
aU'azione  degli  ormoni  steroidi  secreti  dalle  gonadi.  Infat- 
ti nei  casi  di  «femminilizzazione  testicolare»,  dovuta  a 
una  mutazione  del  loats  Tfm  sul  cromosoma  X.  che  rego- 
la la  sintesi  dei  recettori  per  gli  ormoni  sessuali,  non  si 
verifica  il  differenziamento  dei  caratteri  sessuali  secondari 
maschili.  In  questo  caso  l'alterazione  della  proteina  recet- 
trìcc  citopiasmatica-nuclcarc  per  gli  androgeni  rende  in- 
sensibili gli  organi  bersaglio  all'azione  degli  androgeni  sia 
endogeni  (cioè  prodotti  dal  testicolo)  che  esogeni. 
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GIOVANNI  f HiKm 


La  scssaalità  neUa  specie  umana 

Nella  specie  umana,  come  in  altre  specie,  è possibile  di- 
stinguere due  individui  diversi,  indicati  come  maschio  e 
femmina,  a seconda  del  tipo  di  elemento  prodotto  al  fìne 
della  riproduzione. 

Il  maschio  e la  femmina  non  soltanto  sì  distinguono 
per  l'esistenza  di  diversi  apparati  genitali  (v.  GF.NtTALE 
FEMMINILE  APPARATO;  GENITALE  MASCHI!  E APPARATO),  ma 
anche  per  i differenti  comportamenti  che  es.si  presentano 
nell'ambito  della  sessualità;  questa,  in  realtà,  può  essere 
definita  come  ['«insieme  dei  fatti  in  rapporto  aH'appari- 
zione.  Tevoluzione  e le  variazioni  delle  attività  vitali  che 
portano  nelTindividuo  all’espulsione  dei  prodotti  sessua- 
li» (Hesnard). 

Nella  specie  umana,  la  determinazione  del  sesso  è sin- 
gamica.  cioè  si  attua  al  momento  della  fecondazione  con 
l'unione  del  patrimonio  cromosomico  dei  due  progenitori 
(v.  cromosoma;  genetica).  Da  questo  momento  iniziano 
delle  complesse  modificazioni  anatomofunzionali  che, 
originando  dalle  gonadi  primitive  c dai  gonociti  primari, 
porteranno  alla  formazione  delle  gonadi  maschili  o fem- 
minili (v.  gonadi)  e alla  spermatogenesi  o alla  ovogenesi 
(v.  gametogenesi);  lo  sviluppo  in  direzione  di  un  sesso  o 
di  un  altro  dipenderà  dal  patrimonio  cromosomico  rice- 
vuto c dalla  presenza  di  induttori  embrionali  del  differen- 
ziamento sessuale. 

Cosi,  in  condizioni  fisiologiche,  al  momento  della  na- 
scila le  strutture  dell  apparato  genitale  sono  completate, 
ma  non  in  grado  di  funzionare;  infatti  nell'infanzia  e nel- 
la fanciullezza  la  secrezione  di  ormoni  sessuali  è minima 
provenendo  soltanto  dall’attività  della  corteccia  surrenale. 

La  pubertà  (v.).  cioè  l’inizio  dei  fenomeni  che  consen- 
tono la  funzione  sessuale.  intervier>e  nel  2°  decennio  di 
vita,  con  una  certa  variabilità  individuale. 

L’inizio  della  pubertà  è caratterizzato  da  un’ìpersecre- 
zione  brusca  di  ormoni  gonadotropi  che  stimolano  la 
produzione  di  ormoni  da  parte  delle  gonadi;  iniziano  cosi 
modificazioni  sia  a carico  dei  genitali  esterni.  c\)n  aumen- 
to di  volume  degli  stessi,  sia  a carico  di  altre  strutture 
somatiche  che  portano  alla  comparsa  dei  cosiddetti  carat- 
teri sessuali  secondari,  che  differenziano  in  modo  sensibi- 
le i maschi  dalle  femmine. 

Le  gonadi  iniziano  a produrre,  rispettivamente,  sper- 
matozoi  e ovociti  c il  soggetto  è in  grado  di  esplicare  una 
normale  attività  sessuale  e di  procreare. 

Prendendo  in  considerazione  l'aspetto  per  così  dire 
funzionale  del  sesso,  va  notato  che  la  riproduzione  per  la 
conservazione  della  specie  è il  fine  biologico  della  vita 
sessuale;  l'atto  sessuale  tipico  è costituito  da  una  serie  di 
fenomeni  finalizzati  all'incontro  dello  spermatozoo  con 
rovcNriia  (v.  coito;  eiacuij^zione:  erezione;  ubido:  ses- 
suale comportamento). 

La  funzione  riproduttiva  non  è però  la  sola  delle  fun- 
zioni aggettivabili  come  sessuali:  un'altra,  importantissi- 
ma. è quella  finalizzata  all'oitenimento  del  piacere;  inol- 
tre numerosi  tipi  di  comportamento  che  incidono  in 
modo  determinante  sulle  relazioni  interpersonali  sono 
condizionati  dal  sesso. 


La  funzione  sessuale  dell  uomo  è infatti  assai  più  com- 
plessa di  quanto  non  siano  le  altre  funzioni  fisiologiche 
perché  su  di  essa,  più  che  su  tulle  le  altre,  interferiscono 
fattori  non  biologici:  tanto  evidente  è la  complessità  dei 
processi  rciativi  a tale  funzione  e alle  sue  implicazioni 
psicologiche  e sociali  che  si  paria  non  tanto  di  funzione 
quanto  di  vita  sessuale  e di  comportamento  sessuale. 

La  sessualità  umana  è comune  a tutti  gli  uomini  per  la 
sostanziale  affinità  che  si  osserva  «nella  risposta  fisiologi- 
ca agli  stimoli  sessuali  e nelle  reazioni  psicologiche» 
(Gcbhardt).  ma  può  cambiare  in  modo  notevole  nelle  sue 
espressioni,  per  i diversi  valori  a essa  connessi. 

In  ambito  sessuale,  infatti,  interagiscono  due  aspetti 
che  vengono  distinti  con  i termini  di  natura  c cultura. 

Con  Forleo  si  può  definire  natura:  «...quel  complesso  di 
fattori  biologici,  ma  anche  psicologici,  legati  alla  struttura 
della  persona  e trasmessi  con  il  patrimonio  genetico»  e 
cultura:  «...qucirinsiemc  dei  comportamenti  umani,  dei 
sistemi  di  vita  e di  pensiero,  appresi,  e quindi  trasmessi 
per  via  sociale  e in  particolare  attraverso  Peducazionc». 

Nel  comportamento  sessuale  umano,  il  peso  dei  fattori 
culturali  su  quelli  biologici  è evidente  e le  differenti  ci- 
siltà  hanno  espresso,  in  questo  campo,  valori  e consue- 
tudini che  hanno  caratterizzato  diversamente  epoche  c 
popoli. 

L'appartenenza  a uno  o all'altro  sesso,  non  solo  causa 
un  comportamento  specifico  nel  compiere  Patto  o gli  atti 
sessuali,  ma  condiziona  anche  il  comportamento  in  gene- 
re. che  si  esprime  in  differenze  evidenti  nella  gestualità, 
nell’abbigliamento,  nel  lavoro,  nelle  attività  ricreative  c 
in  numerose  altre  particolarità  che  caratterizzano  i due 
sessi  iX)n  differenze  legate  al  periodo  storico  e al  tipo  di 
società  e che  quindi  sono  soggette  a continue  modifica- 
zioni. 

Tutte  le  sodetà  umane,  almeno  fino  a oggi,  sono  socie- 
tà dimorfiche,  nelle  quali  ogni  soggetto  si  manifesta  agli 
altri  offrendo  comprensibili  segnali  che  consentono  di 
classificarlo  istantaneamente  come  appartenente  a uno 
dei  due  sessi. 

I meccanismi  attraverso  ì quali  il  soggetto  acquista  co- 
sdenza  della  sua  appartenenza  a un  sesso  c quindi  si  ade- 
gua a uno  schema  di  comportamento  sono  essenzialmente 
quello  delPidentifìcazione  e quello  della  complementarità. 

II  primo  si  acquisisce  per  imitazione  di  un  modello, 
che.  di  solito,  è il  genitore  dello  stesso  sesso;  la  seconda, 
sempre  acquisita  per  apprendimento,  consiste  ne)  rendere 

11  proprio  comportamento  complementare  a quello  di  un 
altro,  che.  di  regola,  è quello  del  genitore  di  sesso  op- 
posto. 

Si  ritiene  che  l'inizio  di  tale  apprendimento,  legato 
anche  al  linguaggio,  possa  localizzarsi  nel  bambino  tra  i 

12  e i 18  mesi. 

In  condizioni  normali,  il  soggetto  giunge  rapidamente 
ad  acquisire  un  atteggiamento  psichico  riguardo  al  pro- 
prio sessxì.  per  descrivere  il  quale  Money  ha  proposto  il 
concetto  di  identità  di  genere  e di  ruolo  di  genere:  con  la 
prima  espressione  sì  intende  il  senso  di  se  stesso,  dell'uni- 
tà e della  persistenza  della  propria  individualità,  maschi- 
le. femminile  o ambigua  che  sia.  cioè  l'esperienza  della 
percezione  sessuata  di  se  stesso. 

Il  ruolo  di  genere  è definito  da  Money  come  «tutto 
quello  che  una  persona  fa  o dice  per  indicare  agli  altri  e 
a se  stesso  il  grado  della  sua  mascolinità,  femminilità  o 
ambivalenza». 

L'immagine  di  sé  che  il  singolo  offre  agli  altri  risente 
inoltre  dei  cosiddetti  stereotipi  che  molte  società  elabo- 
rano. 

Gli  stereotipi,  che  si  riscontrano  specialmente  nelle  so- 

42 


41 


SESSO  E SESSUALITÀ 


cicià  complesse,  sono  il  risultato  di  una  semptifìca/ione 
per  la  quale  vi  è la  tendenza  ad  attribuire  caratteristiche 
psicologiche  c comportamentali  particolari  a tutti  i sog- 
getti appartenenti  a una  determinata  categoria. 

Tale  immagine  semplitkata  della  realtà  è presente  an- 
che in  ambito  sessuale  con  stereotipi  legati  alla  cultura 
del  momento:  nella  nostra  società,  al  ruolo  di  maschio  si 
accreditano,  ad  es..  qualità,  quali  la  razionalità,  rcfhcien- 
za.  Taggrcssivilà.  la  competitività;  a quello  di  femmina, 
la  remissività,  il  prevalere  del  sentimento,  la  sottomissio- 
ne. il  senso  della  maternità. 

A tali  stereotipi  spesso  i singoli  si  adeguano  più  o 
meno  criticamente  condizionando  cosi  il  loro  comporta- 
mento; a volte  proprio  perche  vi  sono  dubbi  a livello  pro- 
fondo i comportamenti  nel  ruolo  di  genere  maschile  o 
femminile  sono  esasperati  tino  a shorare  la  caricatura. 

Quanto  lino  a qui  esposto  sì  riferisce  ai  normale  svi- 
luppo delle  caratteristiche  sessuali  anatomiche  c psichi- 
che; tale  iter  evolutivo  può  essere  alterato  per  l'esistenza 
di  processi  patologici  o per  disgenesie  che.  modificando 
profondamente  il  soggetto  che  ne  à colpito,  rendono 
problematica  l'identificazione  corretta  del  di  appar- 
tenenza. 

L'attribuzione  del  sesso  può  porre  quindi  problemi  per 
condizioni  di  ambiguità  anatomica  dei  genitali,  congenita 
o acquisita,  o per  condizioni  di  contrasto  tra  condizioni 
anatomiche  e atteggiamento  psichico. 

Prima  di  inquadrare  in  modo  sintetico  le  diverse  fatti- 
specie conosciute,  per  la  completa  trattazione  delle  quali 
si  rimanda  alle  rispettive  voci,  va  ricordato  che  il  sesso 
può  essere  distinto  in  genetico,  gonadico.  fcnolipico  e di 
allevamento. 

Nei  casi  di  alterazioni  motivanti  ambiguità  anatomiche 
dei  genitali.  la  causa  dciraltcrazionc  può  essere  cromo- 
somica. come  nel  morbi?  di  Klinefclter  (44  + XXY)  (v. 
KLiNF.FtiTi-R.  SINDROME  Di)  o nel  morbo  di  Turner 
(44  + XO)  (v.  GONADicHE  DISGENESIE).  ncì  quali  l'ambi- 
guità sessuale  à modesta,  mentre  vi  sono  forme  più  gravi 
di  mosaicismi  nei  quali  l'ambiguità  sessuale  è più  accen- 
tuata; in  questi  casi,  per  lo  più.  le  anomalie  dclTapparalo 
genitale  sono  avvertile  come  fattore  di  disturbo  del  com- 
portamento sessuale  e,  più  raramente,  come  fattore  di 
disturbo  deH'identità  sessuale. 

Ia;  alterazioni  a carico  dclTapparalo  genitale  possono 
trovare  cause  diverse  ed  esprimersi  a livello  somatico  con 
vari  quadri  che  vengono  ìdcntihcati  come  pscudocrma- 
fnxlitismo  maschile  o femminile  a seconda  che  la  gonade 
sia  costituita  dal  testicolo  o dail'ovaio  (v.  ERMAFRUomsMo 

E I»StLlDOERMAFRODITlSMO). 

I casi  di  ermafnxiitismo  vero,  caratterizzalo  dalla  pre- 
senza nello  stesso  soggetto  di  gonadi  maschili  e femminili 
o di  gonadi  contenenti  tessuto  sia  maschile  che  femmini- 
le. sono  molto  rari  c possono  presentarsi  con  quadri 
somatici  mollo  diversi  (v.  ermafroditismo  e pseuix)erma- 

FRODITISMO). 

I problemi  posti  dai  casi  nei  quali  sono  rilevabilì  alte- 
razioni anatomiche  e funzionali  causa  di  ostacolo  per  Te- 
spletameiUo  della  funzione  sessuale  sono  notevoli  perche 
gli  eventuali  interventi  terapeutici  pi»sli  in  atto  devono 
tenere  conto  non  solo  degli  aspetti  medici  del  trattamen- 
to. ma  anche  di  quelli  psicologici  c delle  loro  implicazioni 
legali. 

Nel  caso  di  soggetti  piìriatori  di  alterazioni  anatomiche 
dei  genitali  causa  di  ambiguità  sessuali  è molto  importan- 
te una  precoce  c a»rrclta  soluzione  del  caso  per  evitare 
successive  crisi  di  identità  foriere  di  gravi  disturbi  psico- 
logici. 

l,a  decisione  sul  sesso  deve  essere  pertanto  presa  pre- 


ccKcmenlc  anche  se  gli  interventi  correttivi  povstìno  esse- 
re praticati  in  epoca  posteriore:  si  ritiene,  infatti,  che  un 
cambiamento  del  sesso  possa  es.serc  mes.so  in  atto  Si?lian- 
to  entro  il  3*^  anno  di  vita,  senza  che  provochi  disturbi 
psicologici  molto  seri. 

È evidente,  pertanto,  che  se  la  malformazione  non  i 
stata  identificata  alla  nascila  e la  decisione  sull'attribuzio- 
ne del  sesso  slitta  oltre  i primissimi  anni  di  vita  — di  soli- 
lo ciò  avviene  all'età  della  pubertà  — dovranno  farsi  tut- 
te le  indagini  per  chiarire  bene  la  situazione,  ma  la  deci- 
sione va  presa  considerando  come  di  prevalente  impor- 
tanza l'atteggiamento  psicologico  del  soggetto  e le  con- 
crete possibilità  offerte  da  intenenti  chirurgici  correttivi. 

Per  quanto  nguarda.  invece,  i casi  nei  quali  il  compor- 
tamento sessuale  presenta  particolarità  tali  da  differen- 
ziarlo in  maniera  notevole  dal  consueto  esercizio  della 
sessualità,  una  classificazione  per  cause  è impossibile  non 
essendo  dimostrata  l'esistenza  di  peculiarità  fisiche  o psi- 
chiche caratterizzanti  tali  individui;  si  può  soltanto  indi- 
care quali  tra  i vari  tipi  di  comportamento  presentino  una 
rilevanza  particolare  per  numero  di  soggetti  interessati. 

Va  inoltre  sottolinealo  che  il  comportamento  sessuale 
umano  può  presentare  notevoli  vananti.  e che  non  è faci- 
le applicare  corKCtti  di  «norma»  alle  manifestazioni  della 
sessualità. 

£ possibile  però  considerare  come  statisticamente  si- 
gnificativo il  fatto  che  la  maggior  parte  degli  uomini  ab- 
bia una  identità  di  genere  in  armonia  con  il  sesso  somati- 
co che  li  caratterizza,  sia  attratta  verso  individui  puberi 
dell'altro  sesso  cd  eserciti  fatto  sessuale  per  finalità  im- 
mediate di  soddisfazione  personale  in  modo  corrispon- 
dente alla  finalità  biologica  cui  fatto  è istintualmente 
predeterminato. 

Tra  i soggetti  che  hanno  una  normale  identità  di  gene- 
re — che.  cioè,  sentono  di  essere  maschi  o femmine  in 
accordo  con  il  loro  ses.so  anatomico  — quelli  che  presen- 
tano un  comportamento  sessuale  particolare  possono 
mostrare  varianti  relative,  o alla  scelta  dei  partner,  o al 
modo  di  praticare  gli  atti  sessuali;  tali  comportamenti 
spesso  rappresentano  facccntuazionc  di  componenti  rico- 
noscibili anche  nell'esercizio  «normale»  della  sessualità. 

In  questo  gruppo  vanno  compresi  gli  omosessuali  (v. 
OMOSESSUAUTÀ)  chc  sono  stimolati  sessualmente  da  per- 
sone dello  stes.so  sesso,  e lutti  quei  ca.si  nei  quali  vengono 
recepiti  come  sessuali  soltanto  alcuni  tra  t tanti  stimoli 
comunemente  apprezzati  come  sessuali  o,  al  contrario, 
vengono  sessualizzati  stimoli  abitualmente  considerati 
non  sessuali;  da  ricordare  tra  questi  il  sadomasochismo,  il 
feticismo,  il  voyeurismo,  l'esibizionismo,  la  pedofilia,  etc. 

(V.  SESSVAU  PSKOPATIF.). 

Nella  maggior  parte  dei  casi  i problemi  sollevati  da 
questi  tipi  di  comportamento  attengono  alla  sfera  psico- 
logica individuale  ma  possono  avere  una  notevole  impor- 
tanza sociale  qualora  siano  causa  di  atti  antigiuridid. 

Vanno  infine  considerati  i casi  nei  quali  è rilevabilc  un 
contrasto  tra  condizioni  anatomiche  c atteggiamento  psi- 
cosessualc.  doè  i casi  di  quei  soggetti  che  sentono  come 
contrastante  la  propria  identità  di  genere  con  il  proprio 
sesso  anatomico:  tali  persone  sono  i transessuuU.  c.  in 
minor  misura,  i iravesiiti- 

Questi  costituiscono  un  problema  a parte  anche  dal 
punto  di  vista  legale  in  quanto  per  essi  può  essere  richie- 
sta fapplicazione  della  legge  14  aprile  1982.  n.  164  per 
una  rettificazione  del  ses.so  anatomico:  per  una  più  com- 
pieta trattazione  della  materia  rimandiamo  alle  relative 
MiKì  (V.  iRANSESSf AiJTÀ;  rRANSvts'iiriSMO).  V.  anchc: 
OMOSESSUAUTÀ;  SESSUAli  COMPORTAMENTO;  SESSUALI  PSI- 
LTiPATlE. 
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Aspelli  nedicolefatì  deO'attrìbiizioBe  del  scaso 

I problemi  legali  per  l'attribuzione  del  sesso  nel  caso  che 
il  problema  sorga  al  momento  della  nascita  sono  quelli 
relativi  alla  dichiarazione  di  nascita,  mentre  se  la  diagnosi 
è successiva  si  dovrà  eventualmente  ricorrere  alla  riasse* 
gnazione  del  sesso. 

Nel  primo  caso  va  considerato  che.  per  Tart.  67  del  R. 
D.  L.  9 luglio  1939.  n.  1238.  la  dichiarazione  di  nascita 
deve  essere  fatta  entro  IO  giorni  dall'evento  nascita  e in 
questo  periodo  di  tempo  deve  essere  accertato  il  sesso 
perché  nella  dichiarazione  stessa  va  indicato  il  sesso  del 
neonato;  va  notato,  a questo  riguardo,  che  la  dichiara- 
zione di  nascita  non  prevede  la  segnalazione  di  un  even- 
tuale stato  intersessuale;  resistenza  di  tale  stalo  potrebbe 
emergere  però  dal  certificato  di  assistenza  al  parto  allega- 
lo alla  dichiarazione  di  nascila:  in  questo,  infatti,  viene 
indicato  se  è stata  fatta  la  denuncia  di  nato  deforme  e in 
questa,  a sua  volta  (artt.  133  e 139  del  T.  U.  delle  leggi 
sanitarie)  il  sesso  può  essere  indicato  come;  maschio, 
femmina,  stato  intersessuale,  non  definibile. 

Se  i 10  giorni  di  tempo  previsti  dalla  norma  sopra  cita- 
ta non  sono  sufficienti  per  una  decisione  diagnostica  è 
previsto  un  mezzo  per  dilazionare  la  dichiarazione:  l'art. 
68  del  Decreto  cit.  indica  che,  qualora  la  dichiarazione 
venga  fatta  dopo  10  giorni  dalla  nascita,  l'atto  formato 
dal  funzionario  dello  stato  civile  deve  essere  dichiarato 
valido  dal  Tribunale  con  il  procedimento  della  rettifica- 
zione. 

È ben  vero  che  tale  ritardo  è un  reato  (art.  1%)  puni- 
to con  rammenda,  però  l'incolpato  può  evitare  rammen- 
da con  adeguata  motivazione  (art.  199).  ciò  che  eviden- 
temente può  riconoscersi  in  caso  si  siano  dovuti  eseguire 
accertamenti  diagnostici  compÌes.si  e ovviamente  docu- 
mentabili e documentati. 

Nel  caso,  invece,  che  la  dichiarazione  di  nascita  sia  sta- 
ta già  effettuata  e il  sesso  indicato  sia  successivamente 
risultato  erroneo  c necessario  richiedere  la  rettificazione 
deH'attribuzione  di  sesso  allo  stalo  civile. 

La  materia  è regolata  dall'art.  A54  del  C.  C.  c dalla 
legge  14  aprile  1982.  n.  164;  l'art.  454  C.  C.  stabilisce 
che  la  rettificazione  degli  atti  dello  stato  civile  deve  esse- 
re fatta  in  forza  di  una  sentenza  del  tribunale  pa.ssaia  in 
giudizio  c la  legge  164  afferma  che  l'art.  454  C.  C.  va 
applicalo  anche  nel  caso  che  (a  semenza  «attribuisca  a 
una  persona  sesso  diverso  da  quello  enunciato  neirallo  di 
nascita  a seguito  dì  intervenute  modificazioni  dei  suoi 
caratteri  sessuali». 

Poiché  la  legge  non  precìsa  se  le  modificazioni  inlersc- 
nute  debbano  essere  naturali  o possano  invece  essere  il 
risultalo  di  terapìe  mediche  o chirurgiche,  sembra  possi- 
bile che  gli  interventi  correttivi  siano  eseguiti  anche  senza 
il  consenso  esplicito  del  tribunale  quando  siano  interventi 
terapeutici  tali  da  non  essere  causa  di  diminuzione  per- 
manente deirintegrità  fìsica. 

Alla  domanda  di  rettificazione  il  tribunale  dispone,  se 
necessario,  accertamenti  tecnici  c con  sentenza  ordina  al- 
l'uffìciale  di  stato  civile  di  effettuare  la  rettificazione  dcl- 
rattribuzione  del  sesso  nel  relativo  registro. 
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F.  comporxement  sexuei  • i.  sexual  behavior.  • x.  Sexual^ 
verhalten.  - s.  comportamiento  sexual. 

Introdttzloiie 

Lo  studio  del  comportamento  sessuale  sì  svolge  lungo 
dimensioni  che  riguardano  gli  ambiti  di  ricerca  di  nume- 
rose discipline:  biologia,  psicologia,  antropologia,  socio- 
logia. Un'enorme  quantità  di  conoscenze  si  è accumulata, 
nel  corso  degli  ultimi  2 decenni.  suU'attività  sessuale 
umana  considerata  dalle  angolature  di  queste  diverse  di- 
scipline. Il  nucleo  centrale  di  queste  conoscenze  deriva 
dall'osservazione  diretta,  secondo  le  metodiche  delle 
scienze  del  comportamento  e della  fisiologia,  dell'atto 
sessuale  ncH'uomo  e nella  donna.  L'osservazione  diretta 
e scientifica  delle  sequenze  comportamentali  c fisiologi- 
che del  rapporto  sessuale  costituisce  il  fondamento  delle 
pionieristiche  e ormai  classiche  ricerche  di  William  Ma- 
sters  e Virginia  Johnson. 

Le  procedure  scientifiche  introdotte  da  Masters  e Johnson 
hanno  consentito  di  correggere  una  scric  di  opinioni  e pregiudizi 
sul  coiio  (v.)  c suH'orgarmo  (v.)  che  si  erano  formati  e diffusi 
anche  airiniemo  della  cultura  medica  a partire  da  resoconti  ver- 
bali. intuizioni  e ipotesi  puramente  soggeltise  ed  episodiche.  Ad 
es..  l'opinione  (sostenuta  da  S.  Freud  e dalla  maggioranza  dei 
medici  e degli  psicologi  nella  prima  metà  del  nostro  secolo)  che 
vi  sia  una  differenza  qualitativa  fra  l'orgasmo  causalo  dalla  sti- 
molazione della  vagina  c quello  provocato  dalla  stimolazione 
della  clitoride,  i stala  dimostrala  falsa  Si  é anche  dimostralo 
che  le  somiglianze  iK;lle  risposte  fisiologiche  sessuali  sono  nume- 
rose c globalmente  più  importanti  delle  differenze  fra  le  risposte 
maschili  c quelle  femminili:  slmili  sono  le  sequenze  delle  varia* 
ztoni  nel  tono  muscolare,  neirirrorazione  sanguigna  della  pelle, 
nella  frequenza  cardiaca  e nella  pressione  arteriosa.  Ai  fini  del- 
l'accordo sessuale,  il  riconoscimento  delle  somiglianze  nelle  re- 
ciproche esperienze  è ccnamcnie  importante,  facilitando  la  per- 
cezione di  pariteticità  fra  i due  partner.  Altrettanto  importante  é 
il  riconoscimento  delle  differenze  fra  i due  sessi  nella  risposta 
sessuale:  i maschi  tendono  a raggiungere  l'orgasmo  più  rapida- 
mente delle  femmine  (donde  la  desiderabilità  liell'apprendimen* 
to  di  un  certo  controllo  sull'eiaculazione),  mentre  queste  ultime 
possiedono  una  maggiore  capacità  orgasmica  di  base,  potendo 
raggiungere  più  volle  l'orgasmo  in  rapida  successione  e avere 
una  cspcncnza  di  orgasmo  più  prolungata  di  quella  del  maschio 

lutili  per  correggere  pregiudizi  ancora  molto  diffusi  nella 
popolazione  sono  le  scoperte  che  non  c'é  alcuna  relazione  si- 
gnificativa fra  dimensioni  del  pene  c appagamento  sessuale 
femminile  durante  il  coito,  che  la  pericolosità  del  coito  durante 
la  gravidanza  normale  i minima  o nulla,  e che  la  riduzione  del- 
la capacità  sessuale  durante  la  senilità  è spesso  dovuta  più  a 
vanabiii  psicologiche  (aspettative  personali,  pregiudizi,  etc  ) che 
al  decadimento  fisiologico 

La  sequenza  di  attività  ed  esperienze  (cognitive,  emo- 
zionali. moiorìe)  che  culmina  nel  coito  è parte  integrante 
del  c.  s.  Tale  sequenza,  che  inizia  con  la  scelta  ckrl  part- 
ner. prosegue  con  il  corteggiamento  e poi  con  una  serie 
di  stimolazioni  preliminari  al  coito,  culmina  nel  coito  e 
termina  con  l'orgasmo.  L'intera  sequenza  va  considerata 
come  un  sistema  cumporiamentale  unitario,  regolato  da 
un  complesso  di  stimoli  di  cui  alcuni  appaiono  legati  al- 
Tatiività  del  sistemi  ncurocndocrini  e metabolici,  mentre 
altri  provengono  dall  ambiente  esterno  aH'organismo  c 
altri  ancora  dipendono  dalla  storia  di  apprendimento  e 
dairorganizzazionc  psicologica  dell  individuo. 

Fra  i regolatori  ncurocndocrini  del  sistema  comporta- 
mentale sessuale  vanno  ricordati  il  testosterone,  l'estradio- 
lo.  l’LHRH  {Luteinizing  Mormone  Heleasing  Mormone)  e i 
neurotrasmettitori  (dopamina.  serotonina,  adrenalina  e 
noradrenalina).  V.  a tal  proposito  la  voce  NF.imnF.NrxiCRi- 
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NOLOGIA  (X,  758);  v.  anche:  ormoni  (X,  1947);  sf-SSo  e 

SESSUALITÀ. 

Fra  i regolatori  ambientali  del  sistema  comportamenta- 
le sessuale  conserva  un’importanza  limitata,  nella  specie 
umana,  il  ciclo  stagionale  con  le  corrispondenti  variazioni 
di  illuminazione  solare,  a loro  %‘olta  capaci  di  stimolare, 
in  molte  specie  animali,  la  secrezione  di  melalonina  da 
parte  deirepitìsi.  Molto  più  importanti  nclPuomo  sono  i 
regolatori  del  sistema  comportamentale  sessuale  dipen- 
dcnli  dal  corpo  e dal  comportamento  del  partner  sessua- 
le. Per  la  specie  umana,  gli  stimoli  visivi  acquistano  una 
importanza  determinante  nelle  fasi  iniziali  delPattività  del 
sistema  comportamentale  sessuale  (scelta  del  partner, 
corteggiamento,  eccitazione  sessuale  iniziale),  mentre  gli 
stimoli  tattili  (carezze,  pettirig,  etc.)  regolano  Pattività 
delle  fasi  successive  fino  all'orgasmo.  Non  va  comunque 
dimenticata  l'importanza  degli  stimoli  olfattivi,  a cui  è 
connessa  la  capacità  di  stimolo  suU'attività  sessuale  dei 
ferormoni  (v.). 

1 regolatori  psic'ologici.  di  natura  individuale,  del  si- 
stema comportamentale  sessuale  costituiscono  un  argo- 
mento di  enorme  complessità.  Non  c'è  dubbio  che  il  si- 
stema comportamentale  sessuale  ncIPuomo  sia  ampia- 
mente plasmabile,  a partire  dalla  sua  preprogrammazione 
innata,  da  una  quantità  notevole  di  esperienze  che  pos- 
sono accumularsi  fin  dai  primi  anni  di  vita.  In  misura 
minore  rispetto  aH’uomo.  la  modificabilità  del  c.  s.  adulto 
in  funzione  di  esperienze  precoci  di  vita  è osservabile  in 
tutte  le  specie  animali  più  complesse,  a partire  dagli  uc- 
celli. Di  particolare  interesse  a questo  riguardo,  per  le 
implicazioni  che  hanno  nelle  teorie  contemporanee  sulla 
genesi  dei  disturbi  della  sessualità  umana,  sono  le  ricer- 
che condotte  da  llarlow  sui  macachi  rhesus.  Le  scimmie 
private  precocemente  della  figura  materna  mostravano, 
una  volta  divenute  adulte,  serie  difficoltà  di  socializzazio- 
ne e di  inserimento  nel  gruppo,  nonché  limitazioni  del  c. 
s.  con  inettitudine  all'accoppiamento.  Tali  anomalie  del  c. 
s.  erano  particolarmente  gravi  c difficilmente  correggibili 
nei  maschi.  Ricerche  sperimentali  come  quelle  di  llarlow 
confermaiK)  la  validità  di  numerose  osservazioni  cliniche 
(raccolte  per  lo  più  nel  corso  di  trattamenti  psicoterapeu- 
tici) secondo  le  quali  lo  stile  dei  rapporti  con  i genitori 
durante  l'infanzia  può  influenzare  ti  c.  s.  umano  adulto. 

Le  variabili  di  maggiore  importanza  per  lo  sviluppo 
armonico  del  sistema  comporlamenlale  sessuale  sembra- 
no attinenti  a un  rapporto  emozionale  di  fiducia  (fiducia 
di  base,  secondo  E.  Erikson)  con  entrambi  i genitori, 
mentre  di  importanza  relativa  appaiono  le  convinzioni  c i 
principi  attinenti  alla  moralità  sessuale  che  i genitori  pos- 
sono trasmettere  verbalmente  ai  figli.  La  fiducia  di  base 
consente  un'identificazione  positiva  con  il  genitore  dello 
stesso  sesso,  e il  formarsi  di  aspettative  di  disponibilità 
emotiva  da  parte  del  genitore  del  sesso  opposto.  Si  può 
così  raggiungere  una  sodisfacente  definizione  dcir/den/i- 
ià  di  genere  (v.  sesso  e SESSUALnÀ),  fiducia  in  tale  aspet- 
to deirideniilà  personale,  e generalizzazione  delle  aspet- 
tative di  disponibilità  emotiva  ai  rappresentanti  dclPaltro 
sesso  che  potranno  fungere  da  partner  sessuali. 

Deviazioni  da  questo  modello  ideale  possono  riflettersi 
in  ostacoli  più  o meno  gravi  ai  funzionamento  dot  sistema 
comportamentale  sessuale  nelle  sue  varie  fasi,  La  man- 
canza di  fiducia  nella  disponibilità  affettiva  di  persone 
deH’allro  ses.so.  insieme  a un'identità  di  genere  opposta 
al  sesso  cromosomico,  può  riflettersi  in  un'assoluta  im- 
possibilità a scegliere  persone  dell’altro  sesso  cxtme  part- 
ner sessuali  (v.  oMosr.ssuAi.rìÀ).  Il  corteggiamento  può 
essere  reso  difficile  dairaspcltativa.  mutuata  da  infelici 
esperienze  infantili,  di  cs.sere  rifiutali  o criticati  dalle  per- 


sone dcH'altro  sesso;  ciò  può  impedire  che  l'attivazione 
del  sistema  comportamentale  sessuale  si  sviluppi  nella 
direzione  del  coito,  c dar  luogo  al  persistere  di  una  pre- 
ferenza per  la  masturbazione  (v.  mastlrbazione  e onani- 
smo) in  età  adulta,  anche  quando  esisterebbero  persone 
dcH’altro  sesso  potenzialmente  disponibili.  La  mancanza 
di  fiducia  di  base  può  riflettersi  in  varie  disfunzioni  del- 
l'orgasmo (v.),  come  l'eiaculazione  precoce,  la  frigidità 
(v.)  c i'anorgasmia.  o in  disfunzioni,  più  gravi,  del  coito, 
come  l’impotenza  (v.)  c il  vaginismo  (v.).  Anche  l'origine 
di  diverse  perversioni  sessuali  (v.  sessuau  psicopatie) 
può  essere  rintracciata  nella  storia  precoce  dei  rapporti 
interpersonali  delTindividuo. 

Se  le  influenze  di  ordine  strettamente  cognitivo  (con- 
vinzioni sul  c.  s.  e relativi  principi  etici  trasmessi  verbal- 
mente) sembrano  secondarie  rispetto  a quelle  di  ordine 
emntivo-relazionale  nella  genesi  di  distorsioni  o limita- 
zioni gravi  del  c.  s.,  esse  sono  però  importantissime  nella 
costituzione  degli  atteggiamenti  socioculturali  rispetto  al 
sesso.  Verbalmente  vengom»  infatti  trasmesse  le  norme 
che  regolano  la  vita  sessuale,  notoriamente  molto  diverse 
da  cultura  a cultura  e in  differenti  perìodi  storici  della 
stessa  cultura,  invitando  ora  alla  monogamia  ora  alla  pcv 
ligamia.  incoraggiando  o scoraggiando  la  promiscuità  ses- 
suale e comportamenti  sessuali  diversi  dal  coito  eteroses- 
suale. sottolineando  la  finalità  riproduttiva  del  c.  s.  c 
mettendo  in  ombra  il  conseguimento  puro  del  piacere  o 
viceversa.  Rapporti  come  quelli  di  Kinsey  (1948.  1953)  e 
di  Hitc  (1976.  1981)  dimostrano  come  sia  mutato,  in  un 
arco  relativamente  breve  di  tempo,  il  c.  s.  medio  del- 
l'uomo occidentale. 

I problemi  di  ordine  psicologico  (per  cs..  mutamenti  di 
ruolo  mavchile  c femminile  nel  rapporto  di  coppia)  e 
medico  (per  es..  problemi  di  igiene  sessuale  e prevenzio- 
ne di  malattie  infettive  a trasmissione  sessuale,  imposti 
dalla  crescente  tendenza  alla  promiscuità  sessuale  indi- 
scriminata) proposti  da  tali  mutamenti  sociali  sono  for- 
midabili. c attendono  ancora  una  valutazione  complessiva 
che  li  integri  alle  cangianti  prospettive  religiose  e politi- 
che che  si  agitano  nella  nostra  cultura. 
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CKiVANNt  uont 

Patologia  del  com|iortainento  «csintiale 

Le  classificazioni  più  moderne  dei  c.  s.  abnormi  distin- 
guono le  disfimziom  del  sistema  comportamentale  ses- 
suale dalle  deviazioni  ses.suali.  Le  deviazioni,  o perver- 
sioni sessuali  (v.  sessuau  psicopatie),  possono  riguardare 
ridcnlificazionc  sessuale  del  soggetto  (transcssualismo  o 
iransessualità  [v.j,  transvestitismo  [v.]),  la  scelta  del  part- 
ner sessuale  (omosessualità  [v.].  pedofilia,  gerontofilia, 
incesto,  necrofilia,  zoofilia,  etc.)  o la  scelta  delle  modalità 
di  eccitazione  sessuale  (sadismo.  mastK'hismo.  feticismo, 
esibizionismo,  scopofilia  o voyeurismo,  etc.). 

Le  dvifunzioni  sessuali  riguardano  invece  il  coito  (v.)  e 
l'orgasmo  (v.), 

Nel  maschio,  la  principale  disfunzione  del  coito  è la 
disfunzione  erettiva  (v.  impotenza),  che  può  essere  pri- 
maria (presente  fin  dall'inizio  della  vita  sessuale  adulta)  o 
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secondaria  (successiva  a un  periodo  in  cui  erezione  c coi- 
to erano  possibili),  assoluta  (presente  con  tutte  le  donne) 
o relativa  (limitata  ad  alcune  categorie  di  donne:  nel  caso 
della  pornoftlia,  per  es.,  erezione  c coito  possono  essere 
normali  con  le  prostitute,  e mancare  nei  rapporti  con  tut- 
te le  altre  donne).  Nella  femmina,  (a  principale  disfun- 
zione del  coito  è il  vaginismo  (v.).  Va  anche  segnalata  la 
dispareunia  (v.).  in  cui  il  coito  è possibile,  ma  doloroso. 

Le  principali  disfunzioni  dcirorga.smo  sono,  ncll  uomo. 
Teiaculazione  precoce  e l'incapacità  eiaculatoria;  nella 
donna,  Tanorgasmia  c la  frigidità  (v.). 

La  distinzione  fra  anorgasmia  e frigidità  non  è accetta- 
ta da  tutti,  ma  va  imponendosi  nelle  moderne  trattazioni 
della  patologia  del  c.  s.  In  queste,  il  termine  frigidiià  ò 
riservato  alla  condizione,  piuttosto  rara,  in  cui  la  donna 
tK)n  prova  alcun  piacere  in  tutte  le  fasi  preliminari  al  coi- 
to e durante  il  coito.  Molto  più  frequente  è Tanorgasmia. 
condizione  della  donna  che  partecipa  emotivamente  c 
sensualmente  al  rapporto  sessuale,  raggiunge  un  certo 
grado  di  eccitazione  e di  piacere  (non  resta  quindi  «fred- 
da» o «frigida»!),  ma  non  riesce  a raggiungere  l'orga- 
smo. Per  una  trattazione  della  frigidità  e dell'anorgasmiu 
femminile,  si  vedano  le  voci  nuciorrÀ;  orgasmo. 

L'eiaculazione  precoce  (eiaculauo  praecox)  è un  distur- 
bo inequivocabile,  eppure  sfugge  a definizioni  precise.  Da 
più  parli,  sono  state  offerte  definizioni  «da  cronometri- 
sta», secondo  te  quali  l'eiaculazione  precoce  c descritta 
come  la  condizione  in  cut  l'orgasmo  ma.schile  viene  rag- 
giunto prima  che  siano  trascorsi  30.  60  o 120  secondi  dal 
momento  della  penetrazione  del  pene  in  vagina.  Secondo 
altre  definizioni,  un  paziente  va  consideralo  un  eiaculato- 
re preccxre  se  arriva  all'crgasmo  prima  di  IO  movimenti 
coitati.  La  difficoltà  di  queste  definizioni  consiste  net  tra- 
scurare la  componente  femminile  della  coppia  impegnata 
nel  coito.  Non  è infatti  impossibile  che  un  uomo  capace 
soltanto  di  coiti  molto  brevi  incontri  una  donna  che  rag- 
giunge un  elevato  livello  di  eccitazione  nelle  fasi  prelimi- 
nari al  coito,  per  cui  la  maggior  parte  dei  rapporti  termi- 
na con  un  orgasmo  simultaneo  nonostante  il  numero  limi- 
tato di  sfregamenti  del  pene.  In  un  tal  caso,  sembra  az- 
zardato parlare  di  disfunzione  di  fronte  all’accordo  e alla 
reciproca  soddisfazione  sessuale  dei  due  partner.  Per 
questo  motivo.  Masters  c Johnson  definiscono  eiaculatore 
precoce  l’uomo  che  raggiunge  l’orgasmo  prima  della 
compagna  in  più  della  metà  dei  coiti,  a causa  della  rapi- 
dità con  cui  si  verifica  Teiaculazione.  Anche  questa  defi- 
nizione non  è del  tutto  soddisfacente,  vista  la  possibilità 
di  una  disfunzione  orgasmica  nella  compagna,  «masche- 
rata» proprio  dalla  precocità  relativa  dell'orgasmo  ma- 
schile. La  migliore  definizione  di  riaculatio  praecox  sem- 
bra quella  funzionale,  che  riconosce  tale  disturbo  nel- 
l'uomo  incapace  di  controllare  e ritardare  volontariamen- 
te il  riflesso  eiaculatorio  dopo  i primi  sfregamenti  del 
pene  in  vagina.  Questa  definizione  consente  di  porre  il 
quesito  eiiopatogenetico  nella  prospettiva  più  chiara: 
quali  fattori  impediscono  ad  un  uomo  di  acquisire  ed 
esercitare  un  (relativo,  almeno)  controllo  sulla  sua  eiacu- 
lazione dopo  la  penetrazione  in  vagina? 

Una  volta  esclusi  i rari  determinanti  somatici  dell'eia- 
culazione precoce  (prostatite,  sclerosi  multipla,  altri  di- 
sturbi neurologici  degenerativi)  non  restano  che  le  cau.se 
psicologiche.  La  teoria  psicoanalitica  attribuisce  l'eiacula- 
zione precoce  a un'ostilità  inconscia  nei  confronti  della 
donna.  Inconsciamente,  l'eiaculatore  precoce  avrebbe  il 
proposito  di  «sporcare»  la  donna,  e di  privarla  del  piace- 
re sessuale,  provocandole  il  dolore  della  delusione.  La 
recente  esperienza  clinica  su  numerosissimi  pazienti  affet- 
ti da  eiaculazione  precoce  (Masters  e Johnson.  Kaplan) 


non  ha  suffragato  questa  ipotesi  psicoanalitica  e le  tera- 
pie a orientamento  psicoanalitico  sembrano  aver  dato 
scarsi  risultati  nei  trattamento  di  questo  disturbo. 

Le  teorie  deH’apprendimento  attribuiscono  invece 
l'eiaculazione  prcctKC  a uno  stato  di  ansia  asMxriato  al- 
l'eccilamenlo  sessuale  che  pret'ede  l'inizio  del  coito.  Le 
cause  dell'ansia  andrebbero  dalle  aspettative-paure  di  fal- 
limento (ansia  «da  prestazione»),  al  timore  per  l’orgasmo 
femminile,  considerato,  più  o meno  consapevolmente, 
doloroso  o pericoloso  per  i!  pene  contenuto  in  vagina. 
L'attivazione  adrcnergica  connessa  all'ansia  accelererebbe 
il  riflesso  eiaculatorio. 

Altre  teorie,  sostenute  soprattutto  da  Kaplan,  ritengo- 
no. invece,  che  il  meccanismo  patogenctico  centrale  dcl- 
l'eiaculazionc  prcccKC  sia  il  mancato  apprendimento  del 
controllo  sul  riflesso  eiaculatorio.  Tale  mancato  appren- 
dimento può  dipendere  dall’ansia,  dall'ostilità  inconscia 
verso  la  donna,  c da  molti  altri  fattori  anche  di  ordine 
psiatstvciale  (per  cs..  convinzioni  culturali  secondo  le  qua- 
li per  le  donne  il  piacere  nel  rapporto  sessuale  è reputato 
non  necessario,  socialmente  pericoloso,  o peccaminoso). 
Il  maschio  affetto  da  eiaculazione  preccKc  non  sarebbe 
motivato  a soffermare  la  sua  attenzione  sulle  sensazioni 
erotiche  proprie  c della  compagna,  c,  a causa  di  tale  di- 
fetto percctlivo-aitentivo,  non  apprenderebbe  a ricono- 
scere il  momento  in  cui  è ancora  possibile  frenare  il  ri- 
flesso eiaculatorio  (momento  che  precede  la  fase  dcl- 
r«inevitabililà  eiaculatoria»;  per  le  comiscenze  sulle 
modalità  del  riflesso  eiaculatorio,  e sui  centri  nervosi  che 
lo  controllano,  v.  eiaculazione).  L’ansia,  come  c facile 
immaginare,  c ogni  altra  forma  di  eccitazione  emotiva  o 
sessuale  eccessiva,  rendono  difficile  colmare  tale  lacuna 
pcrcettivo-attcntiva . 

Le  terapie  che  hanno  dato  migliori  risultati  nel  tratta- 
mento dell'eiaculazione  precoce  sono  proprio  quelle  ba- 
sate sulle  teorie  dell'apprendimento  e sulla  teoria  del 
deficit  aitcntivo-pcrccttivo  e di  controllo.  In  un  numero 
di  sedute  relativamente  limitato,  soprattutto  se  la  partner 
coliabora  accettando  le  indicazioni  del  terapeuta,  è possì- 
bile insegnare  alla  maggior  parte  degli  eiaculatori  precoci 
come  acquisire  un  certo  controllo  sul  riflesso  eiaculatorio 
(Masters  e Johnson.  Kaplan). 

L’incapacità  eiaculatoria  (eiaculano  reiardaia.  anorga- 
smia coitale  maschile)  è la  condizione  in  cui  il  riflesso 
eiaculatorio  è inibito  durante  il  coito,  al  di  là  della  volon- 
tà del  paziente  e indipendentemente  dalla  durata  del 
rapporto,  Talora,  l'uomo  affetto  da  questa  disfunzione 
orgasmica  deve  interrompere  il  coito,  allontanarsi  dalla 
donna  e.  una  volta  solo,  masturbarsi  per  poter  trovare 
Analmente  sollievo  nell'eiaculazione  (impossibile  all'ln- 
terno  della  vagina  o p>ersino  in  presenza  della  donna). 
Questa  disfunzione  se.ssuale  è relativamente  rara  rispetto 
alle  altre  (17  casi  su  510  pazienti  affetti  da  disfunzioni 
orgasmiche  o coitali,  nella  casistica  di  Masters  e John- 
son). ma  Kaplan  ne  segnala  un  aumento  di  frequenza. 
L'eiaculazione  ritardata  non  è penosa  solo  per  il  maschio, 
che  non  riesce  a trovare  sollievo  dalla  tensione  sessuale 
nel  coito,  ma  spesso  anche  per  la  sua  compagna,  che  può 
pensare  di  essere  rifiutata  da  un  uomo  che  apparente- 
mente non  vuole  accettare  di  ricevere  piacere  da  lei  o 
che.  comunque,  non  sembra  riceverlo. 

L'etiopatogenesi  psicologica  del  disturbo  è incerta;  in- 
tensa ambivalenza  affettiva  nei  confronti  delle  donne, 
specifici  avvenimenti  traumatici  connessi  aH'orgasmo  (per 
es..  punizioni  infette  da  un  genitore  che  scopre  il  pazien- 
te nell'atto  di  masturbarsi),  sentimenti  di  colpa  associati 
al  piacere  sessuate,  sono  i principali  fattori  invocati  per 
spiegare  l’origine  di  questo  disturbo. 
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F.  éducation  sexuelle.  - l.  srxual  educaiion.  - T.  sejcuelle 

Au/lclàrung.  - s.  educacìón  sexttal. 

MIMMAKIO 


E>eftiinioac  e premesse  (col.  51).  - idemtHà  c reoli  (col.  52).  - 
ProMemi  da  aff^oatare  (col.  52).  - L’edacazMMc  sesMale  aeì 
servili  miiHari  (col.  52).  ■ L’educazioae  sessuale  «ella  Kuola 
(col.  53).  • L'edìscaziooe  sessuale  e I «eizl  di  comuukazioue  di 
massa  (col.  55). 


Defittizione  e prensesse 

L'educazione  sessuale  è l'insieme  dei  processi  educatisi, 
imesi  in  senso  lato,  tendenti  al  raggiungimento  della 
salute  sessuale,  delìnita  da  un  rapporto  tecnico  del- 
rOMS  (1975)  come  segue:  «La  salute  sessuale  è Tinte* 
grazione  degli  a.spetti  somatici,  affettivi,  mentali  e sociali 
dell'essere  sessuato,  realizzala  secondo  modalità  arric* 
chenti  che  valorizzino  la  personalità,  la  comunicazione, 
l'amore». 

Gli  obiettivi  dell'e.  s.,  più  specifìcamente,  sono  quelli 
di  aiutare  a realizzare  3 condizioni  fondamentali;  a) 
essere  capace  di  godere,  avendone  il  pieno  controllo,  di 
un  comportamento  sessuale  e di  riproduzione  in  armo- 
nia con  l’etica  sociale  e personale;  b)  essere  esenti  da 
sentimenti  di  vergogna  c di  colpa,  da  false  aedenze  c 
da  altri  fattori  psicologici  che  inibiscano  la  reazione 
sessuale  e turbino  la  relazione  sessuale;  c)  essere  esenti 
da  disturbi,  malattie  c deficienze  organiche  che  interfe- 
riscano cxm  la  funzione  sessuale  e con  quella  della  ri- 
produzione. 

L'e.  s.  deve  aiutare  ad  acquisire  un  approccio  positivo 
alla  sessualità  umana,  implicito  nel  concetto  di  salute  ses- 
suale. Il  che  significa  che  deve  aiutare  ad  arricchire  l’esi- 
stenza e le  relazioni  interpersonali,  e non  limitarsi  a dare 
informazioni  e consigli  in  materia  di  procreazione  o di 
malattie  sessuali. 

L'e.  s.  t parte  dcU'cducazronc  sanilana  in  quanto  aiuta  t'indi- 
viduo a prendere  conoscenza  c coscienza  del  proprio  corpo  e 
delle  sue  esigenze.  Essa  i parte  delTcducazione  generale,  in 
quanto  fanno  parte  dclTe.  t.:  lo  sviluppo  della  capacità  di  rap- 
porti soddisfacenti  con  gli  altri  membri  della  società,  la  matura- 
zione di  ruoli  femminili  c maschili  che  si  esprimono  ncll  ambiio 
di  tali  rapporti,  e l’evoluzione  della  coscienza  sociale  di  tutti  gli 
elementi  connessi  con  la  riproduzione. 

Si  può  dire  che  essa  è queirinsicmc  di  occasioni  di  apprendi- 
mento. di  evoluzione  fìsica  e pùchica.  sensoriale  e sensuale,  che 
SI  accumulano  nel  tempo,  fin  dalla  nascita,  e sulle  quali  influi- 
scono Tambicmc.  le  relazioni  interpersonali,  la  cultura.  Tcredilà. 
F.  un  processo  che  dura  tutta  la  vita  e,  se  da  un  lato  si  può  rico- 
noscerle uno  specifico  ncITctà  evolutiva  (come  del  rcMo  per  tut- 
ta l'educazione),  é necessario  nconosccric  uno  spazio  anche  nel- 
le altre  fasi  della  vita;  nell  ctà  adulta,  in  rapporto,  ad  cs.,  al 
matrimonio  e alla  riproduzione;  negli  anziani,  in  condizioni  par- 
tKolan  di  handa'ap  o di  malattia. 

F largamente  nconosduto  che  molle  delle  cose  che  si  sanno 
sul  sesso  non  sono  state  insegnate  direitanKnle.  ma  sono  state 
apprese  osservando  ciò  che  accade  iniorrKi.  nella  vita  in  famì- 
glia. con  i compagni,  nei  giiKhi.  e cosi  via  (Bell,  I9K2) 
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Idenlltà  e raoli 

L’e.  s.  favorisce  l’acquisizione  àeWidentità  sessuale,  che 
non  ò una  semplice  nozione,  ma  la  convinzione  intima  e 
profonda  di  essere  donna  e di  essere  uomo  e la  capacità 
di  assumere  un  ruolo  sessuale,  che  è l’aspetto  esteriore 
del  sentimento  d'identità,  dò  che  si  fa  per  dimostrare  agli 
altri  che  si  è donna  o uomo.  Si  tratta  di  un  insieme  di 
atteggiamenti,  di  modi  di  essere  e di  agire,  di  comporta- 
menti sessualmente  caratterizzati,  pur  se  variabili  nel 
tempo  c nelle  culture.  Fattori  sodali  di  induzione  delTi- 
dentità  e dell'assunzione  dei  ruoli,  si  trovano  principal- 
mente nella  famiglia,  che  fornisce  il  materiale  genetico  c 
biologico  e il  materiale  psicologico,  affettivo,  cognitivo 
per  l'identificazione. 

In  questo  ambito.  Te.  s.  si  sviluppa  attraverso  strumen- 
ti che  agiscono  soprattutto  sulla  sfera  dei  vissuti,  attra- 
verso la  costruzione  del  sé  o)rporeo.  che  è conoscenza  c 
consapevolezza  di  sé.  acccttazione  di  sé  anche  come  sog- 
getto sessuato.  Nel  processo  di  svilupp<^  della  sessualità, 
elemento  fondamentale  è l'acquisizione  di  capacità  rela- 
zionali. La  sessualità,  infatti,  è anche  comunicazione:  già 
nella  sua  determinazione  anatomofisiologica  essa,  essen- 
do divisa  in  due  strutture  complementari,  dà  Tidea  dello 
scambio,  della  comunicazione,  del  linguaggio  (Masellis, 
1984). 

Problemi  da  affrontare 

1 problemi  sessuali  più  comuni  suscettibili  di  interessare 
Te.  s.,  possono  essere  così  classificati:  a)  problemi  legati 
al  ciclo  riproduttivo:  problemi  sessuali  in  relazione  alla 
gravidanza,  alla  nascita,  al  post  parium,  problemi  del  ci- 
clo mestruale,  problemi  di  fertilità,  ctc.;  fe)  problemi  le- 
gati all’evoluzione  tecnologica:  ricorso  alle  varie  tecniche 
contraccettive;  c)  problemi  legati  alla  nozione  di  infezio- 
ne: non  solo  per  le  malattie  a trasmissione  sessuale,  ma 
anche  per  infezioni,  quali  vaginiti  e cistiti,  che  possono 
porre  difficoltà  al  rapporto  sessuale;  d)  problemi  legati  a 
fattori  socioculturali:  i ruoli  femminili  e maschili,  i fattori 
legali  ed  economici,  ctc. 

In  rapporto  all'età  o a condizioni  particolari  si  possono 
identificare  ulteriori  problemi  per  l’educazione  alla  ses- 
sualità. 

a)  Per  l’età  infantile  (lattanti  e bambini);  le  reazioni 
degli  educatori  e dei  genitori  di  fronte  alla  sessualità  in- 
fantile c alla  masturbazione;  le  risposte  alle  domande 
poste  dai  bambini;  i problemi  d’intimità  fra  i genitori; 

b)  nel  periodo  di  latenza;  curiosità  sessuale,  giochi  ses- 
suali; 

c)  nella  pubertà  e adolescenza:  masturbazione;  le  pri- 
me esperienze  sessuati  con  un  partner;  sentimenti  di  soli- 
tudine c di  insufficienza  fìsica  do  emotiva; 

gli  adulti  non  sposati:  bisogni  sessuali  e difficoltà 
di  trovare  un  partner;  sentimenti  di  solitudine  e d'inferio- 
rità; rapporti  affettivi  senza  futuro;  gravidanze  non  desi- 
derate ed  esposizione  volontaria  a gravidanze  non  deside- 
rate; 

e)  per  le  coppie:  problemi  di  adattamento  iniziale; 
problemi  di  allontanamento,  divorzio;  tentazioni  c rap- 
porti extraconiugali,  infedeltà,  gelosia;  problemi  delTetà 
media  e della  vecchiaia; 

0 per  le  donne  e gli  uomini  divorziati  o vedovi:  pro- 
blemi simili  a quelli  degli  adulti  non  sposati. 

L’cdocazioBe  sess«ale  n«t  Mrvizi  saaitarì 

L'e.  s..  avendo  come  obiettivo  la  salute  sessuale,  trova 
spazio  nel  sistema  sanitario.  Essa  s'inscriscc  nel  sistema 
di  promozione  della  salute  attraverso  pnxressi  educativi 
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che  interessano  )a  popolazione  in  generale,  nonché  nel 
sistema  di  medicina  preventiva,  per  le  attività  di  consul- 
tazione che  si  indirizzano  agli  individui  e alle  coppie  che 
hanno  problemi  più  complessi. 

Lo  sviluppo  deH’educazione  sanitaria  nel  sistema  dei 
servizi  in  Italia  è stato  favorito  da  alcune  leggi  quali;  l'a- 
bolizione dell'art.  553  C.  P.  che  vietava  la  contraccezione 
(1971).  la  legge  sul  divorzio  (1974),  la  legge  sul  nuovo 
diritto  di  famiglia  (famiglia  come  comunità  di  uguali) 
(1975).  la  legge  istitutiva  dei  consultori  familiari  (1975), 
la  legge  suirinierruzicme  volontaria  della  gravidanza 
(197H). 

Gli  ambiti  dei  Scrs'izio  sanitario  nazionale  che  hanno 
diretto  interesse  aircducazione  sanitaria  sono  quelli  che 
si  occupano  di  proiezione  materna  e infantile,  di  medici- 
na scolastica,  di  pianificazione  familiare,  di  aborto,  di 
medicina  di  base,  di  salute  comunitaria,  di  controllo  di 
malattie  ses.sualt,  di  salute  mentale. 

Nell'affrontare  i temi  dcireducazionc  alla  sessualità,  i 
servizi  debbono  adottare  un  mriodo  che,  oltre  a consenti- 
re la  conoscenza  del  sé  corporeo  e della  sua  espressione 
sessuale,  promuova  lo  sviluppo  di  atteggiamenti  e com- 
portamenti che  favoriscano  un  approccio  positivo  alla 
sessualità. 

11  metodo  del  lavoro  in  gruppo  sembra  essere  il  più 
idoneo  per  raggiungere  l'obicttivo,  poiché  consente  di 
aprire  la  discussione  sulle  proprie  conoscenze,  sui  propri 
atteggiamenti  e sui  problemi  concreti,  e d'iniziare  il  pro- 
cesso educativo  su  dati  di  realtà.  1 gruppi  che  si  possono 
individuare  o costituire  nei  territorio  in  cui  operano  i 
servizi  sono  numerosi:  le  coppie  che  utilizzano  il  consul- 
torio familiare,  le  donne  o i genitori  che  seguono  i corsi 
di  preparazione  al  parto,  i genitori  dei  bambini  seguiti 
dal  consultorio  pediatrico,  o dei  ragazzi  della  scuola, 
ragazzi  e giovani  di  circoli  giovanili  e sportivi,  gruppi  di 
anziani,  etc. 

Per  la  moJteplKSià  dei  problemi  afferenti  al  cumpuriamento 
sessuale,  la  maggior  parte  del  personale  dei  servizi  sociosanilarì 
dovrebbe  essere  capace  di  offrire  servizi  d'educazione  c consigli 
sessuali. 

Accanto  a questi  e.  ovviamente,  ai  docenti  della  scuola,  anche 
coloro  che  si  occupano  di  gruppi  giuvandi  o sportivi  e il  persona- 
le della  polizia  e delle  forze  armate,  possono  avere  resporKabili- 
là  in  questo  campo. 

La  formaziont  del  personale  è rdcmenlo  fondamentale  per 
una  diffusa  e.  s.  Obicttivi  della  formazione  sono  i seguenti. 

a)  Ix)  sviluppo  di  atteggiamenti  che  favonscano.  r>ci  profes- 
sionisti, raocetiazionc  della  sensualità  umana  come  elemento 
positivo  della  salute  e il  superamento  di  aiteggiumenli  negativi 
di  rifiuto  o repulsa,  che  potrebbero  essere  di  grave  ostacolo  per 
la  funzione  che  gli  operatori  dovrebbero  svolgere  ncH'e.  s. 

b)  L'acquisizione  di  conoscenze  scientifiche  aggiornate  sulla 
riproduzione  c sessualità  umane,  sulla  psicologia  c risposta  ses- 
suale. sull'identificazione  scssuak  c sui  comportamenti,  e inoltre 
la  comprensione  delle  modalità  per  l'integrazione  del  compor- 
tamento sessuale  neU'ottica  della  salute  positiva. 

c)  L'acquisizione  di  capacità  di  saper  ascoltare  e comunicare, 
di  saper  stabilire  una  relazione  autentica  e costruire  un  dialogo 
impregnato  di  simpatia  e sensibilità. 

L'edacazMMie  sessuale  sella  scsola 

La  scuola  in  quanto  comunità  in  cui  convivono  giovani  e 
adulti,  femmine  e maschi,  ha  inevitabilmente  sempre 
svolto  un  ruolo  nell'c.  s..  anche  quando  negativamente 
fatto  di  silenzi.  Attraverso  i docenti  essa  propone  sempre 
modelli  di  comportamento:  è importante  prendere  co- 
scienza di  queste  realtà  per  assumere,  ncirambito  del 
programma  $cola.stico,  responsabilità  educative  nel  campo 
della  sessualità. 
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Un  processo  educativo  positivo  aiuta  i giovani  a pren- 
dere coscienza  della  propria  sessualilà,  come  energia  da 
spendere  in  un  programma  di  vita,  che  prevede  tappe 
successive  di  maturazione,  le  quali  si  svilupperanno  per 
tutta  la  vita. 

Anche  nella  scuola,  pertanto,  il  proces.so  di  e.  s.  va  vi- 
sto in  un  quadro  più  ampio  della  semplice  informazione. 
Prevenire,  per  la  scuola  c sinonimo  di  attività  educativa, 
volta  a sollecitare  l'esprimersi  di  tutte  le  potenzialità  im- 
plicite ncll’alunnu;  è aiutarlo  nel  piercorso  che  compie 
vePiO  la  propria  identificazione,  fornendogli  strumenti 
che  gli  consentano  di  progettare,  di  vivere,  di  spendere 
positivamente  per  sé  c per  gli  altri  la  propria  esistenza. 

L'e.  s.  non  si  configura  come  una  materia,  o area  curri- 
culare.  ma  forma  una  parte  del  complesso  dei  processi 
educativi  della  scuola.  Essa  ha  come  finalità:  a)  offrire, 
allargare,  chiarire  conoscenze  intorno  agli  apparati  ses- 
suali, al  concepimento,  alla  nascita  e intorno  allo  svilup- 
po deiraffctlività;  b)  stimolare  la  riflessione  e far  crescere 
un  atteggiamento  critico  suU  insicme  dei  fattori  e delle 
situazioni  che  addizionano  e orientano  la  vita  sessuale. 

Nelle  modalità  di  approccio  essa  è compito  di  tutti  i 
docenti  ed  è frutto  della  collaborazione  dei  docenti  con  i 
genitori  da  un  luto  e gli  operatori  dei  sers'izi  sanitari  dal- 
l’altro. 

Varie  condizioni  influenzano  l'e.  s.  a scuola:  a)  la  coe- 
ducazione. il  che  vuol  dire  imparare  a vivere  e lavorare 
insieme,  imparare  a stimarsi,  bambini  e bambine,  ragazzi 
e ragazze;  b)  la  presenza  di  educatori  dei  due  sessi,  in 
quanto  modelli  di  comportamento;  c)  l'acccttazione  della 
responsabilità  d'impegnarsi  in  un  progetto  da  parte  di 
tutto  il  corpo  docente,  per  ottenere  un'idonea  coerenza 
pedagogica;  d)  il  dialogo  genitori-docenti,  per  favorire  la 
riflessione  sur  problemi  dcll'c.  s..  per  superare  le  reticen- 
ze e ottenere  l'assunzione  di  compiti  anche  da  parte  dei 
genitori:  e)  il  supporto  eventuale  di  operatori  sanitari, 
come  facilitatoli  del  compito  degli  educatori  c come  fon- 
te d'informazioni  scientifiche. 

L'adozione  di  un  metodo  adeguato  è requisito  di  ogni 
programma.  I metodi  attivi,  che  partono  daircspcricnza  e 
che  consentono  di  integrare  informazioni,  riflessioni,  in- 
teriorizzazioni. sono  quelli  che  meglio  favoriscono  l'as- 
sunzione di  comportamenti  consapevoli. 

II  metodo  della  ricerca  e del  lavoro  di  gruppt)  è quello 
di  prima  scelta,  come  per  ogni  altro  processo  di  educa- 
zione sanitaria,  per  la  formazione  di  comportamenti.  La 
discussione  preliminare  con  la  classe,  può  fare  emergere 
gli  interessi.  la  curiosità,  le  ansie  e ciò  che  cì  si  aspetta 
di  conoscere  e discutere  intorno  al  rapporto  con  l'altro 
sevso. 

1 settori  di  ricerca  sui  quali  lavorare  sono  numerosi  (Ferrari, 
1981) 

a)  l.a  crescita  come  fenomeno  Noiogico.  ma  anche  affettira  e 
sociale;  come  i vissuta  e come  condiziona  la  vita  sessuale 

b)  La  maturità:  maturità  e soddisfaamcnlo  di  alcuni  bisogni, 
maturità  ed  esperienze  positive,  condizionate  dairattcìuionc  e 
dagli  spazi  messi  a disposizione  degli  altri  c dai  propri  sforzi. 

c)  Le  relazioni  di  cui  si  ha  esperienza,  il  piacere  di  una  rela- 
zione sfxUlisfaccntc.  l'aggressione  nelle  relazioni,  la  stima. 

d)  li  concetto  di  libertà,  comprensione  e rispetto  itegli  altri,  la 
propria  libertà. 

c)  I ruoli,  ì condizionamenti  soaali  che  racchiudono  la  sessua- 
lità; l'evoluzione  dei  ruoli  dclVuomo  c della  donna  nciristitulo 
familiare. 

f)  L’informazione  c la  conoscenza  degli  apparati  sessuali,  dei 
rapporti  sessuali,  del  concepimento,  il  superamento  dei  pregiu- 
dizi. di  errori,  del  senso  dì  vergogna  legati  al  proprio  corpo. 

g)  L'informazione  e la  prcveruiune. 

h)  Il  linguaggio  scientifico  in  raf^iorto  al  gergo. 
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i)  La  comunica/ionc  di  massa,  l'abuso  commerciale  del  sesso, 
i modelli  Cìiliurali. 

l)  L'immagine  c i mutamenti  dciramore,  amore  materno, 
amore  di  coppia. 

m)  Le  fonti  d'informazione  dei  giovani  sui  problemi  del  sesso. 

Non  vi  è un  momento  definito  per  cominciare  l'azione 
di  e.  s.«  poiché  la  scuola  si  inserisce  semplicemente  in  un 
processo  che  inizia  dalia  na.*>dta.  Un  processo  in  cui  sono 
basilari  i primi  3'5  anni  di  vita,  ma  che  dura  per  sempre. 

In  questo  contesto  i processi  di  comunicazione  sono 
molto  importanti,  poiché,  abbiamo  detto,  sessualità  è 
anche  comunicazione.  Nell'età  evolutiva  tutte  le  espe- 
rienze di  comunicazione  sono  importanti  ai  fini  delta  co- 
struzione deH'identità  sessuale  c dcirìnizio  dcll'csplica- 
zionc  dei  ruoli  sessuali. 

L'edvcazioae  sessoale  e i mezzi  di  comunkazione  dì 
massa 

I mezzi  di  comunicazione  di  massa  influiscono  soprattutto 
sulla  diffusione  di  modelli  culturali  che  possono  incidere 
sui  processi  di  identificazione  e di  definizione  dei  ruoli. 

In  questo  senso  svolgono  un  ruolo  importante  il  cine- 
ma e la  televisione  poiché  i personaggi  e le  storie  che  essi 
vivono  comunicano  in  modo  mollo  incisivo  con  la  sfera 
affettiva  degli  spettatori.  Entro  limiti  più  ristretti,  anche 
la  pubblicità  può  avere  qualche  influenza,  soprattutto 
mettendo  in  evidenza  tendenze  già  presenti  nella  società. 

Documentari  scientifici,  dépUants,  opuscoli,  possono 
essere  utilizzati  per  comunicare  informazioni  a un  ampio 
numero  di  persone,  accelerando  la  diffusione  delle  cono- 
scenze. 
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MARIA  ANTONIA  MODOLO 


SESSUALE  VIOLENZA:  v.  sessuali  reati. 


SESSUALI  ORMONI 

F.  hormones  sexuels.  - i.  sexual  hormones.  - T.  scxuelle 
Hormonen.  - s.  ormonos  sexiusles. 


QUADRO  SISIEMATICO 

AtooMrNn 

RIMANDI 

Anticooceztonali 

AN1ICONO/IONAU  PARMAQ  (II. 

239-252)-,  OVAIO  (XI.  527) 

Appar.iio  genitale  femminile 

GFNnALE  ILMMtNILIi  \rf\RATO 
(VII.  30) 

Apparato  genitale  maschile 

CFNrTALF  MAK1ULE  APfARATO 

(VII.  91) 

Biochimica 

•tSSUAU  ormoni;  r.MROOINE 
soviANzr  (VI,  .%47):  ormoni 
(X.  1912);  OVAK)  (XI.  456); 
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ARCOMiNTI 

RIMANDI 

rROOrSTERONE  E PROOrSTISI- 

a (XII,  1081);  MiRoioi; 

-reSTOSTTRONr 

Cìclopcntanoperidrofcnan- 

CICLOPI  NTASUFERIDROIENAN- 

trenc 

IRFNE  (HI.  2221) 

Esame  osletrico-gtneooiogi- 

USUrtlCO-GINUOLOGlCO  LSAML 

co 

(XI.  319) 

Estrogeni,  estrogene  sosian- 

ESTROGENE  SOSTANZE  (VI, 

zc 

347) 

Fannacuiogìa 

SESSt'AU  ORSIONi;  ANIKUNCt- 

ZIONAU  MARMACI  (II,  239); 
ESTROGENI  SOSTANZE  (VI. 
347);  OVAIO  (XI.  527); 

PROOESTLRONE  E rROGlSTI- 
NtCT  (XII.  1081);  TF^rOffTR- 

RONF. 

Fatton  ipotalamia 

IPOTALAMICI  PATTORi  (Vili. 

439) 

GAMETOGENESI  (VI.  2103); 

Gameiugencsi 

OVAK)  (XI.  441);  TrsTKOLO 
ED  IPlDtDIMO 

Gonadi 

Gravidanza 

lpi>lKI 

Ipotalamo 

Moaanismo  d’a/k>ae 
Ormoni  gtmadotropi 

GONADI  (VII,  538) 
GRAVIDANZA  (VII,  861;  872) 
IPOFISI  (Vili.  331) 

IPOTAJAMO  (Vili,  450) 
StSSl'AU  ormoni;  recettori 
GONADOTROPI  ORMONI  (VII. 

559) 

Ormoni  steroKiei 

ormoni  (X.  1922);  ovak).  ste- 

roidi  avarici  e tumori  (XI. 
556);  STTROiDi 

Ormoni  surrenali 
OvaK> 

Prcgnandiolo 

Progesterone 

SURRFNAU  OHlANtlOLa 
OVAIO  (XI.  441;  456;  4H3; 
487;  496) 

SESSCAU  ORMU.Nl 
PR<KiES1Ì.UONI.  F PR(M.ES1TNKT 

(XII.  1081) 

Pubertà 

PUBERTÀ  (XII.  2000} 

Rccciton 

RECFTTtNU.  receOorì  ormtmali 

Regolazione  della  prnduzio- 

SESSUAII  ormoni;  ipofisi 

ne 

(Vili.  331);  iPOTAiAMici 
EAnORI  (Vili.  439).  IPOTA- 
LAMO  (Vili.  450) 

Sesso  e sessualità 

sisso  t siasvAinÀ 

Sindromi  cliniche 

AMENORRrjS  (1.  1425).  ANDRO- 

PAUSA  (1.  1806);  CUMAIIRIO 
(IV.  134);  OONADUTIE.  DIS- 
GFNE.siF  (VII,  549);  imtoo- 
NADISMO  E IPOCONADISMO 

(Vili.  36);  IPERPirtTt.XRISMO 
f.  tPOPirttllARISMO  (Vili. 

131);  MENOPAUSA  (IX. 
907);  MESTRUAZIONE  (IX. 
971);  obesità  (X.  1349); 
OVAIO,  patologia  disfunzio- 
nale  (3U.  496-527);  patolo- 
gia dei  segnali  e poìictsUMi 
ox-arica  (XI.  503-.^08);  inu- 
tlsmo  ovanco  (XI.  522* 

525>;  rinfjtiik  (XII.  20011) 

Testicolo 

TtSnCUlO  ED  EPIOtDIMO 

Testosterone 

TTSTOSTTRONE 

SOI4MARIO 

Geamlità  (col.  57).  - Steroidogettesi  Icalkolarc  (col.  5B).  • Sle- 
roidogenesì  ovarka  (col.  59).  - Surreac  c atcroUi  sewaB  (col. 
60).  • Trasporto  piaìiaatico  de|di  aleroidi  (col.  61).  • Meecanl- 
moù  di  azione  de^  ormoni  ftero&iU  (col.  62).  - Metabolbmo  dd 
trsiofterone  (col.  63).  * Metabolismo  degli  estrogeni  (col.  64).  • 
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bkilo0d  de(|i  omoHi  icwli  fcminfaitt  (col.  65).  • Rcgotuioae 
deUa  rtcroidogettcai  srsHiak  (coi.  66).  • Ceoiù  Niitf'ioi|ùego  ten* 
pcHlko  dc|^  onnoMi  «esaufi  watHiUi  (coi.  6H).  • Cenai  sidrini' 
picfo  tertfoitico  dcfU  ormoni  sesaiiaU  femminili  (coi.  68);  fé- 
rapte  sostiiuuva.  • Terapta  inihcnie. 


Gescralitii 

Con  il  icrmine  ormoni  sessuali,  secondo  alcuni  AA..  do- 
vrebbero essere  intesi  non  solo  quegli  ormoni  prodotti 
dalle  ghiandole  sessuali,  ma  anche  quelle  sostanze  che.  a 
un  più  alto  livello  (ipofisario,  ipotalamico),  ne  regolano 
la  secrezione. 

In  questa  sede  si  fa  riferimento  (secondo  l'accezione 
più  restrittiva  del  termine)  ai  soli  ormoni  a struttura  ste- 
roidea  prodotti  dalie  gonadi  e in  piccola  quota  dal  corti* 
cosurrcne.  Non  si  deve  tuttavia  dimenticare  la  possibilità, 
ad  es.  da  parte  dell  ovaio.  di  secernere  sostanze  ormonali 
di  natura  poUpeptidica,  e pertanto  non  steroidea,  come  la 
rclassina. 

Gli  ormoni  a struttura  steroidea  prodotti  dalle  gonadi  e 
dal  corticosurrene  hanno  in  comune  un  nucleo  fondamen- 
tale detto  ciclopenianoperidrofenantrene  (v.);  esso  à costi- 
tuito da  un  ciclopentano,  catena  di  5 atomi  di  carbonio 
saturati  con  atomi  di  idrogeno  a disposizione  ciclica,  e da 
un  fenantrene  che.  dopo  idrogenazione,  perde  i doppi 
legami  trasformandosi  in  pcridrofenantrcnc.  formato  da  3 
clcloesani  (hg.  1).  In  questo  nucleo  fondamentale  alcuni 
atomi  di  idrogeno,  di  preferenza  quelli  in  posizione  3. 
10.  11.  13.  17.  possono  essere  sostituiti  da  gruppi  metili- 
ci — CH3.  idrt>ssilici  — OH  e chetonici  *0.  Gruppi  meti- 
lici fis.sati  in  CIO  e C13  e numerati  con  Cl8  e C19.  for- 
mano l'androstano.  nucleo  fondamentale  degli  androgeni 
a 19  atomi  di  carbonio;  al  contrario  l’estrano,  nucleo 
fondamentale  degli  ormoni  estrogeni  a 18  atomi  di  car- 
bonio, presenta  un  solo  gruppo  metilico  in  C13  (fìg.  2). 

Grazie  alla  messa  a punto  di  varie  metodiche,  quali 
Tincubazione  di  precursori  steroidei  marcati  con  composti 
radioattivi  su  omogenati  di  tessuto  ghiandolare  o su  fra- 
zioni subccllulari  come  microsomi  e mitocondri,  la  de- 
terminazione delle  concentrazioni  dei  vari  steroidi  forma- 
ti nel  tessuto  ghiandolare  e nel  sangue  refluo  dalle  ghian- 
dole stcroidoscccrncnti.  si  sono  potute  indiNÌduare  le  va- 
rie tappe  metaboliche  della  stcroidogenesi  c le  relative 
attività  enzimatiche. 

Le  ghiandole  stcroidosecernenti  possiedono,  a livello 
mitocondiiale  e microsomale,  un  nutrito  corredo  enzima- 
tico costituito  in  gran  parte  da  idrossilasi.  che  introducono 
nel  nucleo  fondamentale  gruppi  ossidrilici,  deidrogenasi 
che  rimuovono  un  idrogeno  dal  gruppo  OH  e ossidasi  che 
rimuovono  un  idrogeno  dal  gruppo  CrH.  Questi  enzimi 
sono  collegati  a meccanismi  di  trasporto  elettronico  che 
agiscono  in  presenza  di  H^  e molecolare. 

Tutti  gli  ormoni  .steroidei  originano  dal  colesterolo,  il 
quale  viene  assunto  con  gli  alimenti  o sintetizzato  a livel- 
lo epatico  c ghiandolare  a partire  dagli  acetati  attraverso 
prodotti  intermedi  cjuali  lo  squalene  e il  lanosterolo.  Il 
colesterolo  è costituito  da  27  atomi  di  carbonio  con  nu- 


Fig.  1.  Formula  di  strut- 
tura dei  cidopenlanopc- 
rìdrofenantrene. 


Fig.  2.  Formule  di  struttura  dcll'cstrano  e delt'androsiano. 


eleo  ciclopentanoperidrofenantrene,  2.  gruppi  metilici  in 
CIO  c C13  c una  catena  laterale  di  8 atomi  di  carbonio 
in  CI  7.  Per  la  sintesi  degli  steroidi  il  colesterolo  viene 
idrossilato  in  posizione  20  e 22;  il  20-22-diidrocolestero- 

10  così  formato  perde  la  catena  laterale  a opera  di  una 
dcsmolasi  c si  trasforma  in  un  composto  a 21  atomi  di 
carbonio  il  delta-.5-pregnenolone.  capostipite  di  lutti  gli 
ormoni  sterotdei. 

Sleroidogenesi  lestkoUre 

Nel  testicolo  (v.  testicolo  eo  epididimo)  le  cellule  di  Ley- 
dig  rappresentano  la  fonte  più  importante  di  produzione 
stcroidea;  il  testosterone  (v.)  è il  principale  steroide  andro- 
gcno  prodotto.  È stato  tuttavia  segnalato  che  anche  i tubuli 
seminiferi  partecipano  alla  biosintesi  stcroidea  con  forma- 
zione di  testosterone  dal  progesterone;  la  produzione  di 
testosterone  da  pane  dei  tubuli  seminiferi  è,  comunque. 
.500  volle  inferiore  rispetto  a quella  ottenuta  dal  tessuto 
interstiziale.  I tubuli  seminiferi  sarebbero  molto  più  attivi 
neirutilizzare  steroidi  androgeni  prodotti  dalle  cellule  di 
Lcydig.  come  il  testosterone  che  viene  trasformato  in  di- 
idrotestosterone  (DHT)  c androstancdioli  a opera  di  una 
5-alfa-reduttasi  e una  3-alfa-idrossisteroidodeidrogcnasi 
presenti  sia  nelle  cellule  del  Serloli  che  negli  spermatociti. 

Nelle  cellule  di  Scnoli  del  ratto  c stala  inoltre  indivi- 
duata un'attività  aromaiasica  che  consente  di  trasformare 

11  testosterone  in  estradiolo;  nel  testìcolo  umano  tale  atti- 
vità sembra  svolgersi  anche  a livello  delle  cellule  intersti- 
ziali di  Leydig.  Gli  estrogeni  sembrano  avere  un'azione 
nella  regolazione  dei  processi  steroidogenetici  che  porta- 
no alla  .sintesi  del  testosterone.  Le  cellule  dei  tubuli  non 
sembrano  tuttavia  sintetizzare  quantità  di  androgeni  tali 
da  contribuire  in  maniera  significativa  al  loro  po<ìl  pia- 
smatico; tutlasia  contribuiscono  a mantenere  nel  fluido 
tubulare  concentrazioni  di  androgeni  sufficienti  per  la 
spermatogenesi. 

Anche  nel  testicolo  umano  la  biosintesi  degli  steroidi 
parte  dal  colesterolo  captato  dal  circolo  o prodotto  in 
loco  per  condeasazione  delle  molecole  di  acetato.  Il  cole- 
sterolo entra  nei  mitocondri  dove  una  20-22-desmolasi 
interrompe  la  sua  catena  laterale  generando  il  pregneno- 
lone.  steroide  capostipiie  a 21  atomi  di  carbonio,  che  la- 
scia i mitocondri  trasferendosi  nel  retiailo  endo(ria.smati- 
co  liscio  per  essere  sottoposto  alle  successive  reazioni 
metaboliche.  La  sintesi  del  testosterone  si  attua  attraver- 
so due  principali  vie  metaboliche:  la  cosiddetta  via  del- 
ta-4  e quella  delta-5.  La  prima,  nella  cui  sequenza  meta- 
bolica figurano  stcrcàdi  con  doppio  legame  tra  C4  e C5, 
inizia  dal  progesterone,  che  viene  idrossilato  a 17-alfa- 
idrossiprogesterone  e trasformato  da  una  desmolasi  in 
dcita-4-androstenedione;  successivamente,  il  delta-4-an- 
drostenedionc.  per  trasformazione  del  gruppo  chetonico 
in  C17  in  gruprpo  idrosMlico,  dà  orìgine  al  testosterone,  il 
più  potente  ormone  androgeno. 
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La  seconda  via  d costituita  da  una  serie  di  steroidi  con 
doppio  legame  Ira  C5  e C6:  essa  inizia  dal  delta-5-pre- 
gnenolorkr  che  viene  idrossiiato  a IT-alfa-idrossiprcgne* 
nolone  c quindi  trasformato  da  una  desmolasi  in  deidro* 
epiandrosterone  (DEA)  con  un  gruppo  idrossilico  in  C3 
e un  grup|M)  chetonico  in  C17.  Sul  deidroepiandrosterone 
possono  agire:  a)  una  bcta-ol-tkidrogcnasi  c una  dclta-5* 
dclta-4-isomcrasi.  con  formazione  di  androstenedione  e 
quindi  di  testosterone;  h)  una  17-beta-idrossilasi  con 
formazione  di  un  altro  composto  a debole  attisilà  andro- 
gcna.  il  dclta-5*androslanedioIo.  che  presenta  2 gruppi 
idrosstlici  in  O e C17.  Questo  composto  viene  quindi 
trasformato  da  una  3'beta-ol-dcidrogcnasi  c da  una  del* 
ta-5-dclla*4-isomcrasi  in  testosterone. 

La  via  metabolica  preferita  dipende  dalle  varie  circo* 
stanze  tìsiologiche  c dalla  specie  animale.  Nei  testicolo 
umano  c preferita  la  via  della-5;  questa  via  sembra  esse- 
re l'unica  presente  nel  testicolo  fetale  umano.  Nel  testico- 
lo di  ratto  invece  é preferita  la  vìa  dclta-4. 

In  ciascuna  delle  due  vie  operano  4 sistemi  enzimatici 
secondo  il  seguente  ordine:  3-beta-ol-deidrogenasi,  17- 
alfa-idrossilasi.  17-20-liasi  c 17-bcta'idrossÌ5tcroid(x)ci* 
drogenasi  per  la  via  delia*4;  17-alfa-idrmsila.si.  17-20- 
liasi,  17-beta*idrossisteroidod«idrogenasi  e 3-beta-ol-dei- 
drogenasi  per  la  via  delta-5.  Oltre  a queste  principali  ca- 
tegorie di  enzimi,  il  testicolo  possiede  anche  un  sistema 
aromatizzante  che  trasforma  il  testosterone  e l androste- 
nedKine  in  composti  a 18  atomi  di  carbonio,  cioè  l’estra- 
diolo  c Lcstronc.  i principali  ormoni  estrogeni.  Nel  tessu- 
to tcstia>lare  deH'uomo.  infine,  sono  stati  individuali  al- 
cuni steroidi  solfati,  come  il  pregnenolone.  il  deidroe* 
pMndrosteronc  e l'androstcncdionc  solfato;  sono  presen- 
ti. infatti,  una  solftKhinasi  e una  solfatasi,  cioè  enzimi 
che  intrixlucono  o rimuovono  il  gruppo  solfato.  L’impie- 
go. da  parte  del  testicolo,  della  via  biosintetica  dei  solfati 
è ancora  poco  chiaro;  tuttavia  alcuni  AA.  ritengono  che 
gli  steroidi  s<ìlfati  rappresentano  un  pool  di  riserva  im- 
mediato per  steroidi  non  coniugati  che.  a loro  volta,  pos- 
sono inibire  la  solfatasi  stcroidea. 

V.  TESTICOtO  F.D  FPIDIOIMO;  TESTOSTF.RONF. 

SicroMogencsi  ovari» 

Durante  il  periodo  fertile,  rovaio  umano,  sotto  il  control- 
lo gonadotropinico.  produce  ritmicamente  3 classi  di  .ste- 
roidi: la  prima  a 21  atomi  di  carbonio,  in  cui  figura  il  pro- 
gesterone: la  seconda  a 19  atomi  di  carbonio,  rappresenta- 
ta dagli  androgeni;  la  terza  costituita  da  composti  a 18 
atomi  di  carbonio,  cioè  gli  estrogeni  17-bela-csiradiolo  ed 
estrone,  con  l'anello  A di  tipo  benzcnico  con  3 doppi  le- 
gami. I compartimeati  ovarid  capad  di  sintetizzare  steroi- 
di sono:  il  follicolo,  il  corpo  luteo  e alcune  cellule  del 
compartimento  interstiziale.  Il  follicolo  scccmc  prevalen- 
temente estradiolo  e androstenedione.  il  corpo  luteo  pre- 
valentemente progesterone.  Il  progesterone,  oltre  che  dal 
corpo  luteo,  viene  sintetizzato  anche  dalle  cellule  iccali 
della  granulosa  del  follicolo  maturo.  Nella  fase  follicolare 
del  ciclo  mestruale  viene  invece  attivata  la  produzione 
degli  estrogeni  da  parte  delle  cellule  della  granulosa  del 
follicolo  ovarico;  gii  estrogeni  vengono  anche  prodotti  dal 
corpo  luteo  durante  la  fase  lutcinica  del  ciclo. 

La  biosintesi,  comunque,  avviene  attraverso  uno  sche- 
ma comune  a tulli  i compartimenti  ovarid.  iniziando  dal 
delta-5-pregnenolone  fino  al  delta-4-androstenedione  c al 
testosterone  (via  dclta-4);  il  testosterone  può  derivare 
anche  dalla  via  delta-5.  ma.  al  contrario  di  quanto  as’vie- 
ne  nel  testicolo  e nella  corteccia  surrenale,  la  via  preva- 
lente nel  follicolo  umano  è la  via  dclta-4. 

Il  dclla-4-androsicncdionc  c il  testosterone  rappresen- 


tano i precursori  degli  estrogeni;  infatti,  un  enzima  sped- 
Hco.  raromaiasi,  trasforma  il  te.stosterone  in  estradiolo  e 
Tandrostcnedione  in  estrone.  Gli  androgeni  della  via  dcl- 
ta-5  non  vengono  trasformati  in  estrogeni,  anche  se  subi- 
scono l'azione  dell'aromatasi;  per  questo  si  chiamano 
androgeni  non  aromatizzabili. 

L'cslradiolo  è molto  più  attivo  dell'estrone  in  rapporto 
alia  potenza  estrogenica;  tuttavia  i due  estrogeni  sono  in 
equilibrio  tra  loro  e possono  trasformarsi  l'uno  nell'altro 
nei  compartimento  cxtraghiandolarc. 

Durante  il  periodo  fertile  della  donna,  restradiolo  e il 
progesterone  vengono  prodotti  soltanto  dall'ovaio;  al 
contrario,  l’estrone  c gli  androgeni  provengono  anche 
dalla  produzione  surrenalica  e/o  dalla  conversione  perife- 
rica a partire  da  precursori  sieroidei. 

V,  anche:  ovaio,  fisiologia  (XI.  456);  estrogene  so- 
stanze (VI.  .347). 

Sorrene  e steroidi  sessuali 

In  condizioni  normali,  la  produzione  di  androgeni  c di 
estrogeni  da  parte  del  surrene  è trascurabile  in  confronto 
alla  produzione  gonadica  c il  surrcnc  non  sembra  svolge- 
re alcun  ruolo  nella  regolazione  del  cielo  mestruale  nella 
donna  o della  funzione  testicolare  nel  maschio;  solo  nel 
caso  di  iperproduzione  patologica  (tumori  o difetti  enzi- 
matici) vi  può  essere  un'interferenza  sull’asse  ipoialamo- 
ipofisi-gonadi  da  parte  del  surrene. 

Nell'uomo  il  corticosurrene  produce  una  quantità  mol- 
lo piccola  di  testosterone  c quantità  più  elevate  di  pre- 
cursori che  possiedono  una  scarsa  attività  androgenica, 
ma  che  possono  essere  metabolizzati  a testosterone  a li- 
vello periferico.  Tali  precursori  sono  il  dclta-4-androsic- 
nedionc,  il  deidroepiandrt>sterone  (DEA),  il  deidroe- 
piandrosterone  solfato  (DHAS)  e l'H-idrossi-androste- 
ncdionc.  Nella  donna  il  testosterone  circolante  deriva  in 
gran  parte  dalla  conversione  periferica  del  dc)ta-4-andro- 
sienedione.  in  percentuale  minore  dal  metabolismo  del 
DEA  e del  DEAS  e per  circa  il  25%  dalla  secrezione  di 
surrcnc  c gonadi.  Durante  la  gravidanza  il  DEAS  surre- 
nalico  viene  convertito  per  il  50%  in  estradiolo  a livello 
della  placenta,  dove  vengono  utilizzati  precursori  surrena- 
lici  per  la  propria  stcroidogcncsi. 

Il  delta-4-androstcnedionc  è metabolizzato  periferica- 
mente in  estrone  sia  neH'uomo  che  nella  donna;  tale  con- 
versione può  essere  aumentata  in  varie  condizioni,  quali 
l’obesità  e l'invecchiamento.  Un  fenomeno  puramente 
surrenalico  è il  cosiddetto  adrenarca.  ossia  l’aumentata 
produzione  da  parte  del  surrene  di  androgeni  deboli 
(DEA.  DEAS,  androstenedione)  prima  della  pubertà.  In 
questo  momento  il  surrene  ha  un  particolare  atteggia- 
mento funzionale  in  quanto  produce  relativamente  più 
androgeni  e meno  glicocorticoidi  c mincralcorticoidi, 
modificando  alcune  attività  enzimatiche  della  steroidoge- 
ncsi.  L'aumentata  produzione  di  androgeni  nell'adrenarca 
non  sembra  essere  sotto  il  controllo  dcirACTH;  alcuni 
AA.  hanno  addebitato  tale  fenomeno  alla  prolattina  o ad 
altro  ormone  ipofisario  stimolante  gli  androgeni.  non 
ancora  individualo.  Rcccnicmcnic.  sulla  base  del  riscon- 
tro di  una  correlazione  tra  livelli  di  DEAS  e di  endorhna 
e lipoproteina  (LPH)  nelle  vane  età.  è stata  ipotizzata 
l’esistenza  di  un  effetto  diretto  o medialo  di  queste  so- 
stanze sulla  secrezione  androgenica  surrenalica.  Comun- 
que. il  significalo  deirimprovviso  aumento  degli  androge- 
ni surrcnalici  non  è chiaro,  anche  se  potrebbe  trattarsi  di 
un  evento  indipendente  il  cui  risultato  è la  comparsa  di 
peluria  ascellare  e pubica,  senza  apparente  interferenza 
specifica  sulla  maturazione  dell'asse  ipotalamo-ipofisi-go' 
nadi.  Gli  androgeni  di  origine  surrenalica  partecipano  alla 
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fase  iniziale  della  pubertà,  intervenendo  nciraumentalo 
accrescimento  staturale,  neU'induzione  della  peluria  pubi- 
ca e neH'aumento  iniziale  del  volume  del  pene  e della  cli- 
toride; le  successive  tappe  dello  sviluppo  puberale  ap- 
paiono invece  legate  più  strettamente  alla  maturazione 
detrasse  ipofisi-gonadi. 

La  maggior  parte  degli  steroidi  circolanti,  come  abbia- 
mo visto,  non  provengono  solo  dalla  secrezione  di  una 
ghiandola,  ma  da  più  ghiandole  (gonadi,  surreni)  e dalla 
trasformazione  periferica  a partire  da  precursori  slcroi- 
dei.  La  quantità  giornaliera  di  uno  steroide  immessa  nel 
sangue  circolante  da  parte  di  una  singola  ghiandola  viene 
chiamata  ritmo  dì  secrezione  {secrefion  rate);  la  somma 
delle  quote  secrete  dalle  varie  ghiandole  più  quella  prò 
veniente  dalla  trasformazione  periferica  dei  precursori 
viene  indicata  come  ritmo  di  produzione  giornaliera 
(btood  production  rate). 

V.  anche:  surrenali  ghiandole. 


Trasporto  plasnutico  degli  steroidi 

Sia  gli  androgeni  che  gli  ci^trogcni  sono  secreti  nel  torrente  circo- 
latorio con  andamento  pulsatile  e circolano  rKl  sangue  legati  per 
la  maggior  parte  a proteine  specifiche,  cui  si  legano  anche  gli 
steroidi  surrenalia.  Le  proteine  vettrici  comprendono  4 classi  di 
proteine  piasmatiche. 

1)  L'albumina,  la  quale  possiede  una  prcssochi^  illimitata  ca- 
pacità di  assorbimento,  ma  una  bassa  costante  di  associazione;  il 
legame  con  l’albumina  i quindi  debole  e aspecifico.  L'atMlroste- 
ncdionc  c il  dcidrocpiandrostcronc  migrano  legati  prevalente- 
mente all'albumina. 

2)  La  sex  hormone  bìndìng  globulìn  (SHBG).  una  beiaglobu- 
lina  di  p.  m.  di  circa  80.000.  composta  di  2 o 4 subunità  simili 
con  raggio  di  Stokes  medio  di  38  A.  Questa  bctaglobulina  ap- 
partiene alla  classe  delle  glicoproteine  con  un  residuo  di  circa  il 
\È%  di  carboidrati,  tra  i quab  spicca  l'ac.  sialicu.  che  ha  il  com- 
pilo di  preservare  la  proteina  dalla  captazione  epatica.  Alla 
SHBG  si  legano,  con  affiniià  scalare,  il  diidrotcstoslcrone 
(DHT),  il  testosterone,  il  17-beia-esiradiolo  e l'estrone;  il  lega- 
me con  questa  globulina  ^ forte  c specifico.  L'SHBG  viene  sinte- 
tizzata a livello  epation.  ed  d stata  infatti  localizzala  airinierno 
degli  epatociii  con  procedimenti  di  immunofluorcscenza.  La  sua 
produzione  è regolata  da  fattori  ormonali,  tra  cui  gli  stessi  ste- 
roidi sessuali;  il  fegato,  in  questo  caso,  si  comporta  come  un 
organo  bersaglio  degli  steroidi.  La  sintesi  di  SHBG  è aumentata 
in  condizioni  in  cui  i livelli  plasmatici  di  estrogeni  sono  elevati, 
mentre  è inibita  dalle  alle  concentrazioni  di  androgeni.  Anche 
altri  ormoni  influeazano  la  sintesi  di  SHBG;  il  GH  e la  PRL 
terKlono  a diminuirne  i livelli,  gli  ormoni  tiroidei  tendono,  inve- 

ad  aumentarli. 

1 titoli  dì  SHBG  sono  i maggion  responsabili  della  percentua- 
le di  testosterone,  DHT  cd  csiradiolo  liberi  nel  plasma,  non 
sok)  a causa  del  suo  legame  specifico,  ma  anche  in  quanto  la 
SHBG  determina  la  frazione  di  questi  ligandi  che  viene  adsor- 
bita alPalbumina;  dato  che  la  quota  libera,  non  legata  alle  pro- 
teine, i la  sola  a essere  biologicamente  attiva,  questa  proteina 
esercita  una  grande  influenza  su  metabolismo  e azione  ormona- 
le degli  steroidi,  tanto  da  avere  riiesanza  clinica  in  alcune  si- 
tuazioni patologiche.  ParadigmatKa  è la  sindrome  di  Klincfcl- 
tcr.  dove,  oltre  alla  diminuzione  del  testosterone  totale,  vi  i 
una  diminuziune  della  frazione  libera  di  questo  steroide  per 
aumento  della  SHBG.  dovuta  probabilmente  agli  alti  livelli  di 
estradiolo  circolanti;  la  cirrosi  epatica,  la  steatosi  c repatiie 
cronica  sono  anche  accompagnate  da  un  aumento  dei  valori  di 
SHBG  con  diminuzione  del  testosterone  libero,  il  che  spieghe- 
rebbe l'ipogonadismo  e la  ginccomastia  dei  maschi  affetti  da 
malattie  croniche  del  fegato. 

Anche  alcuni  farmaci  sono  capaci  di  indurre  variazioni  di  con- 
centrazione della  SHBG.  Lo  spironoLattone.  ad  es..  che  ha  un'a- 
zione antialdostcronìca,  antiandrogena  e debolmente  progestini- 
ca.  provoca  una  diminuzione  del  testosterone  libero  e un  au- 
mento deir  estradiolo  libero;  lati  osservazioni  contribuiscono  a 
spiegare  gli  effetti  secondari  di  questo  farmaco,  quali  la  gincco- 
masiia.  la  diminuzione  della  vù  e della  libido.  Il  danazolo.  un 


androgeno  debole  derivato  daireiistcrone.  provoca  una  diminu- 
zione della  SHBG  con  aumento  della  frazione  libera  del  testo- 
sterone. 

Recenti  ricerche  sembrano  provare  l'esistenza  di  una  globulina 
specifica  per  l’cstradlolo  (F.2BP). 

3)  La  iranscortina.  o corficosterotdbinàing  globuHn  (CBG), 
lega  soprattutto  il  cortisolo,  ti  corticosterone  e il  progesterone; 
possiede  anche  una  capacità  legante  per  i I7-beta-idrossisicroidi. 
In  pratica  la  sua  affìniià  gli  steroidi  ses.suali  è mollo  scarsa. 

4)  L'alfa-2-macroglobulina  acida  (AAG).  il  cui  significalo  bio- 
logico rimane  tuttora  incerto,  ma  comunque  di  scarso  interesse 
clinico. 

Meccaniamo  di  azione  degli  ormoni  sleroidi 

Il  modo  in  cui  gli  ormoni  steroidi  riescono  a modificare  struttura 
e funzioni  dei  loro  organi  bersaglio  è stato  chiarito  nelle  sue  li- 
nee essenziaH. 

Questo  meccanismo  di  azione  sembra  essere  comune  a tutti  gli 
ormoni  steroidi,  c può  essere  schematizzato  nelle  seguenti  tappe 
(v.  anche;  RtctnoRi). 

1.  Penetrazione  degli  steroidi  nel  citoplasma  delle  cellule  berta- 
glio.  - Gii  ormoni  steroidi  sono  molecole  liposolubili  capaci  di 
diffondere  liberamente  e rapidamente  attraverso  le  membrane 
cellulari.  1:  sok)  la  quota  libera  plasmatica  deU'ormonc  che  è 
capace  di  diffondere. 

D'ultra  pane,  alcuni  effetti  degli  steroidi  a livello  delle  mem- 
brane citoplasmatiche  suggeriscono  un  loro  ruolo  attivo  neU’up- 
lake  degli  ormoni  steroidi. 

2.  Legame  dell'ormone  con  proteine  specifiche  solubili  nel  cito- 
plasma i recettori.  - Negli  ultimi  anni  il  concetto  di  solubilità 
del  recettore  nel  citoplasma  i andato  incontro  ad  alcune  criti- 
che, poiché  diversi  AA.  hanno  evidenziato  dei  sili  specifici  le- 
ganti alcuni  ormoni,  associati  con  frazioni  particolare  delle  cellu- 
le bersaglio;  miiocondri.  microsomi.  membrana  nucleare.  L'ipo- 
tesi nuova  che  sta  emergendo  t che  la  solubilità  del  recettore  nel 
citosol  sia  un  artefatto  che  si  veriflca  in  vitro  determinato  dalle 
tecniche  utilizzate  per  la  sua  preparazione.  Recenti  lavori  hanno 
dimostrato  che  quando  le  cellule  bersaglio  degli  estrogeni  sono 
distrutte  in  condizioni  Mandc  di  omogeneizzazione,  la  maggior 
parte  del  recettore  degli  estrogeni  i associata  con  le  frazioni  par- 
ticulate.  mentre,  usando  cumlizioni  più  violente,  esso  i distribui- 
to prevalentemente  nella  frazione  solubile  del  citosol. 

3.  Modificaziont  dei  complesso  recettore  cìioplasmaiico-rteroi- 
de.  - Il  complesso  recettore-steroide  presente  nel  citoplasma 
non  è in  grado,  cosi  com'è,  di  penetrare  ne)  nudeo  c di  legarsi 
al  DNA.  Es.so  acquisisce  questa  proprietà  solo  in  seguito  a una 
modifkazianc  strutturale.  Questo  fenomeno  i chiamato  «tra- 
sformazione*  del  recettore  e rappre-seola  l'evento  critico  per  la 
traslucazionc  nucleare.  La  sene  di  eventi  biochimici  che  porta 
alla  trasformaziooe  i ancora  sconosciuta;  sulla  base  di  alcune 
osservazioni  sperimentali  sono  state  formulate  alcune  ipotesi; 
una  di  esse  ipotizza  un  meccanismo  di  associazione  e dissocia- 
zione di  subunità;  un  tale  meccanismo  viene  proposto  per  il  re- 
cettore dell'csiriKliolo  e del  progesterone.  Que.sto  recettore  pre- 
senta. in  condizioni  native,  una  costante  di  sedimentazione  di 
8-9  S.  Esso  è formalo  da  un  dimero  con  2 subunità  chiamale  A 
c B.  con  costanti  di  sedimentazione  4 S.  I.a  subunità  A presenta 
il  silo  di  alta  affìnilà  per  il  DNA.  Questo  sito,  nella  forma  nativa 
del  recettore,  sarebbe  mascherato,  ma  dopo  la  trasformazione 
acquisirebbe  la  proprietà  della  nuclcofìlia. 

Un'altra  ipotesi,  valida  per  quei  recettori  che  non  presentano 
modificazioni  apparenti,  è quella  secondo  la  quale  la  trasforma- 
zione iiKlurrcbl^  una  mutazione  conformazionale  con  esposizio- 
ne di  cariche  positive  sulla  superficie  della  molecola,  con  aumen- 
to di  affinità  per  il  DNA. 

Un'altra  ipotesi  prevede  rintcrvento  di  un  altro  fattore  cito- 
salico  nella  regolazione  dei  mcccamsmi  della  trasformazione, 
l.'cvcntualc  rimozione  di  un  fattore  ciiosolico  spiegherebbe  la 
trasformazione  come  effetto  della  dialisi  o della  semplice  dilui- 
zione. 

Una  trasformazione  quale  risultato  di  una  specifica  attività 
enzimatica  viene  ipotizzata  per  quei  recettori  che  presentano, 
come  conseguenza  della  trasformazione,  un  cambio  del  punto 
isoclcttrico  contemporaneamente  a una  modifìcazjone  delle  pro- 
prietà di  sedimentazione.  Fenomeni  di  proteolisi.  acetìlazione. 
sono  siali  di  volta  in  volta  presi  in  esame. 
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4.  Inifrazionf  dH  lompleuo  recrnorf-ormon<  con  i nucict.  - 
Non  è nolo  l'edito  «to  accctiofiak  del  complesso  rcccnorc-or- 
mone  a livello  nucleare.  I recetiorì  degli  ormoni  steroidi  inicra- 
giscono  in  vitro  con  molti  componenti  nucleari  quali  il  DNA. 
l’RNA.  le  ribonudcoproteinc.  le  proteine  microsomali  acide, 
basiche,  istoniche  e non  tsionichc.  Tuttavia  hmune  U problema 
se  lutti  questi  siti  leganti  siano  tìsiologicamente  importanti  o 
rappresentino  invece  un  artefatto.  Attualmente  si  ritiene  che  in 
vivo  il  complesso  recetiore-sieroidc  sia  capace  di  distinguere  tra 
i vari  siti  e il  legame  avvenga  quindi  esclusivamente  con  quei  siti 
che  siino  responsabili  delle  specifiche  risposte  ormonali.  Succes- 
sivamente i stato  dimostralo  che  la  matrice  nucleare  è capace  di 
legare  m vifro  il  complesso  rcceilorc-stcroidc.  La  matrice  nu- 
cleare è un  sistema  costituito  dalla  lamina  periferica  del  nucleo, 
da  alcuni  nucleoli,  da  ribonuclcoprotcìnc.  dallT-2%  della  cro- 
matina e dal  S%  delle  proteine  nucleari  non  isloniche.  Questo 
sistema  sembra  essere  direttamente  coinvolto  in  fenomeni  nu> 
ckari  importanti  quali  la  rcpiicanonc  del  ONA,  la  trascrizione, 
il  processing  c il  trasporto  dcU'RNA. 

Sembra,  pertanto,  che  i geni  regolabili  dagli  steroidi  siano  loca- 
lizzali sulla  matrice  nucleare  c che  il  complesso  rcceltore-sicroide 
trovi  il  suo  bersaglio  nucleare  a livello  di  questa  struttura. 

5.  Effetto  deW interazione  degli  ormoni  steroidi  sul  nucleo.  - 
Questo  effetto  è rappresentalo  dalla  produzione  di  proteine  spe* 
ciAchc  da  parte  delle  cellule  bersaglio.  Nelle  cellule  differenziate 
non  lutto  il  DNA  può  essere  espresso,  ciascuna  cellula  t capace 
di  produrre  un  numero  limitato  di  proteine,  che  rappresentano 
solo  una  minima  parte  della  propria  capacità  sintetica.  Lo  stesso 
ormone  può  quindi  indurre  la  produzione  di  una  proteina  in  una 
cellula  bersaglio  e di  un'altra  proteina  in  un'altra  cellula.  L'au- 
mentata sintesi  proteica  in  risposta  agli  ormoni  steroidi  i dovuta 
a un  incremento  dcll'RNA  messaggero. 

Il  modello  di  azione  degli  steroidi  ora  illustrato  è anche  chia- 
mato two  steps  perché  prevede  il  tegame  receltorialc  a livello 
citoplasmatico  (step  /)  c la  seguente  iraslocazionc  del  complesso 
rcccttnrc-Meroidc  nel  nucleo  (step  2).  Recenti  reperti  hanno 
peraltro  messo  in  evidenza  una  via  alternativa  che  non  prevede 
un  recettore  citoplasmatico  dello  steroide,  ma  la  capacità  di  que- 
sto di  legarsi  direttamente  a un  recettore  libero  nucleare:  questa 
situazione  avrebbe  un  corrispettivo  clinico  in  quei  casi  in  cui. 
pur  non  mettendosi  in  evidenza  un  receliore  citoplasmatico  di 
un  dato  ormone,  la  nsposia  biologica  del  tessuto  a questo  ste- 
roide sussiste 

Un  discorso  a parte  merita  il  meccanismo  d'azione  del  testo- 
sterone. il  più  potente  steroide  androgeno.  Questo  ormone  agi- 
sce direttamente  solo  su  alcuni  tessuti,  come  il  tessuto  muscola- 
re. l'epididimo.  1 deferenti,  k vescicole  seminali  (strutture  che 
nel  maschio  derivano  dal  dotto  di  WolfO.  mentre  su  altri  tessuti, 
come  prostata,  uretra,  genitali  esterni  e cute,  agisce  come 
prcormone.  Infatti  in  questi  tessuti  il  tcstmlcronc,  dopo  diffu- 
sione attraverso  la  membrana  cellulare  e legame  ct>l  recettore 
citoplasmatico.  subi.sce  una  riduzione  in  posizione  .*»-alfa  per  l’a- 
zione di  un  enzima  spcalìco:  la  5-alfa-redutta.si;  solo  dopo  esse- 
re stato  ridotto  a 5-aIfa-diidrotcstosicronc  (DHT)  esso  può  en- 
trare nel  nucko.  fissarsi  a recettori  specifici  cd  esercitare  la  sua 
azione  ormonale.  Pertanto  per  distinguere  quali  bersagli  siano 
si^io  il  controllo  del  DHT  o del  icstostcronc  il  metodo  migliore 
é la  valutazione  della  .^-alfa-rcduitasi. 

Metabolbmo  del  lestosteroiie 

Solo  il  3*4%  del  Icslosfcnìne  circolante  viene  captalo 
dalle  cellule  degli  organi  bersaglio,  come  prostata,  cute  e. 
in  parte,  dalle  cellule  epatiche  c viene  ridotto  a DHT  dal- 
la 5'alfa*rcduttasi;  il  DHT  viene  ulteriormente  ridotto  a 
3-alfa-  c 3-bcla*androstanediolo.  La  maggior  parte  del 
testosterone,  più  del  50%,  subisce  a livello  epatico  una 
riduzione  della  sua  tipica  struttura  dclla-4-3-cheto  con 
l'introduzione  di  4 atomi  di  idrogeno;  viene  inoltre  os.si- 
dato  il  gruppo  l7-beta-idrossi  a I7-cheto  con  formazione 
di  2 isomeri,  il  3-alfa-idros5Ì*5*alfa-androstan-17-onc  (o 
androstcronc)  c il  3-alfa-idrossi-5-bcta-androstan-17-onc 
(o  eliocolanolone).  Questi  I7-chetosteroidi  sono  quindi 
eliminati  con  le  urine  quasi  per  intero,  coniugati  o con 
ac.  solforico  o con  ac.  glicuronico;  il  legame  à di  estere 


con  l'ac.  solforico  e di  etere  con  Tac.  glicuronico.  Benché 
i 17-chetostcroidi,  androsterone  cd  eliocolanolone.  siano 
i principali  metaboliti  del  testosterone,  la  loro  escrezione 
urinaria  non  fornisce  una  guida  attendibile  circa  la  sua 
secrezione  perché  gli  androgeni  più  deboli,  quali  il  delta* 
4-androstenedione  e il  deidroepiandrosterone  secreti  in 
maggior  quantità  dalla  corteccia  surrenale,  sono  anche 
metabolizzati  c ampiamente  escreti  sotto  forma  degli 
stessi  metaboliti. 

Un  indice  urinario  alquanto  migliore  della  produzione 
di  Icstostcronc  é fornito  dalla  piccola  quantità  di  tale 
ormone  (1%)  escreta  nelle  urine  coniugala  con  l'ac.  glicu- 
ronico c che  è in  buon  rapporto  con  la  produzione  di  te- 
stosterone negli  uomini  normali;  negli  ipogonadici  c nella 
donna  rappresenta  invece  un  indice  meno  attendibile. 

Una  piccola  percentuale  di  testosterone  viene  inoltre 
aromatizzala  in  periferia  a cstradiolo;  la  conversione  di 
testosterone  in  cstradiolo  rappresenta  la  fonte  principale, 
60-75%,  deH'estradiolo  circolante  nell  uomo. 

Metaboimo  degli  estrogeni 

Gli  ormoni  ovarid  vengono  rimossi  dal  sangue  a opera  del 
fegato  in  funzione  inversamente  proporzionale  alla  forza 
del  [oro  legame  con  le  proteine  vettrici;  la  quantità  di  uno 
steroide  rimossa  dal  sangue  in  un  determinato  periodo  di 
tempo  viene  indicata  come  clcarancc  metabolica  dciror- 
mone:  questo  concetto  vale  per  tutti  gii  steroidi.  Il  fegato 
coniuga  estrogeni  (v.  estrogene  sostanze,  VI,  349)  e 
progesterone  (v.  progesterone  e progestinici)  con  l'ac. 
glicuronico;  questi  metaboliti  vengono  poi  escreti  con  le 
urine.  Il  pregnandiolo-3-alfa-glicuronide  è il  prindpale 
metabolita  del  progesterone  c l'estrone-3-glicuronide  il 
prindpale  mclat^lita  del  17-bcta-cstradiolo.  Sia  Tcstrone 
che  i'estradiolo  sono  poi  convertiti  in  estriolo,  una  sostan- 
za estrogenica  eliminata  neU'urina  il  cui  dosaggio  assume 
notevole  importanza  durante  la  gravidanza. 

Effetti  biologici  degii  ormoni  «cssoali  ma.<»cfaiU 

Gli  androgeni.  e in  particolare  il  testosterone,  promuo- 
vono io  sviluppo  degli  organi  genitali  (pene  c scroto)  c 
delle  ghiandole  sessuali  acces.sorie  (prostata  e vescicole 
seminali).  Inoltre  inducono  il  manifestarsi  dei  caratteri 
sessuali  secondari;  comparsa  dei  peli  al  volto,  ascelle  e 
pube.  abba.ssamento  del  tono  della  voce,  incremento  del- 
ie masse  muscolari  e deU'accrescimento  staturale  (con 
successiva  saldatura  delle  cartilagini  di  coniugazione), 
modificazioni  psichiche  con  tendenza  all'aggressività  e 
stimolo  della  libido.  Tali  manifestazioni  si  osservano  nel 
maschio  in  una  fascia  d'età  compresa  tra  gli  11  e i 14 
anni,  venendo  a delineare  la  cosiddetta  «crisi  puberale». 
Il  testosterone  svolge  inoltre  un'azione  fondamentale  di 
stimolo,  in  sinergismo  con  la  gonadotropìna  ipohsaria 
(FSH  [FoUicle  Stimulating  Mormone])  sul  processo  di 
maturazione  delle  cellule  germinali  aU'interno  dei  tubuli 
seminiferi,  risultando  quindi  di  primaria  importanza  per 
la  fertilità  maschile.  Tuttavia  gli  ormoni  maschili,  oltre 
agli  effetti  di  tipo  «androgcnico»  cui  abbiamo  fallo  cen- 
no. svolgono  una  serie  di  effetti  di  tipo  «anabolico»,  sti- 
molando la  sintesi  proteica  anche  in  organi  non  coinvolti 
direttamente  con  la  sfera  riproduttiva.  Infatti,  accanto 
alla  già  citata  azione  di  stimolo  suH’apparato  scheletrico  e 
muscolare,  sono  da  annoverare  anche  gli  effetti  trofici  sul 
fegato  e sui  reni  e l'azione  di  stimolo  deireritropoiesi, 
forse  tramite  un'aumcntala  sintesi  di  crìlropoictina. 

Gli  ormoni  testicolari  svolgono  un  ruolo  importante 
anche  durante  la  vita  fetale,  nella  differenziazione  sessua- 
le sia  del  tratto  genitale  maschile  interno  che  dei  genitali 
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esterni.  Nel  feto,  infatti,  fino  alla  VII  settimana  di  vita 
intrauterina  sono  presenti  le  strutture  primordiali  sia  dei 
dotti  genitali  maschili  (dotti  di  WoIfO  che  di  quelli  fem- 
minili (dotti  di  Mùller).  È l'attività  secretoria  dei  testicoli 
fetali  che  determina,  accanto  aH'involuzione  delle  struttu- 
re mùlleriane,  la  completa  maturazione  dei  dotti  di 
Wolff.  Tali  eventi  sono  mediati  da  2 differenti  secrezioni 
del  testicolo  fetale:  il  testosterone  e il  cosiddetto  «ormo- 
ne aniimùlieriano».  Il  testosterone,  prodotto  dalle  cellule 
di  Leydig  fetali,  induce  la  differenziazione  dei  dotti  di 
Wolff  in  epididimo,  deferente  c vescicole  seminali,  men- 
tre l'ormone  aniimùlieriano.  una  glicoproteina  prodotta 
dalle  cellule  di  Sertoli,  è il  responsabile  dell'involuzione 
delle  strutture  mùlleriane.  Inoltre  gli  steroidi  sessuali 
maschili  sono  essenziali  per  la  differenziazione  dei  genita- 
li esterni  (pene  e scroto)  e della  ghiandola  prostatica.  È 
da  notare,  tuttavia,  a tale  riguardo,  che  il  testosterone 
r>on  agisce  direttamente  come  tale  ma  tramite  la  sua  con- 
versione a livello  periferico  in  diidrotestostcronc. 

Oltre  che  sulla  differenziazione  morfologica  degli  orga- 
ni genitali  maschili,  gli  androgeni  svolgono  un  ruolo  im- 
portante, in  alcune  specie  animali  (roditori),  anche  sulla 
cosiddetta  «sessualizzazione»  delle  strutture  cerebrali  che 
controllano  la  funzione  riproduttiva.  Infatti  la  caratteristi- 
ca secrezione  «ciclica»  delle  gonadotropine  ipofìsarie.  ti- 
pica del  sesso  femminile  e necessaria  per  l'ovulazione,  è 
dovuta  alla  mancata  impregnazione  androgenica  delle 
strutture  cerebrali  durante  la  vita  fetale  c neonatalc.  Vi- 
ceversa la  secrezione  «aciclica»  delle  gonadotropine  nel 
maschio  è da  attribuire  aH'azione  degli  androgeni  sul 
S.N.C.  durante  tale  periodo.  Tuttavia,  anche  a tale  ri- 
guardo. il  testosterone  non  sembra  agire  di  per  sé  ma 
tramite  la  sua  conversione  periferica  in  DHT  o più  pro- 
babilmente grazie  alla  sua  aromatizzazione  in  estradiolo. 

Effetti  biologici  degli  ormoni  sessuali  femrainiU 

Gli  estrogeni  inducono  lo  sviluppo  e il  trofismo  degli  or- 
gani genitali  femminili  e in  particolare  della  vagina,  delle 
tube  e dell'utero,  e inoltre  della  vulva  e delle  piccole 
labbra.  Inoltre  gli  estrogeni  sono  i responsabili  della 
comparsa  alia  pubertà  dei  caratteri  sessuali  secondari: 
aumento  del  te.ssuio  adiposo,  specialmente  ai  fianchi,  svi- 
luppo del  seno,  disposizione  femminile  dei  peli  pubici, 
aumento  di  dimensioni  della  pelvi. 

A livello  della  vagina  gli  estrogeni  provocano  un  ispes- 
simento dell  epitelio  con  un  aumento  del  contenuto  in 
glicogeno,  mentre  il  progesterone,  prodotto  dal  corpo 
luteo  dopo  l'ovulazione,  induce  la  regressione  e desqua- 
mazione degli  strati  superficiali  deU'epitelio  vaginale. 

A livello  dell'utero  gli  estrogeni  svolgono,  in  generale, 
un'azione  trofica  e stimolano  l’attività  contrattile  del 
miometrio.  mentre,  al  contrario,  il  progesterone  ha  un 
effetto  inibente  su  tale  attività.  Inoltre  l'estradiolo,  nei 
giorni  che  precedono  l'ovulazione,  induce  la  produzione 
di  un  muco  cervicale  abbondante  e poco  viscoso,  atto  alla 
penetrazione  degli  spcrmatozoi.  mentre  il  progesterone 
dà  luogo  alla  formazione  di  un  muco  denso  giallastro, 
impenetrabile  da  essi. 

A livello  deH'endometrio  l'azione  combinata  c sequen- 
ziale degli  estrogeni  c del  progesterone  è responsabile  di 
quel  fenomeno,  tipico  della  fase  riproduttiva  della  vita 
della  donna,  che  è il  ciclo  mestruale.  Gli  estrogeni,  pro- 
dotti principalmente  nella  prima  metà  del  ciclo  mestruale 
(fase  follicolare  o estrogenica),  stimolano  la  proliferazio- 
ne deH'endometrio  (fase  proliferativa)  mentre  il  progeste- 
rone. prodotto  specialmente  nella  seconda  metà  del  ciclo 
(fase  luleinica),  t responsabile  dei  fenomeni  secretori  che 
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si  verificano  a carico  degli  clementi  ghiandolari  cndome- 
iriali  (fase  secretiva). 

Inoltre  gli  ormoni  sessuali  femminili,  al  pari  di  quelli 
maschili,  esplicano  effetti  al  di  fuori  della  sfera  riprodut- 
tiva sessuale:  infatti  mentre  gli  estrogeni  posseggono  una 
generica  attività  anabolica,  i progestinici  svolgono,  al 
contrario,  attività  eccitocatabolka. 

V.  anche:  estrogene  sostanze  (VI.  .^8). 

RefolazioDe  detta  steroidogenesi  sessuale 

La  produzione  degli  o.  s.  è regolala  da  una  serie  di  strut- 
ture la  cui  funzione  si  è venula  sempre  meglio  delincando 
negli  ultimi  anni.  In  particolare,  due  sono  gli  organi  par- 
ticolarmente coinvolti  in  tale  attività:  npotalamo  e l'ipo- 
fisi. 

ControUo  ipofisario  della  sieroidogenesi  testicolare.  - 
L'ipofisi  (v.)  esercita  un  controllo  diretto  sulla  produzio- 
ne androgenica  del  testicolo  tramite  la  secrezione  della 
gonadotropina  ipofisaria  LH  {Luteinizing  Hormone).  Tale 
ormone,  legandosi  a recettori  specifici  della  membrana 
cellulare  delle  cellule  di  Leydig  della  gonade  maschile, 
stimola  la  sintesi  e la  secrezione  del  testosterone  e dei 
suoi  precursori  metabolici.  L'azione  dell'LH  si  realizza 
tramite  rattivozionc  deiradenilciclasi  della  membrana  cel- 
lulare con  conseguente  aumento  dei  livelli  intracellulari 
di  adenosinmonofosfato  ciclico  (AMPc).  Tale  nucleotide 
ciclico  è responsabile  deH’aumentata  conversione  del  co- 
lesterolo a pregncnolonc  c quindi  dell'atlivazione  della 
biosintesi  steroidea.  Un  ruolo  indiretto  di  regolazione 
della  steroidogenesi  testicolare  è svolto  anche  da  altri  due 
ormoni  ipofisari:  la  gonadotropina  FSH  c la  prolattina 
(PRL).  Infatti  entrambi  tali  ormoni  sono  in  grado  di  sen- 
sibilizzare le  cellule  di  Leydig  all'azione  dell'LH  inducen- 
dovi un  aumento  del  numero  dei  recettori  per  tale  gona- 
dotropina. 

Controllo  ipofisario  della  steroidogenesi  ovarica.  - 
Anche  la  produzione  di  estrogeni  e progesterone  da  parte 
dell'ovaio  6 regolata  dalPattività  di  entrambe  le  gonado- 
tropine ipofìsarie.  Infatti,  mentre  le  cellule  della  teca  in- 
terna pK)ssicdono  recettori  specifici  per  l'LH.  che  attiva  la 
biosintesi  steroidca  dando  luogo  alla  prcxfuzionc  di  an- 
drogeni, le  cellule  della  granulosa  ovarica  hanno,  invece, 
recettori  per  l'FSH,  che.  tramite  la  stimolazione  di  un’at- 
tività aromatasica.  induce  la  trasformazione  degli  andro- 
geni in  estrogeni. 

Per  quanto  riguarda  la  produzione  di  progesterone, 
tale  ormone  è prodotto,  essenzialmente,  dal  corpo  luteo 
sotto  il  diretto  controllo  dell'LH.  Anche  per  quanto  ri- 
guarda la  steroidogenesi  ovarica,  le  gonadotropine  ipofì- 
saric  agiscono  legandosi  a recettori  specifici  situati  sulla 
membrana  cellulare  e.  tramite  i’attivazione  dciradenilci- 
clasi,  stimolano  la  produzione  di  AMPc. 

Controllo  ipotalamico  della  secrezione  gonadotropinica 
ipofisario.  - L'attività  ipofisaria  di  regolazione  della  stc- 
roidogenesi  sessuale  è,  a sua  volta,  sotto  il  controllo  di 
una  iKn  precisa  struttura  neuroendocrina,  l'ipotalamo 
mcdiobasalc,  tramite  la  produzione  di  un  neurosccreto:  il 
GnRH  o LHRH  (Gonadotropin  Releasing  Hormone  o 
Luteinizing  Mormone- Releasing  Mormone).  Si  tratta  di  un 
decapeptide  che,  prodotto  in  alcuni  nuclei  ipotalamici  e 
rilasciato  da  neuroni  peptidergici  a livello  dell'eminenza 
mediana,  giunge  all'ipofisi  anteriore  tramite  il  sistema 
portale  ipofìsarìo. 

Il  GnRH  è in  grado  di  stimolare  la  liberazione  di  en- 
trambe le  gonadotropine  ipofìsarie,  sebbene,  in  condizio- 
ni normali,  neiradulto,  la  risposta  dell'LH  sia  notevol- 
mente superiore  a quella  dell'LH.  A loro  volta,  i neuro- 
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ni  pcptidergici  LHRfl-secernenti  sono  sono  il  controllo 
di  neuroni  monoaminergici  situati  nella  regione  preottica 
ipotalamica.  i cui  trasmettitori,  denominali  genericamen- 
te monoamine,  sono:  la  dopamina,  la  noradrenalina  e la 
serotonina.  La  noradrenalina  è considerata  lo  stimolato- 
re fisiologico  det  GnRH  ipotalamico;  la  serotonina  sem- 
bra avere,  invece,  un  effetto  inibente  sulla  secrezione  di 
tale  neurormone,  mentre  controversa  è Panività  delia 
dopamina  a tale  riguardo.  Un  ruolo  importante  sulla 
secrezione  del  GnRH  svolgono  anche  altre  sostanze, 
quali  le  prostaglandine  (PGs)  e i peptidi  oppioidi  endo- 
geni. In  particolare  la  F^E2.  a livello  ipotalamico.  agi- 
sce come  «ormone  locale»  con  la  funzione  di  mediatore 
fisiologico  della  stimolazione  catecoiaminergica  del 
GnRH.  mentre  i peptidi  oppioidi  hanno  un  eletto  ini- 
bente sulla  seaezione  di  tale  ormone. 

ConiroUo  gonadico  della  secrezione  gonadotropinica 
ipofìsaria.  - La  secrezione  gonadotropinica  ipofìsarìa  è 
regolata,  oltre  che.  come  sopra  accennato,  da  strutture 
neuroendocrine  «alte»,  anche  da  segnali  ormonali  origi- 
natisi nelle  ghiandole  bersaglio  periferiche  (le  gonadi). 
Più  in  particolare,  gli  steroidi  sessuali  sono  in  grado  di 
controllare  la  secrezione  ipofìsaria  di  FSH  ed  LH  tramite 
un  sistema  di  feedback  positivo  e/o  negativo  (intendendo- 
si per  feedback  positivo  quel  meccanismo  per  cui  la  se- 
crezione di  un  ormone  periferico  è in  grado  di  stimolare 
l’attività  secretiva  ipofìsaria.  per  feedback  negativo  quello 
per  cui  la  secrezione  di  un  ormone  (Krìfcrico  produce 
un'inibizione  della  funzione  incretoria  dciripofisi). 

Feedback  degli  ormoni  sessuali  maschili.  - Gli  andro- 
geni  testicolari,  e in  particolare  il  testosterone  (v.),  sono 
in  grado  di  inibire  la  secrezione  di  LH.  mentre  una  so- 
stanza proteica  prodotta  dalle  cellule  di  Sertoli  della  go- 
nade maschile.  Tinibina.  inibisce  selettivamente  la  produ- 
zione di  FSH  ipofìsarìo  {feedback  negativo).  Tali  dati 
sono  beo  in  accordo  con  il  rilievo  clinico  che  la  castrazio- 
ne nel  maschio  è caratterizzata  da  elevati  livelli  plasmati- 
ci di  entrambe  le  gonadotropine  ipofìsarie.  Per  quanto 
riguarda  il  feedback  negativo  operato  dal  testosterone  sul 
rilascio  di  LH,  la  maggior  parte  delle  evidenze  sperimen- 
tali sembra  indicare  che  tale  ormone  agisca  direttamente 
a livello  ipofìsarìo  sebbene  un  sito  d’azione  ipotalamico 
(sulla  secrezione  di  LHRH)  non  possa  essere  escluso  del 
tutto.  Oltre  ai  meccanismi  di  feedback  negativo  descrìtti, 
numerose  evidenze  sperimentali  indicano  resistenza  an- 
che di  sistemi  di  feedback  positivo.  Infatti  l’estradiolo 
(prodotto  anch'esso  dalle  cellule  di  Sertoli  del  testicolo) 
sembra  essere  in  grado  di  stimolare  il  release  di  LHRH  c 
quindi  di  LH. 

Feedback  degli  ormoni  sessuaii  femminili.  - Gli  steroidi 
ovarìci.  e in  particolare  gli  estrogeni,  sono  potenti  inibi- 
tori della  secrezione  gonadotropinica  ipofìsarìa.  In  linea 
generale,  l'effetto  di  inibizione  è più  marcato  sulfincre- 
zìone  di  LH  che  su  quella  di  FSH.  Anche  tale  dato  spe- 


rimentale ben  si  accorda  con  il  rilievo  clinico  dell'ausnen- 
to  dei  livelli  plasmatici  e urìnarì  delle  gonadotropine 
dopo  la  castrazione  o nella  postmenopausa. 

Non  è chiaro,  invece,  se  tale  effetto  inibente  degli 
estrogeni  sia  la  conseguenza  di  un'azione  diretta  a livello 
ipofìsarìo  o ipotalamico.  Inoltre  gli  estrogeni  sono  in  gra- 
do di  operare  anche  un  feedback  positivo  sulla  secrezione 
di  LH.  Infatti,  la  somministrazione  di  tali  ormoni  in  don- 
ne normali  induce  un'ipcrìncrczione  di  LH.  Tale  effetto 
di  stimolo  degli  estrogeni  sembra  avere  un  significato 
fisiologico  importante  nell'induzione  della  pubertà  e del 
picco  prcovulatorìo  di  LH.  La  maggior  parte  delle  evi- 
denze sperimentali  sembra  indicare  come  sito  d'azione 
del  feedback  positivo  degli  estrogeni  l'ipotalamo  fMuttosto 
che  l'ipofisi. 

V.  anche:  gonadotropi  ormoni  (VII,  559);  ipofi.si 
(Vili.  354;  384);  ipotaiamo  (Vili,  460);  ipotalamici 
FATTORI  (Vili.  439). 

Cenni  suirimpiego  (erapenlico  degli  ormoni  sessuaii  ma- 
ffcWH 

La  terapia  con  androgeni  (tab.  I)  è indicata  quando  l'at- 
tività  inactorìa  testicolare  è compromessa  a tal  punto  da 
ridurre  la  produzione  di  testosterone.  In  linea  generale 
sono  da  preferire  gli  esteri  a lunga  durata  d'azione,  come 
l'enantato  e il  cicìopcntilpropionato,  per  la  loro  praticità 
di  somministrazione  (200  mg  i.  m.  ogni  2-3  settimane).  Il 
testosterone  propionato,  un  estere  a breve  durata  d'azio- 
ne. è ugualmente  efficace,  ma  menò  pratico  per  una  te- 
rapia a lungo  termine. 

La  somministrazione  di  metiltestosierone  e di  fìuossi- 
mesterone  può  indurre  alterazioni  epatiche  caratterizzate 
istologicamente  da  stasi  a livello  dei  dotti  biliari  intraepa- 
tici  e clinicamente  dalla  sintomatologia  di  un  ittero 
ostruttivo.  È da  sottolineare  che  gli  esteri  a lunga  durata 
d'azione  non  producono  danni  epatici. 

Cenni  solTimpkgo  ferapeutko  degli  ormoni  sessnali 
femminiU 

In  generale  gli  o.  s.  femminili  sono  indicati  nei  seguenti 
tipi  di  terapia: 

terapia  sostitutiva,  per  compensare  un'insufficiente 
ormonogenesi  ovarìca; 

terapia  inibente,  per  inibire  una  produzione  ormonale 
ovarìca  non  desiderata. 

Terapia  .sostitutiva 

Estrogeni.  - I preparati  estrogenici  più  frequentemente 
usati  sono  l'etinilesiradiolo  e gli  estrogeni  coniugati.  Per 
quanto  riguarda  la  dose  è da  tenere  presente  che  50- 
100  pg  di  ctinilcstradiolo  o 2-4  mg  di  estrogeni  coniugati, 
somministrati  giornalmente  per  2 settimane,  inducono 
uno  stato  proliferativo  deU’endometrio  e conseguente- 


TAB.  I.  COMPOSTI  ANDROGENI  PIÙ  USATI  IN  TERAPIA 


Preparato 


Dora  (oig) 


Via  di  tofMHynimra^Mie 


Frequenu  di  soiBiaiiiistruiooe 


Testosterone  propionato 

25-50 

i.  01. 

3 volte  a settimana 

Testosterone  enantato 

200 

i.  m. 

ogni  1-3  settimane 

Testosterone  ddopentilpropionato 

200 

i.  m. 

ogni  1-3  settimane 

Testosterone  ucvdecanoato 

80-160 

orale 

quotidiana 

Fluossimestcronc 

5-10 

orale 

quotidiana 

Meiiltestosterone 

20- .10 

orale 

quotidiana 

Mcstcrolone 

50-100 

orale 

quotidiana 
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niente  possono  produrre  un'emorragia  da  sospensione  in 
pazienti  con  ridotta  produzione  estrogenica.  Ovviamente, 
in  alcuni  casi  particolari,*  come  in  donne  in  menopausa  o 
ovahectomizzaic.  la  dose  da  somministrare  deve  essere 
inferiore  a quella  che  provoca  emorragia  da  sospensione. 
Nei  ca.si  in  cui  gli  estrogeni  debbono  essere  assunti  per 
lunghi  periodi  di  tempo  è preferìbile  somministrare  tali 
ormoni  in  maniera  ciclica  al  fine  di  mimare  la  fisiologica 
secrezione  ovarìca.  V.  estrogene  sostanze  (VI,  348). 

Progestmid.  - Il  progesterone,  o più  in  generale  ì 
progestinict,  sono  usati  per  produrre  regolari  emorragie 
da  sospensione  in  donne  con  anovulazione  cronica,  nelle 
quali  perìodi  di  amenorrea  si  ahemano  a perìodi  di  prò* 
lungate  metrorragie.  Tali  forme  di  emorragie  disfunzio- 
nali possono  essere  controllate  con  la  somministrazicMie 
di  progesterone  ogni  4 settimane  (1(X)  mg  i.  m.  di  pro- 
gesterone in  olio)  o di  uno  dei  progestinici  attivi  per  via 
orale:  medros.siprogesterone  acetato.  10  mg  al  di  per 
3-5  giorni. 

V.  PROGESTERONE  E PKOGESTINia  (XII.  10S2). 

Terapia  inibente 

La  principale  indicazione  per  l'inibizione  della  funzione 
ovarìca  c la  contraccezione.  Attualmente  le  dosi  di  estro- 
geni e progesiinici  utilizzate  nei  contraccettivi  orali  sono 
molto  più  basse  di  quelle  usate  in  passato.  Uno  dei  prin- 
cipali problemi  connessi  all'uso  degli  anticoncezionali  ora- 
li riguarda  in  generale  gli  effetti  collaterali  di  tali  sostan- 
ze. specialmente  sull'apparato  cardiovascolare.  Infatti  la 
morbilità  e mortalità  per  malattie  cardiovascolari  è sicu- 
ramente aumentata  in  donne  che  assumono  estroproge- 
stinid  orali.  In  particolare  è ben  documentata  una  mag- 
giore incidenza  di  tiomboembolismi  e ipertensione  arte- 
riosa come  effetti  collaterali  di  tali  farmaci.  In  generale, 
tuttavia,  il  rischio  «cardiovascolare»  sembra  essere  estre- 
mamente ridotto  in  giovani  donne  (al  di  sotto  dei  35 
anni)  mentre  aumenta  significativamente  con  l'avanzare 
dell'eià.  Un  fattore  che  incrementa  notevolmente  tale  rì- 
schio è il  fumo  di  sigaretta,  tanto  da  rappresentare  una 
controindicazione  assoluta  all'uso  di  contraccettivi  orali  in 
donne  al  di  sopra  dei  40  anni.  Un  altro  problema  connes- 
so con  l’uso  degli  estroprogestinici  si  riferisce  aH'ipotetico 
effetto  cancerogeno  di  tali  sostanze.  Tuttavia  al  presente 
non  esistono  evidenze  sperìmentali  che  indichino  un'au- 
mentata  incidenza  di  neoplasie  deU'apparato  riproduttivo 
femminile  in  donne  che  assumono  anticoncezionali  orali. 

V.  AfmCONCEZIONAII  FARMACI  (II,  239);  OVAIO  (XI, 
527). 
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Generalità 

Col  termine  di  psicopatie  o pery  ersioni  sessuali  noi  defi- 
niamo, in  accordo  con  la  maggior  parte  degli  studiosi, 
sindromi  psicopatologiche  caratterizzate  da  alterazioni 
qualitative  deU'istinto  sessuale.  Dalla  definizione  risulta 
che  varìazioni  puramente  quantitative  (iper-  o iposessua- 
lità) non  rientrano  nel  concetto  di  p.  s.  (Anche  se  la  psi- 
chiatria classica  parlava,  ad  es.,  di  satinasi  (v.)  per  l’iper- 
sessualità  maschile  e di  ninfomania  [v.]  per  quella  fem- 
minile, alle  varìazioni  quantitative  della  sessualità  non 
viene  attualmente  riconosciuta  autonomia  nosografìca). 

Un’alterazione  qualitativa  deiristinto  sessuale  è presen- 
te ovunque  l’istinto  non  trovi  la  sua  naturale  soddisfazio- 
ne TEcirampIcsso  normale,  bensì  in  atti  che  limitano,  di- 
struggono e sostituiscono  il  fine  stesso,  o addirittura  si 
esplicano  in  rapporti  con  oggetto  inadeguato.  Propria- 
mente le  p.  s.  non  rappresentano  un  quadro  nosologico  a 
se  stante  (c  tanto  meno  «runa  malattia»);  esse  accompa- 
gnano i più  svariali  disturbi  mentali  e psichici,  dalle  ne- 
vrosi alle  psicosi,  dalle  psicopatie  cosiddette  costituzionali 
alle  forme  essenzialmente  cerebropatiche;  costituiscono 
una  sindrome,  né  più  né  meno  che  le  allucinazioni  o le 
idee  deliraoti.  Tuttavia  in  clinica  risulta  utile  circoscrive- 
re, nel  vasto  campo  delle  p.  s.,  un  gruppo  di  infermi  in 
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cui  ralterazione  delKistinto  sessuale  domina  nettamente 
Tintero  quadro  psicopatologia)  e rappresenta  quindi  un 
vero  centro  morboso,  intorno  a cui  » raggruppano  gli  al- 
tri sintomi.  Sono  queste  le  vere  p.  s.  sensu  stricto. 

OassìScAzione 

In  una  classificazione  delle  p.  s.  possiamo  distinguere:  1 ) de- 
viazioni dal  normale  oggetto  sessuale;  2)  deviazioni  dal 
normale  fine  sessuale. 

Nella  prima  categorìa  rientrano  tutte  quelle  p.  s.  in 
cui  ristinlo  è deviato  dal  suo  oggetto  naturale  e indiriz- 
zato ad  altro  (abnorme)  oggetto  di  soddisfazione,  e cioè; 
a)  un  essere  umano  dello  stesso  sesso  (come  ncIPinver- 
sionc.  che  ci  appare  nelle  sue  varie  forme,  quali  omo- 
sessualità, bisessualità,  alcune  forme  di  transvestitismo); 
h)  un  essere  umano  ancora  immaturo,  un  bambino  (pe- 
dofilia); c)  un  animale  (zoofilia);  d)  un  cadavere  (necrofi- 
lia); e)  un  oggetto  inanimato  (feticismo). 

Nella  seconda  categorìa  della  nostra  classificazione 
rientrano  invece  tutte  quelle  p.  s.  in  cui  Tistinto  è s)  diret- 
to verso  un  partner  naturale  (umano  e di  altro  sesso),  ma 
non  al  suo  fine  naturale  (soddisfazione  nella  copula). 
Quest’ultimo  è sostituito  da  un  fine  abnorme,  che  risulta; 
a)  dalla  deviazione  delPistinlo  verso  zone  somatiche  ina- 
deguate  [coitus  in  ore,  in  anu,  etc.);  h)  dalla  fissazione 
dell’istinto  in  atti  sessuati  che  normalmente  hanno  un 
carattere  puramente  intermediario,  accessorio  c prepara- 
torio all’amplesso  stesso  (aimc  nel  caso  dcircsibizioni- 
smo,  del  voyerismo,  del  sadismo,  del  masochismo). 

1.3  deviazione  dcirislinto  verso  zone  somatiche  inadeguale  è 
biologicamente  comprensibile  quando  si  rifletta  che  tali  zone 
posseggono  anche  normaimcnie  certe  qualità  erotiche  (ad  es..  la 
bocca  nel  bacio)  e che  nell'infanzia  esse  costituivano  per  il  bam- 
bino punti  essenziali  di  rapporto  con  gli  adulti  (gran  parte  del- 
i'auenziofle  e cura  materna  i volta,  ad  es.,  alla  nutrizione  c pu- 
lizia del  bambino;  bocca  c ano.  secondo  Freud,  rappresentano 
punti  di  contatto  significativo,  o zone  erogene).  La  hssaziunc  tki- 
l'isiinto  ad  atti  sessuali  intermedian  o accessori  (ad  es..  csihizio- 
nistKÌ.  aggressivi,  masochistici)  risulta  biologicamente  compren- 
sibile quaiKlo  SI  pensi  che  tali  alti  (quali  la  denudazione,  la 
••naturale»  aggrcs-sività  ma.schilc,  la  «naturale»  sottomisiiionc 
femminile)  costituiscono  normalmente  una  premessa  alLamplcs- 
so.  Là  ove  per  ì più  diversi  motivi  (ad  es..  impotenza,  irraggiun- 
gibilità deiroggetto  sessuale,  complessi  nevrotici,  etc.)  il  fine 
Stesso,  l'amples-so.  risulti  inattuabile,  o il  suo  raggiungimento  sia 
privo  della  naturale  soddisfazione,  può  risultare  un  aumento  di 
tensione  libidica  negli  alti  che  normalmente  costituiscono  una 
semplice  c breve  preparazione  a)  Hnc  sessuale. 

Etiolofu 

«Proprio  sul  terreno  della  vita  sessuale  si  va  incontro  a 
particolarì  difficoltà,  oggi  veramente  insolubili,  se  si 
vuol  delincare  un  netto  limite  fra  la  .semplice  variazione 
nei  limiti  della  norma  fisiologica  e la  psicopatologia.  In 
ogni  persona  sana  esiste  probabilmente  un  qualche  par- 
ticolare della  vita  sessuale  da  poter  chiamare  perverso. 
Anche  nell'individuo  normale  il  fine  sessuale  può  appa- 
rire per  un  certo  perìodo  della  vita  sostituito  da  una 
perversione». 

In  questi  termini  Freud  richiamava,  sin  dai  1914.  la 
nostra  attenzione  sulla  vasta  ubiquità  delle  p.  s.  c sulla 
necessità  di  accettare  i problemi  inerenti  alle  perversioni 
sessuali  come  problemi  impliciti  nella  nostra  stessa  nor- 
male vita  sessuale.  «Ciò  che  è innato  nelle  perversioni 
sessuali  è innato  nella  natura  stessa  dell’uomo»  (Freud). 

Per  la  prima  volta  nella  storia  delia  cultura  umana  c 
della  medicina,  il  perverso  sessuale,  che  tanto  offende  i 
sentimenti  comuni,  veniva  compreso  come  esponente  di 


problemi  che  riguardano  profondamente  noi  tutti.  Non  è 
oggi  più  ammissibile  parlare  di  aberrazioni  sessuali  come 
di  fenomeni  in  se  stessi  conclusi  e comprensibili  senza 
uno  studio  crìtico  di  quei  prcsupp<^)sti  sociologici,  cultu- 
rali. ambientali,  educativi,  in  cui  fin  dai  primi  anni  di 
vita  si  va  formando  la  vita  sessuale  e si  precisa  la  norma 
comune. 

In  questa  prospettiva  un’ctiologia  puramente  aistitu- 
zionalistica  delle  p.  s.  appare  superata.  È forse  utile  ri- 
cordare a questo  punto  che  perversioni  sessuali  non  in- 
tervengono mai  spontaneamente  nel  regno  della  vita 
animale,  ma  possono  esservi  indotte  daH'uomo,  ove  que- 
sti intervenga  con  artefatti  sui  processi  della  natura. 

Ancora  meno  provata  della  leona  costituzionalistica  d sembra 
quella  fisiopaioiogica.  che  vorrebbe  ridurre  ogni  p.  s.  a un  (ipo- 
tetico) disturbo  della  vita  somatica,  e in  particolare  endocrina 
Ceriamenic  ugni  disturbo  psichico  va  valutalo  e studiato  anche 
nelle  sue  dimensioni  somaitche.  senza  di  cui  la  vita  psichica  ò una 
mera  astrazione  mentale:  ma  la  riduzione  causale  della  psicopa- 
tia a fattori  più  elementari,  di  ordine  rigorosamente  somatico,  è 
rimasta,  alla  luce  delle  ricerche  moderne,  una  pura  ipotesi.  Il 
fatto  incontestabile  che  taluni  gravi  comportamenti  sessuali  ab- 
normi possano  essere  interrotti  mediante  la  castrazione  oull'altro 
prova  fuorché  la  necessità  deiresistenza  di  un  istinto  sessuale 
affinché  possa  esistere  anche  la  perversione.  Giova  ricordare  a 
questo  punto  le  riccixhc  di  M.  Blcukr  c della  sua  Scuola  nel 
campo  dcM’cndocrinologia  psichiatrica,  che  illuminano  anche  il 
terreno  delle  p.  s.  Esse  permettono  fra  l'altro  la  conclusione  che 
una  qualsiasi  data  alterazione  del  ncamhio  endocrino  (ad  es.. 
l'eccesso  o la  deficienza  di  ormoni  sensuali  ) può  condurre  a nsul- 
tati  psichici  del  tutto  diversi  a seconda  della  di^isizionc . costei- 
lozione  sociale  e situazione  psicologica  del  soggetto  in  esame. 

Patogenesi 

Nella  storìa  delle  p.  s.  possiamo  distinguere,  grosso 
modo,  tre  indirizzi  di  studio  che  si  sono  andati  sussc- 
guCTvdo:  quello  essenzialmente  descrittivo,  che  si  rìfà  ai 
nomi  di  Krafft-Ebing.  Binei,  Bloch,  Jager,  Hermann, 
Friediànder,  Mantegazza;  quello  psicoanalitico,  legato  al 
grande  nome  di  Freud,  e quello  denominato  oggi  «antro- 
pologico». che  comprende  gli  studi  fondamentali  di  von 
Gebsattel.  Strauss,  Kunz,  Bos.s. 

Indirizzo  descrittivo 

P.  sterile  dal  punto  di  vista  patogcnctico;  esso  sì  limita 
alla  raccolta,  selezione,  descrizione  di  fatti,  storie  e os- 
servazioni cliniche,  che  ci  lasciano  intravedere  le  infinite 
sfumature  c mescolanze  delle  varie  forme,  le  innumeri 
aberrazioni  individuali  sia  nei  limiti  della  norma  che  nella 
psicopatologia;  a questa  abbondantissima  documentazio- 
ne clinica,  non  corrisponde,  però,  una  solida  c soddisfa- 
cente teorìa  unitaria. 

Indirizzo  psicoanaliiico 

Freud  stabiPi  anzitutto  l'enorme  diffusione  delle  p.  s.:  at- 
teggiamenti perversi  della  sessualità  non  mancano  quasi 
in  nessun  individuo  nevrotico  e psicotico,  non  mancano 
inoltre  nel  vastissimo  campo  della  prostituzione  femmini- 
le; essi  non  mancano  neppure  nel  bambino.  £ sullo  stu- 
dio della  sessualità  infantile  che  poggia  la  concezione  di 
Freud.  Nella  tendenza  del  bimbo  a scoprire  i propri  or- 
gani genitali  e a esibirli  nei  giochi  con  i coetanei.  neH'as- 
senza  della  barriera  della  nausea  e della  vergogna  (ad  es., 
verso  i propri  escrementi),  nella  crudeltà  di  taluni  impulsi 
infantili  (ad  es.,  verso  animali  o coetanei)  Freud  intrave- 
de i precursori  fisiologici  delle  perversioni  sessuali.  È 
dalla  progressiva  fusione  c organizzazione  sintetica  dei 
singoli  impubi  parziali  (Fartialiriebel  dell’età  infantile 
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(impulsi,  ad  cs..  analsadistici.  esibizionistici,  ctc.)  e dalla 
loro  successiva  subordinazione  a una  funzione  matura, 
che  tutti  li  trascende,  che  si  sviluppa,  secondo  Freud, 
l'attività  sessuale  dell'adulto. 

Là  dove  questa  opera  di  organizzazione  e di  sintesi  non 
riesce,  dove  singoli  impulsi  parziali  acquistano  una  parti* 
colare  intensità  e autonomia  durante  lo  sviluppo,  che  ne 
impedisce  la  subordinazione  al  fine  unico,  là  dove  tali 
impulsi  parziali  fìniscono  quindi  col  sostituirsi  a ogni  for* 
ma  di  attività  sessuale  organizzata  verso  un  fine  naturale 
c proprio  dcH'ctà  matura,  abbiamo  l’insorgenza  delle 
p.  $.  Ciò  che  noi  chiamiamo  perverso  nell’età  adulta  non 
è altro,  secondo  questo  punto  di  vista,  che  la  scissione 
dclPattività  sessuale  matura  nei  suoi  componenti  ontoge- 
netici che,  non  bene  amalgamatisi  durante  lo  sviluppo,  si 
rendono  autonomi  e prendono  quindi  ncil  attività  sessua- 
le dcirindividuo  il  posto  di  quel  che  avrebbe  dovuto  esse- 
re i'istiniD  sessuale  maturo.  Ciò  accade,  secondo  le  osser- 
vazioni di  Freud,  dove  due  ordini  di  fattori  palogenctici 
sono  presenti:  a)  da  un  canto  un  ostacolo  alla  maturazio- 
ne sessuale,  ostacolo  sia  di  ordine  biologico  (insufficienze 
costituzionali)  che  di  ordine  ambientale,  sociale,  educati- 
vo (atteggiamento  ansioso  o coercitivo  od  ostile  da  parte 
degli  adulti  verso  ogni  attività  sessuale  matura);  h)  d'al- 
tro canto,  la  difficoltà  di  sintesi  degli  impulsi  parziali  in 
una  forma  di  attività  matura  qualora  un  singolo  impulso 
parziale  venga,  attraverso  la  seduzione  più  o meno  co- 
sciente degli  adulti  circostanti,  particolarmente  eccitato  a 
danno  dell'intero  complesso  della  maturazione  sessuale 
(questo  sarebbe,  ad  es..  il  caso  dello  psicopatico  esibizio- 
nista. cresciuto  in  una  famiglia  particolarmente  ostile  a 
ogni  forma  matura  di  attività  sessuale,  ma  nel  cui  intimo 
si  svolgono,  quasi  inavvertitamente,  episodi  di  esibizioni- 
smo fra  madre  e figlio).  Il  singolo  impulso  parziale  acqui- 
sta allora,  attraverso  la  seduzione,  con  il  tacito  permesso 
a danno  della  proibita  maturazione  sessuale,  un  alto  si- 
gnificato libidico  nello  sviluppo  del  soggetto;  ulteriori 
difficoità  nella  maturazione  sessuale  provocano  regressio- 
ni a questo  stadio  dello  sviluppo  pregcnitalc,  in  cui  la 
tendenza  esibizionistica  si  sostituisce  a ogni  altra  possibi- 
lità di  vita  sessuale. 

Indirizzo  antropologico 

È di  ordine  più  psicopatologico  che  propriamente  pato- 
gcnctico.  Il  rappresentante  forse  più  significativo  della 
corrente  antropologica  nel  campo  delle  perversioni  ses- 
suali è von  Gebsattel,  il  cui  celebre  lavoro  «Ueber  den 
Fctischismus»  segna  in  effetti  Tinizio  dell’era  antropolo- 
gica nella  psicopatologia  sessuale.  Per  ben  comprendere 
l'antropologia  di  von  Gebsattel  è bene  rendersi  conto  del 
fatto  che  il  concetto  di  persona  svolge  un  ruolo  centrale 
nel  suo  pensiero  e si  fonda  essenzialmente  sull'antropolo- 
gia cristiana,  in  cui  Dìo  vien  concepito  come  «persona», 
che  crea  l'uomo  a Sua  immagine  e somiglianza,  a cui  Egli 
si  rivolge  direttamente  e che  Egli  redime  dalla  colpa. 
Questo  rapporto  fondamentale  fra  Creatore  e creatura  è 
il  modello  c la  premessa  di  ogni  rapporto  c re^nsabilità 
umana,  costituisce  anche  la  premessa  di  ogni  «normale» 
rapporto  erotico,  rivolto  non  solo  alla  presenza  concreta 
dcU'altrui,  ma  aU'adcmpimcnto  della  sua  essenza  umana, 
alla  vera  comunione  delle  anime.  (Si  noti  come  il  concet- 
to di  norma  non  viene  qui  stabilito  dalla  «cultura»  o dal- 
]'organizzazior>e  hsiologica  della  specie,  ma  dalla  struttu- 
ra ontologica  della  natura  umana,  riconoscibile  essen- 
zialmente attraverso  la  rivelazione  divina  o.  in  altre  cor- 
renti antropologiche,  come  quella  di  Boss,  attraverso  la 
filosofia  dcircsistcnza).  Il  rapporto  personale  con  l'altrui. 


la  fondamentale  relazione  dell'io  con  il  tu  è per  von  Geb- 
sattel il  compilo  essenziale  affidato  all'uomo  nel  suo  svi- 
luppo. Le  p.  s.  appaiono,  in  questa  prospettiva,  non 
come  semplici  aberrazioni  dell'istinto  sessuale,  ma  come 
manifestazjoni  di  determinate  posizioni  dell’uomo  di 
fronte  a se  stesso,  a)  suo  prossimo  e al  suo  Creatore,  e 
non  sono  quindi  comprensibili  al  di  là  del  concetto  della 
responsabilità  individuale.  Esse  hanno,  in  altri  termini, 
significato  antropologico,  von  Gebsattel  et  mostra  come 
nelle  perversioni  sessuali  non  si  arrivi  a un  vero  rapporto 
personale:  l'io  non  sta  di  fronte  al  tu.  a esso  legato  da 
affetto  e responsabilità,  ma  dinanzi  a un  «tu»  illusorio  e 
apparente,  ^guiamo  l'A.  nel  suo  eccellente  studio  sul 
feticismo,  onde  meglio  comprendere  tale  concetto;  von 
Gebsattel  paragona  il  feticista  a un  bimbo,  nel  cui  mondo 
primordiale  non  si  è ancora  ben  delineata  la  separazione 
dell'io  dal  tu.  Il  bimbo  che  gioca  con  un  pezzo  di  legno 
cui  dà  un  nome  umano  e con  cui  discorre  amorevolmente 
si  trova  ancora  in  uno  stato  primordiale  dello  sviluppo,  in 
cui  immagini  intcriori  vengono  esteriorizzate  nciroggctlo 
di  trastullo,  ivi  realizzate  e comprese,  senza  che  una  vera 
comunione  con  un  altro  essere  sia  ancora  (X)ssibile  su 
questo  piano  di  esistenza.  Qualcosa  di  simile  accade  nel- 
l'individuo perverso:  egli  esteriorizza,  ad  es.,  nel  feticcio 
quella  visione  interiore  di  femminilità  che  in  lui  si  adom- 
bra c si  sostituisce  all'incontro  c alla  comunione  con  una 
vera  compagna  di  amore. 

Questo  incontro  e questa  comunione  destarK)  angoscia 
c paura  (situazioni,  queste,  i cui  momenti  genetici  non  si 
lasciano  afferrare  senza  un  preciso  e lungo  esame  dei 
conflitti  deH'infermo,  ossia  senza  un  metodo  di  psicotera- 
pia analitica)  c a esse  sfugge  il  paziente,  limitando  i suoi 
rapporti  con  la  creatura  della  sua  fantasia,  il  feticcio.  E là 
dove  questo  viene  infine,  per  cosi  dire,  idolizzato,  so.sti- 
tuendosi,  mero  frammento,  alla  realtà  integrale  ed  essen- 
ziale della  persona,  del  rapporto  personale,  ivi  si  deter- 
mina quelCaberrazione  distruttiva  dell'esistenza  umana, 
che  la  psichiatria  cataloga  nel  concetto  di  p.  s. 

QnadH  dinid  fondamentali 

Senza  attenerci  a minuziose  descrizioni  dei  singoli  quadri 
clinici  (del  resto  estremamente  polimorfi  e raramente  ti- 
pici). ci  limitiamo  a una  breve  esposizione  dei  più  impor- 
tanti. 

L'omosessualità,  data  l'importanza  dell'argomento  e 
dei  problemi  particolari  che  esso  investe,  è stata  trattata 
in  una  voce  a parte  (v.  OMOSESsUALfTÀ). 

Coprofiliu 

È caratterizzata  daU'interesse  spiccatamente  erotico  verso 
feci  ed  escrementi,  a)  cui  contatto  viene  senza  nausea 
raggiunto  l'orgasmo  (coito  anale,  coito  o masturbazione 
nelle  latrine  e dopo  l'Imbrattamento  con  feci,  etc  ).  Va 
interpretata  come  una  particolare  forma  dì  regressione 
aH'attività  erogena  della  zona  anale. 

Esibizionitmo  e ioyerismo 

L'esibizionismo  trova  i suoi  precedenti  fisiologici  ncH'csi- 
bizionismo  infantile,  del  bimbo  che  dal  mostrare  i propri 
genitali  trae  motivo  di  interesse  e di  curiosità,  di  contatto 
con  i compagni  del  proprio  c dell'altro  sesso.  L'esibizio- 
nismo interviene  come  perversione  sessuale  deH’adulto 
solo  là  dove  il  mostrare  t propri  genitali  rappresenta  un 
fine  in  se  stesso,  avulso  dal  naturale  fine  sessuale.  L'esi- 
bizionista trac  quasi  sempre  godimento  dalla  sorpresa  e 
dallo  spavento  che  egli  induce  nelle  sue  vittime,  e tale 
godimento  porta  spontaneamente  all'erezione  c aH'orga- 
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smo  senza  l'intcrvenlo  di  un  alcun  contatto  fisico.  È un 
aspetto  caratteristico  della  psicopatologia  esibizionista  il 
senso  di  delusione  c di  angoscia  che  sì  impadronisce  del 
paziente  se  la  sua  vittima  reagisce  positivamente  alla  sua 
esibizione,  interpretandola  come  una  gradita  offerta  ses- 
suale. L'erezione  scompare  allora  rapidamente  c Tinfer- 
mu  si  dà  alla  fuga.  Tale  perversione  è frequente  neH'uo- 
mo,  ranssima  nella  donna.  (È  del  tutto  erroneo  parlare 
di  esibizionismo  femminile  dove  non  esista  alcuna  altera- 
zione qualitativa  dell'istinto  sessuale,  ma  semplicemente 
una  spiccata  messa  in  mostra  di  qualità  erotiche). 

L'esibizionismo  è vicino  al  voyerismo,  in  cui  l'orgasmo 
viene  raggiunto  spiando  gli  amplessi  altrui.  Lo  studio  ana- 
litico di  lutti  questi  pazienti  mostra  la  grande  importanza 
dei  rapporti  visivi  durante  lo  sviluppo  della  sessualità 
(seduzioni  visive,  ctc.). 

Feticùmo 

È una  delle  più  interessanti  c importanti  p.  s.  I suoi  limiti 
con  la  norma  sono  sfumali;  come  un'immagine  sacra  può 
misticamente  adombrare  la  realtà  incommensurabile  di 
Dio  c divenir  trasparente  per  una  visione  meditativa  (ma 
non  già  essa  stessa  oggetto  di  adorazione),  cosi  la  voce 
deU'amata.  i suoi  capelli,  i suoi  occhi»  il  suo  vestito,  i 
suoi  oggetti  personali  possono  acquistare  in  ogni  normale 
relazione  di  amore  (e  soprattutto  quando  l'oggetto  ses- 
suale è irrangiungibile.  come  nelCamore  romantico)  un 
significato  simbolico,  atto  a rappresentare  il  tutto  per  la 
parte,  l'unicità  della  figura  attraverso  un  suo  tratto  costi- 
tutivo es.senzìale  o magari  accessorio.  Ma  qualora  la  par- 
te, anziché  ricordare  il  tutto,  rappresentandolo  parzial- 
mente. si  sostituisca  a esso,  di  conseguenza  distruggendo- 
lo; qualora  essa  (un  paio  di  scarpe  femminili,  un  guanto, 
una  sciarpa)  non  abbia  più  che  un  rapporto  del  tutto  con- 
tingente. periferico,  con  la  figura  e l'essenza  umana  e 
divenga  infine  essa  stessa  oggetto  del  lra.sp<ìrto  amoroso, 
mentre  la  persona  umana  cui  l’oggetto  appartiene  scom- 
pare nell'anonimità  e non  desta  più  interesse  alcuno,  anzi 
viene  sfuggita,  si  é in  pieno  nel  campo  della  perversione 
feticista,  intendendo  per  feticcio  l’oggetto  materiale  che 
nella  relazione  amorosa  sostituisce  il  compagno,  così 
come  un  idolo  si  sostituisce  a Dio  nella  perversione  del- 
l’esperienza religiosa,  fi  feticismo  è una  perversione  tut- 
t'altro  che  rara  nelle  sue  forme  minori,  che  non  escludo- 
no ancora  completamente  il  rapporto  bipersonalc,  ma  ne 
limitano  la  validità  alla  presenza  obbligatoria  di  un  fetic- 
cio (questo  è.  ad  es..  il  caso  di  un  infermo  incapace  del- 
Tamplcsso  con  una  donna  che  non  indossi  un  paio  di  cal- 
ze nere  o un  paio  di  guanti  di  velluto  durante  l'atto  stes- 
so); nelle  forme  maggiori  il  rapporto  fra  feticista  e fetic- 
cio è di  natura  esclusiva,  non  permette  la  presenza  di  un 
partner  e Tiniensità  dell'impulso  perverso  non  arretra  di 
fronte  a situazioni  criminali  (è  questo  il  caso  classico  del 
feticista  che  ruba  intere  collezioni  di  scarpe  femminili  in 
albergo,  mutande  e calze  nei  negozi,  servendo.sene  quindi 
nelle  sue  pratiche  masturbatorie).  Talora  Porgasoio  inter- 
viene, spontaneamente,  all’atto  stesso  del  furto,  come  nel 
caso  di  quelle  cleptomanie  a sfondo  chiaramente  erotico 
che  costituiscono  vere  e proprie  varietà  feticistiche.  11  fe- 
ticismo è assai  più  frequente  nell'uomo  che  nella  donna. 

Secrofilia 

È la  tendenza  al  rapporto  sessuale  con  cadaveri.  È ac- 
coppiata spevso  a impulsi  sadici,  che  si  manifestano  nello 
scempio  e nella  mutilazione  del  cadavere  durante  o dopo 
l'atto  sessuale.  Nei  casi  più  lievi  la  necrofilia  si  limita  ad 
atti  di  masturbazione  in  presenza  di  cadaveri  (in  sale 


mortuarie,  nei  cimiteri).  Nei  casi  più  gravi  il  perverso 
procede  alla  soppressione  della  vittima,  onde  usufruire 
del  cadavere  e farne  scempio. 

Pedofilia 

P.  il  rapporto  sessuale  dcll  adulto  ct)l  bambino.  Nella 
maggior  parte  dei  casi  essa  si  limita  alla  seduzione  del 
bimbo  a rapporti  di  onanismo  reciproco;  più  raramente  si 
conclude  in  atti  di  violenza  sessuale.  I.a  pedofilia  è più 
frequente  negli  uomini  che  nelle  donne  (che  per  natura 
hanno  un  rapporto  più  intimo  c materno  col  bambino). 
Essa  è frequente,  da  un  canto,  in  individui  timidi,  ses- 
sualmente e socialmente  malsicuri,  di  debole  costituzione 
sessuate,  incapaci  di  perseguire  un  normale  oggetto  ses- 
suale e che  cedono  alla  tentazione  di  una  facile  soddisfa- 
zione con  oggetto  infantile  (numerosi  fra  questi  pazienti 
soprattutto  i maestri  c gli  educatori,  così  come  per  ovvi 
motivi  MKiali  molti  morfinomani  si  reclutano  neU'ambien- 
te  medico).  La  pedofilia  è,  d'altro  canto,  non  infrequente 
fra  gli  oligofrenici,  che.  in  seguito  al  loro  basso  livello 
intellettuale,  non  trovano  una  possibilità  di  contatto  si- 
gnificativo con  adulti  e si  sentono  più  a loro  agio  con  es- 
seri ancora  fisiologicamente  immaturi. 

Transvestitismo 

La  perversione  è.  in  questo  caso,  caratterizzata  dalla  ten- 
denza del  maialo  a portare  abiti,  fogge  e costumi  del  ses- 
so opposto.  L'abito  e la  capigliatura,  le  apparenze  forma- 
li della  persona  svolgono  un  ruolo  predominante  nel 
transvestitismo;  ma  la  perversione  può  affettare  anche  il 
proprio  nome,  il  genere  di  lavoro,  l’intero  stile  di  vita.  La 
preferenza  di  base  del  soggetto  è eterosessuale,  anche  se 
solo  raramente  si  registrano  rapporti  con  parecchie  don- 
ne. I comportamenti  omossessuali  sono  occasionali,  e il 
transvestitismo  vero  va  distinto  dal  transvestitismo  occa- 
sionalmente usato  dagli  omosessuali  maschi. 

V.  anche:  TRANSvtsitnsMO. 

Transessualùmo 

Con  tale  termine  comprendiamo  tutti  quegli  individui  che 
soffrono  profondamente  del  sesso  assegnato  loro  dalla 
anatomia  del  loro  corpo.  In  questa  categorìa  possono 
rientrare  anche  alcuni  transvestiti  che  si  sforzano  di  ac- 
quisire con  le  vesti  certe  caratteristiche  del  sesso  opposto. 
La  maggior  parte  dei  transessuali  sono  maschi:  la  propor- 
zione con  le  donne  c di  6 : 3. 

Secondo  Bràutigam  vi  é un  maschio  transessuale  ogni 
40.00U  sani  e una  donna  per  UX).(KK). 

Il  transessuale  differisce  dairomoscssuaìc  in  due  atteg- 
giamenti fondamentali:  rinnega  il  proprio  sesso  e non  ha 
alcuna  ostilità  verso  i membri  del  sesso  opposto 

Le  basi  biologiche  e psicologiche  del  transessuaiismo 
sono  tuttora  oggetto  di  investigazione  e il  trattamento  va 
dalla  psicoterapia,  che  promuove  l’accettazione  del  sesso 
anatomico,  fino  aU’cndocrinoterapia  c alla  chirurgia,  che. 
viceversa,  vanno  incontro  alla  richiesta  dei  pazienti  di  in- 
vertire il  proprio  ses.so,  con  risultali  discutibili  e instabili. 

V.  anche:  transessualità. 

Sadismo  e masochismo 

Il  sadismo  è presente  come  perversione  sessuale  in  quei 
casi  in  cui  l'orgasmo  viene  raggiunto  attraverso  maltrat- 
tamenti inferii  alla  vittima,  dalle  umiliazioni  sessuali  alle 
percosse  fisiche,  strangolamenti,  morsi,  ferite  e.  nei  casi 
più  gravi,  alla  soppressione  e allo  scempio  fisico  della  vit- 
tima. Mentre  in  queste  ultin>e  forme  ogni  luce  di  amore 
si  spegno  ncH'urgia  sadistica,  sono  note  molte  forme  di 
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psicopatia  sadistica  in  cui.  attraverso  la  perversione,  e 
solo  attraverso  essa,  un  contatto  affettivo,  naturalmente 
deficitario,  viene  rag^unto  con  la  compagna,  e questa 
viene  idealizzala  proprio  per  la  sua  capacità  a corrispon- 
dere masochisticamente  agli  impulsi  del  paziente  (Boss). 

Il  masochismo  è il  comportamento  opposto  al  sadismo 
e consiste  nel  raggiungimento  dell’orgasmo  sessuale  me- 
diante maltrattamenti  cercati  dal  soggetto  e da  questo 
richiesti  al  partner. 

Zoofilia 

È il  rapporto  sessuate  con  gli  animali.  £ più  frequente 
negli  uomini  che  nelle  donne.  Raramente  è dovuta  a una 
deformazione  permanente  della  sessualità;  per  lo  più. 
invece,  la  riscontriamo  tra  taluni  pastori  c nomadi  che 
per  intere  stagioni  vivono  quasi  esclusivamente  fra  anima- 
li. con  CS.SÌ  familiarizzati,  c senza  possibilità  di  contatto 
con  donna,  oppure  in  taluni  psicopatici  ipersessuali  a 
scarso  contatto  affettivo,  incapaci  di  adattarsi  ai  senti- 
menti e bisogni  naturali  di  una  compagna.  La  zoofilia  è 
sempre  Tespressione  di  una  profonda  solitudine  sessuale. 

Ricerche  recenti 

La  clinica  delle  perversioni  sessuali  distingue  oggi  questi 
disturbi  non  solo  secondo  l’oggclto  c il  fine  delT’atlo  ses- 
suale. ma  anche  secondo  la  struttura  del  soggetto.  Si  di- 
stinguono cosi  anche:  1)  la  diversa  intensità  della  perver- 
sione; 2)  la  sua  posizione  nella  struttura  della  personali- 
tà; ,ì)  la  sua  dimensione  egoica;  4)  la  sua  espressione 
simbolica. 

L'intensità  è graduata  diversamente  a seconda  che  la 
perversione  sia  un  atto  sporadico  come  in  certi  delitti 
adolescenziali  o una  reazione  ripetitiva  a un  profilo  con- 
flittuale abituale  (come  quando  la  perversione  sì  configu- 
ra sempre  in  determinate  situazioni  critiche  nella  vita  del 
soggetto),  oppure  un  orientamento  definitivo  della  sessua- 
lità, o infine  (Giesc,  1%2)  uno  sviluppo  progrediente. 
come  nei  casi  in  cui  essa  funziona  come  una  droga  e 
comporla  una  dipendenza  sempre  maggiore. 

La  posizione  nella  struttura  della  personalità  permette 
di  distinguere  il  sintomo  isolato,  che  appare  e viene  vis- 
suto come  un'isola  emotiva  nel  contesto  del  carattere 
(Morgenthaler.  1984)  dalla  nevrosi  impulsiva,  ove  la  di- 
namica distruttiva  lascia  inferire  una  struttura  frammen- 
taria della  vita  istintuale,  e infine  dalla  struttura  caratte- 
riale perversa,  ove  la  perversione  sembra  permeare  ('in- 
tera personalità. 

La  diversa  egoifìcazione  della  perversione  si  lascia  co- 
gliere nella  distinzione  fra  forme  distoniche  nei  riguardi 
dcirio  (quando,  cioè,  il  soggetto  avverte  la  perversione 
come  disturbo,  reagisce  a es.sa  con  vergogna,  senso  di 
colpa;  e forme  sintoniche,  ove  l'Io  si  identifica  con  la 
perversione  c.  al  limite,  la  giustifica  e razionalizza,  come 
in  certe  forme  di  pedofilia  ideologizzata). 

NeliV.t/7re^ionr  simbolica  della  p.  s.  si  possono  distin- 
guere sette  diversi  rignifìcati:  1)  la  dimostrazione  di  tna- 
schilità,  come  ncircsibizionismo  c in  certe  prese  di  pos- 
sesso sadiche,  in  pazienti  altrimenti  tormentati  da  sensi  di 
inferiorità  sessuale  e che  nella  vita  antecedente  mostrano 
profondi  disturbi  nel  rapporto  col  padre;  2)  la  fuga  dalla 
geniialità,  difesa  opposta  alla  precedente  e caratteristica 
della  pedofilia  non  aggressiva,  ove  la  regressione  del  sog- 
getto è evidente;  3)  Vodio  e la  rabbia,  presenti  nelle  for- 
me più  distruttive;  4)  l’aspetto  oppositivo,  che  si  osserva 
in  pazienti  usualmente  inibiti,  dipendenti,  passivi,  i quali, 
nelKambito  della  perversione,  si  affermano  come  disinibi- 
ti, indipendenti,  attivi  c mostrano  cotù  nel  contrasto  una 


dialettica  fra  perversione  e (x>ercizione  della  personalità; 
5)  Vonnipotenza,  caratterizzata  da  fantasie  grandiose, 
presenti  in  un  buon  quarto  dei  casi,  soprattutto  in  delitti 
sessuali  aggressivi  (Schiirsch  c Becker.  1977);  6)  il  riem- 
pimento del  vuoto  interiore  mes.so  in  luce  particolarmente 
da  Lichtenstein  (1970).  per  cui  la  perversione  acquista 
per  il  soggetto  una  funzione  riparativa,  gli  dà  la  sensazio- 
ne di  esistere,  di  avere  un’identità,  o serve  di  difesa  con- 
tro la  depressione;  7)  la  realizzazione  identificatoria  di 
desideri,  presente  soprattutto  nella  pedofilia. 

Naturalmente  questi  diversi  aspetti  possono  coesistere 
in  diversa  misura  nel  singolo  caso.  La  loro  precisazione 
rappresenta  un  progresso  nei  confronti  di  teorie  prece- 
denti e opposte,  nelle  quali  le  perversioni  sessuali  erano 
viste  o come  realizzazioni  simboliche  della  libido  (Boss) 
o.  viceversa,  alla  sola  insegna  dì  impulsi  distruttivi  (von 
Gebsattel). 

Lo  studio  moderno  delle  p.  s.  si  distingue  dalie  nozioni 
vigenti  al  proposito  nei  decenni  passati  per  le  seguenti 
caratteristiche. 

a)  Anzitutto  è stata  scoperta  una  psicodinamica  com- 
plessa. in  principio  simile  a quella  delle  nevrosi,  per  cui  il 
termine  di  «p.  s.»  appare  ormai  superato.  ìx  perversioni 
sono  quindi  varianti  delle  nevrosi  e l'aberrazione  sessuale 
c solo  il  sintomo  socialmente  più  appariscente,  in  realtà 
inca.stonato  in  sindromi  narcisistiche,  falliche,  depressive, 
etc.,  della  personalità. 

b)  La  suddivisione  classica  fra  i diversi  aspetti  clinici 
della  pcrs'crsione  (esibizionismo,  feticismo,  etc.)  rimane 
certamente  valida  ai  fini  nosologici  e medicosociali;  ma 
essa  viene  completata  dalla  descrizione  di  differenti  strut- 
ture caratteriali,  le  quali  comportano  diversi  tipi  di  pcr- 
S4)nalità  psiciìpatologica  non  specifici  per  i diversi  conte- 
nuti delie  perversioni  stesse. 

c)  Mentre,  fino  ad  alcuni  decenni  orsono.  esisteva  uno 
ialo  fra  le  descrizioni  cliniche,  fenomenologiche  e psico- 
analitiche,  oggi  (Schorsch  et  al.)  si  è sviluppata  una  con- 
cezione clinicoanalitica  che.  da  un  canto  studia  le  struttu- 
re psicodinamiche  nascoste  dietro  i comportamenti,  ma 
dairallro  evita  le  affermazioni  speculative  per  sostituirle 
con  analisi  fattoriali  precise. 

La  piiura  della  donna  adulta  sta  alla  base  di  una  prima  dimen* 
siunc  pskodinanucu  delle  perversioni  sessuali;  il  disturbo  della 
identità  nuLichile. 

Il  concetto  freudiano  clasùco.  che  la  paura  della  castrazione,  a 
sua  volta  erompente  da  ansie  edipiche,  svolga  un  ruolo  fonda- 
mentale. si  abbina  al  concetto  moderno  (che  può  (orse  spiegare 
la  «sccllai»  del  sintomo  perverso)  che  angosce  precoci  vengono 
attualizzate  dal  conflitto  sessuale,  ad  e$.  ansie  di  mone  c di  an- 
nientamento. le  quali  appaiono  radicate  nelle  proiezioni  posina- 
tali  e quindi  in  un'arcaica  simbiosi  psichica  con  la  madre,  mai 
sufficientemente  risolia:  ansie  di  separazione  dalla  madre  o di 
inglobamento  nella  figura  materna,  dovute  a una  persistenza  di 
valenze  narcisistiche  della  personalità. 

Un  motivo  per  cui  tali  ansie  sfociano  nciraggresjiiùà  costi- 
tuente la  seconda  principale  dimensione  psicodinamica  di  molti 
perversi,  viene  oggi  visto  sia  nella  virulenza  stessa  di  tali  ansie 
(queste  risultano  infatti  proporzionali  airaggrcssività;  già  piccole 
offese  narcisistiche  fanno  scattare  il  meccanismo  ansia-aggrcssi- 
vità  neH’incomro  col  paziente)  sìa  nel  potenziale  distruttivo  insi- 
to nella  costituzione.  Mentre  l'aggressività  nurmalmente  necessa- 
ria per  operare  la  separazione  infantile  dalla  madre  t insufficien- 
te. rimane  preponderante  la  sua  componente  orale-distruttiva, 
visibile  poi.  sia  nelle  sue  eruzioni  perverse,  sia  nella  disforia 
depressiva.  L'insufficiente  controllo  dell'aggressività  risulta  a sua 
volta  in  ansie,  perdila  della  stima  di  sé.  crisi  dell'identità,  e cosi, 
circolarmente,  in  nuove  ondate  di  aggressività. 

Una  terza  dimensione  psicodinamica  sta  ncirorganizzazione 
narcisistica  della  personalità,  visibile  nel  sovrainvcstimcnto  del 
proprio  corpo,  nel  concetto  negativo  del  Sé  (1/4  dei  casi),  nel- 
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rimtnagir>c  disarmonica  dei  Sé  (1/5  dei  casi),  come  nei  vissuti  di 
vuoto,  di  nullità,  di  assenza  di  valori,  di  odio  di  sé.  eie  . che 
caratterizzano  questi  maiali,  o.  all'opposto,  nel  senso  di  grandio- 
sità e onnipotenza. 

Una  quarta  dimensione  psicodinamica,  intcssuta  con  le  prime 
tre.  é il  disturbo  della  relazione  oggettuale.  La  pcrs'ersione  ses- 
suale é contemporaneamente  un  profondo  disturbo  della  rela- 
zione umana,  che  si  attualizza  in  particolare  nei  riguardi  del 
partner  sessuale,  ma  investe,  più  o mcrMs.  tutta  la  sfera  sociale.  I 
partner  vengono  posseduti,  sottomessi,  idealizzali,  svalutati, 
abbandonali,  manipolati,  eie.  Questi  moduli  di  comportamento 
si  ripetono  in  psicoterapia  nel  rapporto  transfcralc. 

La  perdita  più  o meno  grave  del  senso  di  colpa,  del  senso  di 
kknlifìcazione  con  la  vittima,  del  rimorso,  eie.,  rientrano  nella 
struttura  del  rapporto.  Ouest'ullima  appare  conservata  solo  in 
un  1/5  dei  casi,  mentre  cs.sa  è proforìdamenie  lesa  almeno  in 
1/3  di  essi.  o.  all'esterno  anche  del  tutto  dissolta. 

Attraverso  l'anaJisi  fattoriale  del  comportamento  é stato  pos- 
sibile sceverare  10  diverse  «strategie»  carattcnstichc  delle  per- 
versioni sessuali:  paura  della  prossimità  nel  rapporto  o ricerca 
della  dipendenza  (23.2%  della  varianza  totale):  aggressione 
manipolativa,  indiretta  (10.5%  della  varianza  totale);  ruga  in  un 
mondo  ideale  fantasticato  (9.4%  della  varianza  totale);  aggres- 
sione manifesta  (7.1%  delta  varianza  totale);  autoaggressione 
(5.8%  della  varianza  totale);  ìpieralliviià  (S.2%  della  varianza 
totale);  chiusura  al  rapporto  e fuga  nel  rapporto  anonimo  (4% 
della  varianza  totale);  compensazioni  mediante  adattamento  e 
prestazione  (3.3%  della  varianza  totale);  dimostrazioni  di  infan- 
tilismo (3.3%  della  varianza  totale);  rappresentazione  (orzala  di 
sé  (3.2%  della  varianza  totale). 

Di  particolare  importanza  è Vaggreifiviià  comr  dimentione  drl- 
la  prryonaliià  Quella  manipolativa,  presente  in  |/3  dei  pazienti 
dì  Schorsch  et  al.,  mostra  aircsamc  anahiicofattorìale  un  rappor- 
to signibcativo  con  l'aggressività  sessuale  (p  < 1%)  nonché  con 
l'intensità  della  devianza  (p  < 5%).  In  questo  quadro  prevalgo- 
no i pazienti  più  gravenvenle  disturbati  (p  < 5%)  con  un'identi- 
tà maschile  frammentata  (p  < 1%).  aspetti  grandiosi  delfimma- 
ginc  di  Sé  (p  < 1%).  forte  potenziale  aggrcs.sivo  (p  < 1%), 
debole  controllo  deU'aggrcssività  (p  < 1%).  scarsa  capacità  a 
legarsi  nel  rapporto  (p  < 1%).  difettosa  integrazione  soaalc 
(p  < 1%).  criminalità  non  sessuale  (p  < 1%)  e alcolismo 
(p  < .5%).  L'aggressività  manifesta  mostra  egualmente  un  rap- 
porto significativo  con  la  sintomatologia  sessuale  (p  < 5%).  con 
l'intensità  della  devianza  (p  < 5%).  con  gli  aspetti  grandiosi 
(p  < 1%).  con  la  debolezza  dcirautocontroilo  (p  < 1%).  con 
l'insufficienza  del  legame  sociale  (p  < )%).  con  la  criminalità 
non  sessuale  (p  < 1%)  e con  la  cattiva  integrazione  sociale 
(p  < 1%).  Nel  campo  dcirautoaggrcs.skmc  notiamo  ancora  un 
rapporto  significativo  col  decorso  progressivo  della  perversione 
(p  < 5%).  c«m  un  aincetio  fortemente  negativo  di  Sé  (p  < 1%) 
e con  uno  stato  d'animo  depressivo  (p  < 1%). 

Tmpù 

Non  vi  sono,  nella  terapia  delle  p.  s..  che  due  possibilità 
veramente  capaci  di  modificare  la  perversione:  1)  la  psi- 
coterapia; 2)  la  castrazione  chirurgica  o medica. 

I)  La  psicoterapia  delle  perversioni  sessuali  è stata  a 
lungo  malcomprcsa  e trascurata,  sia  per  il  prevalere  in 
essa  di  tecniche  puramente  aversive.  avvertite  quindi 
come  punitive  dai  pazienti,  sia  anche  perché  pregiudizi 
psichiatrici  la  ostaadavano:  così  quello  che  mancasse  nel 
malato  una  motivazione  vera  e propria  a causa  del  godi- 
mento e del  senso  di  trionfo  ricavato  dalla  perversione, 
anche  a voler  considerare  quest'ultima  come  compensa- 
zione di  traumatismi  subiti  ne)  pa.ssato.  £ solo  in  cpiKa 
più  recente,  con  Giesc  e Weber  (1983).  Mathis  e Collins 
(1970).  con  Pctri  (1980).  Schorsch  et  al.  (1985).  che  la 
psicoterapia  è stata  rivalutata,  sino  al  punto  da  venir  oggi 
ap^icata  anche  senza  essere  coadiuvata  da  antiandrogeni 
(Schorsch  et  al.)  e con  almeno  un  50%  di  risultati  utili. 
Trattasi  di  una  psicoterapia  essenzialmente  individuale, 
almeno  nelle  prime  fasi,  date  le  scarse  capacità  di  affia- 
tamento e di  integrazione  nel  gruppo,  e inoltre  di  un 


procedimento  che  inizia  con  delle  tecniche  comportamen- 
tiste  per  finire  col  mediare  al  paziente  nozioni  fondamen- 
tali sul  significato  del  sintomo  e delle  strutture  psicodi- 
namiche a esso  sottostanti  nel  contesto  della  biografìa 
tutta.  È stato  quest’ultimo  apprcKcio  a farci  rilevare  come 
sentimenti  di  colpa,  di  vergogna,  di  paura  siano  nasccisii 
dietro  atteggiamenti  di  superfìcie,  quali  sfida  alla  società, 
ostinazione,  indifferenza,  opposizione,  che  sembravano 
limitare  grandemente  ogni  approccio  psicologico.  Almeno 
1/4  dei  casi  appare  oggi  motivato  nel  sen.so  tradizionale 
della  parola.  Ma  anche  negli  altn  e divenuto  possibile  sol- 
lecitare. attraverso  l'csperìcnza  del  rapporto  col  medico, 
una  motivazione  secondaria.  Una  sofferenza  psichica  che 
sollecita  infine  l'aiuto  psicoterapeutico  é risultata  presen- 
te almeno  neir85%  dei  casi.  È importante  che  lo  psicote- 
rapeuta non  si  lasci  fuorviare  da  comportamenti  di  faccia- 
ta. come  la  tendenza  del  paziente  a sottomettersi  dele- 
gando ogni  responsabilità  al  medico  e senza  partecipazio- 
ne attiva  al  processo  terapeutico  (atteggiamenti  infantili) 
oppure  la  tendenza  al  rifiuto,  alla  sfida,  alla  manipolazio- 
ne come  difesa  da  emozioni  negative.  L'autonomia  del 
paziente  e l’ai^llo  al  suo  senso  di  responsabilità  devono 
sostituire  nel  terapeuta  quel  controtransfert  negativo  che 
viene  facilmente  evocato  da  pazienti  asociali  e in  conflitto 
con  la  giustizia. 

Sono  stati  recentemente  (Schorsch  et  al.)  descritti  diversi  gra- 
dini di  tale  sviluppo  terapeutico,  che  si  possono  riassumere  in  6 
punti:  I)  comprensione  del  paziente  come  accesso  al  suo  mondo 
inieriore;  2)  precisazione  della  problematica  sottostante  il  sin- 
tomo perverso;  3)  analisi  delle  strategie  comportamentali  con 
cui  il  paziente  risolve  in  modo  psicopatologico  i suoi  problemi, 
4)  interazione  col  malato  sfruttando  le  sue  offerte  simboliche  e 
reali  di  comunicazione;  5)  approfondimento  del  piano  semantico 
su  cui  è possibile  stabilire  un  rapporto  stabile  col  malato;  b) 
sanatoria  della  situazione  psicosociate  attuale.  Riguardo  a que- 
st'ullimu  punto  é risultato  necessario  allargare  la  terapia  dalle 
tecniche  t^havioristiche  e dai  moduli  di  comprensione  psicodi- 
nàmica a|^i  aiuti  pratici  di  vita  sociale,  come  abitazione,  lavoro, 
situazione  economica,  ossia  adattare  la  psicoterapia  a tutte  quel- 
le tecmchc,  non  solo  confrontativc.  ma  anche  pragmatiche,  che 
fan  parte  degli  interventi  psicologici  moderni  in  situazioni  di  crisi 
sociale.  Essenziale  è però,  al  di  là  di  tali  misure,  l'evocare  nel 
paziente  una  percezione  di  sé  più  profonda,  senza  cedere  alla 
tentazione  di  centrare  tutta  la  psicoterapia  sul  sintomo  perverso 

In  pazienti  che  non  hanno  un  accesso  profondo  alle  loro  emo- 
zioni è risultalo  utile  limitare  la  psicoterapia  al  «piano  orizzonta- 
le» dei  comportamento  (Grawe  e Driewas)  con  melodi  stimo- 
lanti anzitutto  rauiocontrollo:  mentre  in  altri,  soprattutto  quelli 
in  cui  il  sintomo  è distonico,  rispetto  aU'lo.  risulta  spesso  possi- 
bile arrivare  alla  comprensione  comune  delle  ansie  e tensioni 
nascoste  nella  perversione.  Almeno  in  1/5  dei  pazienti  t stalo 
possibile  applicare  uno  stile  terapeutico  di  interventi  profondi 
che  completa  l'approccio  «onzzonlalc»  con  quello  «verticale». 

La  psicoterapia  delle  p.  s.  è oggi  uno  dei  migliori  contributi 
della  psicoterapia  moderna,  perché  attuata  in  gruppi  di  pazienti 
tradizionalmente  restìi  ai  trattamenti  psicologici,  in  individui  co- 
siddetti psKTopatici;  essa  nchtede.  però,  oltre  a un'esperienza 
psiaikigica.  anche  una  supervisione  continua. 

Altri  AA  propongono  il  traliamento  dei  pazienti  in  cliniche 
specialistiche  per  i delinquenti  sessuali,  quali  sono  state  svilup- 
pale da  Stùrup  in  Danimarca,  Roosenhurg  in  Olanda  e in  nume- 
rosi istituti  americani  e più  recentemente  anche  tedeschi.  La  psi- 
coterapia di  gruppo  viene  incontro,  specie  nel  iratlamenlo  di 
elementi  giovanili,  ai  bisogni  di  integrazione  sociale.  An.sic.  in- 
vidie. ostilità,  traslazioni  e identificazioni  reciproche  in  individui 
spesso  privi  di  introspezione  psicoanalitica  e partati  airucring  oui 
si  lasciano  elaborare  in  gruppo,  specie  se  qucst'ultiino.  come 
avviene  in  istituti  specializzati,  viene  affiancalo  da  pazienti  già 
trattati  e dimessi,  che  dal  di  fuori  contribuiscono  con  te  loro 
esperienze  sociali  all'attività  psichica  del  gruppo.  Cosi,  l'espe- 
rienza moderna  ci  dice  che  i processi  di  socializzazione  sono  in 
questo  campo  più  terapeutici  di  quelli  puramente  cognitivi. 
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2)  l-i  castrazione:  a)  quella  chirurgica  viene  oggi  con- 
siderata da  molti  come  una  «resa  dei  conti»  più  che 
come  una  vera  terapia,  tanto  più  che.  mentre  ricerche 
più  antiche  (Langelùddeke)  deponevano  per  una  percen- 
tuale di  ricadute  bassa,  dati  più  recenti  (Heim,  1977)  ar- 
rivano a conclusioni  molto  più  scettiche.  Dopo  l'introdu- 
zione degli  antiandrogeni.  che,  in  principio,  hanno  effetto 
simile  ma  reversibile,  la  castrazione  chirurgica  appartiene 
ormai  solo  alla  storia. 

h)  Di  grande  interesse  per  i delinquenti  sessuali  sono 
oggi,  appunto,  gli  antiandrogeni.  I risultati  (Laschet) 
sono  particolarmente  favorevoli  nei  pedohli  incapaci  di 
sublimazione  e con  forti  tensioni  instintuali. 

c)  Una  terza  via  è stata  aperta  dagli  interventi  stereo- 
tassici.  In  seguito  a nuovi  studi  anatomici  e fisiologici 
(Kluever  e Bucy.  McLcan,  Orthner)  è divenuto  possibile 
eliminare  il  nucleo  ipotalamico  ventromediale  (Boeder, 
1966;  Orthner,  1969;  Boeder,  1970),  modificando  così 
la  tensione  sessuale. 

Un'analisi  critica  dei  risultati  non  dà  tuttavia  sufficiente 
affidamento  (Rieber  et  al.,  1976;  Sigusch,  1977;  Schorsch 
c Schmidt.  1979). 

Il  ricorso  a terapie  che  comportano  conseguenze  così 
gravi  è collegato  con  rìmpossibililà  di  modificare  in  altro 
nHxlo  i comportamenti  sessuali  abnormi  dei  soggetto, 
qualora  Io  portino  a compiere  ripetutamente  atti  di  vio- 
lenza sui  partner. 
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F.  crimes  sexuels.  - i.  sexuai  crimes.  - T.  Sexual'Verbre- 
chen.  ■ s.  crlmenes  sexuales. 

Sotto  la  dizione  «reati  sessuali»  si  comprendono  fattispe- 
cie delittuose  diverse  tra  loro,  la  cui  componente  comune 
è data  dal  fatto  che  in  qualche  modo  sono  collegatc  con 
attività  sessuali. 

La  maggior  parte  dei  reati  m questione  viene  conside- 
rata nei  titoli  IX  c XI  del  Codice  Penale:  nel  titolo  IX 
sono  compresi  due  gruppi  di  delitti,  e cirìù  quelli  contro 
la  libertà  sessuale  (capo  1)  e quelli  che  riguardano  le 
offese  al  pudore  c alFonorc  sessuale  (capo  II);  nel  titolo 
XI  il  reato  preso  in  considera/ione  è l'Incesto  (art.  56 
C.  P ). 

Azioni  delittuose  di  altro  genere  possono  essere  com- 
piute al  fine  di  commettere  r.  s.,  fatto,  questo,  che  costi- 
tuisce in  alcuni  casi  una  aggravante,  mentre  in  altri  sì 
configura  come  un  delitto  a sé  stante  in  concorso  con 
quello  scs.suale. 

I delitti  contro  la  libertà  sessuale  sono  previsti  dagli 
art.  519  C.  P.  c seguenti  che  riguardano  la  violenza  car- 
nale. la  congiunzione  carnale  abusiva,  gli  atti  di  libidine 
violenti,  il  ratto  e la  seduzione. 

La  materialità  del  reato  di  violenza  carnale  viene  con- 
figurata dall'alt.  519  C.  P.  che  recita;  «Chiunque,  con 
violenza  o minaccia  costringe  taluno  a congiunzione  car- 
nale...». L'azione  delittuosa  consiste  ncirimposizionc  del 
rapporto  carnale  contro  il  volere  o senza  il  consenso  del- 
la vittima,  o con  un  consenso  cui  la  legge  non  riconosce 
alcun  valore  perché  espresso  da  persona  incapace,  ovve- 
ro ottenuto  con  l'abuso  o l'inganno.  Si  tratta  quindi  di 
un  reato  che  offende  la  libertà  sessuale  intesa  come  di- 
ritto di  disporre  del  proprio  corpo  nell  ambito  dei  rap- 
porti sessuali,  entro  i limiti  definiti  dalla  legge  c dalla 
morale. 

II  reato  può  essere  compiuto  da  persona  dell'uno  o del- 
l'altro sesso,  così  come  di  sesso  maschile  o femminile  può 
essere  il  soggetto  passivo  del  reato. 

La  materialità  dell'atto  che  costituisce  il  reato  è rap- 
presentata dalla  congiunzione  carnale,  intendendo  con 
tale  termine  l'introduzione,  anche  parziale,  dcH'organo 
genitale  di  uno  dei  .soggetti  in  una  cavità  naturale  del 
corpo  dell'altro  anche  se  non  si  realizza  la  copula  perfet- 
ta. cioè  anche  se  non  si  ha  Tciaculazionc.  L'atto  può  es- 
sere quindi  eterosessuale  od  omosessuale  maschile,  do- 
vendosi escludere  la  possibilità  di  un  atto  di  violenza  car- 
nale omosessuale  femminile  per  rimpossibilità  che  si  ve- 
rifichi una  oingiunzione  carnale  nel  senso  indicato. 

Per  quanto  riguarda  le  modalità  messe  in  atto  per  rag- 
giungere lo  scopo,  la  congiunzione  può  essere  ottenuta 
costringendo  il  soggetto  passivo  con  violenza  o minaccia; 
nel  primo  caso  si  tratta  di  un'eventualità  ottenuta  ponen- 
do in  atto  una  costrizione  fìsica  sufficiente  a superare  la 
resistenza  della  vittima;  nel  secondo  caso  si  tratta  di  una 
azione  di  tipo  psichico. 

La  minaccia  può  essere  diretta,  cioè  rivolta  contro  la 
vittima  stessa,  o indiretta,  cioè  rivolta  a persone  diverse 
dalla  vittima;  può  anche  non  essere  espressa  dall'autore 
di  reato  ma  desunta  da  atteggiamenti  minacciosi  o dal 
timore  di  maggiori  danni,  come  può  verificarsi  nei  casi  di 
violenza  di  gruppo. 

Il  rapporto  carnale  può  essere  attuato  senza  il  ricorso 
alla  violenza  o alla  minaccia,  ma  abusando  di  circostanze 
favorevoli;  questo  tipo  di  violenza  è indicata  anche  come 
violenza  presunta  e l’art.  519  C.  P.  elenca  le  circostanze 
che  la  caratterizzano. 

Una  prima  evenienza  è rappresentala  dall'età  del  suc- 
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cube:  se  questi  è minore  degli  anni  14.  anche  un  suo  even- 
tuale consenso  è privo  di  valore,  così  come  non  viene  con- 
siderato valido  il  consenso  fornito  da  soggetto  minore  dei 
16  anni  quando  il  colpevole  ne  sia  rasccndenic  o il  tutore 
o altra  persona  cui  il  minore  è affidato  per  ragioni  di  cura, 
educazione,  ùstruzione,  vigilanza  o custodia. 

È reato  anche  la  congiunzione  carnale  con  soggetto 
affetto  da  malattia  mentale  o che.  a cagione  delle  proprie 
condizioni  di  inferiorità  fisica  o psichica,  non  è in  grado 
di  resistere  all  aggressorc.  In  quest'ultimo  caso,  non  an- 
drà valutala  l'esistenza  di  un'astratta  inferiorità,  ma  an- 
drà accertato  in  concreto  se  al  momento  del  fatto  il  sog- 
getto passivo  sì  trovava  in  uno  stato  di  inferiorità,  tìsica  o 
psichica,  rispetto  all'autore  di  reato,  tale  da  realizzare  la 
circostanza  indicala. 

Rientra  ne)  novero  dei  casi  di  violenza  carnale  la  con- 
giunzione ottenuta  con  l'inganno,  per  es.sersi,  cioè,  il  c*)l- 
pevole  s(Ktiiuito  ad  altra  persona. 

È reato,  inoltre.  la  congiunzione  carnale  abusiva  (art. 
.^21  C,  P,).  compiuta  con  abust>  di  autorità  da  un  pubbli- 
co ufficiale  su  persona  arrestata  o detenuta  a lui  affidata. 

Le  indagini  da  eseguire  al  fine  di  stabilire  la  realtà  dei* 
la  congiunzione  carnale  violenta.  dopi>  un  esame  generale 
fisico  e psichico,  riguardano  la  ricerca  e l'accertamento  di 
lesioni  da  costrizione  di  diverso  genere  c natura  (ecchi- 
mosi, escoriazioni,  ctc.)  presenti  su  varie  parti  del  a>rpo 
e da  ricercare  in  particolare  agli  arti  superiori,  al  collo,  al 
trofKO  e alle  zone  perigeniiali:  seppure  non  frequente- 
mente possono  essere  presenti  lesioni  gravi  dovute  a cir- 
costanze particolari,  quali,  ad  cs..  azioni  di  tipo  sadico. 

L'esame  tendente  ad  accertare  l'avvenuta  congiunzione 
carnale  potrà  portare  a conclusioni  certe  quanto  la  vitti- 
ma sia  di  sesso  femminile,  in  stato  di  integrità  imcncalc 
precedentemente  al  fatto  (v.  rjF.FtoRA/ioNF)  e quando  la 
congiunzione  sia  astenuta  negli  ultimi  7-8  giorni.  In  que- 
ste circostanze  potranno  essere  apprezzabili  eventuali 
lacerazioni  del  lembo  imenealc  che  si  presentano  come 
seduzioni  di  continuo  a margini  arrossati,  tumefatti,  ec- 
chimotici.  sanguinanti  se  molto  recenti  o coperti  da  scar- 
sa essudazione:  la  lacerazione,  di  norma,  giunge  a inte- 
ressare rimcnc  fino  airimpianto  vaginale,  ma  può  anche 
arrestarsi  prima  di  raggiungerlo.  In  quest'ultimo  caso, 
soltanto  se  la  soluzione  di  continuo  presenta  ì descritti 
caratteri  della  lesione  recente  la  diagnosi  di  lacerazione 
traumatica  è possibile;  a distanza  di  tempo,  invece,  le  le- 
sioni parziali  del  lembo  possono  essere  confuse  con  le 
incisurc  congenite;  dopo  7-8  giorni  dalla  lacerazitmc.  in- 
fatti. scompaiono  i fenomeni  infiammatori,  i margini  del- 
le lesioni  appaiono  nepiteiizzatì.  cosicché  può  nsultare 
diffìcile  distinguere  un'incisura  congenita  da  una  lacera- 
zione incompleta.  L'elemento  diagnostico  più  importante 
nei  casi  di  deflorazione  è dato  dal  fatto  che  le  lacerazioni 
imencali  da  coito  interrompono,  di  solito,  l'intero  lembo 
raggiungendone  la  base  d'impiunio  e che  i margini  di  tali 
lesioni  sono  spessi  e giustapponibili.  caratteri  questi  che 
mancano  nelle  incisurc  congenite  che  presentano  margini 
stillili  c divaricati  (v.  anche:  coito,  ir..SH)Ni  da). 

Ove  la  vittima  della  violenza  carnale  sia  bambina,  di 
regola  la  penetrazione  delTorgano  maschile  si  arresta  alla 
vulva;  nei  rari  casi  nei  quali  vi  sia  una  compenetrazione 
più  profonda  si  piTiranno  avere  lesioni  anche  molto  gravi. 

Non  SI  può  escludere  che  la  congiunzione  carnale  con 
donna  in  stato  di  verginità  si  sia  verificala  anche  in  assen- 
za di  lesioni  imeneali.  per  condizioni  individuali  pariict>- 
lari.  così  come  è possibile  che  lesioni  imeneali  siano  state 
provocate  in  altre  circostanze,  come,  ad  cs..  in  caso  di 
esame  medico  malaccorto,  in  particolare  se  eseguilo  me- 
diante introduzione  di  specu/um. 
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In  seguito  a congiunzioni  carnali  violente  si  producono, 
a volte,  lacerazioni  della  mucosa  delia  vulva  senza  inte- 
ressamento dell'imene:  tali  lesioni  sono  prevalentemente 
poste  in  corrispondenza  della  forchetta  c forniscono  un 
elemento  importante  ai  fini  della  diagnosi  di  avvenuta 
congiunzione  carnale. 

Elementi  diagnostici  possono  trarsi  anche  in  caso  di 
presenza  di  segni  di  irritazione,  di  lesioni  di  tipo  ecchi- 
motico  a carico  della  mucosa  delle  piccole  labbra,  della 
mucosa  del  vestibolo  c della  superfìcie  esterna  dcirimcnc. 

Se  non  sono  presenti  lesioni  del  tipo  dcscriiio.  una 
diagnosi  di  certezza  non  sarà  possibile;  dò  avviene  in  tut- 
ti quei  casi  nei  quali  la  donna  ha  già  avuto  precedenti 
congiunzioni  carnali  o parli;  pt>ssono  essere  però  presenti 
lesioni  della  mucosa,  di  interesse  diagnostico  anche  note- 
vole. 

In  CASO  di  congiunzione  carnale  per  via  anale  possono 
rilevarsi  lesioni  di  tipo  traumatico,  quali  ecchimosi,  picco- 
le lacerazioni,  abrasioni  a carico  del  forame  e/o  del  con- 
torno anale  la  cui  presenza  fornisce,  ai  fini  diagnostici, 
elementi  utili  ma  non  certi.  In  tutti  i casi,  se  l'indugine  ha 
luogo  in  stretto  rapporto  di  tempo  con  il  fatto,  è oppor- 
tuno praticare  la  ricerca  di  tracce  di  sperma  nella  cavità 
vaginale  o anale  o nelle  zone  vidniori. 

Un'accurata  anamnesi,  che  chiarisca  anche  aspetti  rela- 
tivi alla  personalità  della  vittima,  è sempre  consigliabile; 
in  alcuni  casi  si  potrà  rendere  necessario  un  esame  psi- 
chico approfondito. 

Il  reato  di  violenza  carnale  costituisce  un'aggravante  in 
ca.si  di  lesioni  volontarie  e di  omiddio  doloso,  preterin- 
tenzionale o colposo  se  questi  avvengono  neiralto  di 
commettere  la  violenza;  le  percosse,  invece,  rappresenta- 
no un  elemento  costitutivo  del  reato  stesso. 

Per  quanto  riguarda  il  reato  di  atti  di  libidine  violenti 
(art.  521  C.  P.)  va  precisato  che  per  atto  di  libidine  si 
intende  qualsiasi  tipo  di  manomissione  del  corpo  altrui  a 
fini  sessuali,  ma  diversi  dalla  congiunzione  carnale.  Sono 
tali  anche  quegli  alti  che  Tautore  di  reato  costringe  o 
induce  la  vittima  a compiere  su  se  stesso  o sulla  persona 
del  colpevole  o su  altri. 

(ili  alti  di  libidine  sono  «violenti»  quando  offendono  la 
libertà  sessuale  nelle  ste.sse  condizioni  indicate  per  la  vio- 
lenza carnale,  possono  essere  atti  fini  a se  stessi  o effettua- 
li nel  lenlalivo  di  ottenere  una  ctmgiunz.ione  carnale. 

La  materialità  dell'atto  può  essere  la  più  varia  ed  effet- 
tuata su  parli  del  corpo  denudate  o ricoperte  dalle  vesti. 
L'indagine  medica  potrà  mettere  in  evidenzia  la  presenza 
di  segni  dovuti  a tali  alti  se  capaci  di  lasciare  tracce  ap- 
prezzabili. 

I delitti  dì  ratto  a scopo  di  libidine  o a scopo  di  matri- 
monio (arti.  522.  525  C.  P.)  costituiscono  un  tipo  di  rea- 
to che  si  realizza  a)  momento  dcH’azione  che  priva  della 
libertà  il  soggetto  passivo;  non  è necessario,  perché  si 
amcrcii  il  reato,  che  la  vittima  subisca  una  violenza  car- 
nale o sia  sottoposta  ad  atti  di  libidine;  nel  caso  ciò  av- 
venga il  colpevole  risponderà  di  due  distinti  reali. 

Infine,  la  seduzione  con  promessa  di  matrimonio  (an. 
526  C.  P.)  è un  reato  caratterizzato  dal  modo  fraudolen- 
to con  il  quale  l'uomo  coniugato  ottiene  la  congiunzione 
carnale  da  donna  minorenne. 

I delitti  amtenutì  nel  capo  II  del  titolo  IX  fanno  rife- 
rimento. invece,  ai  concetti  di  pudore  sessuale  c di  onore 
sessuale. 

II  pudore  sessuale,  che  può  essere  definito  come  quel 
riscrfxi  che  circonda  le  espressioni  della  vita  sessuale, 
inteso  tximc  tale  dal  comune  sentire,  viene  offeso  quando 
vengono  compiuti  alti  insceni  in  luogo  pubblico  o aperto 
o esposto  al  pubblico  (art.  527  C.  P.). 
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Elemento  psicologico  del  reato  è la  volontà  dell'atto  da 
parte  del  ailpevole  e non  il  fine  di  offendere  il  pudore,  c 
consiste  neiromissione  di  quelle  cautele  che  possono  evi- 
tare che  l'atto  risulti  visibile  a terre  persone:  Tatto  che  è 
causa  del  reato  deve  avere  contenuto  sessuale  c non  ba- 
sta sia  semplicemente  sconveniente  o volgare.  Inoltre, 
perché  il  reato  si  configuri.  Tatto  o gli  atti  debbono  av've- 
nire  in  circostanze  tali  per  cui  possano  essere  visibili,  e 
quindi  in  un  luogo  sempre  accessibile  a tutti  (luogo  pub- 
blico) o accessibile  in  determinati  momenti  o condizioni 
(luogo  aperto  al  pubblico),  o tale  per  cui  la  visione  di 
quanto  avviene  sia  possibile  per  mancanza  di  idonei  ripa- 
ri (luogo  esposto  al  pubblico). 

In  circostanze  del  genere,  al  medico  può  essere  richie- 
sto di  escludere  che  Tatto  interpretato  come  osceno  sia 
dovuto  a disturbi  fìsici  che  rendano  necessarie  manovre 
particolari,  come  può  avvenire,  ad  es..  nelTipertrofia  pro- 
statica. ovvero  il  sanitario  è chiamato  a stabilire  se  l’au- 
tore del  reato  sia  o meno  un  infermo  di  mente. 

Non  é di  interesse  medico  il  reato  di  pubblicazioni  e 
spettacoli  osceni  contemplati  dalTart.  52S  C.  P. 

La  corruzione  dei  minori,  che  costituisce  il  reato  di 
offesa  alTonore  sessuale  (art.  530  C.  P ),  fa  riferimento 
ai  minori  di  anni  16.  per  cui  viene  punito  chi  commette 
atti  di  libidine  su  persona  minore  di  tale  età.  o in  sua 
presenza,  o Tinduce  a commettere  atti  di  libidine. 

Naturalmente  i reati  di  violenza  carnale,  atti  di  libidine 
violenti  o congiunzione  carnale  abusiva  di  pubblico  uffi- 
ciale assorbono  tale  reato  che  sussiste  solo  nel  caso  di  atti 
sessuali  consen.suali  con  minori  di  anni  16.  semprcché 
questi  non  siano  già  moralmente  corrotti  e sempreché  il 
colpevole  non  ritenga  erroneamente  che  il  soggetto  abbia 
superato  il  16'^  anno  di  età. 

Le  indagini  richieste  al  riguardo  tendono  ad  accertare 
se  il  minore  sia  persona  moralmente  corrotta,  per  lo  più 
attraverso)  indagini  relative  alle  abitudini  sessuali  dello 
stesso. 

Al  titolo  XI  viene  preso  in  considerazione  l'incesto 
(art.  564  C.  P ).  caratterizzato  dalTesistenza  di  rapporti 
sessuali  con  ascendenti  o discendenti,  affini  in  linea  retta 
o germani,  in  forma  tale  da  essere  causa  di  pubblico 
scandalo;  se  si  tratta  di  un  comportamento  continuativo 
si  ha  la  relazione  incestuosa  che  costituisce  un’aggravante 
del  reato. 

Possono  essere  compresi  tra  i r.  s.  anche  altri  delitti, 
quali  la  bestialità  (artt.  63K  e 727  C.  P.:  danneggiamen- 
to c maltrattamento  di  animali)  e la  necrofilia  (art.  410 
C,  P.  vilipendio  di  cadavere). 

Importante  ricordare  che  solo  una  parte  dei  r.  s.  indi- 
cati sono  perseguibili  d'ufficio  e quindi  comportano  Tob- 
bligo  di  referto  per  il  medico  che  si  trovi  a prestare  in  tali 
casi  la  propria  opera  professionale.  Sono  perseguibili 
d'ufficio,  quindi  è obbligatorio  il  referto,  la  lesione  per- 
sonale se  cagionata  ncITatto  di  compiere  una  violenza 
carnale  o atti  di  libidine  violenti;  la  congiunzione  abusiva 
di  pubblico  ufficiale,  la  violenza  carnale  se  il  fatto  é stato 
commesso  dal  genitore  o dal  tutore  o da  un  pubblico 
ufficiale  o da  un  incaricato  di  pubblico  scrviziu.  se  il  fatto 
è connesso  con  altro  reato  perseguibile  d’ufficio.  Sono 
perseguibili  d’ufficio  anche  gli  atti  osceni,  i quali,  inoltre, 
rendono  al  pari  perseguibili  d'ufficio  il  reato  di  violenza 
carnale  se  concorrono  con  esso  (art.  542  C.  P ). 

Per  quanto  riguarda  i reati  legati  all'attività  di  prostitu- 
zione rimandiamo  alla  voce  relativa  (v.  pkostitl'zioke). 

Sono  attualmente  in  studio  possibili  modificazìani  delle 
norme  relative  ai  r.  s.:  sembra  di  poter  concludere  che 
tali  modificazioni  dovrebbero  riguardare  il  limite  di  età  al 
disotto  del  quale  la  congiunzione  si  configura  come  reato 


e la  perseguibilità  di  ufficio  che  si  vorrebbe  estesa  a più 
numerose  fattispecie;  è probabile  inoltre  una  modifica- 
zione delTart.  564  relativo  alTincesto. 
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Definizione  e nolizie  generali 

La  seie  è il  bisogno  che  spinge  l'animale  alla  ricerca  e al- 
Tassunzionc  di  acqua.  Nell’esperienza  cosciente  questo 
bisogno  si  rivela  nclTuomo  con  una  sensazione  complessa 
la  cui  nota  dominante  è data  da  un  senso  caratteristico  di 
secchezza  c di  arsura  delle  mucose  del  cavo  orufaringeo. 

La  s.  è nei  confronti  dell'acqua  l'equivalente  di  quello 
che  è la  fame  (v.)  nei  confronti  delle  altre  sostanze  nutri- 
tive. Essa  trac  origine  dalla  necessità  per  l'organismo  di 
mantenere  costante  entro  determinati  limiti  il  suo  patri- 
monio idrico  e rappresenta  il  segnale  che  k)  av'vcrtc  del- 
l’esistenza di  un  dèficii  di  acqua  e lo  spinge  a riparare  a 
questo  mediante  un  adeguato  apporto.  Come  tale  la  s.  va 
considerata  uno  dei  meccanismi  attraverso  i quali  si  rea- 
lizza Tomeostasi  (v.). 

Nei  gradi  lievi  di  intensità  la  s.  può  essere  hen  tollerala,  spc* 
eie  se  Tindividuo  ha  la  consapevolezza  di  poter  facilmente  soddi* 
sfare  il  desiderio  di  assumere  acqua.  Con  Taumentarc  delJ'imcn- 
silà  il  senso  di  secchezza  delta  bocca  c della  faringe  diventa 
menu  tollerabile,  la  lingua  tende  ad  aderire  a)  palato,  compare 
senso  di  costrizione  o di  corpo  estraneo  in  gola  e Tindividuo 
esegue  ripetuii  atti  di  degluiirione;  la  sensazione  locale  sì  ac- 
compagna a urK>  stalo  di  ipereccitabilità  generale,  con  tachicar- 
dia e tachipnea.  cute  anda  c calda.  Nei  casi  più  gravi  la  sensa- 
zione sì  fa  tormentosa,  intollerabile,  la  lingua  si  tumefà,  la  co- 
strizionc  della  faringe  é aggravata  da  spasmi  inlcrmiiicnti,  l'indi- 
viduo entra  in  uno  stalo  di  estrema  angoscia  c successivamente 
in  delirio;  talora  la  morte  è preceduta  da  profonda  prostrazione 
c obnubilamento  del  sensorio, 

La  s..  se  non  soddisfalla,  aumenta  rapidamente  di  intensità, 
più  rapidamente  che  la  fame.  Tutti  quelli  che  nc  hanno  fatto 
cspcnenza  sono  stati  concordi  nel  riferire  che.  mentre  la  fame  si 
attenua  c si  placa  dopo  i primi  giorni  di  digiuno,  la  s.  continua 
ad  aumentare  man  mano  che  si  protrae  l'astinenza  c procura 
tormenti  più  gravi  di  quelli  della  fame. 

Il  periodo  di  sopravvivenza  delTuomo  alla  soppres.sione  com- 
pleta di  assunzione  di  acqua  varia  in  rapporto  con  alcune  condi- 
zioni. sia  inerenti  al  metabivlismo  (entità  del  dispcr>dio  energeti- 
co) sia  legale  alTambicntc  (temperatura,  grado  di  umidità  della 
aria,  etc.).  ma  i in  ogni  esso  di  breve  durata.  Nelle  condizioni 
più  avverse,  ad  es.  nel  deserto,  la  maggioranza  degli  uomini  non 
hanno  resistilo  più  di  36-72  h alla  mancanza  di  acqua  (as>r.tu- 
tamcnic  eccezionale  i il  ca.so  di  quel  messicano  che.  smarritosi 
nel  deserto  del  sud-ovest  degli  U.S.A..  nusci  a porsi  in  salvo 
dopo  una  marcia  di  circa  2(XI  km  durata  7 giorni).  In  altre  con- 
dizioni la  durata  di  sopravvivenza  è maggiore.  Luoani  cita  il 
caso  di  Vtterbi,  un  detenuto  polìtico,  che  al  patibolo  preferi  la 
morte  per  inanizione  c soprav-visse  17  giorni  senza  toccare  né 
cibo  né  bevanda. 
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I risultati  di  esperienze  condotte  vu  animali  hanno  dimostrato 
che  il  limite  massimo  di  resistenza  alla  privazione  di  acqua  corri- 
sponde a una  perdita  di  acqua  da  parte  dcll'crganismo  pari  a 
circa  il  211%  del  peso  corporeo 

CondixkMii  determinanti  In  coonparsa  detta  sete 

La  s.  è dovuta  a uno  stato  di  disidratazione,  che  può  inte- 
ressare entrambi  i compartimenti,  extracellulare  e intra- 
cellulare. oppure  l'uno  o l'altro  di  essi  isolatamente.  Es.sa 
infatti  compare  sia  (a)  nel  caso  che  si  riducano  nello  stes- 
so tempo  il  contenuto  idrico  extracellulare  e quello  intra- 
cellulare. come  avviene  a seguito  di  deplezione  idrica, 
per  un  insuffìcicntc  apporto  di  acqua  o per  una  sua  ec- 
cessiva perdila  (Hg  1.  Il);  sia  (ò)  net  caso  che  diminuisca 
il  volume  del  solo  compartimento  intracellulare  (anche  se 
aumenta  quello  cxtraccllularc).  come  si  verifica  per  au- 
mento di  osmolarìtà  dei  liquidi  extracellulari  (in  particxv 
lare  per  eccesso  di  Na*),  che  richiama  per  osmosi  acqua 
dairintcmo  delle  cellule,  o come  avviene  per  perdita  di 
intracellulare  (fig.  1.  Ili);  sia.  infine  (c).  nel  caso  che 
la  riduzione  di  volume  interessi  solamente  il  comparti- 
mento extracellulare,  come  si  osserva  a seguito  di  una 
dcplezionc  di  Na*^.  pur  aumentando  in  tal  caso  il  volume 
dei  liquidi  intracellulari  per  richiamo  osmotico  di  acqua 
dall  esterno  all  interno  delle  cellule,  oppure,  come,  alme- 
no in  un  primo  tempo,  si  verifica  dopo  perdita  di  liquidi 
(emorragia,  vomito,  diarrea,  sudorazioni  profuse,  ctc.). 
prima  che  si  instauri  anche  una  disidratazione  intracellu- 
lare (fig.  1.  IV). 

Neirindividuo  in  condizioni  normali  la  disidratazione 
responsabile  della  comparsa  della  s.  è quella  conseguente 
alle  perdite  fisiologiche  di  acqua  che  l'organismo  subisce 
attraverso  le  varie  vie  (rene.  cute,  apparato  respiratorio). 
La  minima  diminuzione  del  patrimonio  idrico  capace  di 
suscitare  ncll  uomo  una  sensazione  di  s.  (soglia  della  5.)  si 
valuta  corrisponda  allo  0,5%  del  peso  corporeo:  quindi, 
a circa  3S0  mi  per  l'uomo  medio  di  70  kg. 

Nciruomo.  tuttavia,  è facile  rilevare  che  Tatto  del 
bere,  sia  pure  in  misura  minore  che  Tallo  del  mangiare, 
nel  qual  caso  influiscono  fortemente  le  svariate  proprietà 
organolettiche  dei  diversi  cibi,  è spesso  provocato  da  un 
desiderio,  il  quale  è espressione,  più  che  di  un  effettivo 
bisogno,  di  processi  di  condizionamento  più  o meno 
complessi,  legati  a precedenti  esperienze. 

Processi  della  stessa  natura  hanno  poi  una  parte  preponderan- 
te nel  determinismo  di  icrtdcnzc  preferenziali  verso  determinali 
tipi  di  bevarule  (vino,  birra,  eie.),  per  Tingesiione  delle  quali 
l'impulso  spesso  chiaramente  si  origina  da  un  movente  cselu.si- 
vamcnic  voluttuario,  quando  addirittura  la  ricerca  c l'introdu- 
zione di  tali  bevande  non  siano  imposte  dalla  necessità  di  soddi- 
sfare abitudini  più  o merK>  inveterate  e indotte  da  particolari 
proprietà  farmacologKhc  di  principi  attivi  in  quelle  contenuti;  in 
questi  casi  si  tratta  di  fcriomcni  che  poco  o nulla  hanno  a che 
vedere  con  la  &.  propriamente  detta,  e Timpiegu  del  termine  s. 
che  a questo  riguardo  si  fa  nel  linguaggio  corrente  (r.  di  vino,  di 
birra,  cic.).  se  talora  può  essere  almeno  in  parte  accettato  limi- 
tatamente alle  relazioni  che  possoiio  esistere  tra  la  s.  e alcuni  dei 
fenomeni  suddetti,  trova  più  generalmente  giustificazione  solo  in 
senso  figurato,  esprimendo  questo  termine  molto  suggcstivariH:n- 
Ic  cd  efficacemente  il  concetto  dclTcsistenza  di  un  desiderio  o di 
un  bisogno  che  si  vuole  ardentemente  soddisfare. 

È opptirluno,  pertanto,  distinguere  un  bere  primario  da 
un  bere  secondario.  Nel  primo  caso  Tatto  del  bere  è pro- 
vrKato  da  una  vera  e propria  sensazione  di  s.  per  un  ef- 
fettivo deficit  idrico  dclTorganismo.  mentre  nel  sccon^ 
caso  esstì  rton  è sostenuto  da  alcun  bisogno  attuale  di 
acqua  c può  essere  indotto  da  vari  fattori,  come  un  sem- 
plice senso  di  secchezza  delle  fauci  (cosiddetta  s.  falsa  dei 


diminuzione  della  concentrazione  del  sodio  cxtraccllularc.  In 
corrispondenza  dei  singoli  diagrammi  sono  riportati  i meccanismi 
dì  compenso  (v.  arichc  testnf.  [Da  Andersson,  modificata  e ridi- 
segnata). 


parlatori,  dei  fumatori,  etc.),  stimoli  di  altra  natura  a li- 
vello del  cavo  orofaringeo  in  rapporto  con  la  semplice 
presenza  fisica  degli  alimenti  introdotti  e con  i loro  carat- 
teri organolettici,  condizionamenti,  abitudini  legate  al 
wmportamento  alimentare,  eie.  Nelle  circostanze  ordina- 
rie di  vita,  con  libera  disponibilità  di  acqua  e di  alimento, 
in  condizioni  climatiche  abbastanza  stabili  e in  assenza  di 
foni  variazioni  dciTattiviià  fìsica  del  soggetto,  bastano 
di  solito  i meccanismi  del  bere  secondario  ad  assicurare 
Tcquilibrio  del  bilancio  idrico,  rivelandosi  in  grado  di  sod- 
disfare con  largo  anticipo  e corretta  misura  le  richieste  di 
acqua  delTorganismo.  Ordinariamente,  quindi,  il  soggetto 
ha  modo  piuttosto  raramente  di  fare  esperienza  di  una 
vera  s.,  la  quale  assume  pertanto  il  carattere  di  un  mec- 
canismo di  emergenza  operante  solo  quando  il  normale 
bere  secondario  risulti  insufficiente  a soddisfare  la  giorna- 
liera richiesta  idrica  o quando  l'organismo  si  trovi  esposto 
a inconsueti  fattori  di  disidratazione. 
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IVIecawismi  nervosi  e ■morati  delli  seie 

1 meccanismi  tramite  i quali  le  diverse  condizioni  di  disi- 
drata2Ìone  su  esposte  danno  luogo  alla  s.  sono  tutt'altro 
che  chiariti.  Si  postula  l'esistenza  di  centri  nervosi  a vari 
livelli,  dairipolalamo  laterale,  al  sistema  limbico.  a strut- 
ture della  neocorteccia,  ai  quali  viene  attribuito  il  con- 
trollo dell’ingestione  di  acqua,  in  analogia  a quanto  è 
noto  per  i centri  che  presiedono  alla  regolazione  dell'as- 
sunzione  di  alimento  (v,  fame,  VI.  657:  ipotai..\mo,  V'III, 
46(M74).  Sulla  base  delle  informazioni  ad  essi  trasmesse 
da  appositi  recettori  opportunamente  dislocati  neH'orga- 
nismo.  questi  centri,  in  caso  di  deficit  idrico,  scatenano 
l'impulso  alla  ricerca  e all'assunzione  d'acqua,  dando  ori- 
gine a livello  cosciente  alla  sensazione  di  s.  c avviando 
nello  stesso  tempo  le  reazioni  del  mcxlello  comportamen- 
tale finalizzato  alla  soddisfazione  del  bisogno. 

L'esatta  localizzazione  c l'organizzazione  funzionale  di 
questi  meccanismi  ners’osi  centrali  della  &.  restano  tuttora 
incerte.  Appare  comunque  piuttosto  semplicistico  parlare 
di  un  «centro  della  s.».  neU’ipotalamo  o altrove,  respon- 
sabile del  controllo  dcll'apptirto  idrico,  controllo  che  va 
in  realtà  attribuito  al  funzionamento  integrato  di  tutto  un 
complesso  di  centri  di  cui  l'ipotalamo  è solo  una  parte, 
sia  pure  essenziale. 

Giacche  la  s.  può  essere  provocata,  oltre  che  da  una 
deplezione  idrica  globale,  anche  da  uno  stato  di  disidra- 
tazione limitato  aH'uno  o all'altro  dei  due  grandi  compar- 
timenti idrici  txirporei.  sì  ritiene  che  esistano  almeno  due 
sistemi  principali  implicati  nel  meccanismo  della  s.,  uno 
per  la  s.  da  disidratazione  cellulare  c l'altro  per  quella  da 
disidratazione  extracellulare,  capaci,  a seconda  delle  con- 
dizioni. di  operare  isolatamente  oppure  sinergicamente, 
sommando  in  tal  caso  i loro  effetti  (v.  sopra  fig.  1). 

NeU’arca  preotfica  laterale.  aH’estremo  anteriore  del- 
l’ipotalamo.  al  disopra  e al  davanti  dei  nuclei  sopraottici 
che  controllano  la  secrezione  di  ormone  antidiureiico 
(ADH).  è stata  individuata  una  zona  (fig.  2).  la  cui  sti- 
molazione mediante  impulsi  elettrici  o mediante  micro- 
iniezioni  in  loco  di  soluzioni  ipcrtonichc  di  sostanze  osmo- 
ticamente efficaci  (NaCl.  saccaroso)  in  brevissimo  tempo 
induce  nell'animale  la  s.  (valutata  in  base  alla  quantità  di 
acqua  ingerita).  L'inattivazione  di  questa  zona,  invece. 


Kig.  2.  Area  prcoilica  laicralv  implicala  nel  mcccanìKmo  delJu  s. 
c suoi  rapporti  con  i nuclei  sopn-untici  che  controllano  la  secre- 
zione di  ADH.  (Da  Ouyton,  modificala  e rùhsegnaia). 


abolisce  Timpulso  a bere  in  animali  con  disidratazione  cel- 
lulare sperimentalmente  indotta,  ma  non  sembra  avere 
pressoché  effetto  sulla  s.  da  privazione  di  acqua,  che  è so- 
stenuta anche  da  disidratazione  extracellulare,  oltre  che 
intracellulare.  Si  ritiene  perciò  che  in  questa  sede  si  trovi- 
no «osmorecettori»  aventi  la  funzione  di  segnalare  ai  cen- 
tri dcli'ipotalamo  laterale  l'esistenza  di  uno  stato  di  disi- 
dratazione cellulare  e scatenare  cosi  il  meccanismo  della  s. 

Si  tratterebbe  in  realtà  di  particolari  neuroni  che  verret^ro 
eccitati  come  effetto  di  una  riduzione  del  loro  volume  per  perdi- 
ta di  acqua  dalle  loro  cellule  (sia  essa  dovuta  direttamente  a 
deplezione  idrica,  oppure  conscguente  a ipcrtunidlà  osmotica 
cxtracellularc  o a perdila  di  intracellulare),  c non  già  diret- 
tamente da  un  aumento  della  pressione  osmotica,  come  farebbe 
supporre  il  nome  con  cui  impropriamente  vengono  indicati.  Se. 
infatti,  neU’arca  prccttica  laterale,  anziché  soluzioni  iperloniche 
di  NaCI  o di  saccaroso.  si  iniettano  soluzioni  cquiosmolan  di 
urea,  sostanza  che.  a differenza  delle  prime,  diffonde  facilmente 
airintcmo  delle  cellule  e quindi  non  provoca  una  loro  diminu- 
zione di  volume  per  estrusione  osmotica  di  acqua,  il  meccanismo 
della  s.  iKin  viene  attivato.  Si  valuta  che  la  soglia  di  eccitabilità 
di  questi  recettori  corrisponda  a una  diminuzione  dciri-2%  del 
loro  volume  di  base.  Sarebbem  clementi  anatomicamente  ben 
distinti  (almeno  in  alcune  spede  animali)  dagli  osmorccetlori 
della  vicina  area  sc^raottica.  che  controlla  la  secrezione  di 
ADH,  aiKhc  se  gli  stimoli  capaci  di  determinare  s.  inducono  di 
solilo  anche  un  aumento  della  liberazione  di  questo  ormone. 

Altri  «osmorecctiori»  capad  di  innescare  il  meccanismo  delia 
5.  si  tRiverebbero  nella  sostanza  grigia  ipotalamica  in  stretta 
prossimità  delle  pareli  del  IH  ventncolo  e sarebbero  sperimen- 
talmente attivabiii  sia  da  iniezioni  locali  di  soluzioni  saline  ipcr- 
tonichc sia  d.i  aumenti  deirosmolarità  del  liquor  ventricolare. 
Sembra  che  i risultati  fnù  significativi  (breve  latenza  e assenza  di 
effetti  collaterali)  si  siano  ottenuti  con  soluzioni  di  NaCI,  mentre 
altre  sostanze  altrettanto  dotate  di  attività  osmotica  (saccaroso. 
NH4CI)  non  sempre  sì  wno  rivelate  cf5c.id.  dò  che  ha  fatto 
supporre  che  questi  recettori  reagiscarKi  specificamente  a varia- 
zioni della  concentrazione  di  Na*^  {sodèorecetion)  piuttosto  che  a 
modificazioni  del  loro  stesso  volume  osmoticamenlc  indotte. 

Il  meccanismo  della  5.  da  disidratazione  extracellulare 
può  e&sere  messo  in  opera  da  segnali  che  informano  in 
vario  modo  i centri  dell'esistenza  di  una  condizione  di 
deplezione  di  questo  compartimento.  Un  ruolo  rilevante 
spetterebbe  alte  informazioni  originate  da  meccanocettori 
vascolari,  implicati  nel  controllo  del  volume  dei  liquidi 
oxtracellulari  c direttamente  dì  quello  del  sangue,  del 
tipo  sii  quelli,  se  pur  non  siano  gli  stessi,  che  promuovo- 
no in  circostanze  analoghe  aumento  della  liberazione  di 
ADH.  Si  ritiene,  infatti,  che  vengano  interessati  recettori 
dì  stiramento  dislsKati  nelle  pareli  delle  grosse  vene  e 
degli  atri,  recettori  molto  sensibili  allo  stato  di  tensione 
di  queste  pareti  ad  elevata  compliance,  i quali  riducendo 
la  loro  attività  di  scarica,  segnalerebbero  uiripotalamo, 
|ier  la  via  dei  nervi  vaghi,  la  diminuzione  di  riempimento 
del  letto  vascolare,  attivando  cosi  i centri  nervosi  della  s. 
Ciò  appare  di  recente  confermato  da  risultali  ottenuti  su 
animali  provocando,  mediante  palloncini  opportunamente 
dislocati  nel  sistema  circolatorio,  iperdistcnsionc  oppure 
deplezione  (per  ostacolo  ai  ritorno  venoso)  localizzata  ai 
>ct!ori  vascolari  suddetti;  la  prima  induce  in  breve  tempo 
forte  diminuzione  della  quantità  di  acqua  ingerita,  anche 
in  ammali  assetati,  mentre  la  seconda  spinge  gli  animali  a 
bere.  Oltre  a questi  recettori,  concorrerebbero  in  modo 
analogo  all’attivazione  del  meccanismo  della  s.  anche  ì 
barocettori  arteriosi,  ma  solo  in  condizioni  di  grave  dis- 
idratazione. tale  da  compromettere  seriamente  il  riempi- 
mento cardiaco. 

Ma  la  disidratazione  extracellulare  può  attivare  i dispo- 
sitivi nen'osi  centrali  della  s.  anche  per  altra  via.  Tutte  le 
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cause  note  capaci  di  indurre  s.  da  deplezione  idrica  extra* 
cellulare  (emorragie,  vomito,  diarrea,  privazione  di  ac- 
qua. deplezione  di  Na*,  etc.)  provocano  anche  aumento 
di  secrezione  di  renina.  D'altra  parte,  condizioni  che  sti- 
molano la  liberazione  di  renina  (oltre  quelle  ora  citate, 
anche  l'effetto  di  farmaci  ipotensivi.  come  l'isoprenalina. 
la  fentolamina,  la  serotonina)  promuovono  la  per  cui 
si  ò indotti  a ritenere  che  il  sistema  renina-angiotensina 
(SRA)  partecipi  al  controllo  deH'assunzione  di  acqua.  In 
realtà,  infusioni  e.  v.  di  angiotensina  II  hanno  effetto  dip- 
sogeno.  Lo  stesso  effetto,  anche  in  misura  più  intensa,  si 
può  ottenere  iniettando  questa  sostanza  nel  III  ventricolo 
o in  aree  ipotalamiche  iuxtaventricolarì.  in  particolare  in 
strutture  situate  a livello  della  parete  anteriore  dello  stes- 
so ventrìcolo  (organo  subfornicale  e^o  organum  vasculo- 
sum).  AH'effetto  dipsogeno  si  accompagna  di  solito  anche 
la  liberazione  di  ADH.  È probabile  che  l'angiotensina  II, 
sia  con  il  circolo  sanguigno  sia  attraverso  il  liquor,  vada  a 
eccitare  in  queste  zone  specifici  recettori,  la  cui  attivazio- 
ne metta  in  opera  il  meccanismo  della  s.  Il  rilievo  che 
questi  effetti  sono  ottenibili  con  concentrazioni  di  angio- 
tensina Il  sensibilmente  più  elevate  di  quelle  ricorrenti  in 
condizioni  naturali  ha  Ulto  anche  prospettare  l'ipotesi 
che  questa  sostanza  agisca  favorendo  in  qualche  modo 
l'attivazione  di  recettori  Na^-sensibili,  di  cui  si  postula 
l'esistenza  nelle  zone  suddette  (v.  sopra). 

Come  illustra  lo  schema  della  fìg.  3,  oltre  che  per  azio- 
ne diretta  sul  rene  delle  condizioni  di  deplezione  circola- 
toria. l'innesco  del  meccanismo  della  s.  da  attivazione  del 
SRA  può  essere  anche  provocato  da  riflessi  a punto  di 
partenza  dai  meccanocettorì  vascolari. 

Da  akuni  anni,  poi,  è stata  segnalala  la  presenza  neirencefalo 
di  un  SRA  intrinseco,  le  cui  modalità  di  attivazione  non  sono 


ben  note  e il  cui  ruolo  nel  meccanismo  della  s.  è ancora  da  deli' 
nire.  L'esisteiua  di  questo  SRA  intrìnseco  fornisce,  peraltro, 
una  spiegazione  deireffcito  dipsogeno  osservalo  dopo  sommini- 
strazione intracerebrale  di  renina  o di  angiotensina  I nonché  di 
quello  provocato  in  condizioni  di  aumentata  richiesta  idrica  (ad 
e$..  per  ipovolemia)  dairiniezione  sottocutanea  di  un  inibitore 
{captoprif)  deli’enzjma  convertitore  dell'angiotcnsina  a dosi  tali 
da  bloccare  questa  azione  enzimatica  nel  circolo  sanguigno  ma 
non  ncUcncefaJo.  sì  da  permettere  la  sintesi  di  angiotensina  11  a 
livello  cerebrale  a partire  dall'angiotcnsina  I accumulatasi  nel 
sangue  per  effetto  del  blocco  enzimatico  (fig.  3). 

La  riduzione  di  volume  del  compartimento  extracellu- 
larc  deve  raggiungere  certi  valori  perché  possa  essere 
sufficiente  ad  attivare  il  meccanismo  della  s.  Nel  caso  del- 
la s.  da  emorragia,  deve  prodursi  una  diminuzione  del 
volume  del  sangue  di  almeno  il  7-10%  prima  che  venga 
stimolala  la  s. 

L'intervento  del  SRA  nella  s.  da  contrazione  del  volu- 
me extracellulare  è particolarmente  signifìcativo,  in  quan- 
to opera,  oltre  che  aumentando  l'introito  idrico,  anche 
determinando  una  maggiore  ritenzione  renale  di  sodio  e 
di  acqua  per  liberazione  di  aldostcrone. 

Senza  dubbio,  come  si  è detto  all'inizio,  la  caratteristi- 
ca prevalente  della  sensazione  cosciente  di  s.  è un  tipico 
stnso  di  secchezza  delle  mucose  orofaringee,  sulla  cui  na- 
tura e sul  cui  significato  si  è lungamente  discusso  in  pas- 
salo in  relazione  alla  vecchia  disputa,  oramai  superata, 
tra  i sostenitori  della  teorìa  deirorìgine  locale  e quelli 
della  teorìa  dell'orìgine  generale  della  s.  Si  ritiene  gene- 
ralmente oggi  che  questo  senso  di  secchezza  delle  fauci 
sia  espressione  deH'eccitamento  di  recenori  orofaringei  in 
risposta  a un  essiccamento  più  o meno  intenso  della  mu- 
cosa, che  nella  vera  s.  è provocato  da  un  effettivo  deficit 
idrico  deirorganismo,  principalmente  attraverso  una  rìdu- 


Fig.  3.  Schema  generale  dei 
meccanismi  della  $.  da  dis^ 
draiazione  cxiraceliulare.  E 
rappresentato  anche  il  si- 
stema renina-angiotensina 
encefalico,  di  cui  non  sono 
note  le  modalità  di  attiva- 
zione. L'area  in  grìgio  rap- 
Dfcsenia  l'ambilo  del  S.N.C. 
[Da  Finsimons.  modificata  e 
ridùegnaia). 
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Rg.  4.  Fattori  rcspartsabili  della  s.  (v.  testo).  (Oa  Schimdt  e 
TneH'j.  modificala  e ridisefinaia). 


zionc  della  secrezione  salivare  (fìg.  4).  L'attivazione  di 
questi  recettori  concorre  a informare  i meccanismi  centra- 
li della  s.  Essa,  tuttavia,  può  prodursi  anche  in  a.ssenza  di 
una  reale  carenza  idrica  (ipervcntilazione.  discorso  o can- 
lo  a lungo  protratti,  fumo  di  tabacco,  diminuzione  o sop- 
pressione della  secrezione  salivare  per  emozioni  o a se- 
guito di  somministrazione  di  atropina,  etc.).  Questa  falsa 
s.  può  essere  calmata  dal  semplice  inumidimento  delle 
mucose  della  hiKca  e della  gola  o dalla  rimozione  delle 
condizioni  psichiche  o dei  fattori  farmacologici  che  ave- 
vano ridotto  o bloccato  la  secrezione  salivare.  La  s.  vera, 
invece,  non  viene  estinta,  o al  più  può  essere  solo  tempo- 
raneamente attenuata,  da  provvedimenti  di  questo  tipo, 
nc  risulta  sensibilmente  influenzata  da  anestesia  locale 
della  mucosa. 

La  s.  può  essere,  quindi,  originata  dal  concorso  di  di- 
versi stimoli,  che  agiscono  su  digerenti  recettori,  metten- 
do in  opera,  a seconda  delle  condizioni  determinanti  la 
richiesta  idrica,  l'uno  o l'altro  o entrambi  i sistemi  di  at- 
tivazione del  meccanismo  dipsogeno,  il  sistema  cosiddetto 
«osmometrico»  c quello  «volumetrico». 

Tuttora  inceria  è la  natura  dei  ncurotraMnelliiori  implicati  nei 
meccanismi  centrali  della  s.  c sono  stati  proposti  diversi  modelli 
di  circuiti  neuronali  sia  colinergici  sia  caiccolamincrgici.  Sugge- 
Mivo  ma  non  confermalo  è lo  schema  che  prospetta  l'esistenza 
nciripolalamo  di  neuroni  adrenergici  della  s.  e della  sazietà  di 
acqua,  organizzali  in  un  sistema  p-adrencrgico  che  csullcrebbc 
l'Impulso  a bere  e uno  a-adrcncrgico  che  lo  sopprimcrchhe.  l.a 
s.  indotta  dall'angiotcnsina  II  sembra  dipendere  dairiniegriià  di 
nseccanismi  catecolaminergici.  probabilmente  dopamincrgici,  e 
non  da  meccanismi  colinergici. 

Estinzione  delle  sete 

Quando,  con  l'assunzione  d'acqua,  si  rimuovono  le  con- 
dizioni che  ne  avevano  determinato  la  comparsa,  la  s.  si 
estingue.  A differenza  di  quanto  si  ammette  per  il  con- 
trollo deirassunzione  di  alimenti  (v.  fame.),  nella  regola- 
zione deU'ingcstione  d'acqua  non  sembra  sia  individuabi- 
le un  «centro  della  sazietà»,  anche  se  in  alcune  specie  è 
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stata  segnalata  l'esistenza  di  neuroni  inibitori  della  s.,  in 
particolare  nella  regione  scttalc,  nella  porzione  postero- 
ventrale  dell’amigdala  c nello  stesso  ipotalamo.  Si  argo- 
menta, d’altra  parte,  che  la  facilità  con  cui  può  essere 
eliminato  un  eventuale  eccesso  d'acqua  ingerita  rispetto 
aircffetliva  richiesta  rende  non  necessario  un  meccani- 
smo centrale  per  la  sazietà  d'acqua. 

Ma  se  t vero  che  nell'animale  assetato  il  bisogno  d'ac- 
qua viene  definitivamente  soddisfatto  solo  con  l'assorbi- 
mento  dell'acqua  bevuta  e la  correzione  del  deficit  idrico 
(lazicM  da  assorbimento),  è pur  vero,  tuttavia,  secondo 
numerose  osservazioni,  che  molti  animali  privati  di  ac- 
qua. e ai  quali  questa  venga  di  nuovo  offerta,  ne  bevono 
in  pochi  minuti  una  quantità  corrispondente  aH'eniità  del- 
la disidratazione  cessando  di  bere  molto  tempo  prima  che 
l'acqua  ingerita  possa  essere  stata  assorbita  in  misura  sì- 
gniflcativa.  II  meccanismo  di  questa  sazietà  da  preassor^ 
bìmento.  tuttora  da  chiarire,  sembrerebbe  attivato  da 
segnali  evocati,  a livello  di  recettori  dcirorofaringc  e del- 
lo stomaco,  da  eventi  di  varia  natura  connessi  con  l'atto 
del  bere  (attività  orali,  deglutizione.  pa.ssaggio  dell'acqua 
attraverso  le  fauci,  distensione  dello  stomaco  a opera  del- 
l'acqua introdotta,  etc.).  È questo  un  meccanismo  che 
permette  airanimalc  di  «misurare»,  in  breve  tempo  c 
con  un  grado  di  esattezza  spesso  sorprendente,  la  quanti- 
tà d'acqua  ingerita  in  relazione  al  defìcit  da  compensare, 
sì  da  evitarne  l'introduzione  in  eccesso,  senza  dover  at- 
tendere che  essa  venga  assorbita. 

Noie  di  palologÌJi 

Numerose  condizioni  morbose  si  accompagnano  a s.  più  o 
meno  intensa.  Si  può  distinguere  una  s.  clinica  sintomatica 
e una  patologica.  Nel  primo  caso  la  s.  è semplicemente 
l'espressione  dell'esistenza  di  uno  stato  di  disidratazione 
assoluta  o relativa  per  una  qualsiasi  delle  condizioni  su  ri- 
ferite (v.  sopra:  condizioni  determinanti  la  compana  della 
sete).  Ne  sono  esempi  la  s.  da  vomito  (v.).  da  diarrea  (v.). 
da  emorragia  (v.),  da  sudorazioni  profuse  per  cause  pato- 
logiche. da  ustioni  estese,  la  s.  nel  diabete  insipido  (v.). 
nel  diabete  mellito  (v.).  in  alcune  forme  di  insufficienza 
renale  cronica  (v.  rene  e b.acinetto.  insufficienza  renale 
cronica),  nelle  malattie  che  si  accompagnano  a depiczione 
di  sodio  o di  potassio,  a ipercalcemia.  etc. 

La  s.  patologica,  invece,  è dovuta  a un'impropria  attiva- 
zione dei  meccanismi  della  s.  in  assenza  di  un  qualsiasi 
stato  di  disidratazione  deH'organismo.  che  risulta  in  effetti 
normoidratato.  se  non  addirittura  iperidratato.  Sì  ossers'a, 
ad  es.,  nella  polidipsia  primitiva  diencefalica  (da  abnorme 
eccitazione  dei  meccanismi  ipotalamici  delia  s.).  nella  po- 
lidipsia psicogena,  in  condizioni  patologiche  con  aumento 
della  rcnina  piasmatica,  e quindi  della  produzione  di  an- 
giotensina.  non  riferibile  a uno  stato  di  effettiva  dcplezio- 
ne  idrica  del  compartimento  extracellulare,  come  nello 
scompenso  cardiaco  congestizio  e in  altre  situazioni  con 
aldosteronismo  secondario.  (V.  anche:  aldosteronismi; 
dipsomania;  idrico-minerai  e ricambio,  disordini  del  me- 
tabolismo dell'acqua  e degli  elettroliti',  poijoipsia). 
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Defiaizioiie  di  .seltketniat  o sepsi,  c di  battcrìcmla 

Le  setticemie,  o sepsi,  sono  malattie  infettive  generalizza- 
te caratterizzate  dairimmissionc  in  circolo  di  massicce  e 
ripetute  gittate,  continue  o subcontinue,  di  batteri  o mi- 
ceti;  esse  si  manifestano  con  fenomeni  tossinfettivi  ed 
eventualmente  con  localizzazioni  metastatiche  a carico  di 
qualsiasi  organo. 

Il  concetto  di  «s.»  o «sepsi»  deve  essere  tenuto  ben 
distinto  da  quello  di  «batterìcmia».  anche  se  i due  termi- 
ni sono  talora  usati  indifferentemente.  Per  batterìcmia  si 
intendono  isolate  e transitorie  gittate  batteriche  nel  san- 
gue. non  accompagnate  da  evidenti  manifestazioni  clini- 
che o.  tutt'al  più,  accompagnate  da  brividi  o rialzi  febbri- 
li di  breve  durata;  i batteri,  infatti,  vengono  rapidamente 
eliminati  dagli  emuntori  naturali  o distrutti  dal  potere 
battericida  del  siero.  Battcrìcmic  si  possono  verificare 
dopo  svariale  situazioni,  come  cure  ed  estrazioni  denta- 
rie. massaggio  gengivale,  masticazione  di  chewing-gum, 
spremitura  tonsillare,  lonsillcctomia.  broncoscopia,  aspi- 
razione nasotracheale,  angiografie.  cateterismo  cardiaco, 
terapia  endovenosa,  dilatazione  esofagea,  biopsia  epatica, 
cateterismo  urinario,  rcttosigmoidoscopia,  coloscopia.  di- 
sma opaco,  ferite.  In  tutti  questi  ca.si  la  batteriemia  è abi- 
tualmente senza  conseguenze,  tranne  in  casi  particolari, 
come  nei  portatori  di  preesistenti  valvulopatie  cardiache, 
nei  quali  può  proviKare  un  endixiardite  batterica.  Batie- 
rìemie  fugaci  si  verificano  spesso  nelle  fasi  iniziali  di  me- 
ningiti e di  polmoniti  batteriche;  ben  presto,  tuttavia,  la 
batterìcmia  regredisce  e la  malattia  evolve  con  i caratteri 
di  un'infezione  localizzata. 

L’elemento  fondamentale  che  caratterizza  la  s.  e la  di- 
stingue dalla  batterìcmia  è il  carattere  persistente  della 
presenza  di  batteri  in  circolo,  in  rapporto  a continue  o 
discontinue,  ma  ripetute,  gittate  a partenza  da  un  foco- 
laio infettivo  localizzato  (focolaio  sepsigeno).  ma  in  co- 
municazione con  i vasi  ematici  o linfatid. 

Etiopnlogeoesi  della  sepsi 

Anche  se  tutti  i batteri  piìssono  provocare  sepsi,  la  fre- 
quenza relativa  degli  agenti  etiologid  ha  subito  notevoli 
variazioni  nel  corso  degli  anni. 
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In  era  prcantibiotica  e nei  primi  anni  dopo  l'introdu- 
zione in  terapia  della  penicillina  gli  agenti  etiologid  di 
gran  lunga  più  frequenti  erano  k>  streptococco  di  gruppo 
A e lo  pneumococco.  Negli  anni  '50  la  frequenza  di  sepsi 
dovute  a questi  microrganismi,  che  hanno  conservato  la 
loro  originaria  sensibilità  alla  pcnidllina.  ò nettamente 
diminuita,  mentre  è aumentata  in  tutto  il  mondo  la  fre- 
quenza di  sepsi  da  stafilococco  penidllinoresistente.  Con 
l'introduzione  di  antibiotici  attivi  contro  questo  micror- 
ganismo (penicilline  scmisinlctiche  bctalattamasiresisten- 
li,  cefalosporine),  anche  le  sepsi  stafilococdche  sono  di- 
ventate meno  frequenti,  mentre,  a partire  dagli  anni  '60, 
è andata  aumentando  la  frequenza  delle  s.  causate  da 
batteri  gramnegativi,  attualmente  responsabili  di  drca  il 
50%  delle  sepsi.  Oltre  a Escherichia  coli,  Pseudomonas 
aeruginosa  c Proteus,  vengono  attualmente  isolati  mi- 
crorganismi in  passato  considerati  saprofiii  o addirittura 
germi  ambientali,  come  Serratia  marcescens,  Alcaligenes 
faecalis,  flavobattcrì.  eie.  Altri  microrganismi  che  recen- 
temente hanno  acquisito  rilevanza  sono  i batteri  anaero- 
bi. specie  i gramnegativi  asporìgeni.  come  Bacteroides. 
La  trasformazione  dei  microrganismi  da  saprofiti  in  pato- 
geni è del  tutto  indipendente  dalle  loro  caratteristiche, 
ma  è strettamente  correlata  a situazioni  dell'organismo, 
in  particolare  a depressione  dello  stato  immunitario,  che 
forniscono  loro  l'opponunità  di  provtKare  la  malattia. 
Agenti  etiologid  meno  frequenti  sono  alcuni  miceli  an- 
ch'essi  «opportunisti»,  fra  cui  Candida  albicans.  Negli 
anni  più  recenti  ò stalo  però  rilevalo  un  nuovo  incremen- 
to di  sep.si  da  stafUocttcco. 

La  storia  naturale  delle  s..  o sepsi,  può  essere  riepiloga- 
ta come  segue. 

1)  Penetrazione  del  microrganismo  attraverso  la  porta 
d'entrata  (cute,  orofaringe,  naso  e seni  paranasali,  orec- 
chio medio,  vie  respiratorie,  vie  digerenti,  apparato  uri- 
nario. apparalo  genitale). 

2)  Formazione  di  un  focolaio  sepsigeno,  in  vicinanza 
della  porta  di  entrata  o in  diretta  relazione  con  essa, 
dove  i germi  si  moltiplicano:  questo  focolaio  ò per  lo  più 
rappresentato  da  una  tromboflebite  o da  una  Ììnfangite. 
Una  situazione  particolare  è rappresentata  dalle  endocar- 
diti batteriche,  in  cui  il  focolaio  sepsigeno  si  costituisce 
sui  lembi  valvolari,  sulle  corde  tendinee  o sull’endocardio 
parietale,  a distanza  dalla  porta  d'entrata. 

A volte  il  focolaio  sepsigeno  non  è rìlcvabilc,  nei  quali 
casi  si  parla  di  s.  o sepsi  criptogenetiche. 

3)  Immissione  di  gittate  batteriche  in  circolo.  Quando 
il  focolaio  sepsigeno  è tromboflcbilico  i batteri  prolifera- 
no nel  (rombo  che  si  sgretola  per  l'azione  fibrìnolitica  di 
enzimi  di  produzione  batterica,  provocando  l'immissione 
periodica  in  circolo  di  piccoli  emboli  batterici  c di  mi- 
crorganismi liberi,  che  danno  luogo  a puntate  febbrili 
elevate,  accompagnate  da  brivido  (febbre  intermittente). 
Se  il  focolaio  sepsigeno  è linfangitico  si  hanno  general- 
mente gittate  batteriche  più  mti^esle,  ma  subamlinue, 
che  danno  luogo  a una  febbre  continuo-remittente. 

4)  Eventuale  formazione  di  localizzazioni  metastatiche, 
da  cui  fX)ssono  originare  altre  gittate  baitcrìemiche.  Gli 
emboli  batterici,  infatti,  tendono  ad  arrestarsi  nelle  dira- 
mazioni vascolari  più  fini  e nei  capillari,  dove,  se  esistono 
condizioni  favorevoli  alla  crescila  batterica,  si  possono 
creare  i focolai  metastatici.  Ù-  evidente  l’importanza  della 
sede  del  focolaio  sepsigeno  nel  determinare  le  localizza- 
zioni metastatiche;  gli  emboli  che  si  riversano  nel  circolo 
pKirtalc  tendono  a fermarsi  nei  capillari  intracpatici;  quel- 
li che  si  riversano  nel  circolo  venoso  net  capillari  polmo- 
nari, quelli  immessi  nel  circolo  arterioso  si  possono  arre- 
stare su  ogni  organo  o tessuto.  Poiché,  tuttavia,  i micror- 
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ganismi  liberi  superano  il  circolo  capillare  c poiché  i foco* 
lai  metastatici  spesso  costituiscono  a loro  volta  focolai 
sepsigeni  secondari,  è possibile,  in  corso  di  sepsi,  il  costi- 
tuirsi di  localizzazioni  infettive  metastatiche  in  tutto  Por- 
ganismo. 

Vi  è spesso  un  rapporto  fra  porta  c modalità  d'enlraia  o foco- 
laio sepsigeno  e ajjenic  ctiologko.  Cod,  quanck>  le  sepsi  deriva- 
no da  infezioni  della  cute  e del  sotiocuianeo.  più  frequentemen- 
te responsabili  sono  lo  siaftlococco  aureo  (specie  in  caso  di  fo- 
runcoli. favi,  paterecci,  ustioni,  infezioni  di  ferite  chirurgiche), 
lo  streptococco  bctaemoliiico  (in  caso  di  erisipela).  P.teudomo- 
nas  atruginostì  (in  caso  di  iniezioni  di  ferite  chirurgiche  o di 
ustioni),  altn  batteri  gramncgativi . come  Eschfnchta  coli.  Kteh- 
sifUa,  Strraiia,  etc.  (in  caso  di  infezioni  di  ferite  chirurgiche). 

Quando  k sepsi  hanno  la  porta  di  ingrcs.so  o il  focolaio  sepsi- 
geno nel  cavo  uroJe.  nel  naso  e nei  seni  paranasali,  nel  faringe. 
ncU'orecchio  c nella  mastoidc.  gli  agenti  eliologtci  più  comuni 
sono  k)  streptococco  viridantc  (il  più  frequente  agente  di  endo- 
cardite batterica),  lo  pneumococco.  lo  strcptixocco  bciacmoliti- 
co.  lo  stafilococco. 

Quando  il  focolaio  sepsigeno  è nei  polmoni  (polmoniti  o 
ascessi  polmonari),  i microrganismi  più  frcqucniementc  respon- 
sabili sono  lo  stafilococco  aureo  e.  meno  comunemente,  batteri 
gramnegativi. 

Le  sepsi  originate  da  focolai  ncU'apparato  digerente,  in  genere 
in  rapporto  a interventi  chirurgici  addominali,  malattie  cpatohi- 
lian.  neoplasie,  malattie  inriammaiorìe  croniche  iniesiindli.  di- 
vcrtkoliti,  sono  più  frcqucnicmenic  dovute  a bactemides  fragi- 
lis,  f^scherichia  coH.  Enierohacifr.  StrrpttKoccus  faecaiù.  strepto- 
cocchi anaerobi.  Sono  stale  inoltre  descritte,  con  una  relativa 
frequenza,  sepsi  a ctiologia  polimicrobica  in  pazienti  con  foco- 
laio sepsigcfK)  cndoaddominale. 

Le  sepsi  con  porta  d’ingresso  nelle  vie  urinarie,  frequentemen- 
te in  rapporto  a manovre  strumentali  o a interventi  chirurgici 
endoscopie!  (cateterismi  vcsdcali.  ctstoscopie.  dilatazioni  uretra- 
li, resezione  prosiatica  iran.surclralc),  sono  più  spesso  dovute  a 
Escherichia  coti.  SirepKtcoccus  fofcolis,  Protew.  KUbnfìta, 
Pseudomonas. 

Le  sepsi  con  focolaio  sepsigeno  ncU'apparato  genitale  femmi- 
nile (infezioni  post  partum.  post  abortum.  endometriti)  sono  più 
frequentemente  causate  da  Bacterotdes  fragiiis.  streptococchi 
anaerobi.  Escherichia  Cidi,  Pscudomonas  aeruginosa.  Scisseria 
gotuìnhotof.  clostridi. 

Le  sepsi  con  focolaio  nelle  ossa  e nelle  articolazioni  sono  più 
spesso  ^vute  allo  stafilococco  aureo  e meno  frequentemente  a 
bacilli  coliformi  o a salmoncllc. 

Negli  ultimi  anni  hanno  acquistato  un'importanza  sempre 
maggiore,  per  la  loro  frequenza  e gravità,  sepsi  legate  a nuove 
procedure  invasive  duignosttche  O terapeutiche  o a mten'enii  chi- 
rurgid  con  applicazione  di  protesi  o altri  materiali  eterologhi. 
Fra  esse  le  sepsi  con  focolaio  sepsigeno  costituito  da  cateteri 
venosi  percutanci  infciti  sono  più  frequentemente  dovute  ad 
alcuni  microrganismi  provenienti  per  lo  più  dalla  flora  cutanea, 
come  Siaphyiococcus  aureus  o epidermidis,  KlebsicUa,  Enterobac- 
ter.  Serrano.  Sitepiococcus  faccalis.  Candida. 

Le  sepsi  derivanti  da  contaminazione  di  soluzioni  per  terapie 
endovenose  o per  nutrizione  parenieralc  sono  frequentemente 
dovute  a Fnterohacier.  Klebsiella.  Candida. 

Le  sepsi  in  rap^rto  a trasfusioni  di  sangue  o cmodcrìvaii 
inquinali  sono  frequentemente  dovute  a microrganismi  capaci  di 
crescita  a -f  4 come  Enierohacter  c Salmonclla  choteroesuis. 

Le  sepsi  derivanti  da  polmoniti  «nosocomiali»  in  pazienti  gra- 
vemente compromcs.si  sottoposti  a vcnlilaziortc  a.ssistita  sono  più 
spesso  dovute  a batteri  gramnegativi.  in  particolare  a Pseudo- 
monas  c Scrra/ia  che  crescono  bene  in  acqua,  disinfettanti  chi- 
mici e altre  soluzioni  usate  per  i ventilatori  meccanici,  o a Stop- 
hylococcus  aureus. 

Le  sepsi  con  focolaio  sepsigeno  su  protesi  valvolari  cardiache, 
insorgenti  precocemente  (meno  di  2 mesi)  dopo  l'inicrvcnto  chi- 
rurgico e in  rapporto  a contaminazione  iniraopcratoria  delle  val- 
vole. sono  più  frequentemente  dovute  a .Siaphyiococcus  aureus  e 
epidermidis.  batteri  gramnegativi.  corinebatteri.  Ix  sepsi  insor- 
genti |:mù  tardivamente  (più  di  2 mesi)  dopo  rintervento  di  sosti- 
tuzione valvolare,  in  genere  in  rapporto  a balleriemic  transito- 


rie. sono  più  frequentemente  causate  dallo  streptococco  viridan- 
tc,  dallo  stafilococco,  da  germi  gramnegativi. 

Le  sepsi  con  focolaio  in  protesi  vascolari,  pacemakers,  deriva- 
zioni vcnlricoloairiali  o vcnlriculupenioncali.  in  genere  in  rap- 
porto a contaminazione  inlraopcratoria  o a diffusione  di  batteri 
da  tessuti  contigui,  sono  più  frcqucnicmcntc  dovute  allo  stafilo- 
cocco. a Eschcnchia  coli.  Klebsiella,  Serratia  o ad  altri  batteri 
gramnegativi. 

Sinlomntolo^  genetalc  delle  sepsi 

Il  perìodo  di  incubazione  è di  durala  variabile  e spesso  è 
diffìcilmernc  valutabile. 

L'inizio  é per  lo  più  brusco,  con  brividi  c febbre  eleva- 
ta, più  raramente  è graduale,  preceduto  da  un  breve  pe- 
riodo prodromico  con  malessere,  astenia,  anoressia, 
mialgie.  Il  quadro  clinico,  indipendentemente  daH'agcnte 
etioiogico.  è di  varia  gravità,  in  rapporto  a una  serie  di 
fattori,  quali  età  del  paziente,  condizioni  patologiche 
concomitanti,  come  emopatie  maligne,  neoplasie  solide, 
pneumopatie  croniche  ostruttive,  diabete  scompensato, 
grave  insufficienza  epatica  e renale,  deficit  immunitari 
primitivi,  etc.  Esso  è caratterizzato  da  una  scric  di  feno- 
meni dovuti  alle  embolie  microbiche,  alle  tossine  batteri- 
che e ai  prodotti  di  degradazione  tessutale. 

I principali  sintomi  sono  ì seguenti. 

a)  Febbre;  è in  rapporto  con  Timmissionc  dei  micror- 
ganismi nel  torrente  circolatorio.  £ il  fenomeno  più  fre- 
quente e talora  può  essere  l'unico  sintomo.  Ha  un  anda- 
mento vario  a seconda  del  ritmo  delle  gittate  batteriche; 
intermittente  o fortemente  remittente,  o talora  con  più 
puntate  febbrili  nelle  24  h quando  il  focolaio  sepsigeno  è 
tromboflcbitiai;  continuo  c subcontinuo  quando  il  foco- 
laio sepsigeno  è linfangitico.  £ da  rilevare  che  le  sepsi 
pos.sono  decorrere  solo  con  febbricola  o in  completa  api- 
ressia in  pazienti  in  trattamento  corticostcroidco.  salicili- 
co o con  altri  antipiretici,  nei  neonati,  negli  immaturi,  nei 
lattanti  gravemente  distrofici,  negli  anziani  e negli  uremi- 
ci. Nei  neonati  si  può  osservare  in  questi  casi  una  perdita 
di  peso;  negli  anziani  un  inspicgabilc  stato  confusionale, 
agitazione,  stupore,  ipotensione,  tachipnea  possono  esse- 
re i segni  iniziali  della  sepsi. 

b)  Brividi:  stinu  particolarmente  frequenti  nelle  sepsi  a 
focolaio  sepsigeno  tromhoflebitico,  mentre  spesso  sono 
del  tutto  assenti  nelle  forme  a focolaio  sepsigeno  linfangi- 
lico. 

c)  Sudorazione:  più  o meno  profusa  con  conscguente 
disidratazione. 

d)  Splenomegaiia;  molle,  di  modesta  entità. 

e)  Sintomi  cardiovascolari:  tachicardia,  polso  piccolo, 
molle,  a volte  dicroto,  ipotensione  arteriosa;  segni  di  sof- 
ferenza miocardica  con  toni  deboli,  parafonici,  comparsa 
di  soffi  funzionali,  talora  ritmo  di  galoppo,  aritmie. 

0 Manifestazioni  respiratorie;  iperpnea.  tachipnea.  al- 
calosi  respiratoria. 

g)  Fenomeni  nervosi;  intensa  prostrazione,  sonnolenza, 
torpore  psichico,  a volte  fino  a uno  stato  comatoso;  agi- 
tazione. delirio,  confusione  mentale  e.  talora,  nei  bambi- 
ni, convulsioni.  A volte  si  manifestano  segni  di  meningi- 
srno.  con  cefalea,  vomito,  rigidità  nucale. 

h)  Fenomeni  digestivi:  anoressia,  nausea,  vomito,  me- 
teorismo. alterazioni  deiralvo,  talvolla  con  stipsi,  più 
frequentemente  con  diarrea. 

La  mucosa  orale  è arida,  la  lingua  secca  c fuligginosa; 
è frequente  un'epatomegalia  molle. 

i)  Sintomi  articolari;  artralgie  o artriti  sierose. 

I)  Fenomeni  urinari;  per  Io  più  consistono  in  segni  dì 
lieve  sofferenza  renale,  con  albuminuria.  talora  anche 
ematuria  e dlindruria;  nei  ca.si  più  gravi  si  può  manifesta- 
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re  un’insufficienza  renale,  anche  grave,  con  oliguna  o 
anuria. 

m)  Fenomeni  cutanei:  è costante  un  pallore  spiccato 
della  cute  e a volte  un  colorito  suhittcrìco.  Manifestazioni 
cutanee  maculopapulose.  morbilliformi.  rubcolifonni  o 
scarlattiniformi  e manifestazioni  emorragiche  purpuhfor- 
mi,  petecchiali  ed  ccchimotichc.  espressioni  di  fenomeni 
vasculitici.  frequenti  in  corse»  di  sepsi,  possono  avere 
importanza  nell’orientare  la  diagnosi. 

In  alcuni  tipi  di  sepsi  come  in  quelle  mcningococcichc» 
le  manifestazioni  emorragiche  sono  più  frequenti  e rile- 
vanti. Una  particolare  manifestazione  cutanea  è Veciìma 
gangrenoso,  caratteristico  delle  sepsi  da  Pseiulomonas. 
ma  descrìtto  anche  in  corso  di  setticemie  da  Aeromonas  e 
Citrohacier. 

Neirulteriore  decorso  della  malattia  si  possono  avere 
localizzazioni  secondarie  o metastatiche  a carico  degli 
organi  più  divenà,  quali:  l’apparato  respiratorio,  con  in- 
farti polmonari,  ascessi,  empiemi  pleurici:  il  fegato,  con 
cpatocolangiti  o ascessi  multipli;  i reni,  con  ascessi  renali 
o pararenali;  il  sistema  nervoso,  con  meningiti  purulente 
o ascessi  cerebrali  (localizzazioni,  queste  ultime,  rilevate 
con  più  frequenza  in  corso  di  sepsi  da  Staphyiococcus 
aureits.  Baeferoides.  streptococchi  anaerobi);  l’apparato 
ostcoarticolare  con  artriti  purulente,  osservate  più  fre- 
quentemente in  corso  di  sepsi  da  S’eisseria  gonorrhoeae, 
Siaphylococcus  atìreus,  Streplococcus  pneurìioniae  o con 
osteomieliti  acute  che  si  verificano,  per  lo  più,  in  età  pe- 
diatrica. spesso  dovute  a Staphytococcus  aureus:  la  cute, 
con  ascessi  multipli,  ctc. 

Numerose  possono  essere  le  complicanze:  ittero  cpativ 
cellulare  di  orìgine  tossica  o ittero  emolitico,  insufficienza 
renale,  insuffìcienza  cardiaca  (per  miocardite  tossinfetti- 
va), broncopolmonili  da  virulcntazionc  della  flora  endo- 
gena. manifestazioni  emorragiche  a carico  di  organi  e 
apparati  diversi,  dovute  a aiagulazione  intravuscolare 
disseminala  c coagulopatia  da  consumo,  shock  settico. 

ShiK'k  settico  e coagulazione  intravasa^lare  divscminata 
(CIDI  notevole  interesse  pratico,  dovuto  alle- 

levata  gravità  e alla  relativa  frequenza,  meritano  una 
trattazione  separala  (v.  sotto,  col.  III). 

f comuni  esami  di  laboratorio  rilevano;  anemia  ipo- 
cromica  che  può  essere  in  rappi>rto  a vari  meccanismi, 
come:  alterato  metabolismo  del  ferro,  iperemolisi.  azione 
mielotossica;  variabile  comportamento  dei  lcuc(x:iti,  con 
leucocitosi,  pressoché  costante  nelle  sepsi  da  batteri 
grampiwilivi.  o leucopenia,  frequente  in  quelle  da  gram- 
negativi;  talora  piastnnopenia.  La  VES  è elevata,  la  pro- 
teina C reattiva  è positiva. 

Diagnosi  delc  sepsi 

La  diagnosi  di  s.  può  essere  clinicamente  solo  stwpcttata: 
tale  sospetto  deve  essere  pii.sio  di  fronte  a una  febbre 
elevata  c persistente  c<m  compromissione  evidente  dello 
stato  generale,  specialmente  se  con  brividi  intensi,  altera- 
zioni del  sensorio,  manifestazioni  cutanee  critematose  o 
emorragiche  ed  eventualmente  segni  del  foailaio  sc{>sige- 
no  primario  o di  localizzazioni  secondarie.  L'accertamen- 
to diagnostico  si  fonda  sul  risultato  delle  emocolture.  Nel 
sospetto  di  s.  esse  devono  essere  effettuate  npeiutamenie. 
più  volle  (3  o più)  nella  stessa  giornata,  eventualmente 
anche  per  2-,3  giorni  consecutivi,  prima  deirinizio  di 
qualsiasi  trattamento  chcmioantibiotico.  Una  terapia  an- 
tibiotica  iniziala  prima  deiraccertamcnto  batteriologico 
può  impedire  sia  la  diagnosi  di  certezza  sia  reffeltuazione 
di  un  trattamento  mirato,  mai  come  in  questo  caso,  con 
possibili  gravissime  conseguenze.  Se.  awunquc.  la  tera- 
pia uniibiotica  é stata  già  iniziata,  quasi  sempre,  a nostro 
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avviso,  è opportuno  sospenderla  e attendere  un  perìodo 
variabile  a seconda  della  farmacocinetica  deirantihiotico 
che  era  stato  usalo,  in  modo  che  si  riducano  quanto  più 
possibile  i suoi  livelli  ematici,  ed  effettuare  poi  ripetute 
emocolture  prima  di  riprendere  un  trattamento  ragionato. 
Le  emocolture  vanno  effettuate  preferibilmente  quando  il 
paziente  ha  i brividi  che  precedono  il  rialzo  termico,  es- 
sendo i brividi  espressione  di  balleriemia:  a rialzo  termi- 
co av'venuto  diminuiscono  le  probabilità  deirisolamento 
batterico. 

Il  prelievo  di  sangue  deve  essere  effettuato  seguendo 
rigorose  procedure  di  asepsi.  Non  sono  infatti  infrequen- 
ti positività  emocolturali  dov'utc  a inquinamento  da  par- 
te della  normale  flora  cutanea,  costituita,  per  lo  più.  da 
batteri  grampositivi  e da  alcuni  funghi;  il  fatto  die  que- 
sti siano  abitualmente  «saproftti»  non  c certo  di  derisivo 
aiuto  neirinterprctarc  la  positività  dciremcKoltura,  data 
la  potenziale  patogenirità  di  questi  microrganismi,  specie 
nelle  endocarditi,  nelle  infezioni  da  protesi,  nei  pazienti 
immunocompromessi.  D'altra  parte,  anche  se  sulla  cute 
dei  soggetti  normali  i batteri  gramnegativi  sono  relati- 
vamente infrequenti,  essi  sono  spesso  isolati  dalla  pelle 
dei  pazienti  ospedalizzati  c dal  personale  sanitario,  il 
che  aumenta  la  possibilità  di  amtaminazione  dell'emo- 
coltura. 

La  ripetuta  positività  dellemocoltura  per  io  stesso 
germe  è certamente  il  criterio  più  sicuro  per  escludere 
qualsiasi  inquinamento. 

Prelevato  il  campione  di  sangue,  esso  va  subito  in- 
semenzato  nei  terreni  di  coltura  per  germi  aerobi  c anae- 
robi. 

Quando  Peinocoltura  è effettuata  in  pazienti  in  terapia 
antibiotica,  si  può  ricorrere  a terreni  di  coltura  addiziona- 
li di  resina  che  adsorbc  parte  degli  antibiotici  presenti  nel 
sangue. 

I flaconi  insemenzati  vanno  incubati  a 35*37  c quo- 
tidianamente controllati.  Dai  flaconi  positivi  si  allestisco- 
no preparali  per  l'osservazione  microscopica  e subcoliure 
per  procedere  all’identificazione  c alla  determinazione 
della  sensibilità  agli  antibiotici  del  ceppo  batterico  isola- 
to. Se  i flaconi  si  mantengono  sterili  per  2 settimane, 
l’emocoltura  va  considerata  negativa. 

Recentemente  è stato  introdotto  nella  pratica  un  siste- 
ma radiometrico,  che  consiste  neirulilizzare  terreni  di 
coltura  per  germi  aerobi  e anaerobi  contenenti  un  sub- 
strato marcato  con  ‘^C.  La  crescita  di  microrganismi 
eventualmente  presenti  determina  la  liberazione  di  *^C; 
questo  sistema  è molto  sensibile  e può  permettere  di  evi- 
denziare la  presenza  di  agenti  batterici  anche  entro  le 
prime  24  h.  V.  anche:  emocoltura  (V.  1359). 

Principi  di  tempia  deDe  sepsi 

La  terapia  delle  sepsi  si  basa  sulla  terapia  antibiotica  che 
dovreblW  essere  sempre  mirala,  per  cui  richiede  l’isola- 
mento  dei  microrganismi  responsabili.  La  scelta  deH'anti- 
biotico  va  effettuata  sulla  base  della  sua  attività  in  vitro 
suU’agcntc  etiologico  (v.  antirukiramma)  c delle  sue  ca- 
ratteristiche farmacocinetiche  e tossicologiche,  tenendo 
presente  che  devono  essere  elettivamente  impiegati  anti- 
biotici ad  azione  battericida. 

Più  preris;imcntc,  poiché  è necessario  che  il  trattamen- 
to sia  battericida,  è preferibile  che  la  scelta  dell'antibioti- 
co non  sia  effettuata,  sulla  base  del  comune  antibiogram- 
ma.  con  la  determinazione  della  minima  concentrazione 
inibente,  indice  del  potere  haticriosiatico,  ma  anche  con 
la  determinazione  della  minima  concentrazione  batterici- 
da, Parimenti  vanno  tenute  presenti  le  proprietà  farma- 
ciKìnetichc  dei  farmaci  da  impiegare,  in  particolare  la 
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loro  capacità  di  penetrare  e raggiungere  adeguale  con- 
centrazioni nel  focolaio  sepsigeno  e le  proprietà  tossiche, 
ovviamente  scegliendo,  fra  antibiotici  con  eguale  efficacia 
terapeutica,  quello  meno  tossico  e bilanciando  il  vantag- 
gio di  un  migliore  effetto  terapeutico  e lo  svantaggio  di 
una  maggiore  potenziale  tossicità. 

Nel  sospetto  di  sepsi,  data  l'elevata  gravità  delta  malat- 
tia. la  terapia  aniibioiica  va  evidentemente  iniziata  subito 
dopo  aver  effettualo  le  emocolture,  senza  attendere  il 
loro  risultato  c la  determinazione  della  sensibilità  in  vitro 
agli  antibiotici  del  microrganismo  eventualmente  isolato. 
Nella  fase  iniziale  della  terapia,  in  attesa  degli  accerta- 
menti microbiologici,  e quando  questi  non  consentono  Ti- 
solamenlo  del  germe  in  causa,  non  è possibile  una  tera- 
pia mirata  e bisogna  allora  affidarsi  a una  terapia  antibio- 
tica ragionata.  Questa  sarà  ba.sata,  da  una  parte  sulla 
conoscenza  degli  elementi  clinici,  della  sede  della  porta 
di  entrata  e del  focolaio  sepsigeno,  che  fanno  sospettare 
come  già  detto,  responsabili  delle  sepsi  determinati  ger- 
mi. di  cui  deve  essere  tenuta  presente  la  più  frequente 
sensibilità  agli  antibiotici;  dall'altra,  come  nella  terapia 
mirata,  sulla  conoscenza  delle  proprietà  farmacodinami- 
che e tossicologiche  degli  antibiotici  da  scegliere.  La  te- 
rapia ragionata  va  ovviamente  modificala,  se  necessario, 
quando  saranno  pervenuti  i risultati  degli  esami  batterio- 
logici  avviati. 

Una  terapia  aniibioiica  mirata,  e ancor  più  una  terapia 
ragionala,  devono  tenere  conto  anche  deH'eventuale  im- 
piego delle  associazioni  di  antibiotici.  Diciamo  subito  che 
attualmente  non  è giuslificabile  un  indiscriminato  impiego 
della  terapia  antibiotica  a.ssociata. 

Non  è possibile  rapplicazione  in  clinica  alla  terapia 
antibiotica  associata  di  rigidi  schemi  precostituiti:  In 
schema  di  Jawetz  (antibiotico  batteriostatico  + batterio- 
statico  effetto  additivo:  antibiotico  battericida  4-  bai- 
lerìostatia>  » effetto  talora  antagonista;  antibiotico  bat- 
tericida -l-  battericida  = effetto  talora  sinergico)  è stato 
spesso  smentito  da  dati  clinici.  In  realtà,  il  sinergismo  o 
l'antagonismo  di  un'associazione  di  antibiotici  non  dipen- 
de tanto  dall'essere  essi  batteriostaiici  o battericidi  ma 
dal  loro  intimo  meccanismo  d'azione,  c soprattutto  dalla 
specie  batterica  o dal  singolo  ceppo  batterico. 

A parte  alcuni  casi  nei  quaii  l'esperienza  clinica  ha 
ampiamente  dimostrato  l'utilità  di  una  determinata  asso- 
ciazione (infezioni  da  cntcrococco.  infezioni  da  Pseudo- 
monas  arruginosa.  etc.).  la  terapia  aniibiotica  associala 
dovrebbe  essere  eseguita,  tutte  le  volte  che  è possibile, 
mediante  la  determinazione  in  vitro  della  sua  attività; 
essa  va  sempre  attuata  impiegando  antibiotici  singoli  a 
dosi  piene. 

In  pratica  Timpiego  delle  associazioni  di  antibiotici  va 
tenuto  presente  nei  seguenti  casi;  infezioni  polimicrobi- 
che, infezioni  gravi  a eliologia  imprecisata,  infezioni  da 
Pseudomonas  atruginosa.  brucellosi  con  localizzazione, 
endocarditi  (specie  da  cntcrococco).  infezioni  ncU'ospilc 
compromesso,  infezioni  contratte  in  ospedale,  infezioni 
con  localizzazioni  che  richiedono  rutilizzazione  di  diverse 
proprietà  farmacodnctichc. 

I dosaggi  dciranlibiolico  o degli  antibiotici  devono  es- 
sere elevati.  La  do.se  si  .stabilisce  in  base  al  grado  di  sen- 
sibilità del  germe,  alia  tossicità,  alle  concentrazioni  sieri- 
che ottenibili,  al  gradiente  di  concentrazione  tra  il  sangue 
e l’organo  bersaglio,  alla  localizzazione  dell'infezione,  al- 
l'età del  paziente,  alle  funzionalità  epatica  e renale.  La 
dose  impiegata  dovrebbe  essere  tale  da  produrre  una 
concentrazione  ematica  di  antibiotico  superiore  alla  con- 
centrazione minima  inibente  il  microrganismo  in  causa  di 
almeno  10  volte.  In  ogni  modo  è bene  verificare  il  potere 


inibente  dei  siero  del  malato  nei  confronti  del  microrgani- 
smo patogeno  a varia  distanza  di  tempo  dalla  sommini- 
strazione dell'antibiotico.  Un  trattamento  può  considerar- 
si efficace  quando  il  potere  inibente  del  siero  del  soggetto 
si  manifesti  alla  diluizione  di  1/K  o più. 

Bisogna  tenere  però  presente  che  l'antibiotico  non  va 
modificalo  senza  criterio.  La  sua  efficacia  deve  essere 
valutata  in  un  periodo  di  tempo  di  almeno  4-5  giorni  sul- 
la base  dell'andamento  clinico  della  malattia  infettiva, 
degli  indici  aspccifici  di  malattia,  degli  esami  batteriologi- 
ci. oltre  che  del  potere  inibente  del  siero  sotto  carico  an- 
tibiotico. Una  sfiducia  intempestiva  nella  terapia  iniziata, 
con  conseguente  cambio  di  antibiotico,  può  condurre  a 
impossibilità  di  valutare  la  validità  del  trattamento  e a 
insuccesso  terapeutico.  La  somministrazione  dell'antibio- 
tico va  effettuata  per  infusione  e.  v.  lenta,  in  modo  da 
assicurare  costanti  livelli  ematici  terapeutici. 

La  durala  del  trattamento  dipende  essenzialmente  dal 
tipo  di  sepsi  ma  deve  tener  conto  anche  di  fattori  legati 
al  terreno  dcH'ospitc  e del  meccanismo  deirattività  anti- 
batterica. Non  d comunque  facile  risolvere  il  problema 
della  durata  del  trattamento  antibiotico;  l’esperienza  in- 
dica che  è sempre  bene  essere  propensi  a trattamenti  più 
protratti  che  più  brevi.  I criteri  che  abbiamo  a disposizio- 
ne per  accertare  la  guarigione  sono;  la  remi.ssione  della 
sintomatologia  clinica,  la  normalizzazione  degli  ìndici 
aspccifici  di  malattia  (VESS.  cmogramma),  la  negativizza- 
zione  degli  esami  batteriologici.  Tali  criteri  non  sono 
però  infallibili.  Non  è eccezionale  osservare  la  ripresa 
della  malattia  infettiva  dopo  la  sospensione  della  terapia, 
quando  i dati  clinicohiologici  erano  per  la  guarigione. 
L'esperienza  clinica  indica  che  la  terapia  antibiotica  delle 
sepsi  deve  durare  almeno  15  giorni  dopo  aver  ottenuto 
l'apiressia  e,  in  alcuni  casi,  come  le  endocarditi,  almeno 
30-40  giorni,  ma  è prudente  accettare  l'insufficienza  dei 
nostri  criteri  c sospendere  la  terapia  sapendo  che  il  tem- 
po sarà  giudice  definitivo  dei  risultati  ottenuti. 

Di  notevole  importanza  sono  anche  alcune  terapie  sin- 
tomatiche proprie  di  tutte  le  sepsi,  quali:  terapia  rcidra- 
tante,  correzione  deireveniuale  squilibrio  elettrolitico, 
nutrizione  parenterale  parziale  o totale  a seconda  delle 
condizioni  del  paziente,  eventuale  terapia  cardiocinetica. 
P.  anche  molto  importante  la  correzione  dei  fattori  di  ri- 
schio preesistenti. 

Non  va  trascurato  il  trattamento  della  porta  di  entrata, 
che  deve  essere  quanto  più  prcctKc  c accurato  possibile, 
dato  che  può  essere  di  grande  importanza  nell'evoluzione 
della  malattia,  specialmente  nelle  sepsi  da  gramnegativi. 
Quando  la  porta  di  entrata  non  ù evidente  devono  essere 
con.siderate  tutte  le  pos.sibilità  e attuate  le  necessarie 
misure.  In  particolare,  data  la  frequenza  delle  sepsi  pro- 
vocate da  manovre  strumentali,  è necessario  rimuovere 
immediatamente  eventuali  cateteri  vcscicali  o venosi.  Nel- 
la sepsi  post  partum  o post  abortum,  dato  che  il  focolaio 
di  partenza  può  essere  costituito  dalla  ritenzione  placen- 
tare. va  praticata  al  più  presto  la  revisione  uterina.  Nelle 
sepsi  dopo  inters'enti  chirurgici  vanno  ricercati  accurata- 
mente eventuali  focolai  operatori,  ricordando  che  gli  in- 
terventi ginecologici  c quelli  sul  sistema  urinario  o biliare 
espongono  con  frequenza  particolare  a queste  complica- 
zioni. Può  essere  necessario  un  reintervento  chirurgico  e, 
in  tal  caso,  deve  essere  posta  particolare  attenzione  allo 
stato  delle  vene  che  drenano  la  raccolta  infettiva,  ricer- 
cando accuratamente  la  presenza  di  un’eventuale  trom- 
boflebite. Un'altra  sorgente  può  essere  costituita  da  ma- 
teriali metallici,  frequentemente  usati  in  ortopedia,  o di 
plastica,  come  le  protesi  valvolari  cardiache,  che  possono 
costituire  sede  dì  infezione  batterica:  in  questi  casi,  l'in- 
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dicazione  al  reintervento  per  Tasportazionc  del  materiale 
eterologo  si  pone  solo  dopo  Tinsucccsso.  per  altro  fre- 
quente. della  terapia  antibiotica. 

Prnicfptili  sepsi  in  rapporto  airetiologia 

Sepsi  da  .urepioctjcco 

In  era  prcantibiotica  le  sepsi  strcpttKwdchc.  specie  da 
streptococco  di  gruppo  A,  erano  le  più  frequenti,  ma. 
con  Tavvento  della  penicillina,  verso  la  quale  lo  strepto- 
cocco di  gruppo  A ha  conservato  la  sua  originale  sensibi- 
lità. la  loro  incidenza  ha  subito  un  netto  decremento. 

Lo  streptococco  alfaemolitico  o viridante,  che  in  passato 
era  responsabile  della  quasi  totalità  delle  endocarditi  bat- 
teriche. è anche  attualmente  l agente  etiologico  più  fre- 
quente di  queste  sepsi,  essendo  responsabile  del  40%  cir- 
ca dei  casi.  La  porta  di  ingresso  è per  lo  più  costituita  dal 
cavo  orale.  Lo  streptococco  viridante  è il  microrganismo 
responsabile  di  gran  parte  delle  endocarditi  batteriche 
che  insorgono  dopo  estrazioni  dentarie  o altri  piccoli  in- 
terventi di  chirurgia  stomatologica,  dopo  spremiture  ton- 
sillari. dopo  interventi  otorinolaringoiatrid. 

Ben  maggiore  è stata  la  diminuzione  di  frequenza  delle 
sepsi  da  sirepioccfcco  hetaemolitico  di  gruppo  A.  attual- 
mente da  considerarsi  quasi  una  rarità.  La  porta  di  in- 
gresso e/o  il  focolaio  sepsigeno  più  frequenti  sono  costi- 
tuiti da  infezioni  farìngotonsillari  o da  infezioni  cutanee. 

Il  quadro  clinico  di  queste  sepsi  non  è caratteristico,  la 
gravità  è molto  varia;  sono  descrìtte  forme  ipcracute  con 
shock,  purpura  fulminarvi,  C'ID.  morte.  Sono  frequenti 
infezioni  metastatiche,  quali  artriti  suppurative,  osteomie- 
liti. peritoniti,  endocarditi,  meningiti,  ascessi  nei  più  vari 
organi. 

La  terapia  delle  sepsi  da  streptococco  viridante  e da 
streptococco  hetaemolitico  si  basa  sull'uso  della  penicilli- 
na ad  alte  dosi;  20  milioni  di  U..  o più.  al  dì.  per  infusio- 
ne e.  V.  lenta.  Nelle  endocarditi  da  streptococco  viridante 
può  essere  utile  l'associazione  con  un  antibiotico  amino- 
glicosidico  alle  dosi  abituali;  un'alternativa  è rappresenta- 
la dalle  ccfalosporine  e.  in  ca.so  di  allergia  alle  betalatta- 
mine.  da  eritromicina  (2-4  g^die  netLadulto,  50-100  mg' 
kgd/e  nel  bambino)  o da  dindamicina  (1200  mg’r/rc  ncl- 
l’adulto.  40  mg/kgUiie  nel  bambino). 

1,0  strepu/cocco  di  gruppo  B è un  frequente  saprofita 
del  tratto  genitale  femminile,  essendo  stato  isolato  dalla 
vagina  nel  6-25%  delle  donne  in  età  posipuberale.  Esso 
può  proviKare  gravi  sepsi  puerperali  e neonatali,  la  cui 
frequenza  è andata  recentemente  aumentando,  tanto  che 
lo  streptococco  di  gruppo  B è attualmente  considerato 
uno  dei  più  rilevanti  agenti  patogeni  emergenti.  Esso  è. 
insieme  a Escherichia  coli,  il  più  frequente  agente  ctiolo- 
gico  di  meningiti  e sepsi  neonalali.  Di  queste  ultime  sono 
descritte  due  forme:  u)  forma  a insorgenza  precoce,  entro 
i primi  IO  giorni  dal  parto,  dovuta  ad  aspirazione,  duran- 
te il  passaggio  attraverso  il  canale  del  parto,  di  liquido 
amniotico  infetto  con  successiva  infezione  generalizzata; 
essa  SI  verifica  con  una  frequenza  di  2 su  UXX)  nati  vivi 
ed  è gravata  da  un'alta  letalità;  h)  forma  a insorgenza 
tardiva,  dopo  il  10"  giorno  dalla  nascita,  dovuta  a tra- 
smissione nosocomiale  di  streptococco  di  gruppo  B;  ha 
una  letalità  minore.  Tutti  i ceppi  di  strcptoctKCO  di  grup- 
po B som>  sensibili  alla  penicillina,  che.  ad  alle  doM,  è 
l'antibiotico  di  scelta  per  queste  infezioni. 

Streptococcus  faecalis  c.  fra  gli  streptoccKchi  di  gruppo 
D.  quello  con  maggior  rilevanza  in  patologia  umana.  Può 
provocare  sepsi,  specialmente  endocarditi  batteriche,  e di 
queste  ultime,  dopo  Streptococcus  viridans,  è per  fre- 
quenza il  secondo  agente  clifilogicu  (25-30%  dei  casi). 


La  porta  d'ingresso  è costituita  dal  tubo  digerente,  dalle 
vie  biliari,  da)  tratto  urinario  o genitale  femminile;  in 
particolare,  sepsi  da  Streptococcus  faecalis  si  possono  ve- 
rificare dopo  cateterismo  urinario,  cistoscopla,  dopo  in- 
terventi sull'apparato  urogenitale,  dopo  aborto. 

La  terapia  elettiva  è costituita,  per  la  relativa  resisten- 
za del  microrganismo  alla  penicillina,  daH'associazionc 
di  elevate  dosi  di  penicillina  (20-40  milioni  neH’adulto. 
fino  a 1 milione  U./kg/</iV  nel  bambino)  o di  ampicillina 
(12  g,fdie  ncH'adulto.  200-400  mgjk.g/dìe  nel  bambino) 
per  infusione  e.  v.  con  un  aminoglicoside.  dato  il  noto 
sinergismo  di  questi  farmaci. 

Sepsi  da  stafilococco 

La  frequenza  delle  sepsi  stafilococciche,  come,  in  genera- 
le, quella  di  tutte  le  infezioni  stafilococciche,  dopo  un 
incremento  negli  anni  '50  e una  diminuzione  negli  anni 
'60.  sembra  sia  di  nuovo  aumentata  negli  ultimi  tempi. 

Sono  più  spesso  dovute  a StaphyltKoccus  auretu,  anche 
se  negli  ultimi  anni  è aumentata  l incidenza  di  sepsi  da 
Slaphylococcus  epidermidis,  più  frequenti  in  pazienti  con 
deficit  immunitari.  Le  sepsi  stafikKXKciche  pos.sono  deri- 
vare da  qualsiasi  infezione  stafilococcica  localizzata;  di 
particolare  rilevanza  le  infezioni  cutanee  come  foruncoli, 
favi,  ascessi,  paterecci,  eczemi  impetiginizzali,  ragadi, 
ferite  infette,  cellulite  diffu.sa.  cute  infetta  circostante 
cateteri  endovenosi  o accessi  per  trattamenti  emodialilici. 
Traumatismi  di  infezioni  localizzate,  come  spremitura  di 
foruncoli  o drenaggi  chirurgici  di  raccolte,  possono  pro- 
vocare batteriemie  e sepsi.  Anche  la  sede  dell'infezione 
localizzata  ha  importanza:  è noto  che  foruncoli  del  naso  e 
del  labbro  superiore  danno  luogo  con  maggiore  facilità  a 
sepsi.  È da  rilevare,  inoltre,  che  Slaphylococcus  aureus  o 
epidermidis  è il  più  comune  agente  etiologico  delle  sepsi 
(spesso  assvKiale  con  endocardite)  dei  tossicodipendenti. 
Frequentemente  S.  aureia  ed  epidermidis  sono  gli  agenti 
etiologici  dell'endocardite  nei  pazienti  cardioperati,  spe- 
cialmente in  quelli  sottoposti  a protesi  valvolari. 

C.'on  minore  frequenza  le  sepsi  stafìUKocciche  derivano 
da  infezioni  delle  mucose,  come  infezioni  nasali,  del  cavo 
orale,  delle  vie  respiratorie,  delle  vie  urinarie.  dcU'appa- 
rato  genitale  femminile,  o da  infezioni  osteoarticolari. 

Riguardo  alla  patogenesi  va  ricordata  l'azione  locale 
dell'esotossina  stafìloccKcica  che,  con  la  sua  azione  necro- 
tizzante e leucolitica,  facilita  il  superamento  delle  difese 
locali,  deprime  la  fagocitosi  e favorisce  la  diffusione  per 
via  linfatica,  attraverso  processi  linfangitici  c linfoadcniti- 
ci.  e per  via  ematica  atlraverst)  tromboflebili. 

La  sepsi  stafilococcica  può  avere  un  decorso  iperacuto. 
con  febbre  elevata,  tachicardia,  cianosi,  disturbi  gastroin- 
testinali. collasso  e morte  entro  24-48  h o.  più  frequen- 
temente. un  decorso  subacuto  o cronico  con  .sintomatolo- 
gia legata  prevalentemente  alle  localizzazioni  metastati- 
che. che  sono  molto  frequenti.  Di  particolare  rilevanza  le 
localizzazioni  ossee,  specie  nei  bambini  e nei  giovani,  nei 
quali  sono  frequenti  manifestazioni  osteomielitiche  a ca- 
rico della  zona  di  accrescimento  delle  ossa  lunghe;  fre- 
quenti anche  le  localizza/ioni  articolari. 

Molto  comuni  anche  le  localizzazioni  polmonari  che  si 
possorKt  manifestare  con  ascessi  miliari  o lobulari  multipli 
o con  interessamento  lobare  che  può  evolvere  verso  la 
guarigione  o verso  la  formazione  di  ascessi  polmonari. 
Per  continuità  o per  diffusione  ematica  possono  insorgere 
empiemi  pleurici.  A carico  dell'apparato  urinario  si  pos- 
sono avere  ascessi  miliarici  multipli  specie  nella  corticale 
renale  o localizzazioni  nella  mucosa  delle  vie  urinarie. 
Possibile  la  formazione  di  ascessi  pararenali. 
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Di  parti(X)larc  importanza  per  frequenza  e gravità  sono 
le  localizzazioni  endocarditicfic;  caratteristico  nei  tossico- 
dipendenti è rintcrcssamcnio  valvolare  tricuspidale  con 
diffusioni  metastatiche  polmonari.  Meno  frequenti,  ma 
gravi,  sono  le  localizzazioni  a carico  del  sistema  nervoso, 
con  meningiti  purulente  ed  ascessi  cerebrali.  Di  minore 
importanza  sono  le  localizzazioni  a carico  della  cute,  del- 
le ghiandole  salivari,  del  fegato  c delie  vie  biliari. 

La  diagnosi  è abitualmente  agevole  per  il  facile  isola- 
mento dello  stafilococco  dal  sangue  e dalle  localizzazioni 
infettive  primitive  o secondarie. 

In  questi  ultimi  tempi  va  as.sumendo  particolare  impor- 
tanza diagnostica  nelle  sepsi  stafilococciche,  soprattutto 
per  quanto  riguarda  le  sepsi  a emocoltura  negativa  per 
precedenti  trattamenti,  il  rilievo  di  elevati  livelli  sierici  di 
anticorpi  anii-ac.  iccoico,  costituente  del  cell-walL  effet- 
tuato con  coM/i/er-elettroforesi  o immunodiffusionc. 

Nelle  sepsi  stafilococciche  da  ceppi  batterici  sensibili, 
l'antibiotico  di  elezione  è la  penicillina  ad  alti  dosaggi. 
Quando,  come  frequentemente  si  verifica,  il  microrgani- 
smo isolato  è pcnicìllinorcsistcntc,  la  terapia  si  basa  sul- 
rimpìcgo  di  penicilline  scmisintetiche  betalattamasiresi- 
stenti,  come  meticillina  (12  g/r/iV  nell'adulto.  tOU-150  mgr’ 
kg/dic  nel  bambino),  oxacillina  (8-12  g/dir  ncH'adul- 
to,  200-3(>0  mg,''kg'd/e  nel  bambino)^  o di  ccfalmporine, 
come  cefalotina  (fino  a 12  g/d/e  neU'adulto.  100  mg/kg/ 
die  nel  bambino)  o cefamandolo  (6-12  pdie  nell'adulto, 
100-150  mg/kg/df>  nel  bambino):  nei  ceppi  resistenti  alle 
betalattaminc  o per  allergia  a esse,  di  grande  utilità  pos- 
sono essere  la  vancnmicina  (2  g'diV  nell'adulto.  SO  mg- 
kg/d<>  nel  bambino),  la  rifampicina  (bOO-900  mg’d/e  nel- 
l'adulto. 10  mg'kg/di>  nel  bambino),  la  clindamicina 
(1200  mg/d/>  neH'adulio,  -M)  mgi^kg-^dre  nel  bambino),  l'e- 
ritromicina  (2-4  g/d<>  nell'adulto.  50-100  mg'kg-'die  nel 
bambino).  La  via  di  somministnizionc  sarà  l'Infusione  c.  v. 

Recentemente  è stata  identificala  una  panicolarc  malattia, 
quasi  ccriamenic  sostenuta  du  5.  aureut,  che  si  accompagna  a 
uno  stato  di  shock  in  assenza  di  s.:  la  cosiddetta  sindrome  da 
shcKk  touico  (v.  smx'K  rossia}.  sindrome  oa)  che  adpisce  in 
grande  maggioranza  donne  che  fanno  uso  di  tamponi  assorbenti 
cndovaginali. 

Sepsi  da  pneumococco 

Le  sepsi  pneumocDCciche  in  passato  rappresentavano  cir- 
ca il  9%  di  tutte  le  sepsi;  la  loro  frequenza  è andata  negli 
ultimi  anni  progressivamente  diminuendo,  parallelamente 
a quella  delle  altre  infezioni  pncumiKoccichc.  La  porta 
d’entrata  più  comune  è costituita  dalle  vie  aeree  e il  foco- 
laio sepsigeno  da  infezioni  delle  cavità  nasali  e dei  seni 
paranasali.  da  faringotonsilliti.  bronchiti,  polmoniti,  da 
infezioni  deirorecchio  medio,  da  oiomastoiditi. 

Il  frequente  riscontro,  in  fase  iniziale  di  polmonite  pneu- 
mococcica.  di  emocolture  positive,  non  sta  a indicare  una 
condizione  di  sepsi,  ma  ha  il  significato  di  semplice  batte- 
rìemia.  data  la  sua  fugacità  e dato  che  la  malattia  evolve 
successivamente  con  i caratteri  di  un’infezione  UKalizzala. 

La  sepsi  pneumtKtKcica  non  ha  caratteristiche  cliniche 
specifiche,  ma  la  sintomatologia  si  confonde  con  quella 
delle  altre  sepsi.  Ne  sono  comunque  stale  distinte  due 
forme  cliniche,  una  forma  setticemica  pura  e una  forma 
con  localizzazioni  viscerali  secondarie.  La  prima  ha  un 
esordio  abitualmente  brusco,  preceduto  dai  segni  del  fo- 
colaio sepsigeno  primario  (faringotonsilliti.  sinusici.  etc.). 
c un  decorso  violento,  ma  rapido  e per  lo  più  benigno, 
con  remissione,  spesso  per  crisi,  in  5“-8“  giornata;  forme 
molto  gravi  con  evoluzione  infausta  si  verificano  rara- 
mente. più  spesso  nei  lattanti.  Talora  il  decorso  è meno 
acuto  c di  più  lunga  durala;  la  malattia.  aH'inizio  a im- 


pronta setticemica  pura,  può  evolvere  verso  la  forma 
con  localizzazioni  secondarie.  Per  quel  che  riguarda  que- 
st'ultima.  le  localizzazioni  più  frequenti  sono  costituite 
da:  meningiti  purulente,  un  tempo  a prognosi  costante- 
mente  infausta,  ma  ancora  oggi  gravate  da  una  letalità 
relativamente  elevata;  endocarditi  che  interessano  so- 
prattutto le  valvole  mitrale  e aortica  e hanno  carattere 
ulcerovegetante;  artriti  sierose  o purulente,  interessanti 
in  particolare  le  grandi  articolazioni;  meno  frequenti,  ma 
egualmente  importanti  per  la  loro  gravità,  la  pericardite 
e la  peritonite,  quest'uliima  più  comune  nei  piccoli 
bambini.  Rare  o clinicamente  poco  rilevanti  le  altre  lo- 
calizzazioni possibili. 

La  terapia  antibiotica  di  elezione  si  basa  su  elevate 
dosi  di  penicillina  (20  milioni  U.  o più)  o ampicillina  (10- 
12  g neU’adulto.  200-400  mg’kg/die  nel  bambino).  In 
alternativa,  in  caso  di  allergia  alla  penicillina,  vanno  im- 
piegate le  cefalosponne  o i'eritromicina.  Da  tenere  pre- 
sente le  recenti  segnalazioni  di  ceppi  di  pneumoctKchi 
pcnicillinoresistenti  la  cui  diffusione  può  modificare  l'at- 
tuale schema  terapeutico. 

Sepsi  da  meningococco 

La  porta  di  ingresso  è costituita  dalla  mucosa  rinofarin- 
gca.  L'esordio  della  malattia  può  essere  brusco,  ma  più 
frequentemente  il  paziente  ha  sintomi  prodromici  non 
specifici,  come  faringodinia,  tosse,  cefalea.  La  febbre, 
che  insorge  con  brividi,  può  avere  un  andamento  variabi- 
le in  base  al  quale  sono  distinte  alcune  forme  (forma 
pseudotifoidea,  forma  pseudomalarica.  etc.).  Si  accompa- 
gna a grave  stato  tossico,  artralgie,  mialgie  diffuse.  Il 
paziente  appare  intensamente  prostrato,  presenta  tachi- 
poca,  tachicardia,  lieve  ipotensione  arteriosa.  In  circa  3/4 
dei  casi  compaiono  manifestazioni  cutanee  emorragiche, 
l'esantema  purpurico.  che  si  osserva  principalmente  al 
tronco  e alle  parti  prossimali  degli  arti,  ma  può  interessa- 
re tutto  il  corpo;  può  manifestarsi  con  semplici  petecchie, 
dovute  a microcmboli  batterici  ovvero  con  la  cosiddetta 
porpora  gangrcnosa,  caralieriz/ata  da  este.se  manifesta- 
zioni emorragiche  ed  ecchimotiche  a evoluzione  necroti- 
ca. È da  rilevare  che  l'assenza  di  rash  emorragico  non 
sempre  ò segno  di  minore  gravità  della  sepsi. 

Frequentemente  nel  corso  della  sepsi,  si  stabilisce  la 
meningite,  talora  con  quadro  clinico  mollo  sfumato;  dal 
30  al  50%  dei  pazienti  con  sepsi  meningococcica,  tutta- 
via. non  hanno  la  meningite. 

La  sepsi  meningococcica  è sempre  una  malattia  grave 
per  il  pericolo  incombente  dello  shock,  altrettanto  fre- 
quente che  nelle  sepsi  da  enterobaiteri  e dovuto  anch'es- 
so  a un'endotossina  lipopolisaccaridica  prodotta  dal  mc- 
ningococco.  Quasi  costantemente  infausta  é la  sindrome 
di  Waterhoitse-Friderichsen  (v.  wathriiouse-friderich- 
SEN.  SINDROME  Dt)  o meningococcemìa  fulminante,  legata 
a distruzione  emorragica  massiccia  e bilaterale  delle 
ghiandole  surrenali  (apoplessia  surrenale).  E.ssa  si  osserva 
quasi  esclusivamente  nei  bambini  al  di  sotto  dei  5 anni  ed 
è caratterizzata  da  un  quadro  clinico  estremamente 
drammatico.  L'ewmlio  è brusco.  le  manife.stazioni  emor- 
ragiche si  estendono  rapidamente,  fino  a verificarsi  emor- 
ragie cutanee  massive  (fig.  1).  Dapprima  vi  c vasocostri- 
zione generalizzala  c il  paziente  si  presenta  pallido,  con 
cianosi  drcumorale  ed  estremità  fredde.  Successivamente 
sopraggiunge  lo  shock;  insorge  uno  stato  di  coma,  dimi- 
nuisce la  gittata  cardiaca,  crolla  la  pressione  arteriosa  c il 
paziente  giunge  rapidamente  a morte. 

Raramente  la  sepsi  può  manifestarsi  in  forma  cronica; 
questa  dura  per  molte  settimane  o mesi  cd  è caratterizza- 
ta da  febbre,  rash,  artriti  o artralgie.  La  febbre  è tipica- 
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mente  intermittente  con  periodi  di  apiressia  durante  i 
quali  il  paziente  può  apparire  in  buona  salute.  Abituai* 
mente  le  manifestazioni  cutanee  sono  a tipo  maculopapu- 
loso  o a tipo  eritema  mxloso.  o talora  emorragiche,  con 
incrementi  e regressioni  con  randamento  della  febbre.  Le 
manifestazioni  articolari  sono  presenti  in  2/3  circa  dei 
pazienti  e circa  nel  20%  dei  casi  vi  è splenomegalia. 
Quando  non  viene  effettuata  la  diagnosi,  o comunque 
quando  viene  ritardata  la  terapia,  possono  sopraggiunge- 
re aimplica/ioni.  quali  meningite,  pericardite  o nefrite. 

La  terapia  antibiotica  elettiva  è costituita  dalla  penicil- 
lina che  deve  essere  somministrata  ad  alte  dosi  (20-40 
milioni  di  U.  al  dì  neH'adulto.  tino  a I milione  U./kg/d/e 
nel  bambino).  Risultati  simili  si  possono  ottenere  con 
l'ampicillina  (10-12  g al  dì  nciradullo,  20(M(X)  mg/kg/ 
die  nel  bambino).  Altri  antibiotici  validi  in  caso  di  aller- 
gia alle  penicilline  sono  il  cloramfenicolo  e la  rifampicina. 
quasi  costantemente  attivi  sul  mcningococx'o. 

Sepsi  da  hatleri  gramnegaiivi 

La  frequenza  di  sepsi  da  batteri  gramnegativi  c andata, 
negli  ultimi  tempi,  aumentando  fino  a costituire  circa  il 
50%  di  tutte  le  sepsi.  Questo  aumento  di  incidenza  è in 
rapporto  ad  alcuni  fattori,  fra  cui:  la  frequente  polianti* 
bioticoresiMen/a  di  questi  microrganismi;  raumeniato  nu- 
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mero  di  pazienti  (x>n  condizioni  immunodcprcssive.  come 
neoplasie  o emopatie  maligne,  collagcnopatic.  terapie 
immunodepressive  o citostatiche,  insufficienza  renale  cro- 
nica, età  avanzata,  trapianto  d'organo,  nei  quali  più  fre- 
quentemente si  verificano  queste  infezioni  per  lo  più  «op- 
portuniste»;  l'aumentato  uso  di  cateterismi  vcscicali.  cate- 
terismi venosi,  intubazione  tracheale  e ventilazione  assisti- 
ta. inserzioni  di  protesi  o altri  materiali  eterologhi,  etc. 

1 batteri  gramnegativi  più  frequentemente  responsabili 
di  sepsi  sono  per  lo  più  abituali  commensali  deil'intestino 
umano:  Escherichìa  coti,  Klebsiella  pneunumiae.  Proieus, 
Fseudomonas  aeruginosa  (fig.  2);  meno  frequentemente 
Serratia  marcescens.  Alcaligenes  faecalis  e,  fra  gli  anaero- 
bi, Bacieroìdes  fraf(dis. 

Le  sepsi  da  gramnegativi,  che  spesso  sono  infezioni 
«ospedaliere»,  derivano  abitualmente  da  un  focolaio  in- 
fettivo primario  ncirintestino.  nel  tratto  genitourinario, 
nelle  vie  biliari  o nei  polmoni  e meno  frequentemente 
nelle  ossa,  nelle  articolazioni,  nelle  meningi  o nella  pelle, 
come  si  verifica  negli  ustionati.  In  molti  casi,  tuttavia,  il 
focolaio  sepsigeno  non  ò clinicamente  evidente. 

La  sintomatologia  clinica  mm  à per  lo  più  caratteristi- 
ca: l'inizio  più  spesso  è brusco  con  brividi,  febbre  eleva- 
la, nausea,  vomito,  diarrea,  spiccata  astenia.  A queste 
manifestazioni  si  aggiungono,  in  una  percentuale  elevata 
di  casi,  i gravi  segni  dello  shtKk.  che  aggravano  pesante- 
mente la  prognosi.  Relativamente  poaì  frequente  è la 
formazione  di  focolai  infettivi  metastatici. 

La  terapia  delle  sepsi  da  gramnegativi.  data  la  frequen- 
te poliantibioticoresistenza.  va  stabilita  di  volta  in  volta 
sulla  base  della  sensibilità  in  vitro  dei  ceppi  batterici  {.so- 
lati. Gli  antibiotici  più  usati  sono:  alcune  penicilline  semi- 
sintcìkhe.  come  piperacillina.  azIcKillina,  carbenicillina. 
quest'ultima  a elettiva  azione  anti'Pseudomonas;  le  cefa- 
losporine  più  recenti,  resistenti  alle  bctalatlamasi  dei 
gramnegativi.  come  cefotaxime.  cefoperazone.  ccftazidi- 
ma;  antibiotici  monobattami,  come  aztreonam;  aminogli- 
cosidi.  come  gentamicina,  tobramicina.  nctilmicina.  ami- 
kacina.  È spesso  consigliabile,  dato  il  noto  sinergismo, 
l'associazione  fra  una  betalattamina  e un  aminoglicoside. 

Nelle  sepsi  da  Racieroides  fragiUs  i chemioantibiottci 
più  attivi  sono  penicillina,  cefoxitina.  metronidazolo. 

Sepsi  di  tipo  particolare 

Sepù  de!  neonato 

\ja  frequenza  della  sepsi  nconalalc  varia  anche  con  le  condizioni 
Igieniche  degli  ospedali:  in  inedia  i di  circa  1 su  lUOU  nati  vivi  a 
termine  e di  1 su  23U  nati  prematun.  Cìlt  agenti  ctioiogici  rileva- 
li suno:  Escherichìa  coti,  (il  più  frequente),  streptococchi  di 
eruppo  B.  Pfeudomonas.  Proteus.  Klebsieila  e meno  (requcnlc- 
mcntc  Haemophilus,  Salmonella,  Siaphytococcus  aureus  ed  epi- 
dermtdts.  Vihrio  fetus.  Mima,  i.ùteria. 

Fra  i fattori  di  rischio  più  importanti  vi  è certamente  la  nascita 
prematura,  sia  per  la  maggior  sensibilità  intrinseca  dei  neonati. 
Ma  per  le  manovre  di  nanimazionc  e di  ventilazione  cui  questi 
NcngoiK)  sottoposti.  Altri  fattori  di  rischio  sono:  rottura  prema- 
tura delle  membrane,  cateterizzazione  dei  vasi  ombelicali,  ex- 
Mtnguinotrasfusionc.  parti  cesarci,  amnioccniesi,  m.ilformazioni 
nconalah,  chirurgia  in  età  nconatalc. 

li  focolaio  primario  di  infezione  à vario:  mentre  negli  anni  '50 
c Mi  esso  era  costituito  più  frequentemente  dalla  cute  c daH’om- 
i>eliro.  aituaimcntc  è costituito  più  spesso  da  polmoniti,  menin- 
giti. infezioni  urinarie-  La  sintomatologia  è varia,  e.  specie  ail'i- 
ni/io  della  malattia,  può  essere  di  difficile  riconoscimento.  Segni 
piodromia  possono  essere  .il  rifiuto  di  cibo,  la  sonnolenza,  l'ir- 
icquiciczza;  essi  sono  abitualmente  seguili,  dopo  poche  ore.  da 
gravi  sintomi,  quali:  tachipnea.  dispnea,  cianosi,  vomito,  diar- 
rea. distensione  addominale,  itlcro,  manifestazioni  emorragiche 
cutanee,  tremore,  convulsioni  c talora  stato  di  shock,  ripetuti 
episodi  di  apnea,  insufficienza  cardiocircolatona  e respiratoria. 
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La  febbre  non  è as<>olui*imen(e  un  sintomo  costante  e in  taluni 
casi  vi  può  essere  Ipotermia.  Frequente  la  coagula/ione  inirava- 
scolare  disseminala,  complicanza  spesso  fatale. 

V.  anche:  neonato,  infezioni  e aepu  (X. 

Sepsi  puerperalr 

La  frequenza  della  sepsi  pucrpcralc.  un  tempo  elevata,  è forte- 
mente diminuita  e attualmente  è la  più  bassa  fra  tutti  i tipi  di 
sepsi. 

Lo  streptococco  di  gruppo  A.  s*hc  era  Tagentc  più  comune,  è 
ora  poco  frequente.  Attualmente  i microrganismi  più  spesso  re- 
sponsabili sono  batteri  anaerobi,  specie  Bucieroides  (in  L3  circa 
dei  casi),  c batteri  aerobi  gramnegatisi  {Eichehchia  coli.  Pseu- 
domonas,  ctc.). 

Sono  stali  identiftcaii  alcuni  phrkcipali  fattori  di  rischio;  tra 
essi  il  più  rilevante  è il  taglio  cesareo:  in  questo  caso,  la  fre- 
quenza di  cndomcintc  i 7 volte  maggiore  che  di>po  il  parto  per 
via  vaginale.  Alcuni  fattori  aggravano  tl  rischio  di  infezioni  dopo 
parto  cesareo:  travaglio  prima  del  parto  cesareo  (con  la  pi>ssihi- 
lità  di  contaminazione  del  tii^uido  amftiolico  normalmente  steri- 
le). anestesia  generale,  obesità,  anemia. 

Un  altro  fattore  di  rischio  importante  è costituito  dal  travaglio 
prolungalo  con  rottura  prematura  delle  membrane:  é stala  infat- 
ti osservata  una  propiirzionc  fra  lunghezza  del  periodo  intercor- 
rente fra  rottura  delle  membrane  ed  espletamento  dkl  parlo  c 
frequenza  di  infezioni  del  liquido  amniotico. 

Il  focolaio  sepsigeno  è cmliluilo  abitualmente  da  un'cndome- 
trite:  essa  deriva  per  lo  più  da  una  precedente  amniosiic  c a sua 
volta  può  provocare  miomctriii.  paramctrili.  s.alpingiti.  ascessi 
pelvici,  tromboflebiti  pelviche,  sepsi. 

La  sintomatologia  generale  delle  sepsi  si  accompagna  abitual- 
mente a quella  dcU'infezionc  pelvica,  con  dolori  addominali  lo- 
calizzati ai  quadranti  h;tssi  o diffusi,  ed  cvcntualnicnie  segni  di 
peritonite.  La  visita  ginecologica  evidenzia  utero  pastoso  e do- 
lente c Si  possono  apprezzare  ematomi  pelvici  infetti  o ascessi. 
Un  odore  putrido  dei  liKhi  può  indirizzare  verso  una  ctiologia 
da  anaerobi. 

Il  iraltamenio  chcmioaniibiotico  si  deve  ovvianx'nlc  basare 
sulla  sensibilità  del  microrganismo  responsabile;  prima  che  que- 
sta sia  disponibile  va  instaurala  una  terapia  ragionata  che  deve 
tenere  presente  la  frequente  ctiologia  da  anaerobi.  Molto  impor- 
tante è la  terapia  del  focolaio  sepsigcno.  costituita  dalla  rcvisitv 
nc  utenna  o uiara  dal  drenaggio  di  ascessi. 

V.  anche;  pi'ERPEUIo.  patoloaui  infettivu  (XII.  20.^2-2l).34), 

Sepsi  nosoconuaii 

Ix  sepsi  nosocomiali  sono  di  rilevante  importanza  per  tu  loro  fre- 
quenza c gravità.  Pur  rappresentando  meno  del  5%  delle  infezio- 
ni nosocomiali  esse  nc  oosliiuiscono  la  princip^tle  causa  di  morte. 

I più  frequenti  agenti  ctiologici  sorM>  Pscudomonas  aenif^inosa. 
SiaphyliH  oa  us  aureiis.  Escherichm  adì.  Klehsieiia  pneumoniae. 
Prxfietts.  Serranti  marecteens  Trattasi,  per  Io  più.  di  batteri  <»p- 
porlunisii.  dotali  di  notevole  polichcmto^iniibKMtcoresisterua.  in 
chiaro  rapporto  con  la  seleziona;  operata  daU'uM)  profiiatiko  c 
terapeutico  di  questi  farmaci  in  ambienti  chiusi,  come  soma  i 
reparti  ospedalieri.  La  frequenza  e la  gravità  di  queste  infezioni 
sono  in  rapporto  a numerosi  fattori  di  rischio,  alcuni  insiti  nel 
paziente,  altri  legati  a pratiche  diagnostiche  o lerapculiche.  Fra  i 
primi  sono  importanti  l'età  dei  pazienti  (neonati,  prematuri,  an- 
ziani). alterazioni  immunitarie  (della  funzKinc  granulociiaria. 
dcH  immuntià  umorale  o cellulare)  primitive  o secondane,  ustio- 
ni. Fra  t fattori  legati  a pratiche  diugruniiche  o terapeutiche 
hanno  particolare  importanza  quelli  che  implicano  il  superamen- 
to delle  barriere  cutancomucosc  dcirorganismo,  come:  interven- 
ti chirurgici,  cateterismi  vascv^ari  o vcscicttli.  tracheotomia,  in- 
tubazione tracheale  e ventilazione  meccanica,  drenaggi  cutanei. 
luracKTi.  addominali.  Itquorali.  Altri  fattori  di  rischio  di  notevole 
nlcvanza  sono:  terapie  immunosopprcssivc.  corticivsicroidec. 
antibluMK4ic.  aiiiniche.  trattamenti  uniibiotict  inopportuni  o ina- 
deguati. irallamenti  cmodialitici.  inserzioni  di  protesi,  specie 
valvt^ari  o va.scolari. 

Pariicoiarmente  frequenti  s<mo  le  sepsi  nosocomiali  in  reparti 
di  rianimazione  o terapia  intensiva  e in  pazienti  con  emopatie 
maligrK.  specie  se  in  trattamento  chemioterapico. 

II  decorso  clinico  è abitualmente  nuilto  grave,  (rcqiicntc  è 
riasorgenza  di  shock  scinco,  la  progruosi  è severa 
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La  prevenzione  di  queste  gravissime  infezioni  consiste  nell'im- 
piego. in  chirurgia,  di  .scrupolose  norme  di  asepsi  c nella  corretta 
somministrazione  profilattica  di  antibiotici,  da  riservare  comun- 
que ai  co&i  in  cui  si  ritenga  probabile  una  amtammazionc  batteri- 
ca (ad  es..  interventi  con  inserzione  di  protesi  o altro  materiale 
eterologo  contaminali):  ncH'cscguirc  con  cautela  indagini  e ma- 
novre cnicnie  (irachcmiomic,  applicazione  di  caictcn  venosi, 
eie.):  ncH'effcltuure  controlli  periodici  della  sterilità  di  ossigena- 
lori.  apparecchi  per  l'a-ssislcnza  respiratoria  e per  la  dialisi;  ncl- 
l'uso  razionale  c corretto  di  cateteri  vcscicali;  nella  valutazione 
corretta  deiropportunità  dcH'impiego  della  nutrizione  parenierale 
totale:  nel  controllo  e nella  terapia  di  infezioni  localizzale. 

La  terapia  deve  essere  prcctxrc  c adeguala,  ricordando  che  la 
sua  efficacia  dipende  in  buona  parte  dall  isolamento  dei  batteri 
responsabili,  spevso  antibiolicoresisienti  e dalla  possibilità  di  in- 
staurare un  iraltamcntu  antibiotico  mirato. 

V.  anche:  iNrEZ-WNE.  infezione  ospedaliera  (VII.  1863). 

Sepsi  nei  pazienti  immunocompromessi 

Defìcit  immunologie!  condizionano  rinsorgcnza  c rcsircma  gra- 
vità di  infezioni  batteriche  opportunislc.  In  particolare  deficit 
dcH'immunità  umorale  con  bassi  livelli  di  immunoglobuline  e di 
ctimplemcmo  provocano  difetti  dì  opsonizzazione  e quindi  di 
fagocitosi:  evsi  costituiscono  importanti  lattori  di  rischio  di  infe- 
zioni da  batteri  a parassitismo  cxtraccllularc.  Uguale  o maggiore 
fattore  di  rischm  per  queste  infezioni  i costituito  da  difetti  quali- 
tativi u quunliialivi  dot  granulociti  rtculroftli.  Difetti  dcll'immuni- 
tà  cellulare  (c  tra  essi  quelli  recentemente  segnalati  in  corso  di 
sindrome  da  immunodefteienza  acquisita  - AIDS)  costituiscono 
fattori  di  rischio  per  infezioni,  oltre  che  da  virus,  protozoi  e 
miceli,  anche  da  batteri  a parassitismo  endocellulare. 

Questi  difetti  immunologia,  primitivi  o acqui.siti,  sono  sempre 
più  frequenri  per  i progressi  stessi  della  medicina  che  hanno 
permesso  la  lunga  sopravvivenza  dì  pazienti  con  malattie  un 
tempo  rapidamente  letali.  In  particolare,  pazienti  con  emopatie 
maligne,  come  teuciKi  acute  c croniche,  linfomi,  ctc..  o con 
ncopla.sic  solide,  per  la  malattia  stessa,  o per  i pesanti  tratta- 
menti cbemioicrapicì  o radianti  cui  sono  sottoposti,  vanno  in- 
contro a difetti  qualitativi  e quantitativi  dei  granulociti  ncutrofìli 
e quindi  a deficit  della  fagocitosi.  Nei  pazienti  leucemici  le  infe- 
zioni. in  particr^arc  le  sepsi,  costituiscono  la  causa  principale  di 
morte  Si  ritiene  che  livelli  di  ncutrofìli  inferiori  a lOOd'mm* 
cosiitui-scano  un  nlcvantc  rischio  infettivo. 

Gli  agenti  cticdo^ci  più  frequenti  delle  sepsi  nei  pazienti 
immunocompromessi  sono  i batteri  gramnegativi.  responsabili  di 
una  buona  parte  dei  casi.  È stalo  ntevalo  che  Escherxchta  coli  à 
il  microrganiiuno  più  frequentemente  responsabile  delle  sepsi 
insorgenti  prima  del  ricovero  in  ospedale  o nei  giorni  immedia- 
lamcnic  successivi,  che  hanno  prognosi  rclalivamenic  migliore, 
mentre  Pscudomonas  aeru^inosa.  Klehsiclla  pneumoniae,  Eme- 
rohacter,  Serraiia  sono  più  spesso  responsabili  delle  seps.i  insof- 
gcnu  a maggior  distanza  dui  ricovero,  che  hanrio  una  prognosi 
peggiore.  Le  salmonellc  minon  (ed  in  particolare  S.  tvphimu- 
rium)  piissono  causare  nei  pazienti  con  AIDS  sepsi  persistenti  c 
recidivanti,  che  talora  ctistituiscono.  nella  storia  naturale  dell  in- 
fczione  da  virus  HTLV'-III.LAV  (ora  HIV),  uno  dei  pnmi  segni 
di  evoluzione  da  una  sindrome  AIDS-corrclaia  all'AIDS  con- 
clamala. RctaiivanK'mc  più  rare  s«hio  le  sepsi  da  grampositivi: 
fra  esse  StaphylociKaa  aureio  i l'agcnie  ciiologìco  più  comune. 
E-vso  può  causare  una  sepsi  estremamente  grave  nel  paziente  con 
AIDS  che  abbia  un  sarcoma  di  Kaposi  disseminato  o a sola  loca- 
lizzazione poIrtHinare 

11  punto  di  p^irtcn/a  in  molti  cast  rnm  è evidenziabile:  quando 
clinicamente  evidente  è più  spesso  rappresentato  da  infezioni 
urinarie  o polmonari 

li  decorso  clinico  i caratterizzato  da  una  cospicua  gravità,  ed 
è frequentemente  complicato  dallo  shock  settico.  l.a  letalità  è 
elevata:  nei  pazienti  con  granukicitopcnia  varia,  a seconda  delle 
casistiche,  dai  30  al  60%  circa.  È stalo  rilevato  un  diretto  rap- 
porto fra  entità  della  granulocilopcnia  e letalità  della  sepsi. 

La  terapia  antihioiica.  data  la  frequente  antihioiicorcsistcnza 
dei  haticri  rcsp<msabili . comporla  spesso  notevoli  difficDltà.  Nei 
pazienti  grunulociiopenicì  sono  state  effettuate  trasfusioni  di  con- 
centrali di  granulociti  neutrofili.  invero  con  risultati  contrastanti. 

V.  IMMt'MIDEHCII  N/e  (VII.  I463-14Ù8);  SINDROME  OA  IMMI  • 
NODEFICIENZA  ACQl'ISftA. 

no 


semcLMii: 


Sfpsi  nffiti  eroinomani 

Le  Mrpsi  costituiscono  una  delle  complicanze  infettive  stretta- 
mente conciate  con  Tuso.  da  parte  dei  farmacodipendenti,  di 
materiale  contaminalo  (croma,  solventi,  siringhe,  aghi)  e deri- 
vano nella  maggior  parte  dei  casi  da  infezioni  cutanee  e/o  trom- 
hofkhiii.  spesso  misconosciute  I microrganismi  fìnora  più  fre- 
quentemente isolali  sotM)  SlapHyfococcus  ourrtev  c 5raph>7ococ‘ 
cus  epidermidìs. 

Nciramhiio  di  queste  sepsi,  panicolarc  rilevanza  riveste  l’cn- 
docardiic  batterica,  sia  per  la  sua  gravità  clinica  die  per  un  reale 
aumento  di  incidenza  negli  ultimi  anni.  La  malattia  presenta,  in 
questa  popolazione,  alcune  caratteristiche  peculiari.  L'età  più 
colpita  i iniomo  ai  .M)  anni  con  maggiore  frequenza  nel  sesso 
maschile.  Molto  spesso  rinfezione  si  impianta  su  valvole  cardia- 
che normali,  con  preferenza  per  il  cuore  destro,  specie  per  la 
valvola  tricuspide.  L'agente  più  frequente  à SfaphyìiKoccu.i  au- 
rei4s:  meno  frequenti  Candida  aibicam.  Strrpiocoan$s  faccalis. 
Pseudomonas  aeru^inosa.  È da  segnalare,  in  alcuni  casi,  l'isola- 
menio  contemporanco  di  più  microrganismi.  Sono  frequenti 
embolizzazioni  sciiichc.  specie  polmonari,  dovute  sia  alla  loca* 
lizzazionc  prevalente  tricuspidale  che  alle  tromboflebiti  in  sede 
di  iniezione.  La  prognosi  della  malattia  i particolarmente  grave. 

Sepsi  netla  nutrizione  parenierate 

Uno  stalo  di  denutrizione  con  gravi  carenze  neirappurto  calori- 
co, proteico  e vitaminico  costituisce  un  significativo  fattore  di 
rischio  infettivo:  à stata,  infatti,  documentata  una  relazione  fra 
staio  nutrizionale  e.  sta  difese  immunitarie  umorali  c cellulari, 
sia  attività  fagocilana.  Per  questo  la  nutazione  parenterale  può 
avere,  quando  oppoauna.  un  importante  ruolo,  anche  come 
provvedimento  profilattico  antinfettivo;  d'altro  canto,  essa  ccr- 
lamcnic  costituisce,  di  per  s^.  un  notevole  fattore  di  rischio  di 
sepsi.  Le  sepsi,  infatti,  costituiscono  la  complicanza  infettiva  più 
rilevante  nei  pazienti  in  nutazione  parenterale  e hanno  una  fre- 
quenza che  varia,  con  le  diverse  casistiche,  dall'l  al  10%.  Pos- 
sono derivare  da  infezioni  della  punta  del  catetere  vcnosii  o da 
contaminazioni  delle  soluzioni  nutntivc  usate.  Nel  pamo  caso  la 
punta  del  catetere,  intorno  alla  quale  si  forma  rapidamente  un 
coagulo,  può  essere  colonizzata  ^ microrganismi  migrati  dalla 
cute  neirinierfacie  fra  tessuti  e catetere  o provenienti  da  punti 
distanti,  intrappolali  dal  coagulo  che  costituLscc  un  ottimo  terre- 
no di  coltura.  Cdi  agenti  ctiologici  più  spesso  isolati  sono  Staphy- 
locoecus  eptderrnidis.  Staphylococcui  aureus.  KtehsieUa.  Pnieru' 
bacter.  Serrano.  Streptococcus  faecahs.  Candida.  Quando  la  sepsi 
denva  da  contaminazione  delle  soluzioni  usate  è frequente  riso- 
lamento  di  Eniembacier  c KlebsieUa  che  si  moltiplicano  rapida- 
mente a temperatura  ambiente  in  soluzioni  glkosuie  al  5%  rag- 
giungendo elevate  concentrazioni  c di  Candida. 

lai  coltura  della  punta  del  catetere  venoso  nei  pazienti  in  nu- 
trizione parenterale  totale  è piwitiva  nel  4-b0^i>  dei  casi,  a se- 
conda delle  casistiche;  questa  positività  iKin  permeile  da  sola  la 
diagnosi  di  sepsi,  che  si  verifica  con  una  frequenza  nettamente 
minore,  nemmeno  in  presenza  di  febbre  elevata,  che  in  questi 
pazienti  può  evidentemente  derivare  da  numerose  altre  cause. 
Per  porre  diagnosi  di  sepsi  é sempre  necessaria,  anche  in  questi 
pazienti,  la  pnsitivit.à  dcH  cmocoliura;  cv\a  non  va  mai  effettuata 
dal  catetere  venoso  stesso,  data  la  frequenza  di  false  positività. 

In  presenza  di  sepsi  è doveroso  rinnovare  subito  il  catetere 
venoso,  dato  che  con  questa  semplice  manovra  si  può  eliminare  il 
focolaio  sepsigeno  primitivo:  ciò  compoaa.  in  avsenza  di  focolai 
metastatici,  un  evidente  cospicuo  miglioramento  della  prognosi. 

V.  anche;  NuntizioNr  PARtsiiHAU:  (X.  L13I). 


Shock  settico  e cosfulizione  inlravas«>larc  diueiiiiiuita 

Etiopaiogenesi 

Ix)  shock  sciiico  (o  più  propriamente  shock  da  endoios- 
sina)  si  verifica  più  frequentemente  in  corso  di  s.  da  bat- 
teri gramnegativi.  Esso  complica,  infatti,  dal  20  al  .35% 
delle  s.  da  batteri  gramnegativi  aerobi  (Escherichìa  coli. 
Pseudomonas  aerugitiosa.  KlebsieUa  pneumoniae,  Serrada 
marce.scervi  ctc.)  o anaerobi  (Bacteroides  fragilis)  c ne 
causa  l'alta  letalità.  P.  stato  osservalo,  seppure  con  fre- 
quenza nettamente  minore,  anche  in  corso  di  s.  da  batteri 
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grampiositivi.  in  particolare  da  streptococco  e da  pneu- 
moctKco. 

Fattori  predisponenti  allo  shock  setticx)  sono:  età  avan- 
zala. gravidanza,  prima  infanzia  (neonati,  prematuri,  di- 
strofici). neoplasie,  emopatie  maligne,  defìcil  immunolo- 
gici  (difetti  deirimmunilà  umorale,  deirimmunità  cellula- 
re. della  funzione  granulocitaria),  terapia  antiblastica, 
immunodcprcssiva.  stcroidca.  radiante,  trapianti  di  orga- 
ni. uso  indiscriminato  di  antibiotici,  cirrosi  epatica,  etili- 
smo cronico,  insufficienza  renale,  arteriosclerosi,  diabete 
mellito,  terapia  intensiva  c/o  rianimazione,  interventi  chi- 
rurgici recenti,  ustioni,  tracheotomia,  uso  di  cateteri  uri- 
nari e venosi,  emodialisi. 

Lo  shock  settico  è principalmente  in  rapporto  airazio- 
ne  del  lipide  A.  frazione  del  liposaccaride  costituente  par- 
te importante  della  parete  cellulare  batterica.  È espres- 
sione di  vari  momenti  patogenetici,  fra  loro  strettamente 
correlati,  che  inducono,  attraverso  profonde  alterazioni 
del  microcircolo  arterit^o  e vem^.  riduzione  del  flusso 
sanguigno,  trasudazione  extravasale,  ipossia  tessutale, 
acidosi  irreversibile  II  pnmum  movens  è razione  dcircn- 
dotossina:  essa  attiva  sistemi  enzimatici  e mediatori  umo- 
rali strettamente  correlati  e con  capacità  di  amplificarsi 
reciprocamente,  che  inducono  le  alterazioni  emodinami- 
che proprie  dello  shock. 

Gli  effetti  biologici  dellendotossina  sono  molteplici; 
febbre,  ipotensione,  liberazione  di  catecolaminc.  attiva- 
zione del  complemento,  cxiagulazione  intravascolare  dis- 
seminata (CfD),  attivazione  del  fattore  Hageman.  attiva- 
zione delle  kininc.  trombocitopenia,  attivazione  dei  ma- 
crofagi. danno  endoieliale  diretto,  stimolazione  adrener- 
gica,  induzione  della  sintesi  di  prosiaglandine.  neutrope- 
nia  iniziale  seguita  da  neutrofilia. 

Le  alterazioni  cmt.>dtnamiche  indotte  dall  endotossina 
sui  piccoli  vasi  a innervazione  simpatica  sono  di  grande 
interesse  c.  anche  se  con  una  schematizzazione  artificio- 
sa. se  nc  ptissono  distinguere  alcune  fasi. 

a)  / fase:  pre-shtKk.  - L’iperincrezione  di  catecolamine 
comporta  ipertono  arteriolare.  costrizione  degli  sfinteri 
prccapillari.  aumento  della  produzione  di  rcnina  con  ri- 
duzione del  letto  capillare  e apertura  di  shimts  arlerove- 
nosi:  restano  poco  modificate,  in  questa  fase,  pressione 
arteriosa  c voìemia.  Per  l'ischemia  capillare  vi  è ipossia 
tessutale  c si  instaura  un  metabolismo  anaerobio  con 
diminuzione  dei  fosfati,  deirA*TP.  aumento  degli  ac.  lat- 
tico c piruvico  e iniziale  acidosi  metabolica.  Inizia  una 
sofferenza  cellulare  che  si  aggrava  nelle  fasi  successive:  vi 
è penetrazione  di  Na^  nelle  cellule  e fuoriuscita  di  K*. 
edema  cellulare,  riduzione  del  volume  di  acqua  exlracel- 
lularc.  aumentata  increzione  di  ADH  con  contrazione 
della  diuresi.  La  lisi  cellulare  comporta  liberazione  di 
enzimi  lisosomali;  proteasi.  lipasi,  idrolasi.  fosforìlasi. 
clastasi.  peptidi  vasoattivi  (kinine).  MPF  {Myocardial 
Pressant  Factor).  PLF  {Pulmonary  Lesion  Factor). 

Nelle  alterazioni  emodinamiche  dello  shock  hanno  cer- 
tamente notevole  importanza  anche  i derivati  dell'ac. 
arachidonico.  come  rilevato  da  recenti  ricerche.  Animali 
con  deficit  di  acidi  grassi  es.senziali.  precursori  dell’ac. 
arachidonico.  sono  resistenti  agli  effetti  letali  deU'endo- 
tossina:  animali  trattati  previamente  con  imidazolo  (inibi- 
tore della  sintesi  di  irombiìs-sano.  che  blocca  la  sintesi  di 
trombossano  A;,  un  polente  vasocostrittore)  sono  anche 
protetti  dall'effetto  dcircndotossina:  la  somministrazione 
di  prostadclina.  antagonista  del  Irombt^ssano  Aj.  ottiene 
lo  stesso  effetto. 

b)  li  fase:  shot  k conclamato.  - L'ipossia.  l'acidosi.  le 
anafiloiovsine  (prodotte  dairattivazionc  del  complemen- 
to) inducono  la  liberazione  di  cospicue  quantità  di  ista- 
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mina  e serotonina.  La  prima  provoca  dilatazione  arterio- 
lare,  la  seconda  costrizione  del  segmento  venoso  poslca- 
pillare,  che  risente  anche  dell'azione  vasocostrittrice  delle 
catecolamine.  Da  ciò  deriva  riduzione  del  ritorno  venoso 
al  cuore,  riduzione  della  massa  circolante,  caduta  della 
portata  cardiaca,  diminuzione  della  pressione  arteriosa  e 
della  pressione  venosa  centrale.  L'ipotensione  arteriosa 
induce  ultenorc  produzione  di  catccolaminc  con  aumento 
della  vasocostrizione  periferica,  ulteriore  danno  tessutale 
e peggioramento  della  funzione  cardiaca,  già  compromes- 
sa dairacidosi  c dall’ipossia. 

c)  ///  fase  sh(Kk  irrfversihUe.  - Si  realizzano  le  modi- 
ficazioni emodinamiche  e tessutali  più  gravi  e cominciano 
a rendersi  evidenti  le  turbe  della  coagulazione.  Vi  è dila- 
tazione delle  metartcriole  c apertura  dello  sfintere  prcca- 
pillare,  mentre  persiste  la  costrizione  dello  sfintere  post- 
capillare.  Infine  Tclcvata  produzione  di  sostanze  vasoatti- 
ve  del  sistema  delle  kinine  provoca  un'ulteriore  vasodila- 
tazione arteriolare  e l'atonia  venulare.  Si  realizza  cosi 
uno  stato  di  vasoparalisi  generalizzata  {fase  aionica  dello 
shock)  caratterizzata  da  grave  ristagno  di  sangue  in  peri- 
ferìa {anossia  stagnarne  con  immobilizzo  di  circa  il  60% 
del  sangue).  Per  l'aumento  della  pressione  endovcnularc 
e della  permeabilità  vasale  indotto  dalla  bradikinina  vi  ò 
essudazione  di  liquido  nell'interstizio;  lo  shock  diviene 
ora  ipovolemico. 

d)  Fase  finale,  - Alle  modificazioni  emodinamiche  e 
metaboliche  descritte  si  aggiunge  quella  della  coagulazio- 
ne intravasale  disseminata.  Mentre  una  trombociiopenia 
si  verìfica  comunemente  in  pazienti  con  shock  settico, 
meno  frequente  è la  CID. 

Nei  pazienti  con  CID,  per  il  consumo  in  rapporto  alla 
coagulazione  intravasalc.  le  piastrine,  i fattori  delia  coa- 
gulazione come  il  II.  V,  VII  e Vili  e il  fibrinogeno  sono 
diminuiti  e vi  è un'elevata  produzione  di  prodotti  di  de- 
gradazione del  fibrinogeno;  queste  anormalità  derivano 
da  complesse  alterazioni  e da  interazioni  fra  sistemi  di 
coagulazione,  ftbrìnolisi,  kinine  c complemento.  L’evento 
iniziale  precipitante  è probabilmente  l'attivazione  del  fat- 
tore Hageman  (fattore  Xtl)  che  induce  sequenzialmente 
l'attivazione  del  sistema  di  coagulazione  intrìnseca  e del 
sistema  fìbrinolitico.  L'attivazione  della  cascata  del  com- 
plemento. che  interagisce  con  i fattori  della  coagulazione, 
può  avvenire  attraverso  la  via  classica  C 142.^,  come  ri- 
sultato di  combinazioni  anligene-anticorpo,  o per  diretta 
attivazione  del  C3  da  parte  deH'endotossina.  Anche  la 
plasmina  può  attivare  il  sistema  del  complemento. 

Il  fattore  Hageman  attivato,  o frammenti  del  fattore 
Hageman.  attivano  il  sistema  delle  kinine  con  produzione 
finale  di  bradikinina.  che.  come  già  detto,  è un  potente 
vasodilatatore  in  grado  di  produrre  importami  effetti 
emodinamici. 

Anatomìa  patologica 

Vi  è congestione  plurivisccralc  eoo  fenomeni  emorragici,  csfires- 
ùnne  della  siasi  nel  microcircolo  e delle  turbe  emocoagulativc,  in 
rapporto  a quest'ullime  si  osservano  fcrw>meni  trombotici,  soprai- 
luitu  a livello  del  microcircolo  arteriolare  e venulare.  ma  anche 
dei  va.si  più  grossi.  Sono  presenti  ffKolai  di  necrosi  tessutale. 

A carico  del  polmone  si  rileva  congestione  vascolare,  edema, 
focolai  aielctiasrci  e broncopneumonici  con  tendenza  alla  con- 
fluenza; micriMcopicamentc.  dilalazurnc  capillare,  emurragte 
alveolari,  membrane  ialine.  Le  cavità  cardiache  sono  dilatale,  vi 
à edema  del  miocardio,  solo  tardivamente  si  osservano  ptcculi 
focolai  necrotici.  A livello  del  tubo  digerente  si  rilevano  emurra- 
gic  puntiformi.  Il  fegato  è di  volume  aumentato,  presenta  dege- 
nerazione grassa,  talora  focolai  necrotici.  Nei  surrcni.  soprattut- 
to in  caso  di  sepsi  meningococcica.  si  repertano  trombi  nei  capil- 
lari e nelk  vene,  infarcimento  emorragico.  Nei  reni,  rigonfia- 


mento torbido,  congestione,  talora  trombi  vasali.  talora  necrosi 
corticale  bilaterale  e necrosi  lubularc  acuta. 

Sintomatologia 

Si  caratterizza  per  la  rapida  evoluzione.  Nelle  fasi  precoci 
(shock  caldo  o iperdinamico)  si  rileva:  febbre  con  brivi- 
do. sensorio  vigile,  cute  calda  e asciutta,  lieve  ipotensio- 
ne c modesta  contrazione  della  diuresi,  ridotte  resistenze 
periferiche,  ritomo  venoso  normale,  normale  voicmia, 
diminuita  pressione  venosa  centrale  (PVC).  polipnea, 
alcalosi  respiratoria.  Questo  quadro  è espressione  di  va- 
sodilatazione periferica  con  normale  o aumentata  portata 
cardiaca.  Nei  pazienti  anziani,  defedati  o già  sofferenti 
per  altre  gravi  malattie,  lo  shock  può  esordire  subdola- 
mente con  ipotensione,  tachipnea.  turbe  della  coscienza. 

Negli  stadi  più  avanzati  (shock  freddo  o ipodinamico) 
si  osserva;  ipotermia  della  cute,  turbe  della  coscienza, 
ipotensione  arteriosa,  notevole  contrazione  della  diuresi 
(<  20  ml'Tì).  aumento  delle  resistenze  periferiche,  dimi- 
nuzione del  ritorno  venoso,  della  gittata  cardiaca,  della 
PV'C.  della  voicmia,  acidosi  respiratoria  c metabolica. 
Questi  sintomi  sono  espressione  di  va.socostrizione  e di- 
minuita portata  circolatoria. 

Successivamente  compaiono  i sintomi  più  gravi;  le  tur- 
be della  coscienza,  costituite  da  apatia,  torpore,  talora 
agitazione,  evolvono  in  stato  confusionale,  delirio,  coma; 
la  cute  è pallida,  fredda,  sudata;  c.  nelle  fasi  più  tardive, 
cianotica  con  petecchie  ed  ecchimosi.  La  pressione  arte- 
riosa diminuisce  rapidamente,  il  polso  è piccolo,  molle, 
frequente.  I toni  cardiaci  sono  lontani,  compaiono  arit- 
mie e alterazioni  elellrocardiografìche  di  tipo  ischemico. 
Vi  è polipnea  con  respiro  superficiale,  alitamento  delle 
pinne  nasali;  si  contrae  ulteriormente  la  diuresi,  fino  al- 
l’anuria. Compaiono  turbe  della  coagulazione,  espressio- 
ne della  CID.  che  si  manifestano  con  emorragie  viscerali, 
piastrinopenia.  ipofibrinogenemia  con  presenza  di  prodot- 
ti di  degradazione  del  fibrinogeno,  carenza  di  altri  fattori 
della  coagulazione  (II.  V.  VII.  Vili  principalmente). 
Compaiono  infine  ulcerazioni  dell'apparato  gastroenteri- 
co. subittcro  o ittero  in  rapporto  a sofferenza  epatocellu- 
lare.  stasi  intracpatica.  emolisi. 

Dati  dt  laboratorio 

I dati  dì  laboratorio  variano  in  rapporto  alla  causa  e al  momento 
evolutivo  dello  shock.  Vi  può  essere  aumento  dell'ematocrilo  in 
rapporto  a cmoconccntrazionc  per  la  perdita  di  liquidi,  con  ri- 
torno a valori  normali  o subnormali  con  il  ripristino  dei  normale 
volume  ematico.  Spesso  vi  è leucocitosi  neulrofila  (da  15.000  a 
30.000  globuli  bianchi  mm^)  con  deviazione  a sinistra  della  for- 
mula di  Arncth;  tuttavia,  talora  ì globuli  Nanchi  sono  normali  o 
vi  è leucopcnia.  Spesso  vi  é iponairìcmia  c ipodoruremia  con 
potassiemia  normale  o aumentala.  Vi  è diminuzione  del  bicar- 
bonato ematico,  aumento  dcll'ac.  piruvico  e dcU'ac.  lattico;  all'i- 
nizio vi  i alcalori  respiratoria  in  rapporto  all'iperpnea  compensa- 
loria,  con  diminuzione  della  Pcu^;  successivamente.  quaiKlo  la 
capacità  compcnsatoria  deiriperpnea  e dei  sistemi  tampone  non 
è più  sufficiente  e sopravviene  una  diminuzione  della  funzione 
renale,  si  verifica  un'acidosi  mista  respiratoria  e metabolica  con 
diminuzione  del  pH  ematico  nella  fase  terminale.  Vi  è oliguria. 
aumento  deU'azoicmia.  della  crcatininemia,  diminuzione  della 
clcarancc  della  creatinina  c dell'urea  La  determinazione  simul- 
tanea dcirosmolarità  piasmaiica  e urinaria  può  essere  utile  nella 
differenziazione  fra  un'msufficienza  renale  o prcrcnale;  se  l'o- 
smolarità  urinaria  i maggiore  di  40U  mC)sm  e il  rapporto  fra 
osmolarità  urinaria  e piasmatica  è maggiore  di  1 ,5  non  vi  i an- 
cora danno  renale  e l'oliguria  è probabilmente  in  rapporto  all'i- 
povolemia;  invece,  un'osmolarìtà  urinana  minore  di  40U  mOsm 
e un  rapporto  osmolarità  urinaria/osmolariià  piasmaiica  mino- 
re di  1,5  sono  indice  di  compromissione  renale.  Altro  utile  se- 
grK>  di  iperazotemia  prcrcnale  sono  livelli  di  sodio  unnarìo 
minori  di  20  mE-q^I,  un  rapporto  creatinina  uhnaria/creatinina 
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plasinatKB  maggiore  di  40.  un  rapporto  azoto  ureico<'crcatinina 
piasmatica  maggiore  di  20. 

Importante  i il  monitoraggio  dei  parametri  emodinamici  che 
può  fornire  indicazioni  utili  per  la  terapia  vaM)aitiva  ed  emodi- 
namica. Tendono  a diminuire  la  preiisione  venosa  centrale,  la 
gittata  cardiaca,  mentre  aumentano  la  prcvUonc  arteriosa  pol- 
monare e la  pressione  capillare  polmonare 

Fra  i (attori  della  coagulazione  vi  sono  diminuzione  delle  pia- 
strine. della  protrombina,  dei  fattori  V,  VII.  Vili,  del  tibnnoge- 
no  e comparsa  di  frammenti  del  fibrinogeno 

L‘ECG  può  evidenziare  depressione  del  segmento  ST.  inver- 
sione dcU'nnda  T c vane  uriimic. 

Il  fimu/ut  ifst,  basato  sulla  proprietà  dcU'cndotmsina  di  coagu- 
lare il  sangue  del  hmulus.  se  positivo,  è rìvctaiorc  di  cndoiossi- 
ncmia;  è.  tuttavia,  scarsamente  impiegato  e ha  limitata  utilità 
clinica  (v.  pircxìf.ni). 

Prognosi 

F.  severa  e la  letalità  ò di  circa  il  5<J%;  questa  severità  à in  rap- 
porto. oltre  che  ai  fattori  propri  dello  shock,  anche  alla  gravità 
stessa  della  sepsi  e ai  suoi  fattori  favorenti.  Ai  lini  prognostici  si 
possono  distinguere  le  4 possibilità  seguenti. 

1)  Shock  con  limitata  compromissione  della  perfusione  tessu- 
tale. PVC.  voicmia  e pH  ematico  nella  norma,  ma  con  resisten- 
ze periferiche  diminuite.  Anche  in  presenza  di  contrazione  della 
diuresi,  di  ipotensione  c di  aumento  della  latiacidcmia.  la  pro- 
gnosi é buona. 

2)  Shock  con  ipovoicmia.  ridotte  PVC  e gittata  cardiaca, 
aumento  delle  resistenze  periferiche,  contrazione  della  diuresi, 
ipotensione,  ma  senza  alterazioni  dcU'cquilibrìo  acido-base.  La 
prognosi  i buona  purché  sia  adeguatamente  corretto  lo  squili- 
brio cmodinamico  cd  eliminata  l'infezione. 

3)  Shock  con  voicmia  normale,  elevata  PVC.  ruirmale  gittata 
cardiaca,  resistenze  periferiche  ridotte  ma  spiccala  acidosi  meta- 
bolica. oliguria,  elevati  livelli  ematici  di  lattato,  indicativi  di  in- 
suftìcientc  perfusione  tessutale  e di  una  ridotta  utilizzazione  di 
ossigeno.  Rognosi  sfavorevole. 

4)  Shock  freddo  con  grave  ipotensione.  PVC  e gittata  cardiaca 
mollo  ridotte,  ipovoicmia  con  estremità  fredde  c cianotiche,  aci- 
dosi metabolica  scompensata  e ipcriattacidcmia.  Prognosi  sfavo- 
revole. 

Terapia  dello  shock  settico  e della  CIP 
Si  basa  su  alcuni  provvedimenti. 

1)  Terapia  antihiolica  della  sepsi  (v.  sopra). 

2)  Controllo  e ripristino  della  volemia.  È di  basilare 
importanza:  il  controllo  si  effettua  più  correttamente  con 
la  determinazione  della  PVC.  indice  della  massa  ematica 
circolante,  effettuata  con  catetere  in  vena  cava  o atrio 
destro;  non  è opportuno  basarsi  sul  rilievo  della  pressio- 
ne venosa  periferica  che  può  evscrc  fonte  di  errori  di  va- 
lutazione. E da  tener  presente,  nel  determinare  la  quanti- 
tà di  liquidi  da  infondere,  che  la  permeabilità  capillare  è 
aumentala  e buona  parte  dei  cristalloidi  infusi  passa  negli 
spazi  interstiziali:  infusioni  troppo  rapide  sono  pertanto 
da  evitare,  dato  che  possono  provocare  edema  polmona- 
re. Si  praticano  infusioni  di  soluzioni  glicosatc.  hsiokigi- 
ca.  soluzioni  elettrolitiche  bilanciate,  albumina  umana, 
plasma,  sangue  intero;  quest’ultimo  è certamente  di  par- 
ticolare utilità  per  il  ripristino  della  volemia  c per  aumen- 
tare la  concentrazione  di  emoglobina  e dei  fattori  della 
coagulazione;  tuttavia  trasfusioni  non  opportune  possono 
aggravare  l’acidosi  metabolica  e indurre  aggregazione 
piastrinica.  Anche  l'albumina  va  usata  con  prudenza, 
dato  che.  passando  nell'interstizio,  può.  aumentando  la 
pressione  oncotica,  attirare  liquidi  con  effetti  pericolosi  a 
livello  polmonare  c cerebrale.  Di  particolare  utilità  pos- 
sono cs-serc  plasma  expanders  come  polivinilpirrolidone, 
polimeri  della  gelatina,  destrano. 

3)  Impiego  di  farmaci  vasoatlivi:  mira  a combattere  l'i- 
potensione arteriosa  provocata  dal  decremento  del  ritor- 
no venoso  e della  portata  cardiaca.  Sono  farmaci  di  dif- 


hcile  impiego,  capaci  di  indurre  effetti  emodinamici  di- 
versi; il  loro  uso  presuppone  la  conoscenza  del  loro  mec- 
canismo d’azione  c della  situazione  emodinamica.  Fra  i 
più  usali  sono  i farmaci  betaslimolanti.  come  is^iprotere- 
nolo,  mefentermina,  meiaproterenolo.  isoprenalina:  essi 
inducono  vasodilatazione  arteriolare  e quindi  aumento 
della  perfusione  tessutale,  risoluzione  della  stasi  venosa  c 
aumento  del  ritorno  venoso  e della  portata  cardiaca, 
anche  per  il  loro  effetto  inotropo  positivo  sul  miocardio. 
Provocano,  tuttavia,  tachicardia,  eventuali  aritmie,  au- 
mento del  consumo  di  O;  del  miocardio:  sono  pertanto 
da  usare  con  prudenza  in  pazienti  anziani,  con  insuffi- 
cienza coronarica,  turbe  del  ritmo,  infarto.  Di  notevole 
interesse  è la  dopamina,  farmaco  ad  azione  alfa-betasti- 
molante.  precursore  della  noradrenalina.  Va  usata  alle 
dosi  di  5-10  pg^kg''min  c induce  un  aumento  della  pres- 
sione arteriosa,  della  frequenza  e della  portata  cardiaca, 
vasocostrizione  cutanea  e muscolare,  vasodilatazione 
splancnica  e renale. 

4)  Impiego  di  glictKorticoidi:  vanno  usati  precocemen- 
te e a dosi  elevate  (idrocoriisone  50-100  mg/kg.  metil- 
prcdnisolonc  30  mg/kg)  c il  trattamento  va  continuato 
per  48-72  h.  Questi  farmaci  prevengono  la  vasocostrizio- 
ne periferica  da  endotossina.  hanno  effetto  inotropo  posi- 
tivo e azione  stabilizzante  sui  lisosomi  cellulari,  in  modo 
da  impedire  la  liberazione  di  proteasi. 

5)  (Àìirezione  deU’equiljbrio  acido-base:  txmiro  l’aci- 
dosi metabolica  si  può  impiegare  la  trimetamina,  farmaco 
ad  azione  rapida,  utilizzabile  nei  cardiopatici,  dato  che  ha 
un  effetto  diuretico  c non  induce  ritenzione  di  Na  e K; 
tuttavia  va  usato  con  cautela  poiché  può  provocare  ipoka- 
liemia.  alcalosi.  depressione  respiratoria,  ipogiicemia.  Il 
bicarbonato  di  sodio  in  soluzione  fino  al  5%  lega  gli  ioni 
ir  ma  non  la  CO2  e ha  azione  limitata  al  compartimento 
extracellulare.  In  caso  di  alcalosi  respiratoria  si  possono 
impiegare  diazepam  o morfina  per  ridurre  la  frequenza 
respiratoria.  In  caso  di  alcalosi  metabolica  la  correzione 
si  può  effettuare  con  KC3  fino  ad  elevare  la  poiassiemia  a 
4.5  mEqd. 

6)  Correzione  delle  turbe  della  coagulazione:  per  pre- 
venire la  CID  è stato  proposto  l'uso  di  eparina,  che, 
dopo  un  bolo  iniziale  di  5(N)0  U.,  andrebbe  impiegata  in 
perfusione  continua,  circa  1000  U./h.  in  modo  da  man- 
tenere il  tempo  di  coagulazione  c il  tempo  di  trombopla- 
Slina  parziale  intorno  al  doppio  dei  valori  normali;  si  trat- 
ta. tuttavia,  di  un  trattamento  evidentemente  rischioso, 
che  richiede  comunque  una  buona  organizzazione  di  la- 
boratorio. Iniziati  i fenomeni  emorragici,  va  tentata  la 
correzione  della  coagulopatia  con  infusione  dei  fattori 
coagulativi  deficitari,  di  plasma  fresco  o congelato. 

7)  As.sistenza  cardiaca  c respiratoria:  la  terapia  cardio- 
cinetica non  è abitualmente  necessaria  se  non  esiste  una 
compromissione  cardiaca  di  base:  la  digitale  trova  la  sua 
indicazione  in  tachicardie  elevate,  flutter,  hbrillazione 
atriale  ad  alta  frequenza  ventricolare.  In  caso  di  edema 
polmonare  va  instaurata  una  terapia  diuretica.  Per  quel 
che  riguarda  la  funzione  respiratoria  si  deve  ricorrere  alla 
somministrazione  di  O2  e in  caso  di  compromissione  più 
grave  può  essere  necessaria  la  respirazione  controllata 
previa  intubazione  tracheale. 

8)  Terapia  deU'insufficienza  renale;  in  caso  di  insuffi- 
cienza prerenaie  la  terapia  si  basa  sulla  correzione  delle 
alterazioni  emodinamiche.  Come  coadiuvanti  possono 
essere  usati  diuretici  osmotici  (per  cs.  mannitolo)  o diure- 
tici dell'ansa  di  Henle  (principalmente  furosemide).  Nel* 
l'insufficienza  renale  propriamente  detta  va  valutata  l'op- 
portunità  dei  trattamento  dialitico. 

V.  anche:  shock. 
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Definbioiic  e generalità 

La  sindrome  di  Sézary  è una  malattia  linfoproliferativa  a 
evoluzione  maligna,  strettamente  correlata  con  la  micosi 
fungoide  (v.)  e con  i linfomi  non*Hodgkin  (v.  linfomi): 
attualmente  viene  considerata  un  tipico  linfoma  a cellule 
T con  costante  interessamento  della  cute  e successiva  dis* 
seminazione  delle  tipiche  cellule  neoplastiche  di  Sézary- 
Lutzncr  ai  linfonodi,  alia  milza,  al  fegato  e ad  altri  organi 
(variante  leucemica  della  micosi  fungoide). 

Ceani  storici 

Dopo  la  prima  descrizione  della  micosi  fungoide.  nel  1806.  da 
pane  di  Aliben.  e rideniifìcazione  di  una  sua  forma  generalizza- 
ta da  pane  di  Besnier  e Hallopcau  nel  1892.  Sézary  (19.3N. 
1949)  identifìcò  le  lipichc  cellule  mononuclcate  (celluJe  di  Séza- 
ry-Lutzner)  nel  sangue,  nei  linfonodi,  nella  cute  e in  alirì  organi 
di  pazienti  che  presentavano  la  forma  disseminata  della  micosi 
fungoide.  Tali  cellule,  che  in  realtà  sono  linfociti  atipici  di  tipo 
T.  si  possono  riscontrare  anche  nel  20*30%  dei  soggetti  affetti 
da  micosi  fungoide.  Ciò  sottolinea  lo  stretto  rappuno  esistente 
tra  questi  due  linfomi  cutanei. 

Anatomia  patologica 

Le  lesioni  della  pelle,  spesso  le  uniche  presenti  per  alcuni 
anni,  possono  essere  del  lutto  analoghe  a quelle  che  si 
riscontrano  in  corso  di  micosi  fungoide  (v.),  ma  nei  ca.si 
più  tipici  consistono  in  unVjreso  eritrodermia:  la  cute, 
infatti,  appare  progressivamente  ispessita,  crilcmatosa. 
edematosa.  L'esame  istologico,  oltre  a mettere  in  eviden- 
za alcune  lesioni  tipiche  della  micosi  fungoide  (v.)  quali 
gli  infiltrati  intraepidermid  o microascessi  di  Darier  e 
Fautrier  e uno  spiccato  polimorfismo  cellulare,  reattivo  al 
processo  neoplastico.  documenta  costantemente  e preco- 
cemente. a livello  della  cute,  delle  zone  T-dipendenti  dei 
linforKKli  e del  sangue,  la  presenza  di  cellule  mononu- 
deate  di  larghe  dimensioni,  con  citoplasma  agranulato, 
debolmente  basofìlo.  con  nucleo  di  tipico  aspetto  cerebri- 
forme  per  la  presenza  di  pieghettamenti  o convoluzioni 
documentabili  all'esame  ultrastrutturale  (fig.  1). 

La  cromatina  può  apparire  talora  addensata  a ridosso 
della  membrana  nucleare  mentre  le  reazioni  dtochimichc 
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Electron  Microscopy  of  Human  Hlood  Celà,  Harper  & Row, 
1972.  New  York). 


documentano  la  presenza  di  1*3  granuli  positivi  per  Te- 
sterasi  adda  e una  positività  granulare  focale  per  la  fosfa- 
tasi acida. 

In  alcuni  casi  le  cellule  di  Sézary-Lutzner  possono  es- 
sere. in  rapporto  a un  minore  contenuto  in  DNA.  di  più 
piccole  dimensioni,  cosi  da  apparire  di  diffìcile  identifica- 
zione e simili  ai  linfodtt  della  leucemia  linfoide  cronica. 

Patogenesi 

Gli  studi  più  recenti  hanno  dimostrato  che  le  cellule  di 
Sézary-Lutzner  formano  rosette  con  emazie  di  montone 
(rosette  E),  reagiscono  con  antisieri  anti-T  e liberano  il 
macrophage  inhibiior  factor  (MIF)  con  possibile  mono- 
dtopenia  e conseguente  abnorme  chemiotassi  monod- 
taria.  In  realtà,  la  grande  maggioranza  di  tali  linfociti 
presenta  il  fenotipo  dei  T-heiper  (ORTlfLeu-l*,  OKT3/ 
Leu-4*.  OKT4/Leu-3*),  e si  comporta  come  tale  in  siste- 
mi in  viiro',  in  alcuni  pazienti,  tuttavia,  le  cellule  di  Séza- 
ry-Lutzner possono  presentare  il  fenotipo  dei  T-suppres^ 
sor  (OKT8)l.cu-2^).  Così,  analogamente  alla  leucemia 
linfoide  cronica  a cellule  T.  é possibile  distinguere,  in 
base  al  fenotipo  e all'attività  dei  T-linfocitt  neopla.stid,  2 
sottogruppi  di  pazienti. 

Gli  studi  sulla  cinetica  della  proliferazione  delle  cellule 
di  Sézary-Lutzner  hanno  documentato  che  esse  originano 
probabilmente  nei  linfonodi,  da  dove  raggiungono  suc- 
cessivamente sia  la  cute  che  il  sangue  periferico;  le  cellu- 
le che  si  sono  annidate  nella  cute  non  ritornano  nella  dr- 
colazione  sistemica,  da  dove,  invece,  si  dipartono  le  cel- 
lule che  diffondono  nei  vari  organi. 

Infine  dobbiamo  ricordare  che  frequenti,  ma  non  spe- 
cifiche, sono  le  anomalie  citogenetiche  riscontrate  in  corso 
di  s.  di  S.,  come  le  abenazioni  del  I4q,  peraltro  descritte 
anche  in  corso  di  altre  malattie  linfoproliferative  a cellule 
B o T. 
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l)  quadro  clinico  conclamato  della  s.  di  S.  è carauerì^/ato 
dalla  triade:  eritrodermia,  linfoadenopatia.  cellule  di  Sé* 
zary-Lutzner  nel  sangue  periferico.  Tale  fase  viene  pre- 
ceduta. anche  per  molti  anni,  da  un  periodo  in  cui  sono 
presenti  soltanto  le  lesioni  cutanee.  La  malattia  inizia  con 
un  esteso  interessamento  della  pelle,  che  diventa  edema- 
tosa, entematosa.  fortemente  pruriginosa,  c quindi  infil- 
trala. con  possibile  formazione  di  placche  o di  tumefa- 
zioni chiaramente  neoplastiche.  Meno  frequentemente,  le 
lesioni  cutanee  che  precedono  la  s,  di  S.  sono  del  tutto 
analoghe  a quelle  della  micosi  fungoide. 

Quando  la  malattia  assume  un  aspetto  chiaramente  si- 
stemico. la  sintomatologia  clinica  viene  caratterizzata  da 
un  progressivo  decadimento  generale.  daH'aumento  di 
volume  dei  linfonodi,  da  gravi  processi  infettivi  e dai 
sintomi  dovuti  alle  diverse,  possibili  localizzazioni  (fega- 
to. milza,  rene,  apparati  digerente  e respiratorio,  ossa. 
S.N.C.) 

Gli  esami  di  lahoratorio  documentano,  nel  sangue  peri- 
ferico, una  leucocitosi  con  valori  superiori  anche  a 
20.00Q(’mm^.  spesso  eosinofilia,  e infine  la  caratteristica 
presenza  delle  cellule  mononucleate  di  Sézary-Lutzner. 
Contrariamente  alla  leucemia  linfoidc  cronica  a cellule  B 
o T.  il  midollo  osseo  rimane  libero  da  infiltrazione. 

L'interessamento  dei  vari  organi  può  essere  documen- 
tato dall'esame  radiografico  del  torace,  dalla  biopsia  epa- 
tica c dei  linfonodi  interessati,  dalla  linfografìa,  dalla 
scintigrafia  cpatosplenica.  dalla  T.A.C.  addominale. 

Tutte  queste  indagini  permettono  un  miglior  inqua- 
dramento del  singolo  paziente  in  rapporto  all'estensione 
del  processo  neoplastico;  il  «Cutaneous  T-c«ll  Lympho- 
ma  National  Workshop»  ha  proposto  una  classificazione 
dei  linfomi  cutanei  a cellule  T che  prevede  i 4 stadi  clini- 
ci già  ricordati  a proposito  della  micosi  fungoide  (v.). 

Diagnosi,  prognoa,  terapia 

La  s.  di  S.  viene  diagnosticata  facilmente  quando  sia  pre- 
sente la  tipica  triade  sintomatologica;  è bene  tuttavia  ri- 
cordare come  essa  possa  anche  costituire  rullima  fase  di 
una  micosi  fungoide.  o.  più  raramente  di  una  leucemia  a 
cellule  capelluie  (v.  leucemie). 

La  prognosi  rimane  infausta,  nonostante  i vari  tentativi 
di  impiegare  schemi  terapeutici  sempre  più  aggressivi;  la 
sopravvivenza  non  supera  generalmente  i 2 anni  dal 
momento  della  diagnosi. 

La  terapia  della  s.  di  S.  è del  tutto  analoga  a quella 
descrìtta  per  la  micosi  fungoide  (v.).  Dobbiamo  soltanto 
aggiungere  che  per  la  s.  di  S.  é stata  prospettata  la  possi- 
bilità di  utilizzare  schemi  di  polichcmiolerapia  già  impie- 
gati nel  trattamento  dei  linfomi  maligni  in  trasformazione 
leucemica  (v.  linfomi). 

1 recenti  tentativi  di  impiegare,  nei  linfomi  cutanei, 
nuovi  mezzi  terapeutici,  quali  la  ciclosporina  A e gli  anti- 
corpi monoclonali,  necessitano  di  una  più  vasta  esperien- 
za per  una  migliore  definizione  dei  risultati  che  essi  pos- 
sono in  realtà  fornire. 
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Definizione  e genermlHà 

Per  sfigmografia  sì  intende  la  registrazione  grafica  del 
polso  arterioso  (v.  polso  arterioso)  ossia  delle  variazioni 
ritmiche  della  pressione  arteriosa  indotte  da  ogni  singola 
sistole  ventricolare  sinistra. 

La  pres.sione  aH'interno  di  un'arteria,  fermo  restando  il 
tono  arterioso,  dipende  principalmente  dal  volume  del 
suo  contenuto  che,  a sua  volta,  è in  rapporto:  a)  con 
l'afflusso  di  sangue  dal  cuore,  che  è intermittente  (in 
condizioni  normali  la  fase  di  afflusso  occupa  meno  di  1/3 
dcirinlcro  ciclo  cardiaco);  fe)  con  la  velocità  di  efflusso 
verso  il  sistema  capillare  e venoso,  che  è costante  duran- 
te Finterò  ciclo  cardiaco. 

Durante  la  fase  di  eiezione  rapida  ventricolare  il  rap- 
porto afflusstVdeflusso  di  sangue  nel  sistema  arterioso  è 
superiore  all'unità;  ciò  determina  un  brusco  aumento  di 
volume  c di  pressione.  Durante  la  fase  di  eiezione  ventri- 
colare lenta,  il  rapporto  afflus.so/deflusso  si  inverte  e du- 
rante la  diastole  si  avrà  solo  deflusso;  ciò  determinerà 
una  progressiva  nduzionc  del  volume  e della  pressione. 

Oltre  che  dal  volume.  Fonda  pressoria  dipende  anche 
dal  coefficiente  di  elasticità  delle  pareti  arteriose.  Infatti 
una  parte  dell'energia  prcssoria,  generata  dalla  trasfor- 
mazione dell’energia  cinetica  del  sangue  espulso  dal  ven- 
tricolo sinistro,  verrà  spesa  per  distendere  le  pareti  arte- 
riose e quindi  accumulata  sotto  forma  di  energia  clastica. 
Più  rigide  saranno  le  pareti  arteriose,  minore  sarà  l’ener- 
gia pressoria  ceduta  alle  strutture  elastiche  delle  arterie, 
più  elevata  sarà  la  pressione  del  polso. 

Il  polso  arterioso  può  essere  descritto  come  un’onda 
viaggiante  lungo  il  torrente  ematico.  La  sua  velocità  di 
propagazione  è influenzata  solo  in  minima  parte  dalla 
velocità  del  flusso  ematico  perche  la  velocità  dell'onda 
del  polso  è notevolmente  più  elevata  di  quella  del  flusso. 
La  velocità  di  propagazione  deil'onda  sfigmica  nella  rete 
arteriosa  non  è costante;  nell’aorta  ascendente  essa  è di 
circa  3 m/scc.  aumenta  a valori  di  10  m/scc  nelle  arterie 
di  grosso  e medio  calibro  e raggiunge  vekKità  superiori  a 
25-30  m/sec  in  quelle  di  piccolo  calibro. 

Questo  progressivo  aumento  della  velocità  dell'onda 
sfigmica  è causato  da  un  parallelo  progressivo  aumento 
della  rigidità  delle  pareti  arteriose  e del  rapporto  spesso- 
re/diametro delle  artene  dai  centro  alla  periferia. 

Modalità  di  registnuioiie  del  polso  arterioso 

Il  polso  arterioso  può  essere  registrato:  a)  in  modo 
cruento,  inserendo  un  agocannula  in  un'arteria  periferica, 
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o mediante  cateterismo  arterioso  retrogrado,  spingendo 
la  punta  del  catetere  nel  punto  presc'elto  per  la  registra' 
zione  e coliegando  Pagocannula  o l'estremo  prossimale 
del  catetere  <X)n  un  elcttromanomctro  c registrando 
quindi  i segnali  elettrici  derivati,  opportunamente  ampli- 
ficati. con  un  poligrafo;  h)  in  modo  incruento  registrando 
mediante  un  trasduttore  piezoelettrico  e un  dispositivo 
amplificatore  le  oscillazioni  della  parete  arteriosa  provo- 
cate dal  passaggio  dell'onda  sfigmica. 

Nel  primo  caso,  tarando  opportunamente  il  sistema,  si 
registra  un’espressione  quantitativa,  nel  secondo  caso  si 
otterrà  soltanto  una  espressione  qualitativa. 

Morfologia  dello  sfigmogramma 

Nello  sfigmogramma  in  generale  possiamo  distinguere: 
1)  una  fase  anacrotica,  che  inizia  con  l'apertura  delle  val- 
vole semilunari,  caratterizzata  da  una  ripida  ascesa  della 
curva  in  rapporto  con  la  fase  di  eiezione  rapida  ventrico- 
lare; 2)  una  fase  cataaotica.  in  cui  la  pressione  declina 
lentamente,  nella  quale  si  inscrivono  delle  oscillazioni 
secondarie  delle  quali  la  più  evidente  è detta  onda  dicro- 
ta. Nella  prima  parte  dclPonda  calacrutica,  che  coincide 
con  l'inizio  della  fase  di  eiezione  ventriaìlare  ridotta,  si 
ha  un  plateau  dovuto  alla  fase  di  equilibrio  del  rapporto 
affìussoj’dcflusso.  In  seguito  l'afflusso  arterioso  si  riduce 
progressivamente  provocando  la  discesa  presM)rìa.  Alla 
fine  delia  fase  di  eiezione  lenta  si  nota  una  brusca  e fuga- 
ce riduzione  di  pressione  che  determina  nel  traccialo 
un'incisura  che  precede  l'onda  dicrota.  Questa  incisura  si 
viene  a determinare  per  il  fatto  che.  alla  (ine  della  fa.se  di 
eiezione  ventricolare,  la  colonna  di  sangue  neH'aorta 
ascendente  tende  a ciìminuare  per  inerzia  ii  suo  movi- 
mento verso  la  periferia  mentre  dal  ventricolo  non  viene 
espulso  altro  sangue.  Ciò  determina,  proprio  davanti  alle 
valvole,  una  brusca  riduzione  di  pressione  che  dura  solo 
un  istante  e che  causa  a sua  volta:  inversione  di  flusso 
neH'aorta  ascendente  e chiusura  delle  semilunari,  rinculo 
della  colonna  ematica  sulle  valvole  c conseguente  inver- 
sione  del  gradiente  (onda  dicrota),  l.'incisura  che  precede 
l'onda  dicrota  si  propaga  distalmente  come  un'onda  nega- 
tiva inserita  sull'onda  primaria.  Il  flusso  retrogrado  nel- 
l'aorta ascendente,  che  è causa  del  rinculo  prcssorio.  sarà 
più  elevato  alla  radice  dell’aorta  rispetto  al  resto  del  si- 
stema arterioso. 

La  curva  calacrotica  scende  poi  gradualmente  fino  alla 
successiva  fase  di  eiezione  ventricolare.  In  questa  fase 
della  curva  si  inscrivono  talvolta  delle  oscillazioni  lente 
causate  dalla  riflessione  e dalla  risonanza  (v.  sotto). 

La  morfologia  dello  sfigmogramma  subisce  delle  mo- 
dificazioni durante  la  trasmissione  dell'onda  pressoria 
dall'aorta  ascendente  verso  la  periferia  (fig.  1).  Accanto 
al  progressivo  ritardo  dell'inizio  deH’onda,  che  dipende 
dalla  velocità  di  trasmissione.  4 sono  le  principali  modi- 
ficazioni morfologiche:  I)  progressivo  smorzamento,  fino 
a totale  scomparsa,  a livello  deil’aorta  addominale,  del- 
l’incisura  che  precede  l'onda  dicrota;  2)  progressivo 
aumento  deH’ampiezza  e della  ripidità  della  fase  anacro- 
tica del  polso;  3)  l'onda  dicrota  diventa  progressivamen- 
te più  distinta;  4)  la  pressione  diastolica  si  riduce  prò- 
gres-sivamente. 

Le  cause  che  determinano  tali  modificazioni  morfologi- 
che sono:  1)  le  proprietà  viscoelastiche  delle  arterie  di 
grosso  calibro,  che  tendono  a smorzare  le  fluttuazioni  ra- 
pide ad  alta  frequenza  della  pressione;  2)  le  onde  riflesse 
in  senso  retrogrado  che  si  vengono  a generare  a ogni  di- 
ramazione arteriosa  a livello  dei  vasi  di  resistenza.  Per 
valori  normali  delle  resistenze  periferiche,  circa  1*80% 
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Fig.  1.  Alterazioni  del  profilo  del  polso  di  pressione  arteriosa  nel 
cane,  in  funzione  della  distanza  dall'arco  dell'aorta.  La  curva 
tratteggiala  indica  la  pressione  alla  radice  dell’aorta;  ì numeri  su 
ciascuna  delle  altre  cuivc  indicano  i centimetri  di  distanza  lun^ 
l'aorta.  {Da  Hamilion  H'.  F.  e Dow  P..  modificata  e ridisegnat^ 


dell'onda  incidente  si  riflette  indietro  dal  letto  vascolare 
periferico;  se  le  r^istenze  diminuiscono,  la  frazione  ri- 
flessa dell'onda  incidente  si  riduce  e viceversa:  le  onde 
riflesse  saranno  quindi  grandi  quando  le  arleriole  sono 
costrette,  e piccole  quando  sono  dilatate;  le  onde  riflesse 
viaggiano  controcorrente  verso  il  cuore  c si  sommano 
algebricamente  con  le  onde  primarie  modificandone  la 
morfologia;  3)  la  caduta  di  pressione  lungo  le  grosse  ar- 
terie è modesta  ed  à principalmenie  delcrminata  dalla 
velocità  del  flusso  ematico:  a causa  deirattrito  l’energia 
prcssoria  è trasformata  in  calore  e di  conseguenza  la 
pressione  diminuisce;  4)  sia  Taumento  della  pressione  si- 
stolica che  la  diminuzione  di  quella  diastolica  concorrono 
a determinare  l’aumento  del  polso  arterioso  periferico  (il 
polso  presstìrio  neirarlcria  femorale  è circa  ii  doppio  di 
quello  dell'aorta  a.scendente)  e la  progressiva  riduzione  di 
calibro  del  sistema  arterioso  è una  delle  cause  di  questa 
modificazione;  5)  l'onda  sfigmica  rienc  trasmessa  tanto 
più  velocemente  quanto  più  la  parete  vasale  è in  tensio- 
ne, pertanto  nel  momento  del  pa.ssaggÌo  del  picco  del- 
l'onda sfigmica,  essendo  aumentali  sia  il  diametro  del 
vaso  che  la  pressione  aH'intcmo  del  lume,  per  la  legge  di 
Laplace  le  pareti  vasaii  avranno  una  tensione  più  elevata. 
Ne  consegue  che  il  picco  tende  a viaggiare  più  veloce- 
mente della  ba.se  dell  onda;  ciò  contribuisce  a far  aumen- 
tare l'altezza  e ridurre  l'ampiezza  del  polso  nei  vasi  più 
distali;  6)  ogni  singola  onda  sfigmica  può  essere  conside- 
rata come  composta  da  una  serie  di  onde  sinusoidali  (se- 
rie di  Fourier)  consistenti  in  una  frequenza  fondamentale 
c nelle  sue  armoniche:  le  pareti  arteriose  risuonano  ad 
alcune  di  queste  frequenze  mentre  ad  altre  vengono 
smorzate;  la  risonanza  e la  riflessione  sono  responsabili 
delle  modificazioni  minori  che  si  osservano  nella  fase  ca- 
tacrotica  della  curva  del  polso. 

Parametri  emodinamici  deducibili  dallo  sfigmogramma 
I parametri  emodinamici  deducibili  dallo  sfigmogramma 
sono  i seguenti: 

1)  Tempo  di  eiezione  del  ventricolo  sinistro  {LVET:  lefi 
veniricular  ejection  lime).  - Si  misura,  nel  polso  caroti- 
deo, dal  punto  di  base  in  cui  ha  inizio  la  salita  del  polso. 
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corrispondente  allapcrtura  delle  scmilunarì  aortiche,  fino 
alla  incisura  che  precede  Tonda  dicrota,  corrispondente 
alla  loro  chiusura  (hg.  2). 

2)  Tempo  di  picco  (U‘tìme:  upsiroke  tinte).  - Corri- 
sponde alla  fase  di  eiezione  rapida  ventricolare:  si  misura 
dal  punto  di  base  fino  alla  massima  altezza  del  polso;  si 
modifica  nelle  stenosi  valvolari  e infundibolari  aortiche 
(fig-  2). 

3)  Tempo  di  mezzo  picco  (T-time:  half  peak  tinte).  - 
Corrisponde  al  tempo  impiegato  dal  polso  carotideo  a 
raggiungere  la  metà  della  sua  altezza  totale;  si  modifica 
nelle  stenosi  aortiche  (lig.  2). 

4)  Tempo  di  contrazione  i.wvolumefrica  (ÌVC:  Lutvolu- 
mic  contraction  time).  - È ricavato  dalla  sottrazione  del 
tempo  di  eiezione  ventricolare  dalla  sistole  acustica.  lA 
(che  va  dalTinizio  del  t tono  alTinizio  del  II  tono),  rica- 
vato dalla  contemporanea  registrazione  del  fonocardio- 
gramma (fig.  3). 
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Modifiaiziofii  |»atologklie  dello  sfigmogramma 

Da  quanto  abbiamo  precedentemente  esposto  appare 
evidente  come  alterazioni  anatomofunzionali  delTappara- 
10  cardiovascolare  possano  influenzare  la  morfologia  del- 
io sfigmogramma  inducendo  delle  modificazioni  che  sono 
caratteristiche  di  determinati  tipi  di  lesioni. 

I principali  tipi  di  sfigmogramma  patologico  (fìg.  4) 
sono:  a)  polso  celere  (cuspide  alta  e acuminata  con  ra^n- 
da  ascesa  e discesa;  tipico  dcITinsufficienza  aortica);  b) 
polso  tardo  (cuspide  bassa,  arrotondata  con  lenta  ascesa 
e discesa;  tipico  della  stenosi  aortica);  c)  polso  piccolo 
(cuspide  molto  bassa;  tipico  della  stenosi  mitralica);  d) 
polso  dicroto  (accentuazione  notevole  dclTonda  dicrota; 
si  verifica  nelTipotensione  arteriosa  con  conservata  elasti- 
cità vasale);  e)  polso  anacroto  (presenza  di  una  piccola 
onda  nel  tratto  ascendente  della  curva;  presente  talvolta 
nella  stenosi  aortica);  f)  polso  alternante  (alternarsi  di 
una  curva  con  cuspide  alta  e di  una  con  cuspide  bassa; 
insufficienza  miocardica  con  ipertensione);  g)  polso  bi- 
gemino  (una  cuspide  alta  seguita  a breve  distanza  da  una 
bassa,  cui  segue  una  pausa  diastolica  più  lunga:  bigemtni- 
smo  exirasisiolico);  h)  pulsus  bisferiens  (due  cuspidi  sisto- 
liche di  cui  la  prima  un  po'  più  bassa  della  secorvda  pre- 
sente talvolta  nella  stenosi  aortica);  i)  polso  paradosso  (il 
polso  diventa  piccolo  durante  Tinspirazione,  può  essere 
presente  nelle  pericarditi);  etc. 

BMografla 

Fucting  F-,  Polymechanocardiography.  Prindpies  and  ClìnicaJ 

Use,  19tC,  Bóchnnser  Mannncim  GmgH.  Maonheim. 
Hamilton  W.  F..  Dow  F.,  Am.  J Phystol.,  1939.  125.  48, 

124 


Digilized  by  Google 


SnNGOLIPlDI 


Rasarlo  G.  M-.  ManuaU  di  semeiotica  medica,  1979.  17  ed., 
■(telson.  Napoli. 

Rcmington  J.  W.,  The  Physioloev  ihe  Aorta  and  Mofor  Arte^ 
ries,  in  Hamilton  W.  F.  ed.,  nanabook  of  Physiolagy.  seci,  2, 
Circidtuion.  II.  1963,  American  Phvsiological  Society.  Wa- 
shington. 

5/MVATOKE  CONDOLEI  U 


SFINGOLIPIDI 

F.  sphìngolipides.  - i.  sphingoUpids.  • r.  Sphingolìpiden.  • 
s.  esfingolipidas. 


Con  il  termine  di  sfingolipidi  si  ìndica  un  gruppo  di  lipidi 
comples.si  contenenti  nella  loro  molecola,  al  posto  del  gli* 
ccrolo  (v.  posFOLiPioi;  LEcmNE).  altri  alcoli  del  gruppo 
delle  sfingosinc.  Da  dò  deriva  il  termine  s.  onde  differen- 
ziarlo da  quello  di  glicerolipidi  (v.  lipidi). 

Le  sfìngo&ine  sono  dei  parlicoiarì  alcol  insaturi  o saturi, 
azotati,  il  più  semplice  (lei  quali  è la  sfìngosina: 


CH;OH 

OH  NH, 


Altra  sfìngosina  abbondante  in  natura  è la  diidrosfìngo* 
sina.  non  contenente  doppi  legami,  ma  anche  altre 
sfìngosine.  a 16.  17.  19  e 20  atomi  di  carbonio,  formano 
la  base  degli  s. 

Gli  s.  vengono  distinti  in  due  grandi  sottogruppi,  deno* 
minati  sfingofosfatidì  c ^ngoglìcolipidi,  I primi  contengo- 
no nella  loro  molecola  ac.  fosforico,  mentre  i secondi,  pur 
contenendo  anch'essi  sfìngosina  e altri  elementi  comuni  al 
primo  sottogruppo,  non  contengono  ac.  fosforico,  bensì 
una  porzione  glicidica  più  o meno  complessa. 

1.  Sfingofosfaiiài.  - Vengono  chiamati  anche  sfingo- 
ntieline.  Essi  contengoiK)  una  sfìngosina.  un  acido  grasso, 
ac.  fosforico  e una  base  azotata  (generalmente  colina  |v.| 
oppure  etanolamina).  Gli  addi  grassi,  che  sono  legati  alla 
molecola  delle  sfìngosine  con  legame  amidico  (e  non  con 
legame  di  estere,  come  nei  comuni  lipidi),  sono  in  genere 
a 16.  18.  20  e 24  atomi  di  carbonio.  Spesso  sono  del  tipo 
ossidrilato.  La  formula  della  colina-sfìngomielina  è la 
seguente: 

CHy 


O 

t « 

OH  CH,--0-P— O— N(CH,), 


<CH)u  <) 

CH  RC-NH 


CH  -<*H— CH 


» eccettua  una  funzione  generale  come  molecole  lipidi- 
che formatrìd  di  membrane,  insieme  ad  altri  lipidi  e alle 
proteine. 

Il  ricambio  degli  sfìngofosfatidi  è piuttosto  lento,  se 
paragonato  a quello  dei  fosfolipidi.  Generalmente  esso  è 
elevato  nel  tessuto  ners’oso  grigio  in  paragone  alla  so- 
stanza bianca,  e inoltre  è più  rapido  durante  il  processo 
di  sviluppo  cerebrale  e di  miclìnizzazione  che  non  nel 
(xrvello  adulto. 

Circa  i processi  di  sintesi,  la  sfìngosina  si  sintetizza 
negli  animali  superiori,  secondo  le  seguenti  reazio- 
ni: 

1)  palmitil-CoA  + NADPH  + aldeide  palmi- 

tica  + NADP^  + CoA;  M/r’* 

2)  aldeide  paimitica  + scrina  ^ * 

piridosaal-P 

diidrosfìngosina  -F  CO2; 

.3)  diidrosfìngosina  -f  FAD-enzima  — • sfìngosina  -1- 
FADH2  + enzima. 

Per  acilazione,  a livello  dell'atomo  di  N,  con  acidi 
grassi  attivati  dal  CoA.  si  forma  il  ceramide: 

sfìngosina  RCOSQiA  -♦  ceramide  + CoA 

Infìne  il  ceramide.  reagendo  con  la  C'DP-colina  (v.  ì.e- 
aTiNE).  forma  la  sfìngomiclina.  secoiìdo  il  seguente 
schema: 

CDP<olina  + ceramide  -*  sfmgomicHna  + CMP 

2.  Sfingoglkoiipidi.  - Sono  lipidi  complessi  presenti  in 
quasi  tutti  i tessuti.  Contengono,  oltre  alla  sfìngosina  o 
suoi  derivati  e all'acido  gras.so,  almeno  una  molecola  gli- 
cidica (da  cui  il  termine  glicolipidi  con  cui  possono  venire 
indicati).  Gli  sfìngoglicolipidi  più  semplici  contengono, 
oltre  a sfìngosine  e acido  grasso,  il  D-galattoso,  mentre 
quelli  più  comple.ssi  possono  contenere  altre  molecole 
^tcidichc  ben  più  complesse.  Può  specifìcarsi  che  la  parte 
lipidica  degli  sfìngogliailipidi  è costituita  da  sfìngosina  c 
acido  gras.so,  uniti  tra  (oro  a formare  il  ceramide,  mentre 
la  porzione  glicidica  è rappresentata,  come  si  è detto,  da 
monosi  o da  più  osi.  uniti  al  ceramide  da  legame  glicosi- 
dico.  Secondo  la  natura  chimica  della  pane  glicidica.  tali 
lipidi  si  distinguono  in  sfingoglicoiipidi  neuiri,  sfingoglko- 
lipidi  acidi  e gangliosidi. 

Gli  sfìngoglicolipidi  neutri  sono  i più  semplici,  e ven- 
gono chiamati  anche  cerebrosidi,  perché  molto  abbondan- 
ti nei  tessuti  nervosi,  in  particolare  nella  miciina  centrale 
e periferica.  Il  più  comune  oso  presente  nei  cerebrosidi  è 
il  D-galattoso.  seguito  dal  D-glicoso.  Per  tale  ragione  tali 
lipidi  sono  detti  anche  gaiattolipidi.  Il  legame  che  l'oso 
contrae  con  la  sfìngosina  è (3-glicosidico.  come  appare 
dalla  seguente  formula  di  struttura  rappresentante  un 
cercbrosidc: 


Gli  sfìngofosfatidi  abbondano  nel  cervello  c nel  tessuto 
nervoso  in  genere,  aumentando  di  concentrazione  paral- 
lelamente allo  sviluppo  e alla  maturazione  del  sistema 
nervoso.  Tali  lipidi  sono  particolarmente  abbondanti  a 
livello  della  sostanza  bianca  e della  miclina  dei  nervi  pe- 
riferici, unitamente  agli  sfìngoglicolipidi  (v.  sotto)  e ad 
alcuni  fosfolipidi,  quali  plasmalogeni  e fosfatidilinositolo 
(v.  PospouPiDi).  In  una  particolare  forma  morbosa,  detta 
malattia  di  Niemann-Pick  (v.  niemann-pick,  malattia  di), 
si  ha  un  accumulo  di  sfìngomieline  nella  milza  e nel  fega- 
to. per  ragioni  non  ancora  ben  conosciute.  Sfìngofosfatidi 
sono  presenti  in  piccole  quantità  anche  in  altri  tessuti  c 
organi,  come,  ad  es..  nelle  emazie,  ma  la  loro  funzione  è 
tuttora  oscura.  Altrettanto  poco  nota  è la  funzione  che  le 
sfìngomieline  svolgono  a livello  delle  strutture  nervose,  se 


Gii  acidi  grassi  presenti  nei  cerebrosidi  sono  a 16.  18. 
22  o 24  atomi  di  carbonio. 

Oli  sfìngoglicoKpidi  neutri  abbondano  nel  cervello  e 
nel  tessuto  nervoso  in  genere;  accanto  al  galattoso,  pos- 
sono trovarsi  in  essi  altri  osi,  quali  glieoso.  mannoso. 
focoso,  etc. 
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Nel  cervello  i ccrebrosidi  sono  limitati  quasi  esclusiva* 
mente  alla  materia  bianca,  mentre  nei  nervi  rientrano 
nella  costituzione  delia  guaina  mielinica. 

Nei  tessuti  di  pazienti  con  malattia  di  (ìaucher  (v.  cau- 
CHEX.  MALATTIA  oi).  Una  particolare  forma  morbosa  neu* 
ropsichiatrìca.  sì  accumula  un  cerebroside  contenente  gli- 
coso  al  posto  del  galattoso.  In  un'altra  forma  morbosa,  la 
malattia  di  Fabry,  si  accumula  nei  reni.  neH'iniestino  e 
nei  linfonodi,  un  particolare  oligoglicosilceramide. 

Al  gruppo  degli  sfingoglicolipidi  acidi  appartengono 
quei  lipidi  contenenti  osi  a funzione  acida.  Essi  sono  rap- 
presentati principalmente  dai  solfatidi,  contenenti  ac.  sol- 
forico che  esterifìca  la  posizione  3 o 6 del  galattoso.  Essi 
sono  denominati  più  propriamente  solfoglicosilceramidi. 
Tali  lipidi  sono  particolarmente  abbondanti  nella  materia 
bianca  cerebrale,  ma  sono  stati  osservati  anche  in  altri 
tessuti,  loro  funzione  è ignota. 

In  una  forma  morbosa  particolare  del  sistema  nervoso 
umano,  la  leucodistrofia  metacromauca  (v.),  si  accumula- 
no nei  tessuti  nervosi  vari  solfatidi  dalla  struttura  più  di- 
versa. per  mancanza  di  un  enzima,  la  solfoidrolasi,  che 
dovrebbe  avere  la  funzione  di  staccare  con  meccanismo 
idrolitico  il  solfato. 

1 gangliosidi  sono  anch'essi  acidi,  ma  ben  più  complessi 
dei  precedenti.  Essi  contengono,  insieme  ai  componenti 
caratteristici  degli  shngoglicolipidi  neutri,  varie  molecole 
di  altri  osi,  almeno  una  molecola  di  N-acetilgalattosamina 
(o  N-acetilglicosamina)  e almeno  un'altra  di  un  particola- 
re acido,  detto  M’acetdneuraminico  (ac.  sialico),  dalla 
seguente  formula  di  struttura: 


CO-CH, 

1 

OH  NH  OH  OH 


HOOC— i-CH  H-OI— H— CH.OH 

! O ^ 


I gangliosidi  vengono  appunto  classificati  sulla  base  del 
numero  delle  molecole  di  ac.  sialico  contenute. 

I gangliosidi  sono  abbondanti  nel  tessuto  nervoso,  dove 
sono  localizzati  in  maniera  partic\)lare  a livello  delle  si- 
napsi. Sono  inoltre  abbondanti  anche  nella  milza  e nelle 
emazie.  In  particolari  forme  morbose  umane,  quali  il 
morbo  di  7a>'-5«c^  c la  gangliosidosi  generalizzata  (v. 
GANCtJosiDosi;  sFiNGOi  iPiDosi),  SÌ  accumulano  in  tessuti  e 
organi,  milza  e cervello  specialmente,  alcuni  gangliosidi 
che  non  risultano  essere  presenti  in  tessuti  normali. 

Carattere  comune  ai  vari  glicosfingolipidi  è la  doppia 
natura  lipofìla  e idrofila,  per  cui  essi  possono  combinarsi 
con  altri  lipidi,  proteine  e altre  sostanze,  rispettivamente 
lipofilc  c idrofile. 

Circa  i meccanismi  di  sintesi.  es.sa  avviene  attraverso 
due  meccanismi  enzimatici,  particolarmente  attivi  nei  tes- 
suti nervosi.  Urto  rappresentato  dalla  formazione  di  un 
derivato  glicidico  della  sfingusina,  denominalo  psicosina. 
seguito  dall'acilazione  con  un  acil-CoA; 

1)  sfìngosina  + UDP-galattoso  — * psicosina  -i-  UDP; 

2)  psicosina  + acil-CoA  — » sfingoglicolipide  + CoA; 

l'altro  rappresentato  daU'acilazione  della  sfìngosina  in 

ceramide.  seguito  dalla  trasformazione  di  quest'ultimo  in 
sfingoglicolipide: 

1)  sfìngosina  + acil-CoA  — • ceramide  4-  CoA; 

2)  ceramide  + UDP-galattoso  — » sfìngoglicolipide  -4 
UDP 

l.a  sintesi  dei  solfatidi  avviene  da  sfingoglicolipidi  e 
dalla  forma  attiva  del  solfato,  detta  3'-fosfoadenonna- 
5 ’fosfosolfato. 
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SnNGOUPlDOSI 

F.  sphingolipidoses.  • i.  sphingolipido.ies.  • t.  Sphingolipb 
dosen.  • s.  esfingolipidosis. 

Le  sfìngolipidosi  sono  malattìe  lisosomali  (v.  lisosomau 
malaitie)  caratterizzate  daH'accumulo  intracellulare  (spe- 
cialmente neuronaie)  di  sfingolipidi  (v.),  in  correlazione  a 
un  deficit  genetico  della  biosintesi  di  enzimi  implicati  nel 
catabolismo  di  queste  molecole.  A questo  difetto  prima- 
rio si  aggiungono  gli  effetti  inibitori  verso  altre  catene 
enzimatiche  dei  prodotti  di  accumulo. 

Gli  shngolipidi  (v.)  sono  lipidi  complessi  contenenti  un 
aminoalcol  a lunga  catena,  la  sfìngosina.  Essi,  che  sono 
costituenti  delle  membrane  plasmatichc,  sono  composti 
da  una  porzione  idrofoba,  ceramide  (sfìngosina  + acido 
grasso)  e una  porzione  idrofila,  che  può  essere  costituita 
dalla  fosforilcolina  nei  fosfosfingolipidi  o da  un  mono-  od 
oligosaccaride  nei  glicosfingolipidi.  cioà  da  un  esoso  nei 
cerebrosidi  e loro  esteri  fosforici  o solfatidi.  da  ac.  sialico 
nei  gangliosidi. 

La  hiosime.si  degli  sfìngolipidi  parte  dal  ceramide,  in 
cui  delle  glicosiltransferasi,  organizzate  in  complessi  mul- 
tienzimatici  a livello  dcH’apparato  del  Golgi,  inseriscono  t 
singoli  monosaccaridi;  la  demolizione,  a sede  lisosomale, 
è graduale  fino  al  ceramide  per  opera  di  glicoidrolasi  spe- 
d^hc;  il  ceramide  stesso  è poi  demolito  da  una  cerami- 
dasi  (V.  GASGLIOSIDOSi). 

Le  s.  cosi  intese  sono  malattie  a espressività  special- 
mente nervosa,  verosimilmente  in  rapporto  con  il  forte 
lasso  di  queste  molecole  in  questo  tessuto.  Da  un  punto 
di  vista  patogenetico,  il  rapporto  fra  danno  metabolico  e 
danno  funzionale  non  può  dirsi  completamente  acciarato: 
il  grado  estremo  di  distensione  meccanica  delle  cellule  fa 
supporre,  ma  senza  che  la  cosa  sia  stata  finora  provala  al 
di  là  di  ogni  dubbio,  che  questo  aspetto  debba  avere  una 
notevole  importanza;  così  pure  è incerto  il  rapporto  fra 
deficit  metabolico  e demielinizzazione  che  non  è certo  se 
avvenga  per  danno  deiroligodendrodta  o per  alterazione 
della  struttura  della  mielina.  Le  alterazioni  anatomopato- 
logiche  consistono  essenzialmente  nel  rigonfiamento,  tal- 
volta mostruoso,  della  cellula  neuronaie  e gliale,  degene- 
razione utricolare,  e nella  demielinizzazione;  sono  speci- 
fici della  malattìa  di  Krabbc  (v.  krabbe,  malaiitia  di) 
gli  accumuli  di  cellule,  di  natura  rclicoloistiocitarìa,  glo- 
boidlepitehoìdi. 

Da  un  punto  di  vista  genetico,  le  s.  sono  pressoché  tut- 
te ereditabili  come  caratierì  aulosomici  recessivi,  salvo  la 
forma  adulta  della  malattia  di  Gaucher.  a dominanza 
variabile  (v.  gaucher.  malattia  di),  e la  malattia  di  Fa- 
bry legata  al  cromosoma  X (v.  fabry,  malattia  di). 

Sotto  l'aspetto  della  biologia  molecolare,  alcune  s.  ap- 
paiono collegate  al  deficit,  non  deH’enzima  specifico,  ma 
di  un  «fattore  attivante»  proteico,  che  interreagendo  o 
con  l'enzima  o con  il  substrato,  permette  lo  svolgersi  del- 
l'attività catalitica:  cosi  la  fì-N-aceiilesosaminidasi  (che 
ha  per  substrato  il  GM2  ganglioside)  e la  fì-galattosidasi 
(su^tralo:  GM|  ganglioside)  agiscono  solo  se  il  rispettivo 
substrato  si  è combinato  con  il  fattore  uUivanic;  invece. 
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TAB.  I.  CLASSIFICAZIONE  E DATI  BIOCHIMICI  DELLE  PRINCIPALI  SHNCOLIPIDOSI 


Sfiacottpìdoti  Difello  enxìnutìco  IVtateriak  ocoiffluloto 


Gangliosidosì 

OMj 

tipo  I (malauia  di  Tay-Sachs) 
tipo  II  (malauia  di  Samihoff) 

GM, 

tipo  1 (malauia  di  Norman-Iainding) 
tipo  II  (malattia  di  Dcrry) 

fi-csosaminidaM  A + attivatore  proteico  , 
fi-esosaminidasi  A e B 

GMrfi-galaitnsidasi  A.  B.  C 
GM|  p-galattosidasi  B.  C 

gan^ioside  GM> 
glottide  + gunglki">ide  GM^ 

gangltoside  GM|.  chcratinsolfato 
gan^tosiik  OM| 

Calmtosiicefvmidou 

Malattia  di  Krabbc 
Malattia  di  Fabry 

galattosilsfingosina-fi-galaU«>sid:isi 

uiesoMlceramide-u-gaiatlosidaM 

galattosilccramidi 
ceramidoi  rtcwsidi 

Stdfaiidasi 

LeucodiMrolia  metacromalica 

aribulfalasi  A (B.  C)  + attivatore  proteico 

sulfatidi 

GlicosdceramitUtsi 

Malattia  di  Gauchcr  (3  tipi) 

p-glicosida$i 

gltcosilccnimide.  sfingomielina 

Sfingomielimtu 
Malattia  di  Nicmann-Pick 

sfìngomielinasi 

sfingomidina 

Ceramidosi 

Malattia  di  Farbcr 

^ramidosi  acida 

ccramide 

rarikulfatasi  A (substrato:  sulfatidi)  e la  ()‘gi}Costdasi 
(substrato;  glicosticercbrosidc)  devono  essere  attivate  dal 
corrispondente  fattore  proteico. 

Alcune  delle  s.  sì  presentano  con  varianti  in  rapporto 
airinteressamento  di  differenti  forme  isoenzimatiche:  ad 
cs.,  nella  gangliosidosì  GM;  Tenzinia  difettiìst>.  p>N-ace- 
tilesosaminidavi.  è presente  in  6 differenti  forme,  di  cui 
le  più  abbondanti  sono  lu  A.  esamero  delle  subunità, 
ognuna  codificata  da  un  diverso  locus  genico,  a e se- 
o)ndo  io  schema  e la  B,  esamero  delle  subunità  p. 

(p(i)x.  La  mutazione  del  gene  che  controlla  la  sintesi  del- 
le subunìtà  a porterà  al  deficit  dell'esosaminidasi  A,  con 
aumento  della  B [malauia  dì  Tav‘Sachs),  mentre  la  mu- 
tazione del  gene  che  controlla  la  biosintesi  della  subunità 

porterà  al  deficit  sia  di  A che  di  B.  con  sintesi  di  una 
esosaminidasi  abnorme  S.  di  struttura  (aa)i  {malauia  di 
Sandhoff).  Di  più.  la  lesione  del  gene,  situato  in  un  terzo 
locus.  indipendente  dai  predetti,  che  controlla  la  sintesi 
dell'attivatore,  produce  un'incapacità  dell'esosaminidasi 
A ad  attaccare  il  suo  substrato  naturale  (GM»  gangliosi- 
de),  ma  spesso  gli  permette  ancora  di  attaccare  i substrati 
artificiali  impiegati  per  la  determinazione  enzimatica,  con 
evidente  confusione  diagnostica. 

Nella  tab.  1 riassumiamo  la  classificazione  e i dati  bio- 
chimici delle  principali  s.;  per  una  trattazione  estesa  v.  le 
singole  voci  (v.  gangliosidosì;  fabry,  malaitia  di;  cau- 

CHF.R.  MAIJUTIA  Di;  KRABBE.  MALAITIA  Di;  LEUCODISTBORA 

mctacromatica;  liudosi;  niemann-pick.  malatha  di). 

La  diagnosi  delle  s.  à essenzialmente  biochimica,  iden- 
tificando l'enzima  deficitario  e la  sostanza  di  accumulo; 
per  alcune  di  queste,  la  loro  peculiare  morfologia  ultra- 
strutturale  (GM>,  sulfatidi.  etc.)  consente  spesso  la  dia- 
gnosi su  biopsia  cutanea  esaminala  al  miaoscopio  elet- 
tronico; la  diagnosi  biochimica,  sempre  delicata  e da  affi- 
darsi a centri  qualificati,  utilizza  come  fonti  dcircnzima 
linfociti  o colture  dì  fibroblasii  del  paziente;  per  la  dia- 
gnosi prenatale,  indispensabile  per  famiglie  «a  rischio 
genetico»,  si  utilizzano  colture  in  vitro  di  cellule  amnioti- 
che prelevate  per  amnìoccntcsi. 

Poiché  la  terapia  sostitutiva  di  queste  malattie,  come 
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del  resto  di  tutte  le  malattie  lisosomaii,  non  ha  a tutt'oggi 
fornito  risultati  accettabili,  rattenzionc  degli  operatori 
sanitari  va  indirizzata  verso  il  consultorio  genetico  e la 
diagnosi  prenatale. 
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SFREGAMENTI 

F.  bruiu  de  cuir  neuf.  • i.  friction  rubs.  • t.  Lederknar- 
ren.  - s.  ruidos  de  roce. 

Gli  sfregamenti  consistono  in  rumori  ad  alta  frequenza 
(spesso  assimilati  al  rumore  di  raspa  o allo  scricx:hiolio 
del  cuoio  nuovo  o.  quando  più  finì,  al  fruscio  della  caru, 
della  stoffa  o di  capelli),  tipicamente  provocati  dalla  fri- 
zione dei  foglietti  parietale  e viscerale  in  corso  dì  una 
flogosi  fibrinosa  di  una  membrana  sierosa  che  ne  altera  la 
superficie,  normalmente  liscia  e lubrificata. 

Gli  5.  pericardici  sono  il  segno  patognomonico  delle 
pericarditi  (v.),  pur  essendo  riicvabili  solo  nel  70%  circa 
dei  casi.  Possono  es.sere  ascoltati  — e talora  anche  rileva- 
ti palpatoriamente  — in  qualsiasi  punto  delPaia  di  ottusi- 
tà precordiale,  anche  se  la  sede  di  elezione  è rappresen- 
tata dalla  linea  marginostemale  sinistra.  Gli  s.  pericardici, 
essendo  provocati  dai  movimenti  del  cuore,  hanno  nor- 
malmente 2 componenti,  corrispondenti  alla  sistole  e alla 
diastole  ventricolari,  o 3,  qualora  sia  presente  la  compo- 
nente presistolica  delia  sistole  atriale.  In  tali  casi  la  loro 
rilevazione  è agevole.  Più  complesso  può  essere  invece  il 
riconoscimento  degli  s.  monofasìcì,  dovuti  alla  sola  sisto- 
le ventricolare.  Tali  s.  possono  essere  distinti  dai  soffi  e 
rumori  sistolici  soprattutto  in  relazione  alla  loro  variabi- 
lità nel  tempo,  con  gli  atti  del  respiro,  facendo  assumere 
al  paziente  decubiti  diversi  o con  particolari  manovre 
(gli  s.  vengono  meglio  percepiti  a paziente  fiesso  in 
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avanti  eVo  comprìmendo  la  parete  toracica  ct)n  lo  stelo 
5K:opin).  Gli  s.  pericardici  sono  ben  ascoltati  facendo  trat- 
tenere il  respiro  alla  fine  di  un'espirazione.  Essi,  tuttavia, 
tendono  spesso  ad  accentuarsi  durante  rinspirazionc  per 
lo  stiramento  del  pericardio  provocato  dalla  discesa  del 
diaframma. 

Gli  s.  pieuria.  caratteristici,  ma  non  frequenti,  in  corso 
di  pleuriti  secche,  nelle  quali  compaiono  24-4K  h dopo  il 
dolore,  vengono  invece  ascoltati  sulle  porzioni  laterali  de! 
torace,  soprattutto  al  termine  deirespirazione  e all'inizio 
deirinspirazionc.  scomparendo  quando  il  paziente  trat- 
tiene il  respiro  (v.  Pi  FURirt). 

Gli  s.  peritottrali  sono  reperto  raro,  percepibile  soprat- 
tutto in  presenza  di  pcrìepatiti  o di  infarti  splenici. 
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SGUARDO 

F.  regard.  - t.  gaze.  • T.  Blickv\endung.  - s.  mirada. 
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Dehiikiooe 

Lo  sguardo  è l’atto,  intenzionale  o riflesso,  risultante  dal- 
la coopcrazione  sensoriale  e motoria  biniK'ulare.  che 
pros'vede  all'esplorazione  deH'ambiente  mediante  movi- 
menti appunto  di  s.  i quali  hanno  il  compito  fondamenta- 
le di  stabilizzare  le  proiezioni  retiniche  della  realtà  osser- 
vata. l.e  basi  anatomiche  e fisiologiche  dei  movimenti  di 
s.  c le  numerose  affezioni  che  li  compromettono  sono 
trattati  diffusamente  st>tto  la  voce  oci)iX)MOZlONF,  (v.). 

Premesse 

Ogniqualvolta  risultino  alterati  i meccanismi  che  consen- 
tono agli  occhi  di  muoversi  consensualmente  e nella  stes- 
sa misura  su  piani  ortogonali  e obliqui,  ne  segue  perdita 
della  visione  binoculare,  con  due  possibili  alternative:  vi- 
sione doppia  (diplopia),  oppure  visione  monoculare  per 
esclusione  di  un  occhio. 

Movimenti  oculari  difettosi  possono  essere  causati  da 
lesioni  poste  a livelli  diversi  dclTapparato  (HTulomotore; 
tuttavia,  mentre  lesioni  «periferiche»  (nucleari,  troncula- 
ri.  muscolari)  producono  paralisi  selettive  di  uno  o più 
muscoli  (oftalmopicgic  perìferichc)  c comportano  sempre 
diplopia  o esclusione  di  un  occhio,  le  lesioni  «centrali» 
(concernenti  le  connes.sioni  nervose  iniernuclearì,  i centri 
sottocorticali  o le  arce  della  corteccia  con  funzione  ocu- 
lomotoria)  realizzano  il  difetto  della  funzione  di  s.  attra- 
vcrs4>  la  compromissione  bilaterale  di  coppie  di  muscoli 
sinergisti  (paralisi  di  s.). 

Pandl<ii  di  igurdo  (geocmlltà) 

In  questi  casi  i movimenti  associati  oculari  in  una  o più 
direzioni  sono  insufficienti  o del  tutUi  assenti;  gli  «xchi, 
cioè,  non  procedoiK»  oltre  la  posizione  primaria  di  s.  o vi 
procedono  solo  in  parte.  La  paralisi  è completa  allor- 
quamlo  vengono  compromessi  sia  i movimenti  volontari 
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sia  quelli  spontanei  e quelli  riflessi  (di  attrazione,  condu- 
zione e oculovestibolarì).  Ad  es..  nella  paralisi  di  s.  uni- 
laterale completa  — in  una  determinata  direzione  — è 
possibile  la  sola  adduzione  di  un  occhio  durante  la  con- 
vergenza. 

Nelle  paralisi  di  s.  incomplete,  oltre  il  nìovimento  di 
convergenza  è presente  anche  quello  di  rotazione  riflessa 
cKulare  per  rotazione  c^}nl^oiate^ale  del  capo  (paralisi  di 
s.  unilaterale  tipo  Bielschowsky);  se  nella  direzione  com- 
promessa sono  conservati  anche  i movimenti  di  condu- 
zione (non  quelli  saccadici),  si  parla  di  paralisi  di  $.  unila- 
terale incompleta  tipo  Oppenheim. 

I disturbi  dello  s.  in  esame  fanno  seguito  a lesioni  di 
centri  c di  vie  nervose  posti  a più  «livelli»  nel  S.N.C.: 
aree  frontali  e parietoccipitali  corticali,  cervelletto,  fasci- 
colo longitudinale  mediale,  formazione  reticolare  mescn- 
cefalica  (centro  della  motilità  verticale  di  s.)  c p;irame- 
diana  pontina  (centro  della  motilità  orizzontale  di  $.).  In 
caso  di  paralisi  di  s.  concomitano  spesso:  1)  nistagmo  (v.) 
sguardoparctico.  cvocabilc  facendo  volgere  intenzional- 
mente lo  s.  nella  direzione  del  deficit;  2)  possibilità  di 
ottenere  una  deviazione  degli  occhi  più  ampia  per  via 
riflessa  che  per  via  volontaria. 

Le  paralisi  di  s.  «centrali»  vengono  distinte  in  coniuga- 
le e sconiugale  (o  iniermtclearì)  a seconda  che  rinleres- 
samento  oculare  sia  simmetrico  o.  rispettivamente,  pre- 
valga in  umi  dei  componenti  le  coppie  di  muscoli  respon- 
sabili di  un  determinato  movimento. 

Paralisi  di  sgaardo  coaiitgatc 

Le  paralisi  di  s.  coniugate  di  più  frequente  riscontro  inte- 
ressano i movimenti  orizzontali  c possono  essere  osserva- 
te nelle  fasi  d’esordio  di  lesioni  cerebrali  sovratcnlorìali. 
o in  quelle  immediatamente  successive.  Si  tratta,  più  fre- 
quentemente. di  lesioni  cerebrovascolari  a insorgenza 
acuta,  interessanti  le  arce  corticali  prcrolandichc  oppure, 
a livello  delia  capsula  interna,  le  vie  di  proiezione  corti- 
cobulbarì.  Si  può  verificare  in  questi  casi  un’iniziale  de- 
viazione «irritativa»  degli  occhi  verso  il  lato  opposto  a 
quello  della  lesione,  fase  questa  seguita  da  una  dc\iazk>- 
ne  «lesionale»  della  durata  di  pochi  giorni  verso  il  lato 
della  malacia.  a causa  di  un'inamtrastala  preponderanza 
funzionale  dell'emisfero  integro.  Non  si  tratta,  in  realtà, 
di  una  paralisi  di  s.  vera  e propria,  in  cui  gli  occhi  povso- 
no  almeno  conseguire  la  posizione  primaria  di  s.,  bensì  di 
una  forzata  latcralizzazionc  dello  s. 

Una  deviazione  laterale  di  s..  in  assenza  di  altri  feno- 
meni. può  costituire  l’unico  sintomo  di  una  crisi  epilettica 
parziale  motoria  (avversativa);  può  esservi  in  questo  caso 
anche  una  deviazione  forzata  del  capo  c del  corpo  o an- 
che una  secondaria  generalizzazione  della  crisi  stessa.  La 
deviazione  dello  s.  avviene  di  regola  verso  il  lato  opposto 
a quello  della  lesione,  ma  d sono  casi  di  deviazione  co- 
niugata omolatcralc,  interpretabili  come  espressione  di 
paralisi  inibitoria  (Penfield  c Jasper.  I954). 

Lesioni  emisferiche  posteriori  possono  provocare  defi- 
cit dei  movimenti  di  conduzione  omolaterali  alla  lesione, 
casi  dove  i movimenti  lenti  possono  essere  sostituiti  da 
piccoli  movimenti  saccadid  successivi. 

La  disattenzione  per  una  delle  due  metà,  destra  o sini- 
stra. del  campo  visivo  (C.  V.)  comporta  una  limitazione 
dello  $.  verso  l’cmicampo  soppressi»  (cmidìsaltcnzione 
visiva).  Questa  condizione  può  far  seguito  a lesioni  corti- 
cali posteriori  unilaterali  (abitualmente  le  porzioni  poste- 
riori del  lobo  parietale)  c allora  l’cmi-C,  V.  interessalo  è 
quello  controlaterale  airemisfero  leso.  Sono  stale  propi»- 
slc  due  diverse  interpretazioni  per  spiegare  il  fenomeno: 
quella  del  difetto  attcntivo  e quella  del  «disequilibrio» 
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oculofnotorìu.  Secondo  la  prima,  il  paziente  non  avrebbe 
moliva/ioni  per  volgere  lo  s.  verso  la  parte  del  C.  V.  che 
egli  ignora,  mentre  la  seconda  asserisce  che  ratlività  neu- 
ronaie dcH'emisfero  integro  produrrebbe  una  preponde- 
ranza di  s.  cHintrolaterale.  omolaterale  aU'emisfero  leso. 
Le  due  ipotesi  non  sono  peraltro  inconciliabili  considera- 
to che  nella  corteccia  associativa  parietale  posteriore  vi 
sono,  tra  le  altre,  due  popolazioni  neuronali  con  funzione 
specifica:  Cuna  si  attiva  ogniqualvolta  venga  av'vistato  nel 
C.  V.  periferico  un  oggetto  che  suscita  interesse,  l’altra 
immediatamente  prima  che  l'oggetto  «interessante»  di- 
venga bersaglio  dei  movimenti  oculari  d'attrazione  (Ro- 
binson e coll..  19K1). 

Nelle  lesioni  pontine  possono  essere  lese  fibre  cortico- 
bulbari  già  decussate  oppure  formazioni  neuronali  imme- 
diatamente sopranucleari.  volte  a controllare  la  latcraliz- 
zozione  coniugata  ipsilatcralc.  In  questi  casi  gli  occhi  ri- 
sultano deviali  stabilmente  dal  luto  opposto  alla  lesione 
per  preponderanza  delie  strutture  emipontine  controlate- 
rali integre.  Il  livello  troncocnccfalico  della  lesione  è con- 
fermato dalla  ameomitanza  di  segni  e sintomi  di  danno 
alle  strutture  contigue  (v.  ALTnRNE  sindromi).  Le  lesioni 
pontine  possono  essere,  tra  l'altro,  di  natura  vascolare, 
dcmiclinizzante  o ncopla.stica  infiltrante. 

Per  le  paralisi  di  s.  sconiugate  (o  internucleari),  come 
pure  per  disturbi  tipo  aprassie  oculari  congenite  c acqui- 
site. paralisi  di  s.  pluridirezionali.  paralisi  di  s.  verticale. 
V.  ocui.oMo/ioNF.;  per  la  paralisi  sopranucleare  progressi- 
va, V.  STEEI-iì-IUCHARDSON-OLSZrWSKY,  SINDROME  DI. 

Penficid  W..  Ja-vpcr  H.,  f-^nilepsv  atuJ  ihe  Funciional  Anaiomy  of 
thè  Human  Bram.  1954.  Lidie.  Brown.  Boston,  p.  269.’ 
Robinson  D.  L..  Bushnell  C.  M..  Goldberg  M E..  Pntgrtxi  in 
Oculomoior  Research,  in  Fuehs  A,  F..  Becker  W,  edv..  Deve' 
hpmenis  in  f^eun>sctence,  voi.  12.  19KI.  Ebcvjcr,  North-Hol- 
land.  Amsicrdam.  p. 

^ AtiUfmNO  NAW> 

SHARP*  SINDROME  DI  (nuilallùi  mista  del  lessalo 
eonnetlivo;  eoanetlivite  mista):  v.  lupus  ERrtrMAToso 
SISTEMICO  (Vili.  2412). 

SHEEHAN.  MORBO  DI 

Quadro  di  insufficienza  ipofìsaria  primitiva,  parziale  o 
totale  (V.  IPERPITUrfARISMO  E IPOPITinTARLSMO  (Vili.  I3I|), 
da  necrosi  ischemica  deiripofìsi,  che  sì  instaura  nello 
shock  emorragico  del  post  parturn.  Il  meccanismo  causale 
dcirinfarcimcnlo  emorragico  non  è del  tutto  precisato. 
Ancora  oggi  à sostenibile  l'ipotesi  formulata  originaria- 
mente da  Sheehan  che  postulava  uno  spasmo  arteriolarc 
del  sistema  dei  vasi  portali  irroranti  l'asse  ipotalamo-ipo- 
fisarìo.  Peraltro  non  à chiaro  se  la  vasocostrizione  sia 
dovuta  a un'esaltata  sensibilità  agli  squilibri  tensivi  del 
tessuto  ipofisario  ipcrplasizzatosi  durante  la  gravidanza 
per  effetto  delKazionc  cslrogenica.  oppure  se  la  ghiando- 
la gravidica  sia  più  sensibile  allo  stato  ipossiemico.  In 
ogni  caso,  la  necrosi  ip>ofisaria  si  produce  il  più  spesso 
ncirimmcdìato  post  parium  nel  corso  di  una  grave  emor- 
ragia collassante.  1^.  stato  infatti  riscontrato  che  nel  32% 
delle  donne  con  travaglio  di  parto  complicato  da  shock 
emorragico,  si  sviluppava  una  condizione  di  ipopituilari- 
smo  più  o meno  severo.  Ma.  con  il  perfezionarsi  dell'assi- 
stenza ostetrica  e la  disponibilità  di  banche  di  sangue, 
tale  condizione  morbosa  c divenuta  sempre  più  rara. 

L'insufficienza  iptìfisarìa  da  necrosi  po.st  parturn  si 
esprime  con  una  sintomatologia  variabile  potendo  essere 
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coinvolti  uno  o più  settori  della  secrezione  antcroipofìsa- 
ria.  oppure  determinare  un  grave  quadro  di  panipopitui- 
tarìsmo.  Di  solito  l'entità  delle  manifestazioni  cliniche  è 
correlabiic  con  la  gravità  e la  durata  dciripotcnsione. 
conseguente  all’insulto  emorragico,  e con  l’estensione 
della  lesione  necrotica  ipofisaria.  Peraltro  è da  sottolinea- 
re che  la  necrosi  ischcmica  dcH'ipoftsi  anteriore  può  pro- 
dursi anche  indipendentemente  dalla  condizione  emodi- 
namica postemorragica,  alla  quale  deve  essere  attribuito 
il  significato  di  fattore  predisponente  (v.  simmonds.  ma- 
l-ATTIA  di). 

Il  quadro  clinico,  nelle  forme  conclamale  e precoci  da 
massiva  emorragia  c da  shock  prolungato,  è caratterizza- 
to dall'assenza  della  montata  lattea  e dal  mancalo  ripri- 
stino dei  cicli  mestruali.  Si  instaurano  successivamente  i 
segni  e sintomi  dell  insufficienza  ipofìsaria  (v.  ipermtuita- 

RISMO  E IPOnTLlTARISMO;  SIMMONDS.  MALATTIA  Di).  COH 

implica/ioni  morfofun/ionali  delle  ghiandole  bersaglio, 
più  o meno  severamente  compromesse  dalla  deficitaria 
stimolazione  tropinica  ipofisaria.  Si  delinca  un  quadro  di 
ipotiroidismo  più  o meno  spiccato,  ma  di  rado  si  configu- 
ra un  franco  mixedema.  La  diagnosi  di  ipopituitarismo  è 
affidata  airesplorazionc  della  funzione  ipotalamo-ipofìsa- 
rìa,  mediante  specifici  test  dinamici,  e al  dosaggio  della 
prolatlina  dopo  stimolo  con  la  tiroliberina.  l’ormone  di 
liberazione  ipotalamica  ('TRH),  cui  può  essere  attribuito 
il  valore  di  indagine  screening.,  in  quanto  consente  di  evi- 
denziare una  compromissione  ipofisaria.  documentata 
dalla  mancata  risposta  allo  stimolo  ipotalamico.  Il  tratta- 
mento è incentrato  sulla  specifica  terapia  sostitutiva,  vol- 
ta a compensare  il  deficit  secretivo  delle  ghiandole  bersa- 
glio. 
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Generalatà 

La  denominazione  Shigella  deriva  dal  nome  del  batterio- 
logo giapponese  Shiga  che.  nel  1K98,  coltivò  da  feci  dis- 
senteriche il  più  patogeno  fra  i microrganismi  apparte- 
nenti a quc5to  genere,  che  rientra  nella  grande  famiglia 
Enterobacteriaceae  (v.),  tribù  Fjscherichieae. 

Del  genere  Shigella  fanno  parte  numerosi  microrgani- 
smi responsabili  di  una  malattia  che  colpisce  solo  l'uomo 
e talora  le  scimmie:  la  dissenteria  bacillare,  meglio  defini- 
ta con  il  termine  più  generico  di  shigellosi  (v.). 

I microrganismi  dei  g.  5,  sóno  stati  in  passato  designati 
con  varie  denominazioni  in  base  al  nome  dei  ricercatori 
che  per  primi  li  descrissero  (ad  es..  bacillo  di  Shiga,  bacil- 
lo di  Schmitz.  bacillo  di  Flcxncr,  ctc.),  ma  attualmente 
essi  vengono  distinti  in  4 specie  (spesso  definite  anche  co- 
me sottogruppi  A.  B,  C.  D).  in  base  a criten  biochimici 
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TAB.  1.  CARATTERISTICHE  BIOCHIMICHE  DIFTE- 
RENZIALI  PREVALEIvn  DELLE  SPECIE  DEL  GENERE 
SHIGELLA 

(da  Krìcg  e HoU.  I9S4,  modi5cata) 


s. 

S. 

S. 

S. 

dysenteriae 

JUxmeri 

hoydU 

sonnei 

^galafiosidasi 

D 

_ 

D 

+ 

Ornitinadecarbos- 

sitasi 

- 

- 

- 

+ 

Produzione  di  gas 

dal  glicoso 

- 

- 

- 

- 

Produzione  Ui 
acido  da: 

dulcitolo 

- 

- 

- 

- 

lanoso 

- 

- 

- 

(♦) 

mannitolo 

— 

+ 

-t- 

-f 

raffìnoso 

- 

D 

- 

(+) 

saccaroso 

— 

— 

— 

( + ) 

xiloso 

— 

— 

D 

Produzione  di  in- 

dolo 

D 

D 

D 

- 

D = vanabik  a wccnda  dei  tipi 
(>)  ==  reancKtc  tardiva 


e sierologici;  ciascuna  specie  (tranne  5.  sonnei)  compren- 
de più  sicrotipi  (tabh.  I e II). 

Caratteri  morfologici,  biodiiiiiirì  e aatigeiiki 
Il  g.  5.  comprende  microrganismi  gramnegativi  a forma  di 
piccoli  bastoncelli  (U,4-U.7  x 1,0'2,0  pm).  non  capsula- 
ti.  asporigeni.  non  mobili,  che  si  sviluppano  facilmente 
sui  comuni  terreni  di  coltura,  con  optimum  a 37  "C.  I ter- 
reni più  impiegati  per  l'isolamento  sono  quello  di  Drigal- 
ski.  quello  di  MacConkey,  il  terreno  SS  (agar  latiosato 
tornasolato),  il  terreno  Hckloen.  ctc.  Su  terreno  solido 
possono  svilupparsi  due  tipi  di  colonie,  le  une  lisce,  circo- 
lari. convesse,  translucide,  a margini  netti,  di  circa  2 mm 
di  diametro  (fase  1),  le  altre  piatte,  opache,  a contorni 
irregolari  (fase  2).  Le  colonie  in  fase  2 non  sono  autoag- 
glutinabili.  ctìme  le  forme  R di  altri  microrganismi  della 
famiglia  Enierobacteriacrae . 

Come  osserva  Le  Minor  (1982).  i microrganismi  appar- 
tenenti al  g.  5.  hanno  molli  caratteri  «negativi»,  in  quanto 
non  sono  mobili,  non  si  coltivano  sul  terreno  sintetico  al 
citrato  di  Simmons.  non  posseggono  fcnilalaninadeamina- 
si.  urcasi,  lisinadccarbossilasi.  non  producono  idrogeno 
solforato.  Per  quanto  riguarda  il  comportamento  nei  con- 
fronti degli  zuccheri,  le  shigelle  fermentano  il  glieoso  ge- 
neralmente senza  produzione  di  gas.  ma  non  fermentano  il 
lanoso  né  il  saccaroso.  tranne  alcuni  ceppi  di  S.  sonnei  che 
li  fermentano  entrambi  lentamente  e tardivamente.  Molto 
importante,  ai  fini  della  distinzione  delle  varie  specie  nel- 
l’ambito  del  genere,  è la  fermentazione  del  mannitolo. 
che.  tranne  rare  eccezioni,  non  è fermentato  da  5.  dysen- 
teriae,  mentre  è fermentato  dalle  altre  tre  specie. 

Il  principale  antigene  dei  microrganismi  del  g.  5.  è un 
antigene  somatico  O lipopolisaccaridico  analogo  aU'endo- 
tossina  delle  altre  Enterobacieriaceae.  Sulla  base  di  tale 
antigcnc  si  esegue  la  distinzione  dei  vari  tipi  nell  ambito 
delle  quattro  specie.  Alcuni  ceppi  posseggono  anche  un 
antigenc  superficiale  K capace  di  mascherare  l'antigenc  O; 
tali  ceppi  O-inagglutinabili  reagiscono  con  siero  anii-O 
soltanto  dopo  riscaldamento  a HXJ  °C  che  rimuove  l'ef- 
fetto mascherante  degli  antigeni  K. 
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La  specie  tipo  è 5.  dysenteriae. 

Il  contenuto  G -t-  C del  DNA  è 49-53  mol  %. 

5.  dysenteriae.  - La  caratteristica  principale  è l'incapa- 
ciU  di  fermentare  il  mannitolo.  Ne  sono  stati  identificati 
10  sierotipi.  5.  dysenteriae  tipo  I corrisponde  al  bacillo  di 
Shiga;  essa  è caratterizzata  dalla  particolarità  di  possede- 
re una  beta-galattosidasi  molto  attiva  c di  non  possedere 
catalasi.  carattere  eccezionale  neU'ambito  delle  Entero- 
bacteriaceae.  I sierotipi  2.  7 e 8 possono  produrre  indolo. 

5.  fìexneri.  - Se  nc  conoscono  8 sierotipi  con  9 sottoti- 
pi. Caratteristica  comune  è la  presenza  di  un  antigenc  la 
cui  produzione  è regolata  da  un  heus  situato  in  prossimi- 
tà dell'istidina;  esiste  poi  un  altro  antigene  caratteristico 
di  ogni  sierotipo.  regolalo  da  un  locus  situato  in  prossimi- 
tà della  prolina.  I ceppi  appartenenti  ai  sierotipi  1.  2,  3, 
4 e 5 possono  produrre  indolo.  (Al  sierotipo  2,  sottotipo 
2a,  appartiene  5.  fìexneri  contraddistinta  in  pa.ssato  con  la 
lettera  W). 

S.  boydii.  • Dal  punto  di  vista  biochimico  non  vi  sono 
rilevanti  differenze  di  compqrtamcnto  con  S.  fìexneri. 
mentre  importante  è la  caratterizzazione  sotto  il  profilo 
antigenico.  Nc  sono  stati  identificati  15  sierotipi;  diversi 
ceppi  appartenenti  ai  sierotipi  5,  7.  9,  11,  13  c 15  pos- 
sono produrre  indolo;  alcuni  ceppi  dei  sierotipi  13  e 14 
producono  gas  dalla  fermentazione  del  glicoso. 

5.  sonnei.  - Comprende  microrganismi  mannitoloposi- 
tivi  appartenenti  a un  unico  tipo  sierologico.  Sono  tutta- 
via stati  distinti  diversi  tipi  fagici. 

TipinazioM  ^ baticriociaka 

La  tipizzazione  fagica  e la  tipizzazione  hattcriocinica  (coUcinica) 
vengono  effettuate  solo  su  S.  sonnei  in  quanto  permettono  la  ti- 
pizzazione di  questa  specie  comprendente  un  unico  sierotipo. 

Per  la  tipizzazione  fagica  vengono  utilizzati  11  fagi  (I  XI). 
mentre  il  lago  XII  é utilizzato  solo  per  accertare  che  il  ceppo  in 
esame  sia  in  fase  R.  Sono  stati  co»)  rkcmosciuti  12  tipi  fagici  ai 
quali  appartiene  l‘80%  circa  dei  ceppi  isolati  dalle  feci  di  sogget- 
ti malati.  In  particolare,  i tipi  5 e 3 sono  i più  comuni  (rispetti- 
vamente 25  c 22%  del  totale  dei  ceppi). 

La  tipizzazione  fagica  di  S.  sonnei  ha  tuttavìa  importanti  limi- 
tazioni. dovute  al  fatto  che  molti  ceppi  nel  corso  degli  anni  han- 
no mutalo  la  loro  onginana  sensibilità  ai  fagì  c soik)  comparsi 
nuovi  moduli  di  lisi. 

La  tipizzazione  batleriocinica  (culicinica)  rappresenta  un'altra 
tecnica  valida  per  lo  studio  epidemiologico  delle  infezioni  da  S. 
sonnei.  Sono  stati  differenziati  almeno  2(i  tipi  colictnici  stabili  di 
5.  sonnei.  Indagini  epidemiologiche  eseguile  in  U.S.A.  hanno 
dimostralo  che  il  40%  dei  ceppi  isolati  non  era  tipizzabilc.  il  22% 
apparteneva  al  tipo  9 c il  resto  cr.'i  suddiviso  fra  8 tipi  coticinici. 

Vitilità  e resisteau 

I membri  del  g.  5.,  tranne  S.  sonnei.  non  sono  molto  re- 
sistenti agli  agenti  chimici  e hsici.  I microrganismi  vengo- 
no uccìsi  dal  calore  umido  a 55  in  1 h e a 60  °C  in  10 
min.  Il  fenolo  allo  0.5%  à capace  di  ucciderli  in  6 h c 
airi%  in  I5-.30  min.  Nelle  feci  fresche  i germi  sono  di- 
strutti in  alcune  ore,  mentre  in  quelle  disseccate  S.  sonnei 
può  sopravvivere  anche  per  mesi.  Possono  sopravvivere 
per  diversi  giorni  in  vari  alimenti,  quali  burro  e formag- 
gio, e su  frutta  e verdure. 

Potere  petogeoo  e produzione  di  lOMÌne 

Le  fondamentali  ricerche  di  La  Brec  e coll.  (1964)  hanno 
dimostrato  che  la  patogenicità  dei  microrganismi  apparte- 
nenti al  g.  5.  è strettamente  correlata  con  la  loro  capacità 
di  penetrare  neH'epitelio  intestinale,  mentre  è indipen- 
dente dallcndotossina  contenuta  nella  parete  cellulare, 
che  è analoga  a quella  degli  altri  entcrobattcri  gramnega- 
tìvi.  nsultando  costituita  da  un  complesso  polipeptide-fo- 

136 


L-  dit  zc-  by  Coogle 


SHIGELLA 


TAB.  II.  CLASSinCAZIONE  SIEROLOGICA  E FORMULA  ANTIGENICA  DELLE  SPECIE  DEL  GENERE  SHiGk'LLA 

(Da  Krìcg  e Holi.  1984.  modificata) 


Sottognq>f»o  e specie 

Sicrotipo 

Sotlotipo 

Formala  antigcAica 

Deaominuioae  precedente  o MDOfùaw 

Sottogruppo  A 
5.  dysenienae 

1 

2 

5.  shìgae 

5.  schmiizii.  5.  umhiguti 

3 

S.  largei  0771,  5.  arahinoiarda  A 

4 

S.  largei  (^1167.  S.  arabinosarda  B 

5 

S.  largei  O1030 

6 

5.  largei  0454 

7 

S.  largei  0902 

8 

Sicrotipo  .599-52  (Pwing  et  al.) 

9 

Sicrotipo  58  (Cox  and  Wallace) 

lU 

Sicrotipo  2050  (Ewing) 

Sottogruppo  R 
S.  fìexnerì 

, 

4a 

1:2.4 

V (Andrewes  c Inman) 

Ib 

1:‘S’:6:2.4 

VZ  (Andrewes  e Inmun) 

2 

2a 

11:3.4 

W (Andrewes  e Inman) 

2b 

11:7.8 

W^X  (Andrewes  c Inman) 

3 

3a 

111:6.7.8 

Z (Arvdrewes  e Inman) 

3b 

111:6.3.4 

3c 

111:6: 

4 

4a 

|V;B*;3.4 

103  (Boyd) 

4b 

(IV);‘B’:6:3.4 

1U3Z  (Rcwcll  e Brìdges) 

5 

V:7.8 

PI  19  c P119X  (Boyd).  (Bndges) 

fi 

VI;(2).4 

5.  newcastle:  bacillo  di  ManclKstcr;  Boyd  88 

(acrogeno  dì  Nc^scasile  e Manchester; 
Ncwcastle-manniiolo  negativo) 

X 

-:7.8 

X (Andrewes  c Inman) 

Y 

Y (Andrewes  c Inman) 

Soiiogruppo  C 
5.  boydii 

1 

2 

170  (Boyd) 
P288  (Boyd) 

3 

DI  (Boyd) 

4 

P274  (Boyd) 

5 

P143  (Boyd) 

6 

DI9  (Boyd) 

7 

Lavington  I:  5.  eiousae 

* 

Srcrolipo  112  (Cox  c Wallace) 

» 

1 Sicrotipo  12967  c 1320  (Francis) 

10 

Sicrotipo  430  (Ewing);  D 15  (Szturm  et  al.) 

11 

Sicrotipo  34  e 732  (Ewing) 

12 

Sicroiipo  123  (F.wing  e Hucks) 

13 

Sicrotipo  425  (Ewing  e Hucks) 

14 

Sicrotipo  2770-51  (Ewtng  e Hucks) 

15 

Sicrotipo  703  (Ewing  et  al.) 

Sottogruppo  D 
S.  sonnei 

Bacillo  di  Dusat:  B.  ceylaaemis  A 

sfolipide -polisaccaride.  Perché  le  shigeile  siano  datale  di 
virulenza  è nece-ssario  che  esse  aderiscano  alla  mucosa, 
penetrino  nello  strato  epiteliale  e vi  si  moltiplichino,  pas- 
sando poi  da  cellula  a cellula;  solo  raramente  é interessa- 
ta la  lamina  propria.  Ceppi  incapaci  di  penetrare  neH'epi- 
telio,  pur  possedendo  Tcndotossina.  possono  rimanere 
nel  lume  ed  essere  eliminati  con  le  feci,  ma  non  provoca- 
no le  caratteristiche  lesioni  ulcerose  superficiali.  Proba- 
bilmente la  capacità  del  microrganismo  di  penetrare  nelle 
cellule  epiteliali  è il  principale  fattore  di  virulenza,  che 
verrebbe  trasmesso  da  un  batterio  alPaltro  con  meccani- 
smo cromosomico. 

Una  questione  vecchia,  complessa  e tuttora  piuttosto 
ingarbugliata  è quella  della  produzione  di  esotossine.  Fin 
dal  1903  è noto  che  5.  dysenieriae  tipo  1 (bacillo  di  Shi- 
ga)  può  produrre  un'esotossina  termolabile  (ncurotossi- 
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na).  precipitabile  a opera  dcil’ac.  tricloroacctico;  inocula- 
ta nel  topolino  alta  dose  di  0.001  mg.  essa  provoca  una 
grave  malattia  del  S.N.C.  che  si  conclude  con  la  morte 
dellanimale.  Più  recentemente  Kcusch  et  al.  (1972) 
hanno  trovalo  che  5.  dysenteriae  tipo  I produce  una 
csoentcrotossina  di  natura  proteica,  termolabile  (p.  m. 
55. 000-66. (X)0).  che  inibisce  la  sintesi  delle  proteine  da 
parte  delle  cellule  dei  mammiferi  e dei  batteri  e provoca 
secrezione  di  liquido  isotonico  da  parte  deli‘intestino  te- 
nue legato  di  coniglio. 

È probabile  che  la  esoenterotossina  scoperta  da 
Keusch  et  al.  si  identihchi  con  la  neurotossina  di  Shiga. 
Contrariamente  alla  tossina  colerica  c a quella  prodotta 
da  E.  coli  enteroiossico,  la  esoenterotossina  di  5.  dysente- 
nae  tipo  1 non  sembra  attivare  radenilciclasi  delle  cellu- 
le epiteliali  dei  villi  deH'intcstino  tenue  di  coniglio  cd  é 
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citotossica  in  vitro  per  le  cellule  HcLa.  Questi  rilievi 
hanno  portato  alla  proposta  di  distinzione  fra  entcrotos- 
sine  -cilotoniche»  {Vibrio  cholerae.  Escherichia  coti)  ed 
cnterotossinc  «citotossiche»  (5.  dysentehac  tipo  1.  CVo- 
stridium  diffiede)  (Kcusch  e Donta.  1975). 

Più  recentemente  è stato  accertalo  che  un’identica 
csoentcrotossina  può  essere  prodotta  anche  da  alcuni 
ceppi  di  S.  ftexncri  tipo  2 e di  S.  xonnei  (Kcusch  et  al.. 
1977). 

Incerto  è ancora  levcntuale  ruolo  della  tossina  nel 
determinismo  della  malattia  umana.  In  particolare  è stato 
dimostrato  che  ceppi  mutanti  capaci  di  produrre  la  tossi* 
na.  ma  non  di  penetrare  nelle  cellule  intestinali,  non  prò- 
vexano  la  formazione  di  ulcere  intestinali,  mentre  queste 
possono  essere  inckitte  da  ceppi  dotali  della  capacità  di 
invadere  le  cellule,  ma  non  di  elaborare  la  tossina. 

Per  studiare  il  potere  invasivo  dei  singoli  ceppi  ci  si  serve  di 
due  melodi  rundamcntali:  il  metodo  di  Sercny  e l'inic/kMic  di 
una  coltura  di  cellule  Hcl..a.  Il  metodo  di  Sercny  consiste  rteirin* 
stillazione  di  qualche  goccia  di  coltura  nella  congiuntiva  detin 
cavia;  se  il  ceppo  è invasivo,  in  1-2  giorni  si  manifesta  una  con- 
giuntivite purulenta  seguita  da  una  cheratite  che  guarisce  spon- 
taneamente in  1-2  settimane.  Nctrinfczìonc  di  una  coltura  di 
cellule  HcLa  si  studia  al  inicrirsavpio  rinvasioiK  del  citoplasma 
delle  cellule,  che  spesso  i seguita  dalla  loro  morte. 

Le  shigelle  .sono  naturalmente  patogene  solo  j>er  l'uiv 
mo  e alcune  scimmie,  ma  in  particolari  condizioni  speri- 
mentali è possibile  realizzare  l infczionc  della  caria.  Si 
riesce,  infatti,  a provocare  in  questo  animale  una  sindro- 
me dissenterica  somministrando  per  vìa  orale  la  coltura 
di  un  ceppo  virulento  dopo  aver  reso  sensibile  l'animale 
con  digiuno  prolungalo  ovvero  con  iniezione  sottocutanea 
di  tctracloruro  di  carbonio  e aver  neutralizzato  l'acidità 
gastrica  c bloccalo  la  peristalsi  introducendo  tintura  di 
oppio  endoperitoneo. 

SentribiKlà  ai  ebcmiotenipici  e agH  antibiotici 

I membri  del  g.  5.  hanno  mantenuto  per  lungo  tempo 
una  spiccata  sensibilità  sia  m vitro  che  in  vivo  verso  molti 
sulfamidici  (sulfadiazina.  succrinillia/olici.  sulfaguanklinì- 
ci)  e verso  numerosi  antibiotici  (cloramfenicolo,  ampicil- 
lina.  tetracicline,  ctc.).  Successivamente  sono  stati  de- 
scritti. dapprima  in  Cììappone  e poi  ovunque,  ceppi  di 
shigelle  divenuti  resistenti  a parecchi  antibiotici,  per  tra- 
sferimento della  resistenza  da  parte  di  ceppi  di  E.  coti,  in 
partic'olarc.  nel  19,59,  Ochiai  c coll,  nel  cium)  di  un'epi- 
demia di  dissenteria  bacillare  isolarono  numerosi  ceppi  di 
5.  ftexneri  resistenti  ai  sulfamidici,  alia  streptomicina,  al 
cloramfenicolo  c alle  tetracicline  e ceppi  di  E.  coti  multi- 
resisienti  che  presentavano  il  medesimo  quadro  di  resi- 
stenza. Mettendo  in  coltura  un  ceppo  di  E.  coti  multiresi- 
stente  con  un  ceppo  sensibile  di  S.  fterneri.  quest'ultimo 
rapidamente  acquisiva  la  poliantibioticoresistenza.  Si  trat- 
ta di  un’antibioticoresistcnza  trasferibile  mediata  da  pla- 
smidi  (fattori  R).  Il  fenomeno  ha  rapidamente  dilagalo  c 
ha  aviunlo  rilevanza  mondiale  sì  che  attualmente  i ceppi 
di  shigelle  poliantibioticorcsistenti  sono  a.ssai  frequenti. 
In  ogni  mudo  si  deve  tener  presente  che  la  sensibilità  di 
un  singolo  ceppo  è sempre  imprevedibile  c va  determina- 
ta di  ca.so  in  caso  mediante  aniihiogramma. 
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DefinizMKie.  EHologia 

Sotto  il  nome  di  shigello.u  m comprendono  varie  sindromi 
morbose  prevalentemente  a canee  deirapparato  ga- 
stroenterico, sostenute  da  batteri  appartenenti  al  genere 
Sliigella  (v.  SIUOFU.A  genfre).  Il  termine  s.  tende  oggi  a 
sostituire  la  vecchia  c classica  dizione  dissenteria  hacilta- 
re,  che  si  riferisce  solo  alla  forma  clinica  più  grave  c non 
alla  maggioranza  dei  casi. 

Ricordiamo  che  il  termine  dissenteria  deriva,  attraverso 
il  lat..  dal  termine  gr.  usato  da  Ippocratc  per  indicare  una 
condizione  caratterizzata  da  emissione  frequente  c dolo- 
rosa di  feci  contenenti  sangue  e muco.  Alla  hne  del  seco- 
lo sa>rso  fu  individuata  la  causa  delle  due  principali  for- 
me di  dissenteria  di  natura  infettiva,  che  sono  la  dissente- 
ria bacillare  e la  dissenteria  amebica. 

Le  s.  si  manifestano  con  forme  di  gravità  estremamente 
diversa.  La  forma  più  grave  c un'entcrocolilc  acuta  carat- 
terizzata da  febbre,  dolori  addominali,  diarrea  mucosan- 
guinolcnta  e reperto  anatomopaiologico  di  flogosi  catar- 
rale c ulcerosa  dcirintcstino  crasso.  Essa  rappresenta  solo 
la  puma  emergente  deWiceherg.  poich<i  assai  più  numero- 
si sono  i casi  che  passano  inosservati  o proviKano  una 
diarrea  semplice,  a dcc'orso  benigno,  rapidamente  autori- 
solventesi.  E descrìtta  anche  uncnlcrocolitc  cronica  con 
periodiche  esacerbazieni  c lunghi  periodi  di  benessere, 
per  lo  più  secondaria  alla  forma  acuta.  Eccezionali  sono 
te  sepsi  c le  kKalizzazioni  cxtraintestinali,  che  sono  de- 
scritte quasi  esclusivamente  nel  neonato  c nel  soggetto 
gravemente  immunocompromesso. 

Le  forme  più  gravi,  corrispondenti  al  quadro  della  dis- 
senteria bacillare,  sono  provwatc  nella  maggior  parte 
dei  casi  da  S.  dysenteriae;  nelle  forme  più  lievi  sono  inve- 
ce più  frequentemente  coinvolte  S.  sonnei  e S.  ftexneri 
(v.  SHIGELLA  GF.NF.RE). 

Epidenìologia 

Le  s.  sono  malattie  quasi  esclusivamente  umane;  fra  tutti 
gli  animali  possono  ammalare,  e quindi  trasmettere  l'in- 
fczionc,  solo  alcune  scimmie.  Esse  decorrono  allo  stato 
endemico,  ma  frequenti  sono  le  pircolc  epidemie,  specie 
fra  soggetti  viventi  in  comunità  in  scadenti  condizioni 
igieniche  (carceri,  ospizi,  gerontocomi).  Epidemie  impor- 
tami sono  siate  in  passato  osservate  durante  le  guerre  o 
le  grandi  calamità,  e attualmente  si  verificano  quasi  es- 
clusivamente in  paesi  tropicali. 

La  s.  i la  più  contagiosa  fra  tutte  le  diarree  infettive. 
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anche  in  rapporto  al  fatto  che  basta  una  piccola  carica 
microbica  (Ì0'*10^  batteri)  a provocare  la  malattia.  L'e- 
pidemiologia è quella  tipica  delle  malattie  a trasmissione 
orofecale. 

Possono  essere  colpiti  soggetti  di  tutte  le  età.  ma  l'in- 
fezione è più  frequente  neirinfanzia,  tanto  che  i 2/3  circa 
degli  isolamenti  riguardano  bambini  al  di  sotto  di  10  anni 
di  età.  Il  clima  caldo-umido  sembra  favorire  la  diffusione 
delia  malattia. 

r>amhu:ionf  ne!  mondo 

Le  *.  sono  tnfezi4>ni  cosmopolite  che  possono  vcrilicarsi  in  tutte 
le  latitudini,  ma  esistono  notevoli  differcn/c  eia  zona  a zona  sia 
per  quanto  riguarda  rincidenza  e la  gravità  della  malattia,  sia 
per  quanto  conccmc  la  frequenza  dei  vari  tipi  di  shigcilc. 

In  linea  di  massima,  attualmente  prevalgono  ovunque  le  infe- 
zioni da  S.  sonnei  c da  5.  fiexnen,  ma  S.  dysfmfnar  tipo  I ^ 
ancora  endemica  in  alcuni  paesi  dcH'IIurupa  orientale  e centrale, 
in  Turchia  e in  quasi  tulle  le  regioni  trincali.  Ricordiamo  la 
grande  epidemia  che  nel  1%‘#-7I  colpi  rAmerica  ('entrale  c il 
Mcsskx).  provocando  nei  primi  IO  mesi  del  '69  112.1NI0  casi,  di 
cui  K.100  mortali,  nel  solo  Guatemala.  Discreta  diffusione  ha 
anche  S.  dyienifriaf  tipo  2,  mentre  i tipi  3*7  di  5.  dyxfnieriaf 
(shigelle  del  gruppo  Largc-Sachs)  sono  stati  repcriaii  con  varia 
frequenza  in  India,  in  Lgitio  c in  altre  parti  deirAfrica.  A 5. 
hoydit  sono  stali  attribuiti  diversi  casi  in  India  c in  Medio  Orien- 
te c rari  casi  sporadici  in  Africa,  America  ed  Europa.  S,  fìexneh 
c soprattutto  S.  sifnnei  sono  largamente  diffuse  in  tutto  il  mon- 
do. compresa  l'Europa  c gli  U.S.A.  In  Gran  Bretagna,  nel  1969. 
furono  osservali  (X)0  casi  di  tutti  dovuti  a 5.  xon/ifi:  in 
Romania,  per  quanto  concerne  la  morbosità,  la  s.  sarebbe  se- 
conda fra  tutte  le  malattie  infettive,  preceduta  solo  daH  epalile 
virale.  Negli  U.S  A.,  secoruki  la  statistica  del  C'cnicr  fnr  Discase 
Control  di  Atlanta,  si  sono  avuti  105.832  isolamenti  di  Shtgrlh 
dairuoim)  nel  periodo  fra  il  1964  e il  1973.  Nel  1978  il  74%  dei 
ceppi  isolati  era  S.  xonn^i.  il  24%  S.  flcxneh,  ri,5%  S.  haydii  c 
meno  dctn%  5.  dysenirriae. 

Ouirihuiionr  in  ftalia 

Non  si  hanno  notizie  esatte  circa  la  frequenza  delle  s.  e la  distri- 
bu/H>nc  delle  diverse  shigelle  in  Italia.  Si  può  comunque  affer- 
mare che  S.  dyscniehae  ha  causato  epidemie  in  epoca  preceden- 
te c durante  la  I guerra  mondiale  in  vane  regioni  del  Nord-lta- 
lia,  in  rapporto  con  le  zone  endemiche  delia  Jugoslavia  Succes- 
sivamente à quasi  savmparsa,  tranne  rare  eccezioni  (d'Alessan- 
dro c Burgjo.  1942).  Per  quanto  concerne  S.  fiexneri  e S.  sonna 
(oggi  nettamente  prevalente)  l'Italia  può  essere  divìsa  in  3 zone: 
in  Italia  meridionale  c insulare  l'endemia  è abbastanza  elevata, 
in  Italia  centrale  permane  una  modesta  endemia,  in  Italia  setten- 
trionale, invece,  k s.  sono  eccezionali.  aiKhc  se  i dati  più  recen- 
ti parlano  di  un  certo  incremento,  forse  kgato  ai  frequenti  spo 
siamcnti  delle  popolazkmi  meridionali  nelle  regioni  del  Nord- 
Italia.  Il  quoziente  di  morbosità  é comunque  diffk'ilc  da  stabilire 
giacche  multi  casi  sfuggono  alla  diagnosi  c quindi  non  vengono 
denunciati. 

Nel  rKistro  paese  le  s.  sono  più  frequenti  nei  mesi  fra  giugno  c 
settembre  e colpiscono  maggiormente  i bambini,  senza  alcuna 
differenza  di  sesso.  A parte  i casi  sporadici.  pcrìodKamentc  ven- 
gono segnalati  piccoli  focolai  epidemici  in  colkitività.  là  dove  le 
condizioni  igieniche  sono  deficiiane  (ad  cs..  manicomi,  brefo- 
troh.  ctc.). 

Sorgenti  di  infezione  e modalità  di  irasmisxione 
L'unica  importante  riserva  dei  microrganismi  è rappre- 
sentata dalTuomo  malato  o portatore.  Il  malato  continua 
per  diversi  giorni  a eliminare  con  le  feci  un  elevato  nu- 
mero di  batteri  (lf)”-U)"Vg  di  feci):  durante  la  convale- 
scenza il  numero  di  batteri  eliminati  diminuisce  (ICH-IO^ 
per  g di  feci).  Il  portature  è generalmente  un  soggctio 
convalescente  (più  raramente  un  soggetto  apparentemen- 
te sano),  che  continua  a eliminare  shigelle  per  circa  3 
mesi,  ma  talora  anche  più  a lungo.  Il  portatore  elimina 
una  quantità  di  miaorganusmi  molto  inferiore  rispetto  a 


quella  eliminata  dai  malati,  ma  sempre  sufficiente  a pro- 
vocare la  malattia,  data  la  bassa  carica  infettante  necessa- 
ria. Si  può  presumere  che  il  3-10%  di  tutti  t pazienti  di 
s.  resti  portatore  per  un  periodo  di  tempo  più  o meno 
lungo. 

Ui  trasmissione  interumana  avviene  attraversci  le  quat- 
tro classiche  «F»  di  Felsenfeld  e Mac  Young;  faeces, 
fingers.  foods,  flies  (feci.  dita.  cibi,  mosche).  Il  contagio  è 
per  lo  più  diretto.  Particolarmente  pericolose  sono  le 
mani  contaminate  da  feci  di  malati  o portatori  (malattia 
delle  mani  sporche),  che  possono  veicolare  i microrgani- 
smi sui  rubinetti,  sulle  maniglie  delle  porte  dei  gabinetti, 
sui  waier<io5eis,  sui  pappagalli  e sulle  bacinelle  degli 
ospedali,  sugli  oggetti  di  uso  comune,  sui  bicchieri,  sulle 
posate,  sui  piatti,  nei  cibi  (ad  es.,  latte  e derivati),  etc. 

Bccczionalc  è la  trasmissione  con  l'acqua,  anche  se 
sono  stale  riferite  in  letteratura  alcune  epidemie  di  origi- 
ne idrica.  Si  attribuisce  importanza  alle  mosche;  shigelle 
sono  state  infatti  Isolate  sia  dalla  superficie  del  corpo  che 
dalle  feci  di  questi  insetti. 

Rcccntcmcnic  sono  stati  descritti  numerosi  casi  di  s. 
fra  omosessuali  ma.schi. 

È riferito  in  letteratura  un  limitato  episodio  epidemico 
la  cui  fonte  venne  individuata  in  una  scimmia  tenuta  in 
casa  come  animale  di  compagnia. 

Patogenesi  e anaforaia  patologica 

Le  shigelle  penetrano  nelPorganismo  attraverso  il  cavo 
orale  e vengono  in  parte  distrutte  dalPacidità  del  succo 
gastrico;  superano  tuttavia  questa  barriera,  specie  in  pre- 
senza di  turbe  secretorie  gastriche  oppure  se  i microrga- 
nismi sono  introdotti  a stomaco  vuoto  o diluiti  in  liquidi. 
Le  shigcilc  esplicano  la  loro  azione  patogena  prevalente- 
mente a livello  del  colon,  pur  potendo  interessare  anche 
il  retto  e l'ultima  porzione  dell’ileo. 

Un  ostacolo  alla  conoscenza  della  patogenesi  à stata  l'impos- 
sibilità di  riprodurre  validi  mudclli  spcrìmcnlali  nei  comuni  ani- 
mali di  laboratono.  Formai  c coll.  (1965)  hanno  però  individua- 
to un  interessante  m<xfcllo  nella  <^via.  che.  normalmente  resi- 
stente aH'infezione  da  shigelle,  ammala  di  una  grave  malattia 
acuta  c murtak  se  viene  tenuta  per  akuni  KÌornt  a digiuno  o 
viene  trattata  con  tctraclorum  di  carbonio  (c'CU)  c successiva- 
mente infettata  per  via  orale  con  S.  ftexneri  contemporaneamen- 
te alla  somministrazione  di  oppio.  L'oppio  diminuisce  la  peristal- 
si intestinale,  consentendo  una  più  lunga  permanenza  dei  germi 
ncH'inicstino.  mentre  il  pretrattamento  con  e il  digiuno 
osiacokrebbero  l'effetto  inibitore  della  pcrisialsi  intestinale. 
L'infezione  della  cavia,  pur  costituendo  un  iniere«^»ante  modello 
sperimentale,  è diversa  da  quella  umana  m quanto  t interessato 
più  il  tenue  del  colon. 

Il  potere  patogeno  delle  shigelle  non  è legato  alFendo- 
tossina.  ma  alla  loro  capacità  di  aderire  allcpitclio  inte- 
stinale e di  penetrarsi  (La  Bree  et  ai.  1964).  Questa 
proprietà  viene  probabilmente  trasmessa  ai  batteri  con 
meccanismo  non  cromosomico.  Ceppi  mutanti  sprovvisti 
di  questa  capacità  non  sono  patogeni.  Le  shigcilc  sono 
dei  patogeni  più  superficiali  delle  salmonelle.  in  quanto 
ledono  più  o meno  gravemente  l'epitelio,  ma  general- 
mente non  raggiungono  la  lamina  propria,  a differenza 
delle  salmonelle  che  vi  si  moltiplicano  elettivamente. 

Del  tutto  eccezionali  sono  la  batteriemia  e il  passaggio 
nelle  vie  biliari. 

È probabile  che  nell'azione  patogena  intervenga  anche 
la  produzione  di  esotos.sina  (v.  shicelia  cf.nf.re). 

In  ogni  modo  la  produzione  di  tossina  è sempre  un  fat- 
tore di  patogenkità  accessorio  e meno  importante  della 
capacità  invasiva.  Infatti  è stato  dimostrato  che  ceppi 
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mutanti  capaci  di  produrre  la  tossina,  ma  non  di  penetra- 
re nelle  cellule  intestinali,  non  provocano  la  formazione 
delle  caratteristiche  ulcere  intestinali. 

Ix  lesioni  anaUHnopalologIchc  variano  comidcrevulmcntc  a 
seconda  delle  forme  cliniche.  Nelle  forme  lievi  si  ha  sc^o  una 
flogosj  catarrale  diffusa  della  mucosa  dcirinicstino  crasso,  con 
intìlira/ionc  di  ncutrulili  e plasmaccllulc.  minlcsic  zone  di  iper- 
emia e talora  piccole  chiazze  emorragiche;  nelle  forme  più  gravi 
pui'i  essere  interessata  la  mucosa  del  colon,  compresi  sigma,  ret- 
to e iK.xasionuimcnlc  arK'he  l'ileo  terminale.  La  mucosii  diviene 
ipcrcmica.  edematosa,  ricoperta  da  essudato  fibrinoso- (Hirulcnto 
che  forma  pscudomcmhrane  (fibrina.  leuctKiti.  residui  cellulari, 
muco  e batteri)  e microascessi.  iMologicamcnic  prevale  rinfUtra- 
zkme  di  leucociti  polìmorfonudeati.  Si  formano  rupidumente 
ukerazurni  superficiali,  irrcgolan.  a margini  sinuosi,  facilmente 
sanguinanti,  che  di  solito  imn  si  af^rolondano  olire  la  stitlomu- 
cosa.  ma  m estendono  per  contiguità. 

I linfonodi  mcsentenci  sono  aumentati  di  volume  e di  consi- 
.sicn/ii- 

Isiologicamenic.  nei  casi  lievi  sì  ha  solo  edema  dei  villi  con 
inliilruziurH.-  cellulare;  nei  casi  più  gravi  vi  è edema  della  lamina 
propria  e desquamazione  delle  cellule  epiteliali.  La  mucosa  nuda 
è ricoperta  da  uno  strato  di  polimorfonuclcati . fibrina  e cellule 
degenerate  e la  lamina  propria  è infiltrata  da  polimorfonucleati  e 
macrofagi. 

La  guarigione  avviene  con  detersione  delle  ulcere,  che 
si  riepitelizzano;  in  corrispondenza  delie  ulcere  di  dimen- 
sioni maggiori  si  ha  comparsa  di  tessuto  di  granulazione  e 
quindi  di  una  cicatrice,  da  cui  può  residuare  stenosi  del 
lume  intestinale. 

Mal  precisabile  e il  meccanismo  di  guarigione  della 
malattia.  Gli  anticorpi  sierici  stino  sicuramente  privi  di 
ogni  effetto  protettivo;  forse  maggior  importanza  spetta 
alle  IgA  secretorie  di  produzione  locale  c/o  all'Immunità 
cellulomcdiata  a livello  della  parete  intestinale. 

Forme  cliniclie 

II  periodo  di  incubazione  è breve  e dura  da  7-8  h a un 
massimo  di  4-7  giorni.  Le  forme  cliniche  possono  essere 
estremamente  diverse  e comprendono  anche  entità  mor- 
bose lievi,  in  (lassalo  attribuite  a disturbi  banali  di  natura 
non  infettiva. 

Diarrea  semplice.  - È smtenuta  da  5.  ffexneri  e 5.  son- 
nei.  Può  colpire  bambini  e adulti.  Si  manifesta  con  alcune 
scariche  di  feci  liquide  (6-8).  spesso  mucose,  ma  prive  di 
sangue  e pus.  accompagnale  da  modesti  dolori  addomina- 
li. in  assenzii  di  compromissione  dello  stalo  generale.  Il 
vomito  non  è frequente,  mentre  sono  comuni  la  nausea  e 
l'anoressia. 

Obiettivamente  il  segno  più  importante  è la  palpabilità 
del  sigma  spastico  nella  fossa  iliaca  sinistra;  la  lingua  è 
impaniata. 

II  decorso  e benigno  ciìn  risoluzione  s(X)nianea  in  2-4 
giorni.  Questa  forma  può  passare  inosservata  o cs.scrc 
etichettata  come  una  banale  «indigestione». 

Castroenierite  acuta  (tossinfezUme  alimeniare).  - Può 
essere  sostenuta  da  tutte  le  s(>ecie  di  Shigella  (S.  dysenie- 
riae  solo  eccezionalmente).  È caratterizzata  da  nausea, 
vomito,  dolori  addominali,  diarrea  mucosa,  cefalea  e ta- 
lora febbre  più  o meno  elevala,  ti  in  rapporto  all  inge- 
stione  di  cibi  contaminali  e pertanto  può  essere  conside- 
rata una  tossinfezione  alimentare  da  shigcilc. 

Enierocolite  acuta.  - È la  forma  che  corrisfionde  alla 
dissenteria  bacillare.  Può  e&sere  sostenuta  da  tutte  le  spe- 
cie di  Shigella.  ma  i casi  più  gravi  sono  di  solito  attribui- 
bili a 5.  dysentenae  Si  manifesta  con  diarrea  mucosan- 
guinolcnta  di  entità  variabile,  da  8-U)  a 40  scariche  nelle 
24  h.  talora  preceduta  da  alcune  scariche  di  diarrea  ac- 


quosa similcolerica»  verosimilmente  dovuta  all'azione  dcl- 
rcntcrotos-sina. 

Le  feci  sono  avstituite  da  materiale  semisolido,  ricco  di 
muco,  ma  ben  presto  diventano  liquide,  miste  a sangue 
più  o meno  vivo.  Successivamente  le  evacuazioni  (serdono 
ogni  as(>etto  fecale  e sono  costituite  unicamente  da  picco- 
le quantità  di  muco,  pus  e sangue  ovvero  da  un  liquido 
sieroso  di  tinta  ematica  nel  quale  nuotano  fiocchetti  di 
muco  e frustoli  di  mucosa  necrotica.  Le  scariche  si  man- 
tengono frequentissime  (20-30  al  dì)  e si  associano  a sen- 
sazione penosa  di  tenesmo,  a premiti  molto  dolorosi  e 
talora  anche  a disuria  e stranguna.  Sono  presenti  dolori 
addominali  diffusi  e continui,  che  di  tanto  in  tanto  si  ac- 
centuano. Frequente  è la  febbre,  in  genere  non  molto 
elevata,  di  ti(x>  continue-remittente,  spesso  presente  fìn 
duirinizio. 

Possono  essere  presenti  anche  cefalea  e vomito,  che 
generalmente  si  presenta  con  2-3  episodi  iniziali,  ma  suc- 
cessivamente non  persiste.  Nei  bambini  sono  frequenti  le 
convulsioni  e il  delirio.  La  palpazione  dciraddome  è 
penosa  e diffìcile;  il  sigma  è intensamente  spastico. 

Tra  i comuni  esami  di  laboratorio  ha  importanza  la 
conta  dei  globuli  bianchi,  che  spesso  rivela  una  netta  leu- 
cocitosi neutrofila. 

Nei  cast  più  gravi  lo  stato  generale  è gravemente  com- 
promesso c il  malato  assume  un  aspetto  mollo  sofferente 
con  stato  tossico,  disidratazione,  acidosi  metabolica  e 
shock.  Nella  maggior  parte  dei  casi,  invece,  sì  ha  sponta- 
neo miglioramento  in  5-7  giorni,  pur  polendo  picrsislcrc 
irregolarità  dell'alvo  per  più  di  IO  giorni. 

Una  forma  fulminante  {sindrome  di  Ekiri)  con  inizio 
improvviso,  febbre,  diarrea,  vomito,  convulsioni  c morte 
in  48  h è stala  descritta  in  bambini  giapponesi.  La  causa 
di  morte  in  molli  di  questi  ca.si  era  una  tetania  ipocalce- 
mica,  ma  va  tenuto  presente  che  la  dieta  dei  bambini 
colpiti  era  fortemente  deficiente  in  calcio. 

EntertHoUte  cronica.  - In  genere  è secondaria  alla 
forma  acuta.  La  sua  reale  frequenza  non  è stata  stabilita, 
ma  sembra  trattarsi  di  un  evento  raro.  È caratterizzata  da 
periodiche  esacerbaz.ioni  della  durata  di  qualche  settima- 
na o dì  alcuni  mesi,  con  sintomatologia  più  o meno  ac- 
centuata. simile  a quella  dcircntcrocolilc  acuta  o della 
diarrea  semplice,  alternate  a lunghe  fasi  di  remissione  e 
talora  anche  a periodi  di  stipsi.  Dopo  un  decorso  prolun- 
gato si  manifesta  una  più  o meno  grave  compromissione 
dello  stato  generale,  con  perdita  di  peso,  astenia,  anores- 
sia, anemia. 

L'cntcrocoHic  cronica  può  essere  sostenuta  da  tutte  le 
specie  di  shigelle,  ma  più  frequentemente  sono  in  causa 
S.  ftexneri  e S.  sonnei. 

Infezioni  extratutesUnali.  - Le  sepsi  da  shigcilc  sono  del 
tutto  eccezionali,  quasi  sempre  secondarie  a enterocolite, 
e si  osservano  pressoché  esclusivamente  nei  neonati,  s(ie- 
eie  prematuri,  e nei  soggetti  gravemente  immunocom- 
promessi.  In  questi  soggetti  sono  descritte  anche  meningi- 
ti purulente,  oliti,  infezioni  urinarie  (cistiti,  cistopieliti), 
orchiepididimiti.  vulvovaginiti,  tiroidili,  etc. 

CompKcazkmi  e associazioni  morbose 

Sono  piuttosto  rare.  In  particolare,  data  la  superficialità 
delle  lesioni,  è del  lutto  eccezionale  la  perforazione  del 
colon  con  conseguente  peritonite.  Una  possibile  compli- 
canza tardiva  è la  stenosi  del  lume  dell'intestino  crasso. 
Nei  bambino  pìccolo  à descritta  l'invaginazione  intestina- 
le. Nel  corso  della  malattia  si  sviluppa  frequentemente  un 
certo  grado  di  atonia  dello  sfintere  anale  che  può  favorire 
la  comparsa  di  un  prolasso  del  retto. 
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In  fase  avanzata  di  malattia  (2W  settimana)  si  può 
avere  l'insorgenza  di  una  artrite,  probabilmente  da  im- 
munocomplcssi.  Può  essere  interessata  un'unica  articola- 
zionc.  ma  può  anche  trattarsi  di  una  poliartrite;  sono 
colpite,  in  ordine  di  frequeiua.  le  articolazioni  de)  ginoc* 
chio,  tibiotarsiche,  del  gomito»  c le  piccole  articolazioni 
del  polso  e della  mano.  Le  artic'olazioni  Mino  dolenti, 
lumcratte  e la  puntura  esplorativa  può  dar  esito  a liquido 
sterile,  citrino,  ricco  di  tìbrina. 

Sembra  esistere  un  legame  fra  infezione  da  shigcllc  c 
sindrome  di  Reiter  (artrite,  congiuntivite,  uretrite;  v.  ri:i- 
TER.  SINDROME  Di),  che  SI  manifesterebbe  particolarmente 
in  soggetti  con  antigene  di  istocompatibiliià  HLA-B27. 

In  alcuni  casi  di  infezione  da  S.  dysenicriar  tipo  l è sta- 
ta descritta  un'anemia  emolitica  con  test  di  Coombs  ne- 
gativo. 

DUignofd 

La  diagnosi  clinica  c spesso  difficile,  tranne  che  per  le 
forme  più  tipiche.  In  particolare  la  forma  acuta  c indi- 
slinguibilc  da  banali  diarree  da  altre  cause:  unico  ele- 
mento importante  à la  frequente  presenza  di  muco  nelle 
feci. 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  con  le  salmoncllosi 
(v.).  con  renterile  da  C'ampyhhaaer  fetus  o C'.  jejum. 
con  rcntcrite  da  ceppi  di  Escherichia  coU  cnteroinvasivi. 
con  l'amcbiasi  intestinale  (v.  ameriasi),  con  la  rettocolilc 
ulcerosa  idiopatica  (v.  coute  ui.cero.sa),  con  il  morbo  di 
Crohn  del  colon  (v.  iNtEsnso  tenue  e crasso,  coiite  gru- 
nulonuitosa),  con  la  schistos4)miasÌ  (v.),  con  la  balaniidicr- 
si  (v.)  e,  per  quanto  concerne  le  forme  croniche,  anche 
con  i tumori  del  colon.  In  ran  casi  possono  entrare  in 
discussione  anche  Fadenite  mescntenca  (v.  peritoneo  e 
mi'jìp.ntere)  e l'appendicite  acuta. 

Scarsamente  utile  e il  piu  delle  volte  irrealizzabile  c 
l'indagine  rctlosigmoidoscopica,  che  suscita  in  questi  M>g- 
getti  violenti  dolori  e cospicuo  sanguinamento. 

L'acccrtamcnto  si  fonda  sull'esame  delle  feci  e sulla 
coprocoliura. 

L'csainc  microscx^co  diretto  dclk  feci  ha  grande  importanza 
purché  il  matcnale  venga  esaminato  subito  dopo  il  prelievo  e 
comunque  nel  corso  dei  pomi  giorni  di  malattia.  Nel  muco  si 
rinvengono  eritrociti  e numerosi  leucociti  polimorfonucfcati  neu- 
(rutili;  sì  possono  osservare  anche  grosse  cellule  macrofagichc 
istiocitarìe  di  origine  cndoietiule.  che  hanru)  tendenza  a fagoala- 
re  globuli  rossi  c granuli  di  sostanza  alimentare.  Povumo  cvvcrc 
presemi  anche  cellule  epiteliali  della  mucxvs»  c linhKiii.  mentre 
gli  cosinofili  sono  di  solito  scarsi. 

Ovviamente  fondamentale  importanza  ha  l’esame  ail- 
turale  delle  feci,  preferibilmente  prelevate  direttamente 
dall'intestino  mediante  tampone  rettale. 

La  semina  va  fatta  al  più  presto  possibile  dopo  il  prelevamen- 
to, su  agar  SS-,  su  agar-dcsosstcc^alu-ciiralo  o su  altri  terreni 
adatti;  se  dò  non  ò possibiic  e si  presume  che  le  feci  saranno 
coltivate  piu  di  2 h dopo  il  prelk-vu.  é consigliabile  stemperarle 
in  una  soluzione  sabna  tamponala  e gliccnnala.  che  può  poi  es- 
sere portata  con  comodo  al  laboratorio. 

La  conferma  definitiva  si  ha  con  l'agglutinazione  su 
vetrino  del  ceppo  isolato  cimentato  con  sieri  dnù-Shi^ella 
polivalenti.  Per  l’individuazione  di  specie  c l'eventuale 
tipizzazione  t necessario  rivolgersi  a un  lalxtratorio  spe- 
cializzato. La  coltura  riesce  positiva  quasi  costantemente 
in  fase  precoce  di  malattia,  molto  più  raramente  in  fase 
avanzata. 

Di  un  certo  valore  diagnostico  sono  aiKhe  le  indagini 

145 


con  immunofluorescen/a  diretta  sulle  feci,  mediante  anti- 
sieri specifici  marcati  con  fluorescina:  esiste,  però,  una 
non  trascurabile  quota  di  aspcciticità. 

Modesto  significato  ha  la  ncerca  delle  agglutinine  sieri- 
che. che  sono  incostanti,  a bassiì  titolo,  talora  aspecifìche 
c comunque  sempre  troppo  tardive. 

Prognosi  e tempia 

Nei  paesi  a clima  temperato,  e in  genere  nelle  forme  da 
S.  umna  c 5.  fìexnen,  la  letalità  è eccezionale,  tranne 
che  nei  neonati  e nei  soggetti  gravemente  immunocom- 
promessi.  Molto  più  grave  è la  prognosi  nelle  torme  con- 
tratte in  paesi  tropicali,  in  quanto  più  frequentemente  à 
in  causa  .V.  dyxenifriae. 

In  epoca  preantibiotica.  quando  anche  la  terapia  rei- 
dralante  non  veniva  eseguita  in  maniera  adeguata,  la  le- 
talità delle  infezioni  da  .V.  dyxcnieriae  liptì  I era  del  5% 
circa,  ma  attualmente  essa  è scesa  al  di  sotto  dcU'1%. 

Nei  casi  lievi  non  c indicalo  alcun  trattamento,  mentre 
nelle  forme  di  grave  enterivcoliie  sono  necessari  la  reidra- 
tazione  precoce  e intensa  per  via  orale  o parcntcralc  fgll- 
coso  al  5®o  in  soluzione  fisiologica  1/5  N.  eventualmente 
associalo  a gluconato  di  calcio  al  20%)  e il  controllo  de- 
gli elettroliti  con  correzione  di  eventuali  squilibn. 

Gli  anijspiislid  e gli  oppiacei  in  linea  di  massima  non 
sono  consigliabili  in  quanto  faciliterebbero  la  colonizza- 
zione dei  batteri,  favorendone  la  penetrazione  negli  ente- 
nxili  o prolungandone  il  tempt»  di  permanenza.  Come 
antidiarroici  si  possono  usare  le  pectine  e il  caolino. 

Nel  periodo  di  massima  acuzie  il  paziente  va  tenuto  a 
dieta  (riso,  succhi  di  frutta),  ma  nei  giorni  successivi  non 
si  impongono  pariicolan  restrizioni  dietetiche. 

Nelle  forme  gravi  c necessario  eseguire  un  trattamento 
antibatterico  con  antibiotici  o chemioterapici.  Grandi 
successi  sono  stati  ottenuti  in  passato  con  vari  preparati 
sulfamidici,  sia  a scarso  assorbimento  intestinale  (sulfa* 
guanidina.  flalilsuifatia/olo.  succinilsulfaliazolo;  12-15  g/ 
sia  diffusibili  fsulfadiazinu,  sulfamerazina.  sulfame- 
lazma.  ctc.).  Altrettanto  efficaci  si  palesarono  diversi  an- 
tibiotici come  Fampicillina  (2-4  g nelle  24  h;  nei  bambini 
50-100  mg'^kg.t/iV),  il  cloramfenicolo  e le  tetracicline. 
Successivamente  sono  stati  descritti,  dapprima  in  Giap- 
pone c poi  ovunque,  ceppi  di  shigdle  multircsistenli 
(Ochiai  rf  al..  1959)  per  il  diffondersi  del  fenomeno  del- 
l'antibioticoresistenza  trasferìbile  mediata  da  plasmidi 
(fattori  R). 

Attualmente  i ceppi  sensibili  ai  sulfamidici  sono  un'esi- 
gua minoranza.  Comunque,  data  la  diffusione  universale 
del  fenomeno  dcirantihiotiairesistcnza.  ò attualmente 
indi.spensahile  che  il  (raiiamento  venga  stabilito  caso  per 
caso  sulla  guida  dciranlibiogramma  del  ceppo  isolato. 
Spesso  i risultati  migliori  si  ottengono  con  il  cotnmoi*a- 
zolo,  i niirofuranici  (ad  cs..  fura/olidonc)  e alcuni  chino- 
ionici (ad  es..  norfloxacin).  mentre,  in  linea  di  massima, 
non  sono  consigliabili  gli  aminoglicosidi  per  via  orale, 
che.  non  essendo  assorbibili,  non  raggiungono  le  com^n- 
irazioni  necessarie  a livello  delle  cellule  intestinali  nelle 
quali  soiK>  liKaitzzati  i microrganismi. 

Un  problema  discus.so  è quello  deiFimpiego  degli  anti- 
biotici nelle  forme  lievi  che  costituiscono  la  grande  mag- 
gioranza dei  casi,  per  io  meno  nei  paesi  europei  c negli 
U.S.A-  In  realtà  Finfezionc  da  .V.  .xonnei  c S.  flexneri  pro- 
voca quasi  costantemente  una  malattia  benigna  e auioli- 
milata,  che  si  risolve  nel  giro  di  piK'hi  giorni  indipenden- 
temente da  ogni  terapia.  La  M>mministrazionc  di  antibio- 
tici è pertanto  superflua  e talora  anche  dannosa  per  la 
possibile  selezione  di  ceppi  resistenti  c per  gii  squilìbri 
indotti  nella  flora  intestinale- 
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ProHlani 

La  s.  è malattia  sogj;ctla  a denuncia  obbligatoria.  La 
profilassi  sì  fonda  sull'igiene  personale  e su  quella  dei 
gabinetti  e della  preparazione  degli  alimenti,  sull'isola- 
mento  dei  malati,  sulla  ricerca  dei  portatori  e sulla  lotta 
contro  le  mosche. 

Particolarmente  difficile  c la  prevenzione  delle  epi- 
demie nei  paesi  tropicali,  dove,  per  l’alta  contagiosità 
della  malattia  e per  resistenza  di  adatte  condizioni  cli- 
matiche. buoni  risultati  saranno  possibili  solo  con  vaste 
opere  di  miglioramento  delle  condizioni  s*>cii)sanitarie 
(disinfczione  delle  feci  dei  malati,  miglioramento  dell'i- 
giene  ambientale  e alimentare,  ricovero  c isolamento 
dei  malati,  eie.). 

Discussa  è l'opportunità  di  una  eventuale  vaccinazione. 
In  realtà  gli  anticorpi  umorali  compaiono  dopo  le  infe- 
zioni naturali,  raggiungendo  i livelli  più  elevati  in  2-.^  set- 
timane e quindi  declinando  rapidamente,  ma  sono  del 
tutto  privi  di  effetto  protettivo.  La  somministrazione  pa- 
renterale  di  shigellc  uccìse  al  calore  induce  nella  scimmia 
la  formazione  di  agglutinine,  ma  non  conferisce  alcuna 
resistenza  nei  confronti  jlclla  rcintrtHiuzionc  orale  di  un 
ceppo  virulento.  Discordanti  sono  i giudizi  sui  tentativi  di 
vaccinazione  orale  a>n  ceppi  batterici  vivi  attenuati,  ef- 
fettuati sia  nelle  scimmie  sia  in  soggetti  umani  volontari- 
in  complesso,  allo  stalo  attuale,  nessun  vaccino  può  e.sser 
considerato  efficace  nella  profilassi  delle  s. 

Il  malato  va  isolato  fino  alla  negatività  di  3 coprocxdtu- 
re  eseguile  in  .3  giorni  diversi,  incominciando  almeno  24  h 
dtifK>  la  guarigione  clinica.  La  prima  coprocoltura  deve  in 
ogni  modo  essere  eseguita  almeno  3 giorni  dopo  la  so- 
spensione deircvcntuale  trattamento  antibiotico.  In  caso 
di  persistente  positività  della  copriKoltura  il  soggetto  può 
essere  dimesso,  ma  deve  essere  sottoposto  a sorveglianza 
sanitaria. 

Per  i conviventi  è prescritta  sorveglianza  sanitaria  per 
almeno  7 giorni  a partire  dall'ultimo  contatto  con  il 
malato. 
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[>eliiùzk»ii«  c generalità 

Per  shtKk  si  intende  un  collasso  circolatorio  acuto  persi- 
stente c incompatibile  con  la  vita  se  prolungato,  che  si 
verifica  quando  il  volume  va.scolare  è inadeguato  o quan- 
do il  tono  vascolare  è depresso.  Lo  s.  riconosce  molteplici 
ctiologie  ma  tutte  le  forme  di  s.  presentano  un  comune 
denominatore  costituito  dalla  riduzione  del  fiusso  ematico 
agli  organi  vitali,  secondana  soprattutto  alla  diminuzione 
della  portata  cardiaca  o alla  maldislribuzione  del  flusso 
ematico  nei  vari  distretti  dell  organismo  o a entrambe  le 
cause.  Per  questi  motivi,  il  quadro  clinico  delle  varie 
forme  di  s.  è caratterizzato,  oltre  che  dai  segni  e sintomi 
della  cx^ndizionc  morbosa  che  ha  provocato  lo  s..  da  al- 
cuni segni  e sintomi  costantemente  presenti,  sia  pure  in 
misura  differente  in  ogni  caso,  c cit>è:  ipotensione  arte- 
riosa sistemica,  agitazione,  attività  mentale  deteriorata, 
oliguria.  tachipnea.  seguite  da  depressione  del  S.N.C. 
prima  e da  coma  poi. 

1 parametri  di  laboratorio  variano  in  rapporto  all'ctio* 
logia  dello  s.  Ad  cs.,  mentre  nello  s.  emorragico  m riscon- 
tra abitualmente  emodiluizione  per  passaggio  di  liquidi 
interstiziali  nello  spazio  va.scolare,  nello  s.  da  disidrata- 
zione. da  ustioni  o da  pancreatite  acuta  vi  è cmoconccn- 
trazionc.  L'acidosi  metabolica  per  accumulo  di  e di 
lattalo  è secondaria  all'aumento  del  metabolismo  anacro- 
bico  in  seguito  alPipoperfusionc  dei  tessuti  c alla  riduzio- 
ne della  funzione  renale.  Spcswi  si  riscontra  alcalosi  re- 
spiratoria da  tachipnea  che  si  sovrapjxme  all'acidosi  me- 
tabolica. i test  della  funzione  renale  c della  funzione  epa- 
tica sono  alterali  c non  sono  infrequenti  le  alterazioni 
della  coagulazione,  costituite  soprattutto  dalla  coagula- 
zione iniravascolare  disseminata  con  grave  trombocilope- 
nia.  Si  può  riscontrare  ipcrgliccmia  da  riduzione  della 
secrezione  insulinica.  secondaria  a diminuzione  del  flusso 
sanguigno  pancreatico  o a eccesso  di  adrenalina  circolan- 
te. L'esame  radiologico  del  torace  può  dimostrare  la  pre- 
senza di  edema  c infiltrazione  interstiziale  del  polmone 
(«polmone  da  s.»). 

Un'altra  importante  caratteristica  che  accomuna  gli  s.  a 
ctiopatogenesi  differente  è la  presenza  di  due  stadi  clini- 
ci: il  primo  potenzialmente  reversibile  ove  sia  possibile  la 
rimozione  dei  fattori  che  hanno  indotto  lo  s..  il  secondo 
irreversibile,  anche  quando  sì  tratta  di  una  forma  di  s. 
reversibile  se  trattata  tempestivamente.  Tipico,  a questo 
riguardo,  è l'esempio  dello  s.  emorragico,  nel  quale  il 
ripristino  del  volume  ematico  dopo  alcune  ore  non  è più 
capace  di  impedire  la  morte  del  paziente  anche  se  deter- 
mina un  transitorio  miglioramento  emodinamico;  eviden- 
temente vi  è un  momento  dcirevoluzione  clinica  dello  s. 
in  cui  le  lesioni  degli  organi  vitali  determinate  dalla  pro- 
lungata ipoperfusione  e da  altn  fattori  primari  c sccomia- 
ri  dello  s.  stesso  diventano  irreversibili. 

Un'altra  caratteristica  ancora  che  accomuna  gli  s.  di 
varia  origine  è costituita  dagli  effetti  simili  su  alcuni  or- 
gani «bersaglio»,  quali:  i polmoni,  i reni,  il  cuore,  il  fe- 
gato c il  tratto  gastrointestinale,  il  cervello,  e il  sistema 
della  coagulazione  del  sangue  (fig.  1). 

Etiologia 

Notoriamente  lo  s.  è una  sindrome  che  riconosce  molte- 
plici fattori  ctiopatogenetid.  la  cui  conoscenza  è di  fon- 
damentale importanza  ai  fini  della  terapia  delle  diverse 
forme;  come  è stato  detto,  sebbene  lo  s.  prolungato,  da 
qualsiasi  cau.sa,  sia  incompatibile  con  la  vita,  un  pronto  c 
appropriato  intersenlo  può  a volte  risolvere  rapidamente 
e totalmente  alcune  sue  forme.  LJn'clenca/.ione  delle  elio- 
logic  degli  s.  è riportata  nella  tab.  I.  nella  quale  le  divcr- 
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TAB.  1.  mOLOGIF.  DFI.LO  SHOCK 

(da  B.  E.  Sobel,  I9H4) 


Cardiogemo 

\.  Secondario  ad  aritmie 

a.  Bnidiariimic 

b.  Tuchiaritmie 

2.  Secondario  a (attori  meccanici  cardiaci 

a.  l^oni  da  rigurgito 

1)  Insufbcienza  acuta  mitralica  o aortica 

2)  Rottura  del  setto  imcrvcntricoiarc 

3)  Aneurisma  massivo  del  ventricolo  sinistro 
h.  Lesioni  mtrultive 

1)  CKmizkme  del  tratto  di  efflusso  ventricolare  sinistro 
cosi  come  stenosi  aortica  valvolare  congenita  o acquisi- 
ta e stenosi  subaoriica  idiopatica  ipcftrofìca 

2)  Ostruzione  del  tratto  di  aìllusvu  ventricolare  sinistro 
cosi  come  stenosi  mitralica.  mixoma  atriale  sinistro  o 
(rombo  utrìalc 

3.  Secondario  a cardtomtopaiic 

a.  Alterazioni  della  cunlratiiiità  venirt^ure  sinistra  in  condì* 
zioni  come  Tinfario  acuto  del  miocardio  o le  cardiomiopa- 
(ìe  congestizie 

b.  Alterazioni  della  contrattilità  ventrict^are  desini  dovute  a 
infarto  vcntncolarc  destro. 

c.  Alterazioni  del  rilasciamento  c della  distcnstbiliià  vcnlrìco- 
tare  sinistra  in  condizioni  come  le  cardiomiopatic  restritti- 
ve o ipcrtrolichc 

Oslnittivo  (dovuto  a fattori  esthreeci  alle  valvole  cardiache  c al 
miocardio) 

1.  Tamponamento  pcncardico 

2.  Coartazione  dcU'aortu 

3.  Embolia  polmonare 

4.  Ipertensione  polmonare  primitiva 

Ipovolcmico 

1.  Emorragia 

2.  Deplczione  o sequestro  di  liquidi  dovuti  a vomito,  diarrea, 
disidratazione,  diabete  mellito,  diabete  insipido,  insufficienza 
cofticosurrcnaic.  pcriinnite.  pancreatite,  ustioni,  ascile,  ade- 
noma villoso  del  colon,  feocromociioma 

Da  alterata  distrlbazione 

1.  Settico 

a.  Da  cndolossine 

b.  Secondario  a infezioni  specihelie  come  la  febbre  dengue 

2.  Metabolico  o Usssico 

a.  Insufficienza  renale 

b.  Insufftacnza  epatica 

c.  Acidosi  o akralost  severe 

d.  Sovradosaggio  di  farmaci 

c.  Intossicazione  da  metalli  pesanti 

f.  Sindrome  da  shock  tossico  (dovuto  pfobabiimcnic  a una 
esotossina  stafilococcica) 

^ Ipertermia  maligna 

3.  Da  cndocrinopatic 

a.  Diabete  mellito  non  ctunrollaio  con  chctoacidosi  o coma 
ipcrosmniarc 

b.  Insufficienza  corticosurrenale 

c.  Ipotiroidismo 

d.  Ircr-  o ipoparaliruidismo 

c.  Diabete  insipido 

f.  Ipogliccmia  secondaria  a eccesso  di  insulina  esogena,  o a 
tumore  delle  cellule  beta 

4.  Alterazioni  della  micruarcolazione  dovute  a modificala  visco* 
stià  ematica 

a.  Policitcmia  vera 

b.  Sindromi  da  iperviscosità,  comprendenti  il  miekuna  multi- 
plo. la  macroslobulincmia  c la  crioglobutincmia 

c.  Anemia  a cellule  falciformi 

d.  Emboli  grassosi 

5.  Ncurogeno 

a.  Cerebrale 

b.  Spinale 

c.  Disautunomico 

6.  Anafilattico 


se  ctiologie  scino  raggruppate  in  4 principali  categorìe: 
dal]‘esame  di  tale  tabella,  la  quale  mostra  la  notevolissi- 
ma diversità  dei  fattori  ctiologid  dello  s..  è evidente 
come  sia  del  tutto  privo  di  utilità  ai  lini  della  terapia  ogni 
tentativo  di  inglobare  la  tìsiopatologia  delle  varie  forme 
di  s.  in  un  unico  quadro  de«;rìUivo.  soprattutto  per  quel 
che  riguarda  le  sue  cause  iniziali,  basandosi  il  successo 
della  terapia  sulla  risoluzione  delle  cause  primarie  dello 
s.  nella  fase  più  iniziale  possiNle  della  sindrome.  Nella 


Fig.  I.  comuni  nell'evoluzione  dello  s. 
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esposizione  che  seguirà  ci  occuperemo  degli  effetti  degli 
&.  sui  principali  organi  «bersaglio»,  del  ruolo  del  sistema 
complementare  e dei  mediatori  chimici  nella  patogenesi 
dei  diversi  tipi  di  s.  e dei  principali  aspetti  fìsiopatologici, 
clinici  e terapeutici  delle  più  comuni  forme  di  s. 

U ruolo  del  nslenui  complemeniare  oella  patogenesi  dei 
diversi  tipi  di  shock 

Numerose  indagini  cliniche  e sperìmenlaii  suggeriscono 
che  nello  s.  vi  sia  una  rapida  attivazione  del  complemen- 
to attraverso  la  via  alternativa  (lìg.  2)  con  conscguente 
formazione  di  anahlotossine  (C3a  e C5a).  I risultali  di 
recenti  esperienze  permettono  di  prospettare,  inoltre,  che 
i fattori  complementari  svolgano  un  ruolo  patogcnctico 
nei  diversi  tipi  di  s.  Infatti^  raUìva/tone  del  complemento 
con  formazione  di  anafìlotossine  è stata  osservata  nello  s. 
anahiattico,  da  cndotossinc,  in  quello  traumatico  e nelle 
pancreatiti  acute. 

Quando  rattivazione  del  complemento  è prolungata  e 
di  notevole  entità,  come  in  alcune  forme  di  s.  settico, 
anafilattico,  traumatico  o emorragico,  si  realizza  quella 
condizione  anatomofunzionale  che  prende  il  nome  di 
polmone  da  shock  (v.  rf^mratorio  apparato.  XIII,  930). 
A tal  proposito  è stato  infatti  dimostrato  che  uno  degli 
eventi  precoci  del  polmone  da  s.  d l'accumulo  di  granulo- 
dii  ncutrofili  (PMN)  nel  microdrcolo  polmonare  e che 
l'infusione  e.  v.  di  C'5a  nell'animale  da  esperimento  si 
associa  ad  accumulo  di  tipo  mìcrocmbolico  di  neutrofìli 
nel  medesimo  distretto.  Queste  due  ultime  osservazioni, 
pertanto,  sembrano  confermare  che.  almeno  in  tale  con- 
dizione patologica,  rattivazione  del  sistema  complemen- 
tare non  rappresenta  un  epifenomeno  della  malattia  ma 
riveste  un  ruolo  di  significato  patogenetico  (fìg.  3). 

L’attivazione  del  complemento  può  comunque  verifi- 
carsi anche  in  condizioni  diverse  dallo  s.,  quali  la  drcola- 
zione  cxlracorporca  in  pazienti  sottoposti  a emodialisi  o a 
interventi  cardkKhirurgici.  In  questi  pazienti  sì  possono 
osservare  delle  alterazioni  della  funzionalità  cardiaca  c 
polmonare  a carattere  transitorio  che  sono  da  riferirsi, 
verosimilmente,  airaiiivazione  del  complemento  e alla 
formazione  di  anafìlotossine.  11  C3a  e il  C5a  formati  du- 
rante la  circolazione  cxtracorporca  potrebbero  pertanto 
partcdparc  a quelle  manifestazioni  cardiopolmonari  che 
vanno  sotto  il  nome  di  post-perfusion  syndrome  o posh 
pump  syndrome. 

Anche  ncirinfarto  miocardico  può  verificarsi  l’attiva- 
zione del  complemento  e,  d’altra  parte,  è stato  dimostra- 
to che  il  colesterolo  presente  nella  placca  atcromasica 
può  rappresentare  uno  stimolo  all'attivazione  del  sistema 
complementare.  Queste  os.servazioni  prospettano  che  al- 
cune condizioni  patologiche  possano  attivare  Ì1  comple- 
mento con  formazione  di  anafìlotossine  attribuendo  alla 
patogenesi  dello  s.  cardiogeno. 

È qui  opportuno  sottolineare  alcuni  degli  effetti  biolo- 
gici delle  anafìlotossine.  Sia  il  C3a  che  il  C5a  inducono  la 
liheraziunc  di  istamina  dai  ha.sofìli  e dai  mastociti.  II  C5a. 
inoltre,  potenzia  in  maniera  sinergica  la  sintesi  ex  novo  di 
SRS-A  (Slow  Reacting  Suhstance  of  Anaphylaxis),  ora 
identificata  a)me  un  insieme  di  leucotrieni  Ci  (LTCi), 
Di  (LTDi)  ed  Ei  (LTEi),  che,  a>mc  è noto,  sono  dotati 
di  potenti  effetti  cardtodepressivi  sull’attività  inotropa  e 
vasoo-ìstrìttivi  sul  circolo  coronarico.  È stato  anche  dimo- 
strato che  il  C5a  è anche  in  grado  di  indurre  la  sccrczicv 
ne  di  prolcasi  c di  altri  enzimi  lisosomali  dai  neutrofìli 
umani  c di  determinare  Taggregazione.  Non  si  può  at- 
tualmente escludere  che  l'aggregazione  dei  neutrofìli  da 
parte  del  C5a  determini  la  formazione  di  emboli  di  ag- 
gregati lcuc(Kitari  responsabili,  a livello  del  microcircolo 
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polmonare,  del  danno  respiratorio  presente  in  diverse 
condizioni  cliniche  che  si  associano  ad  attivazione  del 
complemento.  In  particolare,  Tendoiossina  è un  liposac- 
caride  costituente  la  parete  cellulare  dei  gramnegativi  ed 
è in  grado  di  attivare  il  aimplcmcnlo  durante  io  s.  da 
cndotossina  (fìg.  4).  Analogamente  il  cellofan,  che  è il 
costituente  delle  membrane  di  dialisi,  è un  polisaccaride 
che.  come  tale,  può  attivare  il  complemento. 

È stato  recentemente  dimostrato  che  l'aggregazione  dei 
neutrofìli  umani  indotta  dal  complemento  può  essere  ini- 
bita da  concentrazioni  elevate  di  corticosteroidi.  È stato 


Fig.  3.  Effetti  dannosi  causali  dall'attivazione  caotica  del  com- 
picmentu. 
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altresì  dimostrato  che  la  somministrazione  di  mctilpredni* 
solone  previene  l'aumento  della  permeabilità  vascolare 
indotta  dalle  cndotossinc  nel  polmone  di  pecora.  Analo- 
gamente è stalo  recentemente  dimostrato  che  la  sommi- 
nistrazione di  corticosteroidi  neiruomo  riduce  la  permea- 
bilità capillare  polmonare  nello  s.  settico.  L'insieme  di 
queste  i>sscrvazÌoni  etmsente  pertanto  di  prospettare  che 
uno  degli  effetti  terapeutici  delie  alte  concentrazioni  di 
o^rticosteroidì  possa  essere  mediato  dairinibizionc  del- 
l'aggrega/ione  dei  neulrofìli.  indotta  dal  ^implemento,  e 
della  liberazione  di  enzimi  lisosomali  dai  PMN  umani. 

Il  rvolo  dei  mediatori  chimici  i»eUa  patogenesi  dei  diversi 
tipi  di  shock 

Le  indagini  svolte  negli  ultimi  anni  consentono  di  pro- 
spettare che  alcuni  mediatori  chimici,  primari  e seconda- 
ri. possano  svolgere  un  ruolo  signifkativo  nella  patogene- 
si dei  diversi  tipi  di  s.  neU'uomo.  In  particolare,  alcuni 
mediatori  chimici  primari  possono  essere  sintetizzati  e/o 
liberati  in  seguito  ad  attivazione,  immunologica  o no.  dal- 
le cellule  effcllrici  primarie  (basolìli  e masicKiii).  L’atti- 
vazione delle  cellule  effettrici  primarie  induce  la  sintesi 
ex  novo  e/o  la  secrezione  dei  mediatori  primari. 

\S istamina  (v.)  è certamente  uno  dei  principali  media- 
tori implicati  nella  patogenesi  dello  s.  Questa  amina  bio- 
gena è contenuta  nei  granuli  citoplasmatici  dei  mastociti 
polmonari  c dei  basoHli  circolanti  umani,  rispettivamente 
alle  concentrazioni  di  3.6  o di  1 pg.cellula.  A tal  proposi- 
to è stato  recentemente  dimostrato  che  lo  s.  anahlattico 
nell'uomo  si  associa  a un  aumento  delle  concentrazioni 
plasmutiche  di  istamina  e a gravi  alterazioni  della  funzio- 
nalità cardiaca.  Essa  agisce  attraverso  l'attivazione  di  un 
recettore  di  tipo  H|  che.  vcrirsimilmenie,  è in  grado  di 
indurre  la  contrazione  della  muscolatura  liscia  bronchiale 
e tracheale.  L'istamina  attiva  anche  un  recettore  di  tipo 
IL  che  svolge  un  importante  ruolo  di  feedback  negativo 
inibendo  la  liberazione  di  istamina  dai  basohii  umani  e di 
enzimi  lisosomali  dai  granukKÌti  ncutrofili  umani  (Maro- 
ne  et  al.,  I9K0).  Le  proprietà  di  questa  amina  consentono 
di  prospettare  che  essa  sia  in  grado  di  modulare  le  con- 
centrazioni dei  mediatori  chimici. 

L’istamina  presente,  in  elevale  concentrazioni,  anche 
nei  masicKiti  cardiaci  umani,  esercita  numerosi  effetti 
cardiovascolari  sia  a livello  del  circolo  coronarico  che  del 
tessuto  cardiaco. 

È upporturk>  quinJi  sottolineare  ì risultati  di  studi  ctiniei  c 
spcnmcniali  volli  a dimosirarc  il  ruolo  dcirisiamina  ncirinvir- 
gcn/a  delle  gravi  manifesta/Kini  cardiovascolari  che  vi  owervano 
net  diversi  tipi  di  s.  A tal  proposito  abbianui  recentemente  di- 
mostrato che  il  tessuto  cardiaai  umano  contiene  quantità  elevate 
di  mumina  (circa  1.6  megg  di  tessuto  umido)  cl^  può  essere 
liberala  rn  vitro  uliliz/aiido  uno  Kmoforo  del  Ca‘*  (composto 
A231K7)  che  trasporla  ki  ione  attraverso  le  mcmhninc  citopla- 
vrrvaliche.  È stato  tnt>lirc  dimostrato  che  il  icMuto  cardiaco  uma- 
no possiede  specifici  recenuri  per  rìMamma  la  cui  ailivaztone 
potrebbe  essere  rcvpunsaNle  degli  effetti  cardiaci  diretti  di  que- 
sta amina-  Le  elevate  conccntrazHmi  di  istamina  presenti  a livel- 
lo cardiiKO  consentono  di  ipotizzare  che  la  sua  liberazione  nello 
s.  si  asMKi  a concentrazioni  locali  assai  elevate,  tali  da  indurre 
gravi  turbe  della  (unzionulità  cardiaca. 

Alk)  scopo  di  prcasarc  alcuni  degli  effciti  cardiaci  cd  cmodi- 
namici  della  istamina.  abbiamo  recentemente  condotto  uno  ^u< 
dio  neil  uomo  volto  a valutare  k principali  mudi5c:uioni  cardio- 
vascolari indotte  dall  intusionc  di  conccnlrazioni  relativamente 
basse  di  istamina.  Queste  esperienze  hanno  dimostrato  che  l'in- 
fusione  per  4-7  min  di  istamina  (0.4  mcg'kg'min  e.  v.)  in  pa- 
zienti soiuiposti  a cateterismo  cardiaco  a scopo  diagnostico,  ha 
determinato  una  riduzKinc  signibcahva  della  pressione  sistolica, 
diaslolica  c aortica  media.  Questi  effetti  erano  associati  a una 
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riduzione  di  entità  vignihcaiiva  delle  resistenze  vavcolari  sbtcmi- 
che  e a un  aumento  delia  frequenza  cardiaca,  della  gittata  car- 
diaca. e del  LVdP/dT.  E interessante  segnalare  che  l'infusione 
di  istamina  non  determinava  vanazioni  signiticative  della  pres- 
sione deirartcria  polmonare  c delle  resistenze  vascolari  polmo- 
nari. Abbiamo  inoltre  osservato  che  l'infusione  di  istamina  si 
associa  a un  aumento  signilìcativo  delle  caleculammc  circolanti  e 
che  la  sospensione  dcU'infusionc  à seguita,  entro  S min,  da  un 
rapido  decremento  delle  concentrazioni  plasmaliche  sia  delle 
caiccoiaminc  che  deiristamina.  Infine,  in  un  paziente  am  un 
blocco  atnovenincolarc  dt  I grado,  la  stimolazione  istamincrgica 
si  è assodata  a un’evoluzione  transitoria  verso  il  blocco  atrioven- 
tricolarc  di  III  grado.  L'insieme  di  queste  iAservazìoni  dimostra 
che  questo  mediatore  chimico  à presente  in  amcenirazioni  ele- 
vate nei  mavtociti  cardiaa  umani  c che  l'infustone  dì  concentra- 
zioni relativamente  basse  può  determinare  alcune  delle  manife- 
stazioni cardiovascolari  osservate  ncli'uomo  in  corso  di  s. 

Un  altro  importante  gruppo  di  mediatori  chimici  pri- 
mari è rappresentati)  dai  tcucoirieni,  che  sono  sintetizzati 
dall’ac.  arachidonico  attraverso  la  via  della  5-lipossigcnasi 
(fig.  5)  (v.  ggosiAfìiJVNOiNt).  Nelle  cellule  cffeltrici  prima- 
rie la  .sintesi  di  leucoirìeni  priK'cde  attraverso  la  sintesi  di 
un  composto  intermedio  indicato  con  la  sigla  5-KPBTE. 
Questo  composto  è il  precursore  di  un  melabolita  in- 
stabile denominato  leucotrienc  A4  (LT4).  L'LTAi  viene 
metabolizzato  a leucotriene  B4  (LTB4).  Questo  mediatore 
è un  potente  fattore  chcmiotattico  per  i granulociti  neu- 
irolili  ed  eolinofili  umani.  L'LTBi  è in  grado  di  attivare  i 
neulrofìli  umani  e di  indurre  la  secrezione  di  enzimi  iiso- 
somali.  Esso  svolge  pertanto  un  importante  ruolo  nella 
patogenesi  dello  s.  anafilattico  c di  quelle  condizioni 
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Fig.  5.  Mediatori  chinikH  r>elk)  s.  prodotti  cUtlla  vìa  mctaiK^ica  della  5*lipo!i«Ìgena<>Ì  e della  cidoH!»igenasi. 


(polmone  da  s.)  nelle  quali  vi  à una  aggregazione  dei  neutro- 
(ili  prevalentemente  a livello  del  microcircolo  polmonare. 

LXTA4  è anche  il  prccun»ore  di  un  gruppo  di  3 impor- 
tanti mediatori  chimici  rccentemcme  caratterizzati  e de- 
nominali Uucotriene  C4  (LTC4),  ieucotriene  D4  (LTDj)  e 
leucothene  E4  (LTE4).  Questi  mctaboliti  costiluiscofKi 
nel  loro  insieme  la  cosiddetta  Slow-Reactinf^  Suhstame  of 
Anaphyiaxis  (SRS-A),  descrìtta  ne!  193K'40  da  Felberg, 
Kellaway  e Trethewte.  La  SRS-A  è stata  inizialmente 
caratterizzata  sulla  base  della  proprietà  di  indurre  una 
contrazione  lenta  e prolungata  della  muscolatura  liscia, 
nieganti  studi  di  Samueisson,  di  Hammarsiróm  c coll, 
hanno  dimostralo  che  la  SRS-A  è costituita  da  un  gruppo 
di  mctaboliti  sintetizzati  ex  novo  a partire  dall'ac.  arachi- 
ckmico  attraverso  la  5-lipossigenasi  e indicati  «in  le  sigle 
LTC4,  LTD4,  LTE4,  Questi  mctaboliti  interagiscono  con 
specifici  recettori  presenti  su  diversi  organi  bersaglio  e 
inducono  neH’uomo  una  broncoemirìzione  e un  marcato 
aumento  delle  resistenze  polmonari. 

Alcuni  studi  recentemente  condoni  dimostrano  che  i icuco* 
tneni  possiedono  marcati  effetti  depressivi,  particolarmente  a 
livello  cardiaco  c del  circolo  coronanai.  In  panicotarc  i compo- 
sti LTC4.  LTD«  ed  LTEi  determinano  una  prrMungata  riduzione 
dcirmotn>pismo  e dei  flusso  coronarico  nel  cuore  di  cavia  isolalo 
c perfuso  L'effetto  inotropo  negativo  di  questi  Icucotrìcni  6 sta- 
to anche  dimostralo  in  frammcnii  di  tessuto  miociirdici>  umano. 
Inoltre,  il  composto  LTD4  ptMenzia  alcuni  degli  effetti  cardiaci 
dcirtsiamina.  rinforzando  il  concetto  delle  interazioni  funzionati 
Ira  questi  mediatori.  Oli  effetti  dcprcvsivj  dei  Icucotrìcni  sull'at- 
tività cardiaca  sono  stati  ampliati  da  recenti  indagini  condotte  iit 
Wi-o.  A tal  proposito  è stato  dimostrato  che  la  somministrazione 
c.  v.  di  LTÒ4  nella  scimmia  determina  una  prolungata  riduzione 
della  pressione  aortica  media,  della  pressione  ancnosa  polmona- 
re e della  gittata  cardiaca.  È stato  inoltre  dimostrato  che  l'infu- 
sione iniracoronarica  nella  pecora  di  LTD4,  in  ci^ncenirazìoni 
subnanomolan  determina  una  marcala  riduzione  (20-K0%)  del 
flusso  coronarico,  dovuta  a una  vasocostrizione  coronanca.  segni 
clcltrocardiogratici  di  ischemia,  riduzione  della  gittata  cardiaca  c 
del  dP.'dT.  L'insieme  di  questi  risultali  amsente  di  ipotizzare 
che  alcune  delle  gravi  manifestazioni  cardiovascolari  che  si  os- 
servano nel  corso  dello  s.  ncU’uomo  potrebbero  essere  atcnbuilc 
alla  sintesi  di  Icucotrìcni  che  si  osserva  dopo  opportuna  stimola- 
zione delie  cellule  cffcltrKÌ  primarie.  A conferma  di  questa  ipo- 
tesi à stato  dimostralo  che.  sia  un  inibitore  della  sintesi  di  Icoav 
trteni.  sia  un  antagonista  recettorialc  di  questi  mediatori  sono  in 
grado  di  ndurrc  significativamente  neiranimale  da  e^rimcnto 
la  mortalità  nello  s.  da  endotossina. 


Nella  tab.  Il  sono  c'ompcndiati  gli  effeui  dei  leucotrìeni 
quali  mediatori  di  &. 

Sebbene  numerosi  c importanti  mediatori  chimici  dello 
s.  siano  sintetizzati  dalie  cellule  effettrìd  primarie  attra- 
verso le  lipossigenasi.  è opportuno  ricordare  che  alcuni 
mctaboliti  sintetizzati  attraverso  la  ciclossigcnasi  potreb- 
bero svolgere  un  ruolo  significativo  in  diversi  tipi  di  s.  A 
tale  proposito  è stato  recentemente  dimostrato  che  il 
parenchima  polmonare  umano  è in  grado  di  sintetizzare, 
in  .seguito  a opportuna  stimolazione  anafilattica,  numerosi 
metaboliti  dell'ac.  arachidonico.  I principali  mediatori 
chimici  sintetizzati  attraverso  la  ciclossigcnasi  dal  polmo- 
ne umano  in  vitro  sono  la  prostacivUna  (PGt^  e la  PGDi. 
1)  polmone  umano  è anche  in  grado  di  sintetizzare,  seb- 
bene in  misura  assai  inferiore,  la  PGFj  c il  trombossano 
A^  (TXA;).  A conferma  dei  risultali  di  queste  indagini 
condotte  in  vitro,  è stata  documentata,  in  pazienti  affetti 
da  mastocitosi  sistemica,  la  presenza  di  elevate  concen- 
trazioni sieriche  c urinarie  di  I^D^.  È stalo  infatti  di- 
mostrato che  lo  s.  da  endotossina  si  a.ssocia  a un  rapido 
aumento  delle  concentrazioni  sieriche  delle  prostaglandi- 
nc  della  serie  E.  F.  del  TXAj  e della  PGIj.  Il  ruolo 
palogenetico  di  questi  metaboliti  à stato  recentemente 
valutato  in  via  indiretta  usando  alcuni  farmaci  antin- 
fiammatori non  sicroidci.  È stato  infatti  dimostrato  che 
Faspirina  c altri  farmaci  antinfiammatori  non  steroidei 
sono  in  grado  di  ridurre  marcatamente  la  mortalità  nello 
s.  da  endotossina. 

Anche  i mastociti  cardiaci  sintetizzano  PCD^.  È di  un 
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certo  interesse  segnalare  che  la  PGD^  riduce  il  flusso 
coronarico. 

Un  altro  importante  mediatore  chimico  di  natura  lipi* 
dica  è rappresentato  dal  Piataci  Activaiing  Factor  (PAF). 
Questo  mediatore  è stato  di  recente  caratterizzato  chimi- 
camente da)  gruppo  di  Pinckard  e viene  attualmente 
identificato  con  la  sigla  AGEPC  {AcetyFGiyceryFEiher- 
Phosphoryl-Choline).  Precedenti  osservazioni  hanno 
dimostralo  che  le  gravi  manifestazioni  respiratorie  e car- 
diocircolatorie che  si  osservano  durante  lo  s.  anafilattico 
nel  coniglio  sono  verosimilmente  da  attribuire  alla  libera- 
zione di  AGHPC  da  parte  delle  cellule  effettrici  primarie. 
È interessante  sottolineare  che  I* AGEPC  determina  una 
marcala  e prolungata  diminuzione  della  pressione  arterio- 
sa sistemica. 

È opportuno,  in  tal  senso,  ricordare  che  l’AGEPC  è il 
principio  attivo  di  estratti  della  porzione  midollare  del 
rene,  identificato  da  M.  Condorelli  et  ai.  (1970).  In  quel- 
le esperienze  era  stato  infatti  identificato  un  estratto  della 
midollare  del  rene  che  determinava  un’evidente  e duratu- 
ra riduzione  della  pressione  arteriosa  nel  coniglio.  Queste 
esperienze  sono  state  recentemente  confermate  dall’os- 
scrvazionc  che  il  principio  attivo  presente  negli  estratti 
della  midollare  renale  è l'AGEPC,  che  possiede  un  po- 
tente effetto  ipolcnsivo  anche  nel  ratto  iperteso.  Nume- 
rosi studi  sperimentali  a^ndotli  in  molteplici  animali  da 
esperimento  dimostrano  che  l’AGEPC.  sintetizzato  dai 
granulociti  ncutrofìli,  dalla  midollare  renale  e dai  basohli. 
è un  mediatore  chimico  importante  nella  patogenesi  di 
diversi  lipi  di  s.  Sono  state  infatti  identificate  moltepli- 
ci proprietà  biologiche  di  questo  mediatore:  nella  cavia 
rinoculazionc  intradermica  di  AGEPC  determina  un  mar- 
cato aumento  della  permeabilità  vascolare:  l’infusione 
c.  V.  di  AGEPC  determina  nei  primati  marcate  alterazio- 
ni cardiovascolari  e induce  rallivazione  in  vivo  di  nume- 
rose cellule  infiammatone;  PAGEPC  determina,  inoltre, 
una  lenta  c prolungata  contrazione  della  muscolatura  li- 
scia dcH'ilco  c del  polmone  di  cavia  (Stimler  et  al., 
19KI).  È infine  interc5^nte  segnalare  i risultati  di  espe- 
rienze recenti  che  hanno  dimostrato  che  l'infusione  di 
AGEPC  nel  polmone  isolalo  e perfuH>  di  ratto  induce 
una  rapida  vasocostrizione  polmonare,  dovuta,  almeno  in 
parte,  alla  sintesi  ex  novo  di  LTC4  cd  LTD4.  L’insieme 
di  queste  osservazioni  giustifica  sul  piano  sperimentale 
alcune  delle  manifestazioni  cardiovascolari  che  si  osser- 
vano in  diversi  tipi  di  s. 

È di  un  certo  interesse  segnalare  alcuni  effetti  di  tipo 
feedback  ptìsiiivo  delTAGEPC.  Questo  mediatore  è infat- 
ti in  grado  di  indurre  Taggrcgazionc  di  piastrine  umane  e 
di  stimolare  la  secrezione  di  enzimi  lisosomali  e la  sintesi 
di  I.TD4  dai  neulrofìli  umani. 

I basofili  e i mastociti  polmonari  umani  sintetizzano 
anche  alcuni  enzimi  proleoliisci.  In  particolare,  i basofili  c 
i mastociti  umani  possiedono  uno  specifico  enzima  appar- 
tenente alla  classe  delle  esterasi.  Non  è stato  ancora  ac- 
certato se  gli  enzimi  protcolitici  presenti  nei  basofili  c nei 
mastociti  umani  possiedano  le  stes.se  caratteristiche  chi- 
micofisiche. È stato  tuttavia  precisato  che  le  esterasi  pre- 
senti nei  basofili  c nei  mastociti  umani  sono  distinte  dalle 
esterasi  sieriche  c ghiandolari.  È Malo  inoltre  dimostrato 
che  la  stimolazione  antigenica  dei  basofili  e dei  mastociti 
polmonari  induce  la  liberazione  di  una  callicrcina  in  gra- 
do di  agire  sul  kininogeno  a ba.sso  peso  molecolare  e di 
generare  le  bradikinine.  Infine,  sia  i mastociti  che  i baso- 
fili  umani  possiedono  un  enzima  in  grado  di  attivare  la 
prccallicrcina.  Queste  osservazioni  rivestono  una  partico- 
lare importanza  considerando  i rapporti  tra  il  sistema  del- 
le callicrcinc  c i fattori  della  coagulazione  e delia  fibrìno- 


iisi.  Le  possibili  interazioni  immunologichc  tra  il  sistema 
delle  callicreine  e quelli  della  coagulazione  e della  libri- 
nolisi  sono  confermate  dairosservazionc  che.  nel  corso 
dello  s.  neiruomo.  vi  è una  rapida  attivazione  dei  sistemi 
della  coagulazione  e della  fìbrinolisi. 

Alterazioiu  anatomofunzionali  degli  Orioni  «beruig^» 

//  polmone  nello  shtKk 

L’insufficienza  polmonare  è una  delle  principali  cause  di 
morte  degli  s.  min  cardiogenici  cd  è certamente  una  delle 
più  temute  complicazioni  letali  dello  s..  soprattutto  emor- 
ragico o traumatico,  ma  anche  di  altra  origine  (s.  cardio- 
genico,  da  sostanze  chimiche  tossiche,  da  inalazione  di 
gas  ad  alta  temperatura,  da  concentrazioni  tossiche  di 
ossigeno,  da  aspirazione  di  liquido  gastrico,  da  polmoniti 
virali,  da  enzimi  derivanti  da  pancrcatilc  acuta,  da  endo- 
tossine  ed  enzimi  associati  a sepsi  da  gramnegativi.  da 
emboli  grassi  provenienti  da  fratture  di  ossa  lunghe). 
Tale  sindrome  viene  definita  ARDS  (Adult  Respiraiory 
Ditiress  Syndrome)  oppure  polmone  da  shock  (v.  rkspi- 
RATORio  .\ppARATo).  Essa  segue  lo  s.  dopo  24-72  h dalla 
sua  insorgenza  cd  è fondamentalmente  dovuta  a edema 
alveolare  e interstiziale,  secondario  ad  alterata  permeabi- 
lità della  membrana  alvcolocapillarc.  aumento  della  pres- 
sione capillare  idrostatica,  diminuzione  della  pressione 
oncotica  piasmatica,  deficienza  di  produzione  di  surfat- 
tante.  alterazione  della  arcoiazione  linfatica  polmonare, 
cui  seguono  formazione  di  membrane  ialine  c prolifera- 
zione dei  tessuti  connettivi  interstiziali,  alveolari  e bron- 
chioiari.  Istologicamente,  la  sindrome  è caratterizzata  nel- 
le prime  fasi  da  un  intasamento  del  micriKircolo  polmiv 
nare,  causato  principalmente  da  granulociti  e monociti. 
seguito  da  edema  polmonare  interstiziale  progressivamen- 
te ingravescente  che,  alla  fine,  riempie  gli  spazi  alveolari 
di  un  liquido  schiumoso  ricco  di  proteine  ad  alto  peso 
molecolare.  Gli  clementi  essenziali  del  quadro  clinico  nel- 
la sindrome  del  polmone  da  s.  sono;  la  luchipnea,  i ranto- 
li inspiratori  bilaterali  diffusi  in  associazione  con  la  grave 
ipossiemia  e con  opacizzazione  di  entrambi  i campi  pol- 
monari. alcalost  respiratoria  congiunta  ad  acidosi  metabev 
lica.  La  mortalità  delia  sindrome  è assai  elevala,  variando 
dal  60  al  90%  nelle  prime  48  h.  L’edema  polmonare  c le 
sue  sequele  sono  responsabili  degli  shunis  intrapolmonari 
e deiripossemia.  Le  principali  caratteristiche  hsiopatolo- 
giche  del  polmone  da  s.  sono:  1)  .shuniing  polmonare 
massiccio  con  ipossiemia;  2)  compliarice  polmonare  ridot- 
ta; .1)  edema  polmonare  bilaterale  diffuso. 

Le  tappe  che  portano  aH'edema  polmonare  nello  s.  dif- 
feriscono di  volta  in  volta  in  rapporto  alla  natura  dei  fat- 
tori etiologici.  Nt>n  vi  è dubbio  che  il  primo  fattore  è 
rappresentato  dall’ipoperfusione  polmonare,  che  porta  a 
una  chiusura  crìtica  dei  vasi  di  resistenza  polmonari,  alla 
quale  seguono  vari  eventi  (liberazione  di  amine  vasfiatti- 
ve  che  alterano  la  parete  dei  vasi  polmonari,  danno  dei 
pncumociti)  che  portano,  attraverso  l'aumento  della  tra- 
sudazione polmonare  c la  riduzione  del  surfattantc.  all’a- 
telettasia  alveolare,  all  alierazione  del  rapporto  ventila- 
zione-perfusione c aU'ipossiemia. 

Altri  due  fattori  patogcnetici  dell'edema  polmonare  nel  pol- 
mone da  s.  sono:  rintcru/iunc  tra  enzimi  lisosomali  e sistema  del 
complemento  e l'aggregazione  piastriniea.  Il  sistema  del  com- 
plemento (C)  del  plasma  à un  meccanismo  di  difesa  contro  le 
infezioni  microbiche,  costituito  da  diversi  enzimi  che  possono 
essere  attivati  in  modo  sequenziale,  a cascala,  mediante  due  di- 
stinti meccanismi.  L’attivazione  cosiddetta  «cla.vsica»  è provoca- 
ta dalle  reazioni  di  un  aniicorpo  che.  in  genere,  si  attacca  alla 
parete  cellulare  (ad  es.  di  un  batterio)  o ad  anligeni  solubili 
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formando  degli  immunocompicssi  ptasmaiici.  Ouesfi  anticorpi 
attivano  il  1'*  componente  del  complemento  (CI)  che,  a vua 
la.  attiva  il  2**  e il  4"  (0*2  e C‘4).  Oue>ic  prime  reazioni  danno 
luogo  airatlivazk>nc  del  3“  componente  (C3).  seguita  da  una 
H'riv  di  rc;tzioni  a cax'au  che  portano  airaiiivazionc  dei  com* 
ponenti  dal  C5  vino  al  C9.  La  compieta  aitiva/ionc  del  comple- 
mento provoca  la  distruzione  delia  cellula  cui  l aniicorpo  era 
originariamente  attaccato,  provocando  Iìkì  della  membrana.  Il 
meccanismo  di  azione  «ulicrnativo»  può  evvcre  attivalo,  indi- 
pendentemente  dalla  presenza  di  anticorpi.  da  diverse  sostanze, 
per  lo  più  polisaccaridi . quali  lipopolisitccaridi  (cndotosvinc). 
inulina  e zimosan.  Questi  composti  attivano  direttamente  il  C3, 
che  determina  la  stessa  cascala  di  reazioni  enzimatiche  innescale 
dal  meccanismo  classico  (iig.  2).  Durante  la  cascala  tinaie  di  rea- 
zioni vengono  liberati  divx^rsi  peptidt  di  piccole  dimensioni,  molti 
dei  quali  svolgono  una  polente  azione  sulla  funzione  dei  leucoci- 
ti e.  in  particolare,  dei  granulociti.  aumentando  la  capacità  di 
tali  cellule  nella  distruzione  dei  hattcn.  Le  pnncipali  azioni  svili- 
te dai  piccoli  frammenti  proteici  del  complemento  sono  quelle  di 
favonre:  U radevionc  dei  granuliKSli  alla  parete  dei  capillari 
(«margmazionc  cndnlclialc>|  determinata  dal  frammento  C5a; 
Zi  la  migrazione  dei  granultKin  attraverso  la  parete  dei  capillan 
(«chemtoiavsi»):  3)  la  siimolazit^nc  delia  fagocitosi  granultKitaria 
(•opsoni/zazionc»)  svolta  dai  frammento  C'3b;  4)  la  stimola/ione 
dei  granulnciti  all'aggregazione  e alla  tiirmuzione  di  radicali  itvsNÌj 
ci  deirovsigenn  (supcrossidi  e pcros.sido  di  idnrgcrK»)  ad  azione 
microbicida  (ancìi'evsa  svolta  dal  fattore  C5a).  Tutte  queste  mo- 
dificazioni del  comportamento  ilei  granuiociti  indotte  dal  com- 
picmcnto  sono  usAiamcnlc  utili  nella  prevenzione  delle  malattie 
infettive,  csim’ò  convalidalo  dal  fatto  che  i pochi  pazienti  geneti- 
camente privi  di  diversi  compimenti  finali  del  complemento  sono 
crumcamenic  soggetti  a gravi  infezioni  piogene.  Tuttavia,  queste 
stes.ve  modificazioni  del  comportamento  dei  granuiociti  provocale 
dal  complemento  divengono  d.innisse  quando  ratiivaziorvc  del 
complemento  non  è imtotta  m modo  specifico  da  un’invasione 
microbica.  Si  parla  allora  di  attiva/ìonc  •'Caotica»  (non  microbi- 
ca) (lig.  3)  dei  componenti  del  complemento,  che  è danm>sa,  po- 
lendo provocare  gravi  alterazioni  dcircndotclio  e dei  lcs.suii.  Stu- 
di sul  complemento  nello  &.  hanno  dimovirato  in  modo  evidente 
che  negli  stati  di  s..  m particolare  in  quelli  proviKati  da  sepsi, 
emorragia  e traumi,  viene  attivato  il  complemento  e che.  inoltre, 
il  polmone  da  s.  puc)  derivare  da  una  mavàccia  e prolungata  atti- 
vazione del  complemento  aiinivcrso  $di  cffclli  svolti  dui  granulo- 
citi,  f meccanismi  attraverM»  i quali,  nello  s..  m vcni'Ka  l'auivazìo- 
nc  «caotica»  del  complemento,  la  quale  segue  la  sequenza  di  at- 
tivazjone  «alicrnallvj».  che.  cioè,  non  richiede  il  legame  antige* 
nc-anticorpo.  non  sono  interamente  noli:  netto  s.  scitico  o tossico 
può  trattarsi  di  un'azione  diretta  delle  cndoiossine  sulla  compo- 
nente e,  del  complemento,  mentre  in  altre  forme  di  s.  (ad  cs.. 
traumatico  o cmurrugico)  potrel>be  trattarsi  più  gencricamcnic  di 
un'afiivaz-ionc  della  stcs.sa  componente  del  complemento  indotta 
da  enzimi  lÌNOsomali  e da  kininc.  rispettivamente  liberati  c*attivati 
in  seguilo  alla  sofferenza  e al  danno  cellulare.  Il  patologico  au- 
mento della  permeabilità  dei  capillari  potmonan  che  nel  polmone 
da  s.  provoca  edema  interstiziale  e alveolare  con  luoriu-scila  dai 
capillari  di  proteine  ad  allo  peso  molecolare  è secondarli»  al  dan- 
no dcll'erHlotclio  polmonare  in  parte  sccondark»  aH'inicrazione 
granulociti-complemcnto.  Spcnmcntaimcnic  si  è visto  che  la  le- 
sione delie  cellule  crulotclialt  da  cndotossine  si  verifica  quando 
queste  ultime  vengono  incubate  insieme  ,ai  granuiociti  e al  C5a. 
ma  non  con  gli  uni  u con  Taltro  separatamente. 

L'altra  piissihilc  causa  deiredema  polmonare  da  s.  è t'aggrc- 
gazionc  piasi  rinica.  La  scarsa  perfusione  e Vimpinafio  iangiunn 
conirìbuiscuno  alk>  sviluppo  di  micnscmboli  piastrinici  in  ct>rri* 
spondenza  del  microarcolo  poirrusnare.  L'alltviià  delta  trombina 
sulle  piastrine  provixa  la  liberazione  di  serotonina  e di  enzimi 
lisosomali  che.  a loro  volta,  agiscono  direttamente  danricggiando 
il  letto  vasadarc  polmonare.  L'aumciUaia  resistenza  vascolare 
polmonare  e la  lihcrazkme  di  serotonina  e degli  enzimi  livisoma- 
li  prtmieam»  un  danno  eslCM»  del  letto  vascolare  polmonare  con 
conscguenti  variazioni  della  pcrmcahilità  delt‘cndoielio  polmo- 
nare; qucsi'ultima  via  attraverso  cui  si  realizza  il  danno  dei  tes- 
suti polmonari  non  è imfipcndcnic  dalla  prima,  perche,  come  e 
stato  detto,  gli  enzimi  listzvomali  liberatisi  dalle  cellule  cndotclia- 
li  e le  kinine  attivale  provocano,  a toro  voliit.  attivazione  coiUica 
del  complemento  L'aumento  della  permeabilità  delle  pareti  dei 


capillari  polmonari  nella  genesi  del  polmone  da  s.  e talmente  ri- 
levante che  un  indice  prognmtico  della  sindrome,  qualunque  sia 
il  meccanismo  etiopatogenclico  dello  s . si  ricava  dalla  valuta- 
zione della  pressione  colloidosmotica  plasmatiai.  il  cui  valore  t 
direttamente  correlato  alla  sopravvivenza;  tale  indice  si  sarebbe 
dimostralo  valido  nctrKri%  circa  dei  casi, 

L’obicllivo  della  terapia  del  polmone  da  j».  è quello  di 
arrestare  e invertire  il  decorso  delia  sindrome  con  un'cftì- 
cace  terapia  antiedema  fondata  sulla  respirazione  assistita 
con  pressione  positiva  sino  a 60  cm  di  acqua  e sulPimpie- 
go  di  farmaci,  permettendo  così  ai  meccanismi  di  difesa 
deirospite  di  riportare  il  polmone  alla  normalità.  Il  pro- 
tocollo abitualmente  adottalo  nei  reparti  di  rianima/ionc 
nelle  complicanze  polmonari  dello  s.  consiste  neH  inseri- 
mento  di  un  catetere  dt  Swan-Ganz  per  misurare  la  pres- 
sione di  occlusione  deirarlcria  polmonare  e l’indice  car- 
diaco; tali  misure  forniscono  informazioni  essenziali  per 
la  diagnosi  differenziale  tra  edema  polmonare  da  insuffi- 
cienza cardiaca  ed  edema  polmonare  di  altra  origine.  Ol- 
tre alla  venlìla/ione  meccanica  assistita  e a un'adeguata 
terapia  anttbiotica,  se  esiste  una  sepsi  da  gramnegativi.  si 
attribuisce  attualmente  grande  impt^manza  alla  terapia 
corticosteroidea  con  mctiìprednisone  sodio  succinato  alla 
dose  di  30  mg'kg  per  via  e.  v,  ogni  6 h per  4S  h con  in- 
terruzione bnisca  della  terapia.  Fra  le  varie  azioni  di  tale 
gliciKorticoide  vi  è anche  quella  di  impedire  l'aggrega- 
zionc  dei  granuiociti  promossa  dali  attivazionc  caotica  del 
complemento,  e quindi  di  ridurre  la  formazit»nc  di  emboli 
leucocitari  in  corrisptìnden/.a  dei  capillari  polmonari;  il 
mctiìprednisone  sodio  succinato  alia  dose  di  1 mg'ml. 
livello  equivalente  a quello  che  si  ottiene  nel  plasma 
dopo  somministrazione  di  30  mg'kg.  blocca  praticamente 
totalmente  l'aggregazione  in  viiro  dei  granuiociti.  Se  le 
perdile  di  proteine  causano  una  riduzione  significativa 
della  pressione  colloidtismotica,  si  somministrano  Ì5-.S0  g 
di  albumina  ogni  6 h per  mantenere  nel  plasma  una  pres- 
sione oncoiica  normale.  Se  la  pressione  di  occlusione  dcl- 
rarteria  polmonare  e la  portata  cardiaca  presentano  valo- 
ri normali,  si  può  evitare  la  somministrazione  di  diuretici 
e di  digitale.  Particolari  precauzioni  devono  essere  poste 
nella  somministrazione  di  liquidi  per  via  parcntcrale  per 
gli  effetti  negativi  che  tale  trattamento  può  avere  sulla 
pressione  colloidosmotica  piasmatica,  e nella  sommini- 
strazione di  O2.  che  non  deve  provocare  aumenti  della 
pf>2  del  sangue  arteriosti  sistemico  Huperiori  a 60-90 
mmHg,  valori  oltre  i quali  si  manifestano  effetti  tossici 
sulla  membrana  aivcolocapiitarc  con  aumento  deiredema 
polmonare 

V.  anche;  Rr_sptR.MORio  .spparato.  polmone  tia  shock 

(XIII.  930). 

Funzione  cardiaca  negli  shock  non  cardiogent 
Anche  negli  s.  non  cardiogem.  dopo  un  certo  tempo, 
compaiono  alterazioni  della  funzione  cardiaca  che  non 
infrequentemente  diventano  irreversibili  pur  am  la  corre- 
zione delia  causa  primaria  dello  s.;  in  esso  si  verifica  una 
catena  di  eventi  che  portano  a un'alterazione  della  fun- 
zione cardiaca  con  riduzione  soprattutto  della  compliance 
ventricolare  ed  elevazione  della  pressione  telcdiasiolica 
ventricolare.  Fra  i molteplici  fattori  che  partecipano  al- 
l'alterazione della  funzione  cardiaca  vanno  annoverati:  la 
stimolazione  simpatica  riflessa,  che  comporta  un  aumento 
della  richiesta  di  miocardico,  mentre  l’apporto  di  è 
gravemente  limitalo;  la  vasocostrizione  periferica,  che 
aumenta  l'impedenza  all'eftlusso  del  ventricolo  sinistro 
determinando  un  ulteriore  incremento  delle  richieste 
metaboliche  del  miiKardio;  la  riduzione  della  perfusione 
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coronarica  per  riduzione  della  gittata  siMolica  ventricola- 
re sinistra,  per  grave  ipotensione  aortica  e per  l'azione  di 
sostanze  vasocostrittrici  coronariche  (cicosanoidi;  PGEj. 
PGF2«.  PGHi,  LTA>  LTC-j;  angioiensina  II.  argininva- 
sopressina.  eie.);  la  depressione  della  coniratliiiià  e della 
compiiance  dovuta  aH'azionc  diretta  doiracidosi  metabo- 
lica e di  alcune  sostanze  (istamina  e altri  fattori  deprevsiv 
ri  mùKardici  circolanti;  ad  es..  probabili  proteasi  liberate 
dal  pancreas  ipossico.  secondo  Lefcr,  1973).  Ricerche 
sperimentali  hanno  inoltre  dimostrato  che  negli  s.  di  varia 
origine  esiste  un'anomalia  di  distribuzione  del  flusso  co- 
ronarico con  diminuzione  del  rapporto  perfusione  sub- 
endcKardica-perfusione  subepicardica  e della  percentuale 
del  flusso  coronarico  dia.sto]ico.  Le  frequenti  turbe  del 
ritmo  cardiaco  che  si  t>sservano  nelle  fasi  inoltrate  dello 
s-  sono  un  espressione  della  turba  del  metabolismo  miiv 
cardico.  oltre  che  degli  effetti  neuroumoraii  (soprattutto 
azione  delle  catccolaminc  e dciristamina)  sul  miiK'ardio 
atriale  e ventricolare.  Tale  turba  metabolica  rende,  tra 
l’altro,  il  miocardio  parlicolarmenle  sensibile  all'effetto 
tossico  di  alcuni  farmaci.  Ad  cs.:  in  presenza  di  s..  il  mio- 
cardio diviene  più  sensibile  agli  effetti  tossici  della  digita- 
le: ricerche  sperimentali  hanno  dimostrato  che  negli  ani- 
mali in  s.  emorragico  l'accumulo  di  digossina  marcata  nei 
miocardio  è più  elevato  rispetto  ui  controlli;  l'aumento 
deiraccumulo  di  digossina  potrebbe  essere  un  fattore  che 
spiega  rincremento  della  tossicità  digitalica  nei  pazienti 
in  stato  di  s.  In  delinitiva,  fra  le  principali  cause  della 
disfunzione  cardiaca  nello  s..  la  quale  contribuisce  note- 
volmente a rendere  irreversibile  la  sindrome,  possono 
essere  annoverati  i seguenti  fattori:  aumento  deH’accumu- 

10  di  liquido  interstiziale  nel  miocardio;  diminuito  appor- 
to di  substrati  al  miocardio:  effetti  diretti  di  mctuboliti 
tossici  sul  miocardio;  alterata  responsività  del  miiK-ardio 
agli  stimoli  adrenergici. 

11  rene  nello  shoik 

Le  anomalie  delta  funzione  renrie  nello  s.  sono  simili  a 
quelle  deirin.suffidenza  renale  indotta  daU'ischemiu  di 
qualsia.si  origine.  Una  grave  ipotensione  arteriosa  sistemi- 
ca provoca  alterazioni  delia  funzione  renate,  reversibili  se 
l'ipotensione  viene  prontamente  risolta,  ma  irreversibili 
se  lo  stato  ipotensivo  dura  oltre  1 h;  in  tal  caso  si  instau- 
rano necrosi  tubolare  e riduzione  della  liltnizionc  glome- 
rulare.  che  persistono  anche  se  il  flusso  sanguigno  renale 
viene  ripristinato.  Le  alterazioni  anatomofunzionali  del 
rene  in  presenza  di  s.  sono  soprattutto:  I)  necrosi  tubula- 
re  acuta  con  retrodiffusione  del  filtrato;  2)  ostruzione 
tubulare  da  parte  di  detriti  costituiti  da  sostanze  protei- 
che; 3)  infiltrazione  di  filtrato  attraverso  rcpilclio  tubula- 
re danneggialo  con  edema  interstiziale  e collasso  dei  tu- 
buli; 4)  grave  costrizione  delle  arleriolc  afferenti,  proba- 
bilmente mediata  dalla  stimolazione  nervosa  c umorale 
simpatica  e dairangioiensina,  con  conseguente  riduzione 
della  pressione  di  filtrazione  glomcrularc:  5)  alterazioni 
dellendotciio  glomerulare  con  aumento  della  permeabili- 
tà dei  capillari  glomcrulari;  6)  coagulazione  disseminala 
intravascolarc.  Si  ritiene,  inoltre,  che  l'oliguna  nello  s. 
ptJssa  essere  una  manifestazione  non  soltanto  della  ridu- 
zione del  flusso  sanguigno  renale,  ma  anche  della  dimi- 
nuzione del  rapporto  flusso  corticaie>'flusso  midollare.  Si 
è visto  che  nello  s.  di  qualsiasi  etiologia  la  riduzione  della 
filtrazione  glomerulare  è spes.so  sproporzionala  alla  ridu- 
zione della  perfusione  renale;  anche  nello  s.  grave  la  per- 
fusione renale  i frequentemente  dcirordinc  del  40-50% 
del  normale,  un  valore  ancora  alto  per  spiegare  la  severa 
oliguha.  Per  spiegare  Toliguria  si  c pensato  anche  a una 


vasocostrizione  dell'aricriola  afferente,  mediata  dall'an- 
giotensina  e.'o  dalla  stimolazione  nervosa  o umorale  sim- 
patica. congiunta  a una  vasodilatazione  dell'aneriola  ef- 
ferente mediata  dalle  prostaglandine;  insieme,  i due  fe- 
nomeni proviKherebbero  un  furto  di  sangue  dai  glomeru- 
ìi  con  riduzione  della  filtrazione  per  riduzione  della  pres- 
sione di  filtnizionc.  Altri  futton  che  contribuiscono  alla 
patogenesi  dcll'oliguria  nello  s.  stino  il  hassorbimenlo 
tubulare  del  sodio  e dell'acqua  libera,  dovuto  airaumento 
della  eonccnira/ionc  piasmatica,  rispctlisamcntc  deH'al- 
dosierone  e deirADU,  e raccresciuta  retrtHliffusionc  del- 
ia prcunna  dall'interstizio  attraverso  i tubuli  danneggiati 
dairischemia.  Malgrado  l'aumento  della  concentrazione 
plusmatica  dell'ADU  e dell'aldostcrune.  rosinolarità  uri- 
naria si  riduce  rapidamente  nello  s..  probabilmente  sia 
per  reccessivamcntc  ridotta  perfusione  della  midollare 
renale,  che  non  consente  di  mantenere  elevala  l'ipertonia 
di  questa  regione  del  rene  c quindi  di  permettere  un  ade- 
gualo riasMsr  hi  mento  di  acqua  libera  in  corrispondenza 
dei  dotti  collcuon  e del  tratto  discendente  dell  ansa  di 
Hcnlc.  sia  per  l'alterata  «cessione»  di  sodio  e di  urea  alia 
midollare  renale. 

Fenomeni  caratteristici  nei  pazienti  che  si  riprendono 
dallo  s.  stino  ripertensione  e rinsufficienza  tubulare  rena- 
le che  sopravvengono  36-72  h dopo.  Si  è pensato  che  tali 
fenomeni,  miti  aimc  sindrome  renale  post-risusataliva, 
siano  dovuti  a un'i|x>volemia  acuta  secondaria  alla  mobi- 
lizzazione di  acqua  c sodio,  precedentemente  sequestrali 
a causa  Jeiralterata  funzione  renale.  Si  è visto  che  nei 
pazienti  in  cui  la  sindrome  si  manifesta  esiste  un  notevole 
aumento  delle  resistenze  vascolari  renali,  che  sembra 
dovuto  a vasocostrizione  postglomcrularc  soprattutto 
perché  la  filtrazione  glomerulare  è solo  di  piKO  ridotta. 
Questa  modificazione,  che  si  accompagna  a rifornimento 
transcapillare  di  sale  c di  acqua  in  precedenza  sequestra- 
ti. sembra  riflettere  un'inadcguata  diuresi  relativamente 
al  volume  di  fluidi  mobilizzati.  Sembra  inoltre  che  la  va- 
socostrizione postglomcrularc  non  sia  mediata  dal  sistema 
renina-angiotcnsina,  essendo  i livelli  di  rcnina  normali 
nel  sangue  venoso  periferico  e nel  sangue  delle  vene  re- 
nali; non  SI  può  escludere,  però,  una  mediazione  mirare- 
naie  dcirangiotensina.  Nei  casi  in  cui  lo  s.  è irulluto  con 
pieno  successo,  le  alterazioni  renali  residue  sono  infre- 
quenti. ma  la  risposta  del  rene  quale  organo  bersaglio 
dello  s.  tende  a perpetuare  la  stessa  sindrome  dello  s.  sia 
per  la  funzione  svolta  dal  rene  neirelaborazionc  di  so- 
stanze vasoattivc  che.  se  in  eccesso  (ad  es.,  renina)  o in 
difetto  (ad  cs..  prostaglandine).  possono  svolgere  effetti 
di  aggravamento  della  stessa  funzione  renale,  sia  perché 
Talterata  funzione  renale  impedisce  l'escrezione  di  meia- 
holiti.  quali,  ad  cs..  il  lattato  c altri  acidi  organici  dannosi 
per  l'organismo,  e aggrava  gli  squilibri  idroelettrolitico  e 
acido-base. 

V.  anche;  RF.Nr  f.  bacinftto.  insufficienza  renale  acuta 
(XIII.  4S7);  NFUrOPATIE  .MtDKHt  (X.  3(i9). 

Il  fegato  nello  shock 

Le  alterazioni  anatomofunzionali  del  fegato  nello  s.  com- 
paiono quando  la  sua  durata  si  prolunga.  Sembra  che 
i'ipossia  sia  il  primo  fattore  causale  delle  alterazioni  de) 
fegato;  rip^ipcrfusione  epatica  perdurante  oltre  60  min 
provoca  liberazione  di  enzimi  citoplasmatici  e lisosomali 
c inibizione  della  funzione  del  sistema  reticoloistiocitario. 
Sembra  che  il  declino  dell'attività  di  quest'ultimo  sistema 
sia  attribuibile  in  parte  a una  riduzione  deli'aUiviià  opso- 
ninica  piasmatica  secondaria  all  alterata  sintesi  di  un'al- 
fan-glicoprotcina.  un'opsonina.  L’irreversibilità  dello  s. 
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sembra  dovuta  a un'inibizione  dei  sistema  reticoioisttoci- 
tario,  oltreché  a un'alterata  fagocitosi  secondaria  alla  ri- 
ck)tta  attività  opsoninica  circolante.  Le  alterazioni  istolo* 
giche  epatiche  nello  s.  variano  da  isolate  zone  di  necrosi 
centrolobulare  a massicvia  necrosi  epatica. 

Alterazioni  del  tratto  gastrointestinale  nello  shock 
l,e  alterazioni  del  (rutto  gastrointestinale  sono  abbastanza 
precoci  nello  s.  Esse  provocano  sequestro  di  liquidi  ne) 
lume  dello  stomaco  e dcirintesiino  e assorbimento  di  so- 
stanze tossiche  di  origine  batterica  o di  altra  origine.  Le 
emorragie  che  si  riscontrano  nella  regione  si>ttomucosa 
contribuiscono  al  sequestro  di  notevoli  quantità  di  sangue 
nel  distretto  splancnico.  Si  instaura  precocemente  una 
paralisi  della  muscolatura  intestinale  che  porta  alla  di- 
stensione delle  anse  intestinali.  I.a  prolungata  ischemia 
del  tratto  gastrointestinale  che  accompagna  lo  s.  induce 
necrosi  emorragica  indipendentemente  dallctiologia  dello 
stesso.  Se  il  paziente  supera  lo  s..  le  lesioni  del  tratto  ga- 
strointestinale, anche  se  persistono  per  alcuni  mesi,  re- 
grediscono dì  solito  completamente,  soprattutto,  proba- 
bilmente. per  la  capacità  rigenerativa  della  mucosa. 

Un  aspetto  Importante  che  va  tenuto  presente  è che  i 
metaboliti  c le  sostanze  vasouttivc  liberatesi  dal  tratto 
gastrointestinale  per  effetto  deirischemia,  e<mlribuèscono 
a rendere  irreversibile  lo  s.  attraverso  un'azione  di  de- 
pressione svolta  sulla  contrattilità  miocardica  c sul  siste- 
ma rcticoloistocitario.  Alcune  di  queste  sostanze  sono: 
l'islamina.  le  idrolasi  lisosomali.  taluni  peptidi  e.  nello  s. 
settico,  le  stesse  endotossinc.  In  particolare,  è stata  ri- 
chiamata l'attenzione  su  di  un  piccolo  pcptidc  che  origina 
dal  pancreas  per  effetto  delle  idrolasi  lisosomali  in  rispo- 
sta aU'ischemia  e che  perviene  alla  circolazione  generale 
attraverso  le  vie  linfatiche,  capace  di  deprimere  in  vitro 
la  contrattilità  del  musetto  papillare  (Lefer,  1974).  Tale 
peptide,  denominato  MDF  [Myocardial  Oepressant  Fac- 
tor). sembra  aumentare  nel  sangue  parallelamente  alla 
riduzione  della  performance  miocardica  nei  modelli  di  s. 
sperimentale  emorragico  e cardiogeno.  Si  ritiene.  Inoltre, 
che  i suddetti  fattori  non  si  liberino  solo  dal  pancreas  per 
effetto  deirischemia.  ma  anche  In  corrisfM.indcnza  del 
tratto  gastrointestinale,  come  lascerebbe  supporre  il  fatto 
che  la  vasoco.stnzionc  dei  vasi  mesenterici  indotta  dalla 
stimolazione  delle  fibre  nervose  provoca  nel  gatto  libera- 
zione di  sostanze  analoghe. 

Il  cerxello  nello  shock 

Il  flusso  sanguigno  cerebrale  rimane  pressoché  invariato 
finche  la  pressione  arterit>sa  sistemica  non  scende  sotto  i 
60  mmlig:  al  di  sotto  di  tali  valori  si  verifica  un'impor- 
tante riduzione  del  flusso  sanguigno  cerebrale.  I meccani- 
smi attraverso  i quali  si  realizza  l’autoregola/ione  del 
flusso  sanguigno  cerebrale  non  sono  interamente  noti  ma 
è probabile  che  uno  di  tali  meccanismi  sia  rappresentato 
dal  cosiddetto  «effetto  Rayliss»,  cioè  gialla  dilatazione  e 
dalla  contrazione  dei  vasi  cerebrali  in  risposta,  rispetti- 
vamente. alla  riduzione  e all'aumento  della  pressione  ar- 
teriosa sistemica.  Altri  fattori  che  intervengono  nella  re- 
golazione del  flusso  sanguigno  cerebrale  sono  la  tensione 
della  C(>2  e dell'Oc  nel  sangue,  le  variazioni  del  pM  san- 
guigno di  origine  metabolica,  alcune  sostanze  vasoattivc 
di  iuìgìne  metabolica  o di  altra  orìgine.  La  vasocostrizio- 
ne che  si  verifica  in  alcuni  distretti  deH'organismo  (so- 
prattutto splancnico  e muscolare),  che  comporta  una  ridi- 
stribuzione dei  flusso  sanguigno  nel  distretto  cerebrale,  e 
la  caduta  della  tensione  di  O-  e/o  dei  pH  arterioMi.  che 
determina  vasodilatazione  cerebrale,  possono  consentire 


nella  fase  iniziale  dello  s.  un  buon  mantenimento  del  flus- 
so sanguigno  cerebrale.  Tuttavia,  nello  s.  prolungato 
oppure  nello  s.  grave  sin  dairinizio  compaiono  alterazioni 
anatomofunzionali  del  te.ssuto  nervoso,  dovute  non  sol- 
tanto airischcmia.  ma.  verosimilmente,  anche  ad  altri  fat- 
tori ancora  non  chiaramente  identificati.  Nei  pazienti  che 
sopravvivono  allo  s.  solitamente  si  ha  una  completa  re- 
gressione dei  disturbi  della  corteccia  cerebrale. 

Variazioni  della  crasi  ematica  indotte  dallo  shock 
La  più  grave  variazione  della  crasi  ematica  che  si  osser- 
va in  alcuni  tipi  di  s.  ò l'aggregazione  intravascolarc  di 
leucociti,  eritrociti  c piastrine,  la  quale  comporta  un 
aumento  della  viscosità  del  sangue  e delle  resistenze 
v-ascolari  c un'alterazione  della  microcircolazionc  in  vari 
distretti  dell'organismo.  Si  ritiene  che  tale  modificazione 
della  microcircolazione  abbia  una  parte  importante  nel- 
l'alterazione della  funzione  epatica  che  si  verifica  nelle 
fasi  tardive  dello  s.  da  ustione  o settia)  e nelle  altera- 
zioni neurologiche  che  possono  sopravvenire  in  seguito  a 
circolazione  extracorporea  prolungata.  Molto  frequenti 
nello  s.  H)no  anche  le  alterazioni  della  ci>aguÌazione, 
rappresentate,  per  io  più.  da  ipercoagulahilità  (coagula- 
zione intravascolarc  disseminata)  con  successiva  ipocoa- 
gulahilità  da  consumo. 

Principali  aspetti  fìriopalologkl,  cUnici  c terapentirì  delle 
più  comuni  forme  dì  shock 

Sebbene  lo  s.  sia  il  risultalo  di  complessi  e molteplici 
meccanismi  fisiopatoiogici.  si  ritiene  opportuno  classifica- 
re le  forme  cliniche  di  s.  in  termini  di  fattori  ctiologici. 
Possiamo  così  distinguere:  l)  s.  cardiogeno;  2)  s.  ostrutti- 
vo; .1)  $.  da  alterata  distribuzione;  4)  s.  ìpovolemico. 

ShfKk  cardiog;cno 

Lo  s.  cardiogeno  può  essere  definito  come  una  insuffi- 
cienza circolatoria  dovuta  a un  difetto  primario  della  fun- 
zione di  pompa  del  cuore.  Lo  s.  cardiogeno  può  essere  la 
conseguenza  di:  a)  infarto  mkKardico  acuto,  che  rappre- 
senta la  forma  più  comune;  &)  deterioramento  acuto  del- 
la funzione  miocardica  come  conseguenza  di  una  cardio- 
miopatia; c)  fattori  meccanici,  quali  si  verificano  nel  tam- 
ponamento cardiaco  e nella  rottura  del  setto  inlervcntri- 
colare  o di  un  muscxilo  papillare,  nel  qual  caso  la  funzio- 
ne contrattile  del  micKardio  risulta,  almeno  inizialmente, 
conservata  mentre  la  «funzione  di  pompa»*  risulta  preciv 
cernente  compromessa. 

Nella  grande  maggioranza  dei  casi,  lo  s.  cardiogeno  c 
la  cxinseguenza  di  una  profonda  alterazione  della  funzio- 
ne contrattile  del  cuore  secondaria  a un  infarto  miocardi- 
co. Molti  pazienti  affetti  da  questa  forma  di  s.  risultano 
portatori  della  Ci>siddetta  malattia  dei  tre  va.si.  cioè  pre- 
sentano diffuse  e gravi  lesioni  aterosclerotiche  delle  arte- 
rie coronarie.  È stato  infatti  dimostrato  che  Tcntità  della 
disfunzione  emodinamica  è direttamente  correlata  con  la 
quantità  del  tessuto  muKardico  che  va  incontro  a necrosi; 
generalmente,  lo  s.  cardiogeno  insorge  quando  il  40%  o 
più  del  ventricolo  sinistro  viene  interessato  dal  processo 
necrotico. 

Sintomatologia.  - Circa  il  10-15%  dei  pazienti  ospeda- 
lizzati a causa  di  un  infarto  miocardico  va  incontro  a s. 
cardiogeno.  (ìeneralmenle  il  paziente  si  presenta  inquie- 
to e confuso,  ma  può  anche  essere  in  uno  stato  stuporo- 
S(v.  con  la  superfìcie  cutanea  fredda  e umida  per  riduzio- 
ne della  perfusione  cutanea  da  attivazione  riflessa  del  si- 
stema simpatico.  La  temperatura  centrale  può  essere  ri- 
dotta, il  ptvlsiì  periferico  è generalmente  accelerato  e 
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molle,  la  pressione  arteriosa,  e soprattutto  la  pressione 
differenziale,  appaiono  ridotte.  Tuttavia,  nelle  fasi  iniziali 
della  sindrome,  la  pressione  arlcrit>sa  può  essere  normale 
o addirittura  lievemente  elevata.  C'aratterlstica  è invece  la 
riduzione  della  diuresi  per  ridotta  perfusione  renale.  Fre- 
quente e la  presenza  di  dolore  precordiale  persistente  o 
ricorrente. 

Si  possono  osservare  disturbi  del  ritmo  cardiaco  di  ogni 
tipo,  compresi:  tachicardia  sinusaic.  tachiarilmia  ventrico- 
lare. bradicardia  sinusale,  bkKChi  atrioventricolari  e ta- 
chicardia sopraventricolare.  In  assenza  di  una  concomi- 
tante ipovolcmia.  possono  essere  presenti  i segni  dclTc- 
dema  polmonare,  con  broncospasmo.  dispnea,  essudato 
polmonare  e intensa  cianosi.  Una  respirazione  rapida  e 
superficiale  ò tipica  dello  s.  cardiogeno.  ma  a essa  può 
st>vrapporsi  il  respiro  di  Cheyne-Stokes.  specialmente  in 
quei  pazienti  trattati  con  farmaci  narct)tici  o con  sovrap- 
poste  turbe  cerebrali.  In  assenza  di  interessamento  del 
ventricolo  destro.  le  vene  periferiche,  per  Televaio  grado 
di  vasocostrizione,  risultano  diffìcilmente  identitìcahili.  A 
carico  del  cuore  si  può  apprezzare  una  riduzione  dclUn- 
tensita  dei  toni  cardiaci  teslimoniantc  la  riduzione  della 
contrattilità  miocardica. 

I test  di  laboratorio  mettono  in  evidenza  acidosi,  ipo- 
capnia  e ipossicmia.  iperazotemia,  marcata  elevazione 
degli  enzimi  sierici,  leucocitosi  e numerosi  altri  indici  non 
specifici  di  danno  a carico  di  numerosi  organi  e paren- 
chimi 

Emoiiinamìca.  • Poiché  la  riduzione  della  contrattilità 
miocardica  riconosce  come  causa  fondamentale  la  perdita 
di  parte  del  tessuto  mi<K:ardico  in  seguito  al  pn.Kesso 
necrotico,  la  portata  cardiaca  risulta  invariabilmente  bas- 
sa. anche  quando  la  pressione  di  riempimento  del  ventri- 
colo sinistro  viene  aumentata  mediante  st>mministrazionc 
di  colloidi.  La  presenza  di  una  ridotta  gittata  cardiaca 
associata  ad  ipotensione  sistemica,  nonostante  un  aumen- 
to della  pressione  di  riempimento,  costituisce  la  caratteri- 
stica emodinamica  fondamentale  del'o  &.  cardiogeno.  La 
riduzione  della  gittata  cardiaca  si  associa  a riduzione  del- 
lo Mrokr  volume,  del  lavoro  ventricolare  sinistro,  e a 
depressione  degli  indici  di  contrattilità.  L'aumento  della 
pressione  ncirartcria  polmonare  causato  dalla  disfunzione 
del  ventricolo  sinistro  può  essere  aggravato  du  un  aumen- 
to delle  resistenze  polmonari  causate  dall'acidosi  e dall  i* 
pos.sicmia;  lutto  ciò  può  contribuire  all'insorgenza  di 
scompens<ì  vcnlrictìlare  destro.  D'altra  parte,  lo  sc^om- 
pcnso  ventricolare  destro  può  anche  risultare  da  un  infar- 
to che  interessi  parte  del  ventricolo  destro  in  assenza  di 
un  marcato  aumento  della  pressione  nell'arteria  ptilmo- 
nare.  Comunque,  indipendentemente  dalla  causa  che  lo 
ha  provocato,  lo  scompenso  ventricolare  destro  si  accom- 
pagna costantemente  ad  aumento  della  pressione  venosa 
centrale. 

La  risposta  ncuroumorale  alla  severa  compromissione 
della  funzione  ventricolare  sinistra  di  solito  comprende 
un  aumento  delle  resistenze  vascolari  periferiche,  sebbe- 
ne non  tutti  i pazienti  con  s.  cardiogeno  mostrino  una 
vasocostrizione  periferica.  Perciò,  il  tipico  quadro  cmodi- 
namico  dello  s.  cardiogeno  comprende  una  pressione  si- 
stolica inferiore  a HO  mmHg.  una  pressione  diastollca  in- 
feriore a .^0  mmHg.  una  pressione  arteriosa  media  mino- 
re di  60  mmHg.  una  pressione  venosa  centrale  media 
superiore  a 9 mmHg.  una  pressione  nell'aneria  polmona- 
re a catetere  occludente  (Krrfge)  superiore  a 18  mmHg. 
una  frequenz.a  cardiaca  superiore  a 95  battili'min.  un 
indice  cardiaco  inferiore  a 1.8  If'miii/m'  e resistenze  peri- 
feriche totali  superiori  a 2000  dyn^scc/cm"’. 

Terapia.  - Quando  Io  s.  cardiogeno  è dovuto  a un  di- 


fetto meccanico,  come  la  rottura  del  setto  intcrvcntricola- 
re  o rinsufficienza  mitralica  acuta  causata  dalla  rottura  di 
un  muscolo  papillare,  la  terapia  pnmaria  consiste  nella 
c-orre/ione  chirurgica  del  difetto.  La  mortalità  inlraopera- 
toria  è.  tuttavia,  molto  alta,  ma  può  essere  sostanzial- 
mente migliorata  se  l'emodinamica  sistemica  viene  stabi- 
lizzata mediante  terapia  medica  do  Fusti  corretto  della 
confropuLsaziotic  aortica.  Quest'ullima  tecnica  con.sisie 
ncirinscrirc  aH’intcnio  dcU'aorta  toracica,  attraverso 
un'arteria  femorale,  un  catetere  dotato  di  un  pallone 
gonfìabile  alla  sua  estremità.  Il  catetere  viene  quindi  col- 
legato a un  sistema  (coniropulsatorc)  in  grado  di  gonfiare 
il  pallone  in  corrispondenza  della  fase  diastolica  e di 
sgonfiarlo  immediatamente  prima  deirinizìo  della  sistole. 
Ne  risulta  un  aumento  della  pressione  di  perfusione  co- 
ronarica durante  la  diastole  che  facilita  il  flusso  coronari- 
co. poiché  le  resistenze  coronariche  sono  minime  in  que- 
sta parte  del  ciclo  cardiaco.  Inoltre,  poiché  il  pallone  vie- 
ne sgonfiato  durante  la  sistole,  il  ventricolo  sinistro  può 
centrarsi  contro  una  bassa  impedenza  aortica.  Il  miglio- 
ramento cmodinamico  che  ne  deriva  comprende:  un 
aumento  della  gittata  cardiaca  dal  10  ai  2^%.  una  ridu- 
zione della  pressione  sistolica  e un  aumento  della  diasto- 
lica. con  associate  pìccole  variazioni  della  pressione  me- 
dia; una  diminuzione  della  frequenza  cardiaca  e.  quindi, 
dei  consumo  di  ossigeno  miocardico;  un  aumento  della 
diuresi.  Parimenti,  l'uso  della  contropulsazione  aortica  in 
pazienti  etm  s.  cardiogeno  non  dos'uto  a lesioni  meccani- 
che si  è dimostrato  di  grande  utilità  nel  migliorare  le 
condizioni  emodinamiche.  Sfortunatamente  la  grande 
maggioranza  di  questi  pazienti  diventa  molto  presto  «pal- 
lone-dipendente». Con  questo  termine  si  intende  la  man- 
cata ripresa  funzionale  del  ventrìcolo  sinistro  dopo  cessa- 
zione della  coniropulsiizione. 

Per  quanto  riguarda  la  terapia  medica  dello  s.  cardio- 
geno. i principi  da  tenere  presente  sono:  1)  massimalizza- 
re  la  performance  ventricolare  sinistra  mediante  aggiu- 
stamenti della  pressione  di  riempimento  allo  scopo  di 
determinare  un  precarico  [prehad)  ottimale:  2)  modifica- 
re le  resistenze  periferiche  allo  scopt>  di  ottimizzare  l'im- 
pedenza all'eiezione  del  ventricolo  sinistro;  3)  stimolare 
la  contrattilità  miocardica,  tenendo  ben  presente  che  un 
intervento  del  genere  può  compt>rlare  un  aumento  delle 
richieste  di  ossigeno  da  parte  del  cuore,  che.  a sua  volta, 
può  avere  conseguenze  deleterie  sul  miiKardio  ischemico; 
4)  trattamento  aggressivo  delle  turbe  del  ritmo  di  qual- 
siasi tipo;  5)  controllare  efficacemente  la  frequenza  car- 
diaca allo  scopo  di  facilitare  il  riempimento  ventricolare. 

stato  dimostrato  ampiamente  che  il  prehad  è un  fat- 
tore molto  importante  della  performance  ventricolare.  Di 
conseguenza,  il  volume  ematico  deve  essere  sempre  rego- 
lato. nello  s.  cardiogeno.  in  modo  tale  da  ottenere  la 
massima  gittata  cardiaca.  Poiché  la  compliance  del  ventri- 
colo sinistro  ischemico  è ridotta  rispetto  alla  norma,  la 
pressione  di  riempimento  ideale  risulta  essere,  in  genere, 
più  alta  del  normale  e oscilla  tra  18  e 22  mmHg.  Molto 
utile  risulta  la  somministrazione  ripetuta  di  destrano  a 
bavso  peso  molecolare,  determinando  simultaneamente  la 
pressione  polmonare  a catetere  (Kcludentc  e la  portata 
cardiaca,  specialmente  quando  si  sospetta  ipovolemia.  Al 
contrario,  quando  la  pressione  di  riempimento  supera  i 
20  mmHg  o quando  sono  presenti  segni  clinici  di  edema 
polmonare,  bisogna  forzare  la  diuresi  mediante  sommini- 
strazione di  diuretici  potenti  come  la  furosemide  o Fac. 
etacrinico.  La  furoscmiite,  in  particolare,  può  ridurre  la 
pressione  polmonare  capillare  anche  prima  della  stimola- 
zione della  diuresi  a causa  di  una  riduzione  della  capacità 
venosa  e del  p<»stcarico  (afterioad).  Tale  man<»vra  n<m 
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solo  diminuisce  l'edema  piilmonare,  ma  anche  riduce  la 
tensione  iniramiocardica  di  parete,  un  importante  fattore 
di  consumo  di  ossigemi  miiKardico.  In  presenza  di  gravi 
segni  di  ipoperfusione  dei  tessuti  periferici,  la  sommini- 
strazione di  sostanze  stimolanti  la  contrattilità  come  la 
dopamina  o la  dobutamina  può  essere  utile.  l.a  dopamina 
a basse  dosi  (da  2 a 5 pg/kg'min)  possiede  principalmen- 
te un'azione  vasodilatantc  sui  vasi  renali  c su  altri  distret- 
ti vascolari  contribuendo,  attraverso  una  lieve  vasoililata- 
zione,  ad  aumentare  la  gittata.  Alla  dose  di  5-K  pg.''kg/ 
min  diventa  predominante  il  suo  effetto  di  stimolazione 
del  recettore  bctai-cardiaco.  mentre  a dosi  superiori  a 8 
pg/kg/min  diventa  preponderante  l'effetto  vasocxistrìttore 
per  stimolazione  dei  recettori  alfa-adrenergici  vascolari. 
Nonostante  la  dopamina  abbia  solo  modesti  effetti  cro- 
notropi. è necessario  che  la  sua  somminisira/ione  sia 
attentamente  controllata  allo  scopo  di  non  aumentare 
eccessivamente  la  frequenza  cardiaca  e quindi  causare 
una  riduzione  indesiderata  del  tempo  di  riempimento 
ventricolare. 

Per  molti  anni  i farmaci  stimolanti  t recettori  alfa- 
adrenergici  venivano  usali  come  solo  approccio  farmaco- 
logico  per  il  trattamento  dello  s.  cardiogeno.  L'uso  di 
questi  farmaci  si  fondava  sul  concetto  (attualmente  rite- 
nuto errato,  oltre  che  semplicistico)  che  le  resistenze  pc- 
nferiche  e la  pressione  arteriosa  dovevano  essere,  con 
ogni  mezzo,  aumentate.  Tale  punto  di  \ista  trascurava 
completamente  il  concetto  di  aumentare  la  perfusione 
piuttosto  che  la  pressione.  Farmaci  alfa-  e bcta-agonisti 
come  la  norcpinefrìna  diventarono  quindi  i capisaldi  del 
trattamento  dello  s.  cardiogeno  nella  exinvinzione  che  il 
doppio  effetto  sul  cuore  e sulle  resistenze  periferiche 
potesse  aumentare  la  pressione  arteriosa  quando  altri 
farmaci  fallivano.  £ stato  invece  chiaramente  dimostrato 
che  l'uso  di  tali  farmaci  non  solo  non  migliora  la  mortali- 
tà intraospcdalicra  per  s.  cardiogeno.  ma  addirittura  può 
esercitare  effetti  deleteri  sul  cuore.  Pertanto,  sebbene  tali 
farmaci  possano,  in  casi  particolari,  aumentare  la  gittata 
cardiaca  e la  pressione  arteriosa,  il  loro  uso  deve  essere 
sostanzialmente  evitato  allo  scopo  di  non  causare  ulterio- 
ri danni. 

Shock  ostrullivo 

Una  drammatica  riduzione  della  gittata  cardiaca  in  grado 
di  provocare  s.  può  essere  dovuta  a un'ostruzione  di  tipo 
anatomico  nel  tratto  di  cfflussti  aortico,  Tale  ostruzione 
può  interessare  la  valvola  aortica  o il  tratto  sopra-  o st>i- 
lovalvoiare,  come  si  verifica  nella  stenosi  aortica  sopra- 
valvolare.  nelle  stenosi  voJvolan  aortiche  congenite  o 
acquisite,  o nella  cardiomiopatia  ipertrofica  «,>struttiva. 
Cia.scuna  di  queste  lesioni,  se  sufficientemente  gravi,  p^is- 
sono  causare  scompenso  cardiaco  cronico  e.  se  non  trat- 
tate chirurgicamente,  possono,  in  definitiva,  provocare 
l'instìrgcnza  di  s.  L imp<iriante  sottolineare  che  l'ostacolo 
airciezione  dei  ventricolo  sinistro  causato  dalla  cardio- 
miopatia ipertrofica  ostruttiva  viene  esacerbato  dalla 
somministra/ionc  di  farmaci  con  effetto  inoiropo  positi- 
vo. con  partictilare  riguardo  ai  farmaci  bctastimolanti. 
Tali  farmaci,  peggiorando  il  difetto  cmwiinamico.  devono 
essere  assolutamente  evitati.  Allo  stesso  modo,  agenti 
farmacologici  quali  i nitrati,  che  causano  una  riduzione 
del  ritorno  vcrn^so  c quindi  del  volume  ventricolare.  pt»s- 
sono  aumentare  il  graslicnte  mtraventricolare  e contribui- 
re. perciò,  al  peggioramento  dello  stato  emodinamico. 
Sono  invece  indicati  lutti  quei  farmaci  che  ps^ssiedono 
un'azione  negativa  sull'inotropismo.  In  particolare,  i far- 
maci heiabliK'canti  c i farmaci  caicioantagonisti.  come  il 
verapamil.  sono  in  grado  di  migliorare  la  performume 
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miocardica  mediante  una  riduzione  del  gradiente  intra- 
ventrìcolare  sinistro  e un  aumento  della  compliance  dia- 
siolica  del  ventricolo  sinistro.  In  generale,  tulli  i farmaci 
vasodilatatori  sono  controindicati  in  tutte  le  forme  di  s. 
dovute  a ostacolo  deU'eiezione  del  ventricolo  sinistro. 

Una  forma  clinica  di  s.  ostruttivo  à quella  dovuta  a 
embolia  polmonare  massiccia  (v.  poi.monare  arteria. 
embolUì  polmonare  (XII,  355J).  Anche  se  non  frequen- 
temente. la  morte  da  embolia  polmonare  massiccia  è pre- 
ceduta da  s.  I-a  sintomatologia  dello  s.  segue  quella  tipica 
della  manifestazione,  e cioè:  progressiva  dispnea,  ipos- 
siemia,  segni  di  ipertensione  polmonare  c di  insufficienza 
del  ventricolo  destro.  1^  terapia  primaria  di  questa  forma 
di  s.  è quella  della  embolia  polmonare  (hbrinolitici  e an- 
ticoagulanti) mentre  la  terapia  secondaria  è quella  consi- 
stente nel  sup{x>rto  della  ciraila/Jone  con  glicosidi  car- 
dioattivi  e nel  trattamento  delle  aritmie  cardiache. 

Shftck  da  alterala  distribuzione 

Il  comune  denominatore  di  questi  tipi  di  s.  è dato  dal- 
l'inappropriaia  vasodilatazione,  che  causa  una  maldistri- 
buzione  del  volume  intravascolare.  riduzione  della  pres- 
sione arteriosa  e una  ndotta  perfusione  dì  vari  organi  e 
parenchimi.  Rientrano  in  questa  categoria  lo  s.  settico,  lo 
s.  neurogeno  e lo  s.  anatilaiiico. 

1.  Shock  seitico.  - La  forma  più  comune  degli  s.  «di- 
stributivi». cioè  da  alterata  distribuzione  del  volume  va- 
scolare per  ìnappropriata  vasodilatazione  regionale  con- 
seguente a diminuzione  della  pressione  arteriosa  sistemi- 
ca e a compromis-sione  della  perfusione  degli  organi  vita- 
li. è lo  s.  settico  (hg.  6). 

I più  frequenti  agenti  microbici  implicati  nell  ctiologia 
dello  s.  settico  sono  i bacilli  enterici  gramnegativi,  anche 
se  altri  germi,  tra  cut  i ctKchi  grampositivi.  t diplixanrchi 
gramnegativi,  i clostrìdi  e altri  organismi  non  batterici, 
quali  i virus,  le  rickctisic  c i funghi,  possono  esserne  re- 
sponsabili. 

Lo  s.  settico  si  manifesta  con  un  grave  collasso  nel  cor- 
so di  una  grave  infezione  e si  acctimpagna  abitualmente  a 
elevata  iperpiressia  (41  '*C).  Una  caniitcristica  clinica 
particolare  di  questa  forma  di  s.  è la  va.sodilatazione  cu- 
tanea iniziale  con  pelle  calda  c secca,  por  cui  tale  forma 
di  s.  viene  anche  definita  «s.  caldo».  A causa  della  mar- 
cata riduzione  delle  resistenze  vascolari  periferiche,  nelle 
fasi  iniziali  dello  s.  settico  si  può  avere  aumento  della 


Fig.  6.  Tappe  dctrcvotu/ionc  dello  %.  scitico. 
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portata  cardiaca,  malgrado  la  grave  ipotensione  arteriosa 
sistemica.  Successivamente  compaiono  notevole  vasoco- 
strizione, aumento  delle  resistenze  vascolari  periferiche, 
riduzione  della  portata  cardiaca,  caduta  della  pressione 
venosa  sistemica  e oliguria:  in  questa  fase  la  prognosi  è 
molto  grave.  Il  sensorio,  vigile  nella  fase  di  vasodilata- 
zione. diviene  obnubilato  nella  fase  di  vasocostrizione.  Si 
ritiene  che  un  meccanismo  fìsiopatologico  importante  del- 
lo s.  settico  sia  rappresentato  daH'azionc  delle  cndotosst- 
nc  liberate  dai  germi  nei  circolo  epatosplancnico:  la  vaso- 
costrizione  di  tale  distretto  diminuirebbe  il  ritorno  venoso 
al  cuore  contribuendo  alta  caduta  della  portata  cardiaca  e 
della  pressione  arteriosa  sistemica.  Sembra,  inoltre,  che 
Peffello  delle  endotossine  sulla  circolazione  epatosplanc- 
nica  sia  mediato  dalPistamina  e dalle  prostaglandinc.  Il 
cui  ruolo  p»crò  merita  di  essere  meglio  detinito. 

Per  quel  che  riguarda  le  prostaglaiidine.  alcuni  esperi- 
menti eseguiti  sulla  scimmia  sembrano  dimostrare  che  ri- 
polcnsionc  arteriosa  sistemica  c ripcrtensione  arteriosa 
polmonare  secondarie  alla  somministrazione  di  endotos- 
sine siano  mediate  dalla  liberazione  di  prostaglandinc. 
rispcltivamcmc  della  serie  E c della  serie  F.  I-e  endoltìs- 
sine  svolgono  tuttavia  molteplici  altri  effetti  importanti 
nella  patogenesi  del  quadro  fìsiopatologico  e clinico  dello 
s.  settico:  attivazione  di  diversi  sistemi  enzimatici  cx)n 
componenti  multipli,  che  includono  la  coagulazione,  la 
fibrinolist.  il  complemento,  il  sistema  delle  eallicreinc. 
responsabili  di  varie  manifestazioni  cliniche  dello  s.  setti- 
co (coagulazione  intravascolarc  disseminata,  ipotensione 
arteriosa  sistemica.  ARDS  c alterazioni  anatomofunzio- 
nali  di  altri  organi  bersaglio).  Si  verificano  inoltre,  duran- 
te lo  s.  settico,  disturbi  ikl  metabolismo  dei  gheidi,  se- 
condari a eccesso  di  liberazione  di  catca)lamine.  gluca- 
gonc.  ormone  somaioiropo.  cortisolo,  che  contrastano 
l'azione  dell  insulina.  e riduzione  della  stessa  secrezione 
insulinica;  a tale  eccesso  c dovuta  l'iniziale  ipcrgliccmia. 
cui  può  far  seguilo  ipoglicemia  da  deplezione  delle  riser- 
ve di  carboidrati. 

La  terapìa  pnmaria  dello  s.  settico,  la  cui  mortalità  è 
prcsMKh^  inevitabile  nelle  prime  48  h se  rinterxenlo  tera- 
peutico non  è rapido  e adeguato,  consiste  nella  sommini- 
strazione di  antibiotici,  la  cui  selezione  iniziale  à molto 
frequentemente  empirica  a causa  deirimpossihilità  di  co- 
minciare i!  trattamento  dopo  la  risposta  del  laboratorio  di 
batteriologia,  c può  essere  fondata  sulla  probabile  sorgen- 
te di  infezione.  Solitamente  la  scelta  cade  .sugli  antibiotici 
che  agiscono  sui  germi  gramnegativi  (ad  es.;  geniamicina. 
carbcnicillina.  tobramicina.  ctc.).  La  terapia  secondaria 
deve  mirare  alla  risoluzione  dciripoperfusione  degli  orga- 
ni vitali.  Un  principio  importante  è quello  di  ricostituire  il 
volume  vascolare  con  l'infusione  di  abbondanti  quantità  di 
liquidi  {plasma  expanders  c soluzioni  cristalloidi  in  combi- 
nazione) possibilmente  guidata  da  controlli  della  pressione 
colloidosmotica.  Se  l'ipotensione  persiste  malgrado  l'au- 
mento  del  volume  vascolare,  sì  devono  somministrare 
agenti  quali  la  dopamina  o la  dobutamina  per  infusione 
c.  V.  continua.  L'utilità  dei  corticosteroidi  è ancora  dub- 
bia. anche  se  suirimpicgo  di  tali  farmaci  ad  alte  dosi  c per 
breve  tempo  vi  è un  largo  consenso:  abbiamo  già  visto 
come  tali  farmaci  siano  importanti  net  trattamento  della 
ARDS.  La  ssimministra/ione  di  altri  farmaci,  quali  gli  ini- 
bitori della  sintesi  di  prostaglandine  o gli  antagonisti  dell'i- 
stamina,  deve  essere  evitata  lino  u quando  non  saranno 
stali  definiti  chiaramente  i ruoli  svolti  da  (ali  interventi 
farmacologici  nella  fisiopatologia  e nella  prognosi  dello  s. 
settico.  Dubbia  nmanc.  inoltre,  l'efficacia  della  sommini- 
strazione di  eparina  quando  venga  documentata  l'esistenza 
di  una  coagulazione  intravascolarc  disseminata;  studi  con- 


trollati non  hanno  dimostrato  aumento  della  sopravviven- 
za indotto  dall  eparina. 

V.  anche:  stnittMit;  shock  iossko.  sindromi:  da. 

2.  Shock  neuro^eno.  - I.0  s.  ncurogeno  può  essere 
consideralo  uno  stato  di  ipotensione  arteriosa  grave  e di 
inadeguata  pressione  di  perfusione  conscguente  a riflessi 
che  provocano  un'aumentata  capacitanza  del  sistema  va- 
scolare. Tale  incrementata  capacitanza  è dovuta  a una 
massiccia  dilatazione  del  letto  vascolare  c può  essere  ini- 
ziata da  un  improvvisi)  c intenso  stimolo  fisico  o emotivo 
che  provoca  inibizione  del  simpatico  ed  eccitazione  del 
parasimpatico,  donde  la  dilatazione  dei  vasi  dei  muscoli 
scheletrici  e la  bradicardia.  Ne  risulta  una  cospicua  ridu- 
zione della  portata  cardiaca  non  soltanto  per  diminuzione 
della  frequenza  cardiaca,  ma  anche  per  accumulo  perife- 
rico di  sangue  che  riduce  il  ritorno  venoso  al  cuore.  Que- 
sta situazione  è spesso  transitoria  e reversibile,  come  av- 
viene nel  fenomeno  chiamato  comunemente  svenimento. 
I.a  punizione  supina  durante  lo  svenimento  facilita  la  per- 
fusione cerebrale  e migliora  il  ritorno  venoso  al  cuore, 
determinando  la  rapida  risoluzione  della  sìndrome. 

Le  cause  generali  dello  s.  ncurogeno  sono  i traumi  del 
cervello,  risultanti  dalla  contusione  o dall'infarto  delle 
aree  basali,  che  possono  portare  a ischemia  midollare  c a 
inattivazione  dei  neuroni  vasomotori.  Le  cau.se  iatrogene 
includono  la  depressione  dei  centri  vasomotori  da  aneste- 
sia generale  o da  blocco  delle  vie  simpatiche  del  midollo 
spinale  in  seguilo  ad  anestesia  spinale  ascendente.  Tanto 
più  prolungata  o più  intensa  è l'esposizione  ai  vari  stress 
che  povsono  determinare  io  s.  ncurogeno.  tanto  più  pro- 
babile é la  sua  inv>rgcn/a.  Gli  organi  alterati  da  prece- 
denti malattie  sono  maggiormente  danneggiati  dali'inade- 
guata  pressione  di  perfusione.  Gli  esempi  più  evidenti 
sono  l'ischemia  e l'infarto  del  miocardio  e l'ischemia  re- 
nale. che.  a loro  volta,  peggiorano  ulteriormente  la  per- 
formance  cardiopolmonare. 

L’edema  polmonare  c la  sindrome  del  polmt>ne  da  s. 
sono  stati  osserxati  m seguito  a danno  cerebrale  o a con- 
dizioni che  compc^rtino  un  significativo  aumento  della 
pressione  intracranica.  Lesioni  dciripotalamo  pctssono 
essere  provocale  da  ipotensione  prolungata  e/o  da  ridotta 
portata  cardiaca  in  seguito  a ipovolcmia  o a insufficienza 
cardiaca  acuta.  È stato  dimostrato  che  le  lesioni  dcH'ipo- 
talamo  elicitano  impulsi  alfa-adrenergici  ain  conseguente 
aumento  delle  resistenze  vascolari  polmonari  e sistemi- 
che. All'ipertensione  polmonare  si  associa  il  passaggio  di 
liquido  dai  capillari  airinterstizio  polmonare.  L'iperten- 
sione polmonare  è aggravata  da  microemboll  capillari 
formati  duiraggrcgazionc  piastrìnica.  La  dcncrvazionc  del 
polmone  riduce  i microemboli  polmonari  piastrinicì  che  si 
formano  in  seguito  alla  stimolazione  dei  nersi  del  sistema 
vascolare  polmonare  In  varie  forme  di  s.  Anche  rimossi- 
cazione  da  sostanze  stupefacenti  può  provtHrare  s.  da  al- 
terata funzione  del  sistema  nervoso  autonomo.  Lo  s.  neu- 
rogeno.  infine,  può  essere  scatenato  da  un  intenso  dolore 
vi.scerale. 

Generalmente  il  quadro  clinico  è caratterizzato  da  ipo- 
tensione. bradicardia,  vasodilatazione  diffusa  c segni  cli- 
nici di  prevalenza  vagale. 

La  conoscenza  del  tipo  di  risp^ìsta  alio  stimolo  trauma- 
tico iniziale  è importante  ai  fini  dcirintcrvento  terapeuti- 
a).  Infatti,  la  comprensione  di  questi  meccanismi  lìsiopa- 
tologici  non  soltanto  permette  un  appropriato  intervento 
terapeutico,  ma  anche  consente  di  evitare  approcci  inap- 
propriati che  povsono  aggravare  le  condizioni  del  malato. 
La  terapia  primaria  dello  s.  ncurogeno  consiste  innanzi- 
tutto ncH'cIiminazionc.  ove  ciò  sia  possibile,  della  causa 
che  lo  ha  determinalo.  La  terapia  secondaria  è simile  a 
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quella  delle  altre  forme  di  s.  da  alterata  diMrihu/ione,  e 
cioè  somminÌKtrazione  endovenosa  di  soluzioni  colloidali 
o cristalloidi  c infusione  di  farmaci  con  effetti  inotropi 
positivi,  quali  la  dopamina  o la  dobutamina.  Inoltre,  lo  s. 
neurogeno  è la  sola  forma  di  s.  nella  quale  possono  esse- 
re utilizzati  farmaci  aifa-adrcnergici.  quali  In  mctoxamina 
o la  fcnikfrina.  ma  solo  per  un  breve  periodo,  cioè  lino  a 
quando  l'espansione  della  volemia,  che  è il  trattamento 
di  scelta,  non  sia  stata  portata  ai  livelli  adeguati.  Lo  s. 
neurogeno  scatenato  da  un  intenso  dolore  viscerale  può 
rispondere  in  maniera  vistosa  aU'azione  dei  farmaci  anal- 
gesici. 

3.  Shock  anufiiattìco.  - Ltì  s.  anafilattia)  (v.  anche: 
ANAPii.AS.si)  è una  sindrome  che  si  verifica  acutamente  in 
risposta  all’esposizione  delPorganismo  a un  antigene  del- 
l'ambiente  naturale  o alla  somministrazione  c.  v.  di  far- 
maci. Fra  gli  antigeni  p<ìlenzialmente  responsabili  dell'a- 
nafìlassi  nell'uomo  vanno  annoverati  i pollini,  numerosi 
farmaci,  fra  cui  la  p>cnicjllina.  proteine  eterologhe,  fra  le 
quali  quelle  del  siero  di  cavallo,  enzimi,  ormoni,  mezzi  di 
contrasto,  polisaccaridi,  sostanze  alimentari,  ctc.  L'anti- 
genc  intcrrcagiscc  con  immunoglobuline  in  particolare 
con  te  IgF.  Appena  iniziato  il  processo  immunologico 
vengono  influenzate  numerose  cellule,  fra  le  quali  i ma- 
stocili.  i leucociti  hasofìli  c i linfiK'ili.  e da  queste  cellule 
sensibilizzate  vengono  liberati  vari  mediatori,  quali  l'i- 
stamina,  la  sostanza  shw  reacltve  of  anaphylaxis  (SRS-A. 
un  complesso  lipoproteico  contenente  solfo  identificato 
con  i Icucotrieni  C'4,  D4  ed  F.4),  le  prostaglandine.  il 
trombi^ssano  A2,  le  kinine.  i fattori  chcmiotattici.  le  ca- 
tccolaminc.  Non  si  comvscono  ancora  le  interrelazioni  tra 
le  liberazioni  dei  suddetti  fattori,  ma  è probabile  che  non 
avvengano  tutte  per  effetto  dello  stesso  stimolo;  non  si 
può  escludere  l ipotcsi  che  possa  trattarsi,  almeno  in  par- 
te. di  un  fenomeno  a cascata;  ad  es..  indagini  eseguite 
nel  nostro  lahoratorio  hanno  dimostrato  che.  nell'uomo, 
l'infusione  di  istamina  in  dosi  non  farmacologiche,  ma  che 
determinano  tassi  plasmatici  simili  a quelli  che  possono 
riscontrarsi  nello  s.  anafilattico,  provoca  liberazione  di 
catecolamine;  ancora,  nel  ratto,  la  tiramma  provoca  non 
soltanto  liberazione  di  catccolaminc.  ma  anche  di  istamina 
dal  tcvsulo  miiK'ardico.  C'ome  è stato  detto,  nei  soggetti 
sensibilizzati  il  priKcsso  inizia  con  un'interreazionc  del- 
l'antigene  con  un  anticorpo  specifico  costituito  da  un'im- 
munoglobulina  IgE  sulla  superheie  dei  mastociti  e di  altre 
cellule.  Tuttavia,  l'anafilassi  può  anche  verificarsi  senza  un 
evidente  periodo  latente  di  sensibilizzazione. 

Talvolta  la  reazione  anafilattica  si  protrae  anche  quan- 
do i'antigene  che  la  ha  indotta  si  è degradato.  Esistono 
infine  delie  reazioni  in  parte  simili  a quelle  anafilattiche, 
dette  reazioni  anahlattoidi.  dovute  alla  penetrazione  per 
via  orale  o parentcrale..di  una  sostanza  estranea,  non 
provocate  da  reazioni  antigcne-anticorpo.  ma  dovute  alla 
liberazione  di  mediatori  analoghi  a quelli  liberati  durante 
la  crisi  anafilattica.  Il  quadro  clinico  dello  s.  anafilattico  è 
fondamentalmente  caratterizzato  dall'insorgenza,  alcuni 
minuti  dopo  l'esposizione  deH'organismo  airanligcnc.  di 
intensa  dispnea,  con  broncospasmo,  collasso  cardiocirco- 
latorio e frequentemente  orticaria.  Sono  inoltre  frequenti 
aritmie  cardiache  ventricolari  c sopraventrieolari  in  p*irtc 
secondarie  a liberazione  di  istamina.  trombossani  e leuco- 
trieni.  in  corrispondenza  del  miocardio.  Esistono  anche 
forme  meno  gravi  di  anahlassi  caratterizzate  da  più  lieve 
broncosp;ismo.  da  lesioni  cutanee  orticarioidi.  da  tachi- 
cardia e da  alterazioni  deU'omeostasi  della  pressione  ar- 
teriosa sistemica,  rappresentate,  in  taluni  casi,  da  mode- 
rata ipotensione  e in  altri  da  ipertensione  sistolica.  Si 
ritiene  che  la  sequenza  dei  fenomeni  responsabili  della 


sindrome  sia:  attivazione  da  parte  deirantigene  di  una 
cellula  tessutale  IgE  sensibilizzata;  liberazione  di  media- 
tori che  possono  essere  inibiti  dalla  stimolazione  adrcner- 
gtea  c dall’elevazione  della  concentra/ione  intracellulare 
di  AMPc;  esaltata  stimolazione  colinergica;  elevazione 
della  concentrazione  intracellulare  di  GMP;  risposta  degli 
organi  bersaglio  ai  mediatori. 

La  terapia  primaria  dello  s.  anafilattico  si  basa  sui  ten- 
tativi di  eliminazione  o di  riduzione  dciresposizionc  del- 
l'organismo aH'antigcne  (ad  cs..  applicando  un  laccio 
emostatico  nella  zona  di  iniezione  di  una  proteina  etero- 
loga o di  un  farmaco),  sulla  somministrazione  di  adrena- 
lina (O.I  mg  c.  v.  o 0,4  mg  i.  m.)  per  sostenere  il  circolo 
e soprattutto  per  elevare  la  concentrazione  cellulare  di 
AMPc  c sulla  somministrazione  di  aminotìllina  (500  mg 
e.  V.  in  10-20  min)  onde  ottenere  un  aumento  della  con- 
centrazione intracellulare  di  AMPc  attraverso  l'inibizione 
delle  fosfodicstcrasi.  Può  essere  utile,  anche  se  meno 
importante  dei  precedenti  interventi,  la  stimminislrazione 
di  un  antistaminico  (ad  es..  difenidramina  alla  dose  di 
50-2(K)  mg  c.  V.  in  alcuni  minuti),  mentre  i glicocorticoidi 
non  sembrano  utili  nella  terapia  deirepisinlio  acuto  anche 
se  sembrano  ridurre  Panafilassi  protratta.  Va  ribadito  il 
concetto  che  l'adrenalina  rappresenta  il  farmaco  fonda- 
mentale nella  terapia  dello  s.  anafilattico,  mentre  non  è 
stata  ancora  provata  rutiliti  di  altri  farmaci  beta>-agoni- 
sti.  La  terapia  secondaria  dello  s.  anafilattico  si  basa  sul- 
rinfusione  e.  v.  di  larghi  volumi  di  soluzioni  cristalloidi 
(soprattutto  Ringer  lattato)  per  a^mbaiiere  l'ipotensione 
arteriosa  sistemica  e sulla  somministrazione  di  ossigeno, 
eventualmente  associata  alla  ventilazione  meccanica  assi- 
stita per  migliorare  la  respirazione. 

Shock  ipovoìemico 

Ui  forma  paradigmatica  dello  s.  ipovoicmico  è lo  s. 
emorragico.  La  perdita  rapida  di  volume  ematico,  non 
supcriore  a 10  m)  prò  kg  di  peso  corporeo,  non  comporta 
si  verifica  una  riduzione  della  pressione  arleriitsa  si- 
stemica non  drammatica  e la  volemia  si  ricostituisce 
completamente  e rapidamente  entro  la  I**  h.  La  ricostitu- 
zione della  volemia  si  verifica  nello  stesso  modo  negli 
animali  trattati  con  bUxicanti  alfa-  e heia-adrenergici  e 
con  atropina,  per  cui  si  deve  ammettere  che  il  ritorno  di 
liquidi  extraccllulari  dall  intcrsiizio  al  compartimento  va- 
scolare. attraverso  cui,  fondamentalmente,  si  ripristina  il 
volume  vascolare,  è un  fenomeno  non  regolato  dal  siste- 
ma adrencrgico  c colinergico,  ma.  fondamentalmente, 
dalle  forze  di  Starling  (pressione  oncotica  c pressione 
idrostatica  in  corrispcindenza  dei  capillari)  e dalla  per- 
meabilità delle  pareti  dei  capillari.  Si  ritiene  che  la  ridu- 
zione del  volume  piasmatico  porti  a un  incremento  del 
rapporto  resistenze  precapillariresistenze  piìsicapillari 
della  pelle  c dei  muscoli  scheletrici  per  cui  viene  favorito 
il  ritorno  di  liquido  dall'interstizio  nel  torrente  circolato- 
rio. Insieme  alla  rapida  ricostituzione  della  volemia  si 
verifica  improvvisa  oliguna  che  persiste  anche  quando  il 
flusso  sanguigno  renale  è tornato  ai  valori  basali  cd  è 
dovuta  in  massima  parte  a ipersecre/jone  di  ADII.  Nelle 
emorragie  che  non  provocano  s.  le  resistenze  vascolari 
periferiche  presentano  oscillazioni  in  più  c in  meno  non 
statisticamente  significative.  Tale  comportamento  è se- 
condano alla  somma  algebrica  di  effetti  vasocostrittivi 
mediati  dalla  stimolazione  adrcncrgica  c dall  aumcnto 
della  concentrazione  piasmatica  di  angiotensina  II  cd  ef- 
fetti vasixlilatanti  mediati  soprattutto  da  fattori  umorali 
quali  l'istamina  c le  prostaglandine.  La  partecipazione 
delle  prostaglandine  negli  adattamenti  cmodinamid  se- 
condari all'emorragia  è dimostrala  dal  cospicuo  aumento 
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delle  resistenze  periferiche  che  si  verifica  in  seguito  al- 
l'emorragia nciranimalc  prclrattato  exin  un  inibitore  della 
sintesi  delle  prostaglandine  (indometacina). 

Lo  s.  emorragico  si  verifica  per  perdite  rapide  di  un 
volume  di  sangue  uguale  o superiore  al  3()%  del  volume 
sanguigno  totale.  La  prevsione  arteriosa  sistemica  cade 
sotto  i 70  mmHg  e si  presentano  i segni  clinici  dello  s.  Le 
sequele  bioumorali  cd  emodinamiche  che  si  verificano  in 
seguito  a grave  emorragia  sono  simili,  anche  se  più  ac- 
centuate. a quelle  che  si  osservano  dopo  perdita  di  più 
piccole  quantità  di  sangue.  La  grave  c rapida  riduzione 
del  volume  vascolare  determina  eccitazione  simpatica  da 
ridotta  distensione  dei  barocetlori  dei  seni  carotidei  e del- 
l'arco aortico,  responsabili  in  massima  parte  sìa  dcli'au- 
mento  della  secrezione  dell'ADH  che  della  liberazione  di 
prostaglandine.  Nel  cune  con  vagotomia  cervicale,  in  cui. 
pertanto,  rimangono  funzionanti  solo  i baroccttorì  dei 
seni  carotidei,  un'emorragia  che  determini  una  riduzione 
della  pressione  arteriosa  sistemica  sino  a 60  mmHg  pro- 
voca aumento  della  concentrazione  piasmatica  di  ADH: 
tuttavia,  se  la  stessa  emorragia  viene  provxKata  mentre 
viene  mantenuta  costante  con  un  artificio  sperimentale  la 
pressione  di  perfusione  dei  seni  carotidei,  l'aumento  della 
secrezione  di  ADH  è molto  minore.  Sembra,  inoltre,  che 
anche  la  liberazione  di  prostaglandine.  cui  probabilmente 
à dovuta  in  maggior  misura  la  caduta  delle  resistenze 
vascolari  periferiche  riscontrabile  dopo  la  grave  emorra- 
gia, sia  mediata,  per  la  maggior  parte,  dalla  stimolazione 
adrcnergiea.  Nel  cane  salassalo  dopo  somministrazione  di 
un  inibitore  della  sintesi  delle  prostaglandine  (indometu- 
cina)  durante  perfusione  dei  seni  carotidei  e con  vagoto- 
mia cervicale  (con  risposta  adrcnergiea  baroecttorialc 
annullata),  la  riduzione  delle  resistenze  vascolari  periferi- 
che è meno  pronunciata  che  negli  animali  salas.sati  dopo 
pretrattamento  con  indometacina  ma  senza  perfusione 
dei  seni  carotidei  (con  risposta  adrcnergiea  barocettorìale 
integra),  il  che  induce  a ritenere  che  la  liberazione  di 
prostaglandine  indotta  dall'emorragia  sia  secondaria  a 
stimolazione  adrcnergiea. 

Nello  s.  emorragico  si  verifica  anche  liberazione  di 
ACI'H,  renina.  ormoni  glicocorticoidi  e istamina.  ma  non 
sono  ancora  note  le  interrelazioni  tra  eccitazione  simpati- 
ca da  una  parte  e secrezione  delle  suddette  sostanze  dal- 
l'altra. La  secrezione  dì  renina.  responsabile  a sua  volta 
dciripersecrezionc  di  aldostcronc.  è in  parte  secondaria  a 
eccitazione  simpatica  c in  parie  a riduzione  del  flusso 
sanguigno  renale;  ma  è anche  probabile  che  reccitazione 
simpatica  svolga  un  ruolo  non  trascurabile  neirorigine 
della  liberazione  di  istamina.  come  alcune  ricerche  sugli 
effetti  della  tiramina  sulla  liberazione  dei  depositi  mio- 
cardici di  istamina  lasciano  supporre.  Ncircmorragia  gra- 
ve. una  parte  dciripotcnsionc  arteriosa  sistemica  è dovu- 
ta ad  accumulo  di  sangue  nel  territorio  epatosplancniai; 
ciò  sembra  sia  dimostrato  nel  cane  sia  dalla  vasocostri- 
zione nel  suddetto  territorio  dopo  l'emorragia  denunciala 
dall'aumento  della  pressione  nella  vena  porta,  sia  dal  fat- 
to che  dopo  occlusione  della  vena  porla  c dcirartcria 
epatica  la  caduta  della  pressione  arteriosa  sistemica  per 
effetto  dell'emorragia  è minore  rispetto  ai  controlli.  Non 
c improbabile  che  la  vasocostrizione  del  distretto  venoso 
epatico  dopo  emorragia  sia  in  gran  parte  condizionata 
dalla  stessa  istamina.  Alcune  ricerche  hanno  dimostrato 
che  ristamina  iniettata  in  circolo  provoca  ipotensione 
arteriosa  sistemica  accentuala  c prolungala  solo  se  la  so- 
stanza attraversa  il  distretto  epatico;  l'esclusione  della 
circolazione  epatica  ottenuta  nell'animale  da  esperimento 
con  l'occlusione  temporanea  della  vena  porta  e dcH'artc- 
ria  epatica  determina  una  minore  risposta  ipotensiva  del- 


la stessa  quantità  di  istamina  iniettata  in  circolo.  Non  si 
può  escludere,  inoltre,  ripotcsi  che  l'ipotensione  arterio- 
sa sistemica  indotta  dairistamina  non  sia  soltanto  espres- 
sione di  un  accumulo  di  sangue  nel  distretto  venoso 
splancnico  per  l'effetto  vasocostnttivo  svolto  dall'istamina 
in  tale  distretto  circolatorio,  ma  lo  sia  anche  di  un  riflesso 
evocato  dalla  distensione  di  recettori  di  volume  indovati 
nei  vasi  del  distretto  epatico  e con  braccio  efferente  coli- 
nergico; infatti,  ripotcnsionc  artenosa  sistemica  da  ista- 
mina viene  fortemente  attenuata  sia  dalla  lìdixaina.  che 
pure  non  attenua  la  costrizione  da  istamina  dei  vasi  veno- 
si intracpatici.  sia  dall'atropina:  il  primo  fenomeno  indu- 
ce a ritenere  poco  probabile  ripotesi  che  l'ipotensione 
arteriosa  sistemica  da  istamina  sia  secondaria  soltanto  ad 
accumulo  di  sangue  nel  distretto  venoso  epatosplancnico 
e.  nel  contempo,  suggerisce  Tipoiesi  che  la  lidocaina  ab- 
bia determinato  un'inibizione  dei  recettori  di  volume  in- 
traepatici;  il  secondo  fenomeno  sembra  invece  indicare 
che  il  braccio  efferente  del  riflesso  è costituito  dalle  fibre 
nervose  colinergiche.  L'importanza  dell'accumulo  di  san- 
gue nel  distretto  venoso  splancnico  per  effetto  della  co- 
strizione dei  vasi  venosi  intraepatici  quale  causa  deU'ipo- 
tcnsionc  sistemica  da  istamina  nel  cane  è dimostrata  dalla 
forte  riduzione  deU'effetto  ipotensivo  di  tale  sostanza 
iniettata  dopo  somministrazione  di  papaverina,  la  quale,  a 
dosi  elevate,  impedisce  ki  costrizione  venosa  intraepatica 
da  istamina.  È verosimile  che  il  marcalo  c prolungato  in- 
cremento nel  sangue  di  vasopressina.  angiotensina  II  e al- 
tre sostanze  possa  svolgere  un  ruolo  importante  neirirrc- 
versibiliià  dello  s.  emorragico.  Ad  cs.,  gli  ormoni  vasoco- 
strittori (vasopressina  e angiotensina  II)  provocano  un'in- 
tensa vasocostrizione  mesenterica  che  contribuisce  a de- 
tcTminare  l'ischemia  dello  stomaco  c del  fegato.  Si  è visto, 
ad  es.,  che  il  blocco  farmacologico  della  conversione  del- 
Tangiotcnsina  I in  angiotensina  li  previene  l'intensa  vaso- 
costrizione splancnica  c aumenta  la  sopravvivenza  dei  cani 
sottoposti  a emorragia;  inoltre,  nei  cani  con  diabete  insi- 
pido l'emorragia  provoca  effetti  emodinamici  meno  gravi 
rispetto  ai  controlli;  tali  osservazioni  indicano  che  ncH'a- 
nimale  da  esperimento  la  prevenzione  della  vasocostrizio- 
ne splancnica  mediata  dall'angiotensina  II  e dall'ADH 
esercita  una  protezione  dagli  effetti  emodinamici  nocivi 
dell'emorragja.  Dal  punto  di  vista  emodinamico.  lo  s. 
emorragico,  oltre  che  a caduta  della  pressione  arteriosa 
sistemica,  della  portala  cardiaca  e delle  resistenze  vascola- 
ri periferiche,  si  accompagna  a intensa  riduzione  della 
pressione  venosa  .sistemica.  Così  come  sì  osserva  nelle  pic- 
cole perdite  di  volume  ematico,  nelle  gravi  emorragie  si 
verifica  emodiluizione  dimostrala  dalla  riduzione  del  valo- 
re ematocrito  e delle  proteine  piasmatiche,  ma  la  riespan- 
sione  del  volume  plasmatico  è lenta  e incompleta. 

Terapia.  - La  terapia  primaria  dello  s.  emorragico  si 
fonda,  oltre  che  suU'immediato  arresto  dell  emorragia.  se 
esso  non  è già  avvenuto  per  cause  naturali,  sulla  rapida 
ricostituzione  del  volume  vascolare  con  trasfusioni  di 
sangue  fresco  in  etxesso  rispetto  alla  quantità  perduta  (v. 
TRASFUSIONE).  Lo  s.  emorragico  prolungato  diviene  irre- 
versibile c la  ricostituzione  del  normale  volume  vascolare 
dopo  un  certo  tempo  non  comporta  un  miglioramento 
della  sopravvivenza,  anche  se  si  osserva  un  transitorio 
miglioramento  dei  quadro  emodinamico.  Se  la  quantità  di 
sangue  da  trasfondere  deve  superare  i 2 1 è opportuno 
utilizzare  sangue  fresco  onde  evitare  piastrinopcnia  c di- 
luizione dei  fattori  della  coagulazione  con  aggravamento 
deU'emorragia  o pericolo  di  nuos'a  emorragia  in  altre 
sedi.  Se  non  si  dispone  di  sufficienti  quantità  di  sangue, 
l'espansione  rapida  del  volume  vascolare  può  essere  par- 
zialmente effettuala  con  soluzioni  cristalloidi  (soprattutto 
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Ringcr  blta(o)  insieme  ad  adeguate  quantità  di  albumina 
per  impedire  una  drastica  e assai  dannosa  riduzione  della 
pressione  colloidosmotica  piasmatica.  La  terapia  seconda- 
ria dello  s.  emorragico  mira  a correggere  gli  efietti  nocivi 
della  prolungala  ipoperfusione  negli  organi  vitali  e anche 
gli  eventuali  effetti  dannosi  svolti  da  si^stanzc  immesse  in 
circolo  con  la  trasfusione  di  sangue.  In  particolare,  nello 
».  emorragico  è frequente  un  allcrozione  della  performan' 
ce  miocardica  che.  probabilmente,  non  è secondaria  sol- 
tanto airipossia  ma  anche  aira/ione  cardiodepressiva  di 
alcune  smtanze  umorali  di  origine  endi>gena  ed  esogena. 
A quest'ultimo  proposito  si  deve  ricordare  che  nello  s. 
emorragico  prolungato,  oltre  alla  presenza  di  s4>stan/e 
endogene  a effetto  cardiodepressivo.  quali,  ad  es..  quelle 
di  origine  pancreatica  c mesenterica  descritte  da  Lefcr,  si 
ritrovano  in  circolo  anche  smtunze  esogene  ugualmente 
dotate  di  effetto  inotropo  negativo,  quali  le  endoiossine 
assorbite  dal  tratto  Intestinale  c alcune  s<istanzc  chimiche 
eventualmente  somministrale  insieme  al  sangue:  fra  que- 
ste ultime  vanno  in  particolare  ricordate  le  sostanze  che- 
lanli  del  calcio. 

Se  la  rÌH>lu/-ione  della  grave  ipotensione  arteriosa  si- 
stemica non  può  essere  rapidamente  ottenuta  con  trasfu- 
sioni di  adeguate  quantità  di  sangue  può  essere  necessa- 
rio somministrare  farmaci  come  la  dopamina  c la  dobu- 
tamina  con  azione  inotropa  positiva  e con  effetti  vasodi- 
latanti  nel  temtono  splancnico.  Molto  diffuso  anche  nello 
s.  emorragico  c l'uso  dei  glicocorticoidi.  A tali  farmaci 
sono  state  attribuite  numerose  azioni  favorevoli  nello  s. 
di  qualsiasi  origine  e quindi  anche  nello  s.  emorragico: 
l'azione  diretta  sulla  perfomiame  cardiaca;  l'inibizione 
deirazione  vastK'oMriiirice  di  alcune  sostanze  umorali  cir- 
colanti nello  s..  quali  le  caiecolamine.  l'ipcrtcnsina  II  e la 
vasopressina;  la  riduzione  dciraggrega/ione  piastrinica;  la 
riduzione  della  trasmissione  nerv'osa  adrenergica  posisi- 
naptica;  la  stabilizzazione  delle  membrane  lisosomali;  il 
blocco  dei  recettori  alfa-adrcncrgici;  l'azione  vasodilatan* 
le  diretta;  la  protezione  del  polmone  dalla  ARDS;  gli 
effetti  favorevoli  sull'aflinità  dell'emoglobina  per  l’ossige- 
no. Tuttavia.  suU'utililà  della  somministrazione  di  glico- 
corticoidi  in  dosi  elevate  nello  s.  cmorragict>  non  vi  sono 
dimosira/ioni  obiettive,  per  cui  il  loro  impiego,  così  largo 
c diffuso,  dovrebbe  essere  riconsideralo  con  attenzione. 

Una  riduzione  del  volume  intravascolarc  si  può  anche 
verificare  come  c«inseguenza  di  sequestro  di  liquidi  in  un 
cosiddetto  «terzo  spazio»,  come  si  ersserva  nella  pancrea- 
tite acuta  emorragica,  nelle  ustioni,  nelle  ferite  chirurgi- 
che. nei  traumi  dei  muscoli  scheletrici,  nell'ileo  dinamico 
o paralitico,  o come  conseguenza  di  perdite  massive  di 
fluidi  causale  da  diarrea  e/o  vomito  protratti,  diabete 
mellito  scompensato,  diabete  insipido,  insufficienzoi  corti- 
cosurrcnalica.  somministrazione  eccessiva  di  farmaci  ad 
a/ionc  diuretica.  li  quadro  cmiHlinamico  à carallcri/zato 
da  ipotensitinc.  generalmente  accompagnata  da  vasoco- 
strizione arlenularc  e tachicardia.  La  pressione  venosa 
centrale  à ndotta  e la  diuresi  è generalmente  contratta. 
Poiché,  in  prevalenza,  si  verifica  perdita  di  liquido  pla- 
smatico  e non  di  sangue  in  loto,  una  caratteristica  di  que- 
sto tipo  di  s.  c rcmoconccnlrazionc.  che  si  estrinseca  con 
aumento  dei  valore  ematocrito.  C'irca  la  terapia  delio  s. 
ìpovoleniico  non  emorragico,  essa  consiste  naturalmente 
nella  somministrazione  rapida  c pronta  di  liquidi  facendo 
particolare  attenzione  all  cquilibrio  salino.  Indicala  è 
quindi  l’infusione  di  soluzioni  poiisalinc  e albumina  uma- 
na allo  scopo  di  innalzare  la  pressione  colloidosmotica 
del  plasma  Naturalmente,  la  terapia  non  potrà  prescin- 
dere dalia  correzione  della  malattia  di  base  che  ha  provir- 
cato  l'insorgenza  dello  s. 
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SHOCKTERAPIA 

F.  ihi^rapeulùpte  tic  choc.  - i.  shtKk  ircaiitteni.  • i.  .Schock- 
hehandlung.  - s.  shockterapia. 


VIMMAHIO 

DcfinixkMie  r leminologia  (col.  176).  - Storia  (col.  1761.  - Tee- 
nicB  (ct>l.  178).  • .Mccamlsmo  d'uione  (cd.  179)  • IndinuMai 
(col.  IHO)  • CoAtroiodka/ionl  (col.  I8d).  • Rischi  cd  effetti  col- 
lalerBli  (c<»l.  181)  • Associazione  con  formaci  (col.  181). 


Definizione  e lerminoloKÌa 

Sotto  l’espressione  generale  terapie  da  .shrtek  si  raccolgo- 
no tecniche  psichiatriche  disparate  che  hanno  in  comune 
Pìmpiego  di  stimoli,  tìsici  o chimici,  tali  da  proviKare 
reazioni  acute  e intense:  iperpiressia.  coma,  crisi  epiletti- 
ca. Vi  rientrano  lo  shock  iperpirctìco.  la  malarioterapia. 
la  carbonaretwi.  lo  sluKk  insulinico  o insulinocomatcra- 
pia.  lo  shock  da  canfora.  Cardiazol^.  uceltlcolina.  atropi- 
na. scopolamina.  Indoklon'^.  l'elcuroshock. 

L'elettroshockterapia  (EST),  chiamata  anche  elettro- 
comiiiucoierapìa  (ECT)  o .si.snunerapia  o eltitronarco.si, 
consiste  nel  provocare  una  crisi  epilcUtca  generalizzata 
per  mezzo  di  una  scarica  di  corrente  che  attraversa  l'en- 
cefalo del  paziente  fra  due  elettrodi  appoggiati  sul  cranio. 

Fra  i numerosi  trattamenti  da  shock  che  figurano  nella 
storia  della  psichiatria  rdcttroshcKk  è l’unico  ancora  lar- 
gamente ulili/zato. 


.Storia 

Le  terapie  da  shock  hanno  radici  antiche.  Sono  nate  da  ussers'a- 
/ioni  empiriche  e da  ipotesi  teoriche,  ma  anche  da  orientamenti 
ideologici  c da  reazioni  emotive  nei  contromi  delle  malattie 
mentali. 

L mollo  vecchia  l'idea  di  annullare  la  pazzia  caki  un  trauma 
(isKx>  o psichico  impr<»wiso.  Ij^KTatc  proptmeva  di  raflrcddarc 
il  sangue  c la  NIe  dei  «(rcnciici»  con  docce  gelate  e Celso  so- 
sicneva  il  ptiicrc  curativo  delle  emozioni  violente  e delle  percxìs- 
sc.  Nel  Settecento  William  Culien  era  ancora  dello  stesso  avviso 
e indicava  il  terrore  come  sirumcnto  di  guangionc.  mentre  Era- 
smus  Darwin  invcniava  il  «metixlo  rolalorK)-.  sviluppato  c dif- 
fuso da  James  Mason-Cox  in  Inghilterra  e da  Benjamin  Rush  in 
America:  il  malato,  legalo  a una  sedia  girevole,  veniva  (atto  pi- 
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rocttarc  vonictisamentc  c spesso  finiva  per  pcriicre  i scasi:  lo 
scopo  era  «riordinare  le  Hhrc  ncrviMc»  c scatenare  un  inlcns«i 
malessere  fisico  «incompaiihile»  con  la  malattia  mentale. 

Pinci,  il  liberatore  degli  alienali  di  Bicèlre,  fu  anche  il  siistcni* 
torc  del  «bain  de  surprise>  per  il  trattamento  della  mania,  la 
doccia  gelata  improwissi  che  Esquirol  chianu>  pi>i  «barn  de  ter* 
rcur».  Maiihey  di  Ginevra  Invernò  la  «scossa  intestinale»,  for- 
tissima dose  di  purganti  somministrata  ai  melanamki  suicidi. 
Già  nel  1792  Joseph  Daquin  cxvnsigliava  l*uso  deUcleltricità 
(«commozione  elettrica»)  e Aldini,  nipote  di  Galvani,  nel  18t)4 
applicò  una  scarica  elettrica  sul  cranio  rasato  di  un  melanconico, 
che.  secondo  kr  cronache,  ne  fu  guarito.  Nel  |9(>3  Joseph  B,i- 
binski  tentò  a sua  volta  di  curare  un  melanconico  con  la  «verti- 
gine voltaica»;  resperimento  non  ebbe  seguito  immediato. 

La  prima  metà  del  Novecento  è l'epoca  d'oro  delk  terapie  da 
shock.  Nel  1917  il  neurologo  viennese  Julius  Wagner-Jauregg 
introdu-sse  la  malanoterapia  (shock  ipcrpiretico)  nel  trattamento 
della  paralisi  progressiva.  Nel  19.^.^,  un  altro  medico  di  Vienna. 
Manfred  Joshua  Sakel.  propose  rinsulinoshockterapia  n insuii- 
mxromaicrapia  (ICT)  per  il  trattamento  della  schi/ofrenia.  Da 
alcuni  anni  Sakel  usava  Tinsulina  per  lo  svczzameniu  dei  morfi- 
nomani c aveva  notato  che  shock  insulinici  accidentali  migliora- 
vano sintomi  psicotici.  La  tecnica  consìsteva  neH'indurre  un 
coma  con  dosi  crescenti  di  insulina  e nel  rianimare  poi  il  pazien- 
te con  soluzioni  glicosaic:  richiedeva  un'assistenza  intensa  c pro- 
lungata. 

Nel  1935.  Ladislao  Von  Meduna.  uno  psichiatra  degli  Ospe- 
dali di  Budapest,  iniziava  Icpoca  delle  terapie  arnvulsivantì. 
Basandosi  suirìdea  che  la  schizofrenia  fosse  meno  frequente 
negli  epileuict  che  nella  popolazione  generale  e su  alcune  osser- 
vazioni di  remissKini  di  sintomi  schizofrenici  in  seguito  ad  attac- 
chi cptlcltici  spontanei,  ipotizzò  che  gli  attacchi  convulsivi  potes- 
sero curare  la  schizofrenia.  Per  indurli  usò  mezzi  chimici:  prima, 
iniezioni  i.  m.  di  canfora  in  soluzione  okosa  al  25%;  poi.  per 
l'incmianza  dcirazumc  cpileitogcna.  iniezioni  e.  v.  di  pentameii- 
Icntelrazulo  (CardiazoI*'  in  Europa.  Metrazol*  negli  U.S.A.). 
Ricordiamo  per  inciso  che  Von  Meduna  ripeteva,  senza  saperlo, 
un  esperimento  giù  tentato:  in  un  articolo  del  1785  pubblicato 
sid  London  Medicai  Journal,  un  certo  Oliver  rìfenva  di  aver 
provocato  eoo  la  canfora  una  crisi  epilettica  in  un  malato  di 
mente  e di  aver  ottenuto  un  migitoramcnio 

Il  CardiazoI^.  oltre  a una  certa  pericolosità,  rivelò  l'inconve- 
niente di  produrre,  prima  dell'attacco,  un'aura  penosissima  di 
iCfTOfe  c senso  di  ntoric.  Furono  provate  altre  sostanze  fra  le 
quali  l'acetikolina  (aceiilcolinoshsKkterapia)  da  Mario  Adamo 
Fiamberti  nel  1937.  ma  le  convulsioni  erano  rare  a meno  di 
iniettarla  per  via  sotUKcipitalc. 

Neiraprile  del  1938.  Ceiletii  c Bini  applicarono  il  primo  elei- 
iroshock  a un  paziente  schizofrenico.  L'ipotesi  era  la  stessa  da 


CUI  partiva  Von  Meduna  ma  lo  stimolo  usato  era  eleltrKO  anzi- 
ché farmacologico.  La  tecnica  irKontrò  il  favore  degli  psichiatri  e 
si  diffuse  r.'ipidamcnte  anche  in  America:  Lothar  Kalinowsky. 
uno  psichiatra  ebreo  in  fuga  dalFEuropa  nazbla.  ebbe  modo  di 
fermarsi  a Ruma  e di  imparare  il  mctmlu  che  applicò  poi  negli 
U.S.A 

L'E.ST  soppiantò  completamente  i metodi  chimici  malgrado 
periodici  tentativi  con  nuove  sostanze  (atropina,  scopolamina. 
Ourolil  (liKioklon^l  per  via  inaialona).  In  pochi  unni  divenne  il 
trattamento  somatico  più  usato  per  la  schizofrenia  e per  i distur- 
bi affettivi.  Negli  anni  '50,  con  La  scoperta  degli  psicofarmaci 
(1952,  ncurtHciiici;  1957,  antideprevsivi  IMAO  e tricìclici; 
1959.  beruodiozeptne)  la  fortuna  dcirelettroshock  suM  una  fles- 
sione notevole,  malgrado  due  miglioramenti  tecnici:  nurcosi-cu- 
rarizzA/ionc.  che  aveva  eliminato  il  rìschio  di  fratture  c lussazio- 
ni e aveva  reso  il  irattamento  molto  meno  drammatico,  e appli- 
cazione unilaterale  degli  elettrodi  (Lancaster  N.  et  al.,  1958). 
che  aveva  lo  scopo  di  ridurre  la  confusi<mc  posishock  e i disturbi 
di  memoria. 

Al  declino  dcH'EST  contribuì  anche  una  stigmatizzazione  sul 
piano  etico  che  raggiunse  le  espressioni  più  acoese  negli  anni 
’òlf-'TO.  Ouestc  cntichc  hanno  avuto  il  merito  di  denunciare  gii 
abusi  ingiusiiticali  di  una  tecnica  che  non  è una  panacea;  hanno 
avuto  il  demerito  di  diffondere  un  pregiudizio  emotivo  contro  un 
trallamcnio  che.  nei  limiti  delle  sue  indicazioni,  ha  effetti  utili 
sicuri  c,  in  alcuni  casi,  è ancora  insostituibile. 

Tecnka 

La  riavsumiamo  nelle  8 norme  principali  seguenti. 

1)  11  paziente  deve  essere  digiuno  da  almeno  8 h.  La 
vescica  deve  essere  vuotata  subito  prima.  Le  protesi  den- 
tarie mobili  devono  essere  tolte.  il  paziente  è obeso, 
anziano,  ha  disturbi  cardiaci  o respiratori,  gli  viene  fatto 
respirare  ossigeno  100%  per  2-3  min. 

2)  Si  applica  un  ago  Builerfly  e si  iniettano  suoressi- 
vamente.  con  3 siringhe  distinte:  u)  un  farmaco  anticuii- 
nergico.  per  ridurre  le  secrezioni  c diminuire  il  rischio  di 
aritmie  cardiache  da  ipersttmolazione  vagale:  si  usa  l'a- 
tropina o la  mctilscopolamina.  iniettandole  a più  riprese 
finché  non  si  apprezza  il  raggiungimento  dcU'effctto  unti- 
colinergico:  il  polso  aumenta  di  frequenza  di  più  del 
10%:  h)  un  bai^iturico  anestetico  ad  azione  rapida  (tio- 
pcntale  sodico  o mctocsital):  si  applica  la  maschera  e si 
comincia  a ventilare  ossigeno  manualmente;  c)  un  miori- 
ias-sante  periferico,  come  il  cloruro  dì  succinilcolina. 

3)  Si  inserisce  un  anello  di  gomma  fra  i denti,  specìal- 


Fig.  I.  F.lettrmhocktcrapia.  4)  Disposizione  bilaterale  o bitcmporalc  degli  elettrodi  (l'altro  elettrodo  é collocato  sulla  regione  Icmpq- 
rak  del  lato  opposto).  B)  Disposizione  unilaterale  dedi  elettrodi;  posatone  di  Lancaster.  (17)  Disposizione  unilaterale  degli  elettrodi: 
posizione  di  Muiler.  (Da  A.P.A.,  Elecfroconvulsi\-e  Therupy.  Task  Force  Report  14  1978,  A.F.A.,  Washington  D.C..  modificala  e 
ndisegnaia). 
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iTìcntc  premolari  e molari,  quindi  hi  spinge  dal  di  sono  la 
manditela  mantenendo  i denti  accostati  fino  alla  fine  del- 
Tartacco. 

4)  Si  applicano  2 elettrodi  manuali  p<ìnendo  sulla  pel- 
le. sgrassata,  una  compressa  di  garza  bagnata  di  soluzio- 
ne fisiologica.  Le  posizioni  sono  le  seguenti  (fig.  I):  ncl- 
l'eleltroshiK'k  bilaterale  o bitemporale.  ogni  elettnxlo  è 
posto  4 cm  sopra  il  punto  centrale  di  una  linea  che  con- 
giunge  l’angolo  esterno  dell'orbita  al  foro  uditivo  esterno; 
nell'elettroshcx'k  unilaterale,  entrambi  gli  elettrodi  sono 
posti  dal  lato  deH'emisfero  non  dominante,  secondo  lo 
schema  di  Lancastcr  o quello  di  Mullcr. 

5)  Si  somministra  lo  stimolo  elettrico,  per  un  tempo 
variabile  tra  1/10  e I sec.  Sì  osserva  una  contrazione 
muscolare  tonica  (I0“)  seguita  da  scosse  cloniche  (30-40 
sec).  Il  monitoraggio  eleltroenccfalogralìco  à utile  per 
valutare  la  durala  del  primo  attacco  convulsivo  e preve- 
dere il  numero  totale  di  applicazioni  necessario:  lo  stesso 
stimolo  provoca  crisi  di  durata  diversa  in  individui  diver- 
si, ma  costante  nello  stesso  individuo.  È importante  otte- 
nere un  attacco  epilettico  completo  e non  un'assenza.  Se 
non  si  ottiene,  si  apphea  uno  stimolo  maggiore  dopo 
60-90  sec  (per  il  pericolo  refrattario). 

6)  Si  toglie  Tancllo  di  gomma,  prestando  attenzione  al 
rìschio  di  lanngospasmo,  di  vomito  c aspirazione  cndo- 
tracheale.  Si  rìapplica  la  maschera  e si  ventila  fino  a re- 
cupero di  un’adeguata  respirazione  spontanea. 

7)  Il  paziente  va  posto  in  posizione  scmiprona.  specie 
se  i riOessi  faringei  sono  ancora  delxili.  Si  tiene  d'occhio 
la  ventilazione,  l’assenza  di  cianosi,  il  polso. 

8)  Il  paziente  si  ri.svcglia,  di  solito,  dopo  pochi  minuti 
ma  resta  in  uno  stato  di  coscienza  obnubilata  per  15-6fl 
min.  È bene  che  ci  sia  una  persona  conosciuta  che  ne 
accolga  il  risveglio,  lo  aiuti  a orientarsi,  lo  rassicuri  c lo 
as.sisia.  specie  nella  prima  ora.  Se  l'clettroshtick  è pratica- 
lo ambulatoriamente.  procedura  non  consigliabile,  è 
bene,  comunque,  che  il  paziente  sia  riaccompagnato  e 
non  guidi  l’auto  né  usi  macchinari  pericolosi.  Talora,  al 
risveglio,  si  veritka  uno  stato  di  agitazione  che  può  ri- 
chiedere la  somministrazione  di  diazepam  c.  v. 

Il  numero  delle  applica/ioni  varia  secondo  le  condizio- 
ni del  malato  e i risultati  ottenuti.  Numero  e frequenza 
sono  andati  diminuendo  nel  corso  degli  anni.  In  media,  si 
fanno  da  6 a 15  applicazioni.  3 a settimana  airini/io,  poi 
2.  Solo  raramente  si  ricorre  a shock  quotidiani,  e comun- 
que in  numero  limitato  al  minimo  per  le  complicazioni 
confusionali.  Non  é dimostrata  reflìcada  degli  shock  dj 
«mantenimento»  (1  a settimana  o al  mese,  per  anni), 
pratica  diffusa  negli  anni  '50.  La  maggior  parte  degli  stu- 
di sostiene  che  TEST  unilaterale  è altrettanto  efficace  del- 
la bilaterale  con  minori  disturbi,  ti  probabile,  però,  che 
richieda  più  tempo  c più  applicazioni  (Boureau.  1980: 
Gregory  et  al.,  1985).  Alcuni  cxmsigliano  per  TEST  unila- 
terale sedute  più  frequenti  (I.t>o  H.  ei  al..  1979). 

Non  d sono  ancora  dimostrazioni  convincenti  che  sti- 
moli elettrici  brevi  pulsanti  unidirezionali  siano  vantag- 
giosi rispetto  alla  corrente  alternata. 

Meccanlsnio  d'uìoiie 

L’clcttroshiKk  è sicuramente  cflkacc  (A.P.A..  1978;  L<ki 
et  al.,  1979;  Kendell,  1981;  Major,  1984).  ma  si  sa  mol- 
to pix'o  sulle  vie  d'azione.  In  passato  si  c attribuita  im- 
portanza a fattori  come  la  paura  anticipatorìa  c i disturbi 
di  memoria,  ma  EST  simulate  non  sono  efficad  c TEST 
unilaterale  è quasi  altrettanto  efficace  di  quella  bilaterale 
pur  non  proxKando  disturbi  di  memoria.  È molto  pro- 
babile che  l'efficacia  terapeutica  sia  legata  all'atlacco  epi- 
lettico. C'fonholm  e Otiosson  (I960)  ritengono  che  una 


crisi  che  duri  meno  di  30  sec  (all’esame  EEG)  difhdl- 
mente  abbia  effetto  terapeutico.  Malelzky  (1978)  sostie- 
ne che  la  somma  delle  durate  delle  crisi  prodotte  con  le 
singole  applicazioni  deve  superare  i 210  sec. 

Non  si  hanno  ancora  risultati  abbastanza  attendibili  dai 
numerosi  studi  sugli  effetti  neuroendocrìni  dcll'EST,  sul 
turnover  dei  neuroirasmelliiori.  suirallività  degli  enzimi 
regolatori,  sulla  sensibilità  dei  neurorecettori  pre-  e post- 
sinaptid.  sul  ricambio  degli  elettroliti  (Cooper  et  al., 
1985). 

Indicazioiu 

Tutte  le  terapie  potenti  cd  efficaci,  come  gli  aniibiotid  o 
i o^rtisoiiici.  sono  esposte  al  pericolo  di  un  impiego  acri- 
tico cd  entusiastico  in  casi  non  idonei;  questo  vale  anche 
per  TEST,  che  é ancora  occasionalmente  prescritta  per 
disturbi  ossessivi,  anoressia  nervoca.  stati  confusionali 
organici,  dolori  «psicogeni»  e altre  condizioni,  senza  una 
base  teorica  né  empirica  (Kendell.  1981). 

L'imlicazione  privUef^iatu  per  l'F.ST  é.  attualmente,  la 
depressione  magg/ore  grave  (con  sittpor  o agitazione,  deli- 
ri. rifiuto  di  alimentarsi,  elevalo  rìschio  suicidale)  che  non 
fwssa  es.sere  trattata  con  psicofarmaci  per  problemi  medici 
o che  non  risponda  a essi  dopo  almeno  3 settimane  di  te- 
rapia a pieno  dosaggio  (A.P.A.,  1978;  Eoo  et  al..  1979; 
B^iureau.  19WÌ;  Kendell,  1981;  Major,  1984).  Gli  stati 
depressivi  maggiori  sono  anche  le  c'ondizioni  psicopatolo- 
gichc  per  le  quali  i'cfficada  dell'EST  è dimostrata  da 
tempo  con  sicurezza  (Grccnblatt  et  al..  1964;  MRC, 
1965).  La  storia  ha  dato  ragione  alla  scelta  clinica  di  Al- 
dini. del  18tM. 

Non  esistono,  invece,  ricerche  affidabili  suU’cfficada 
dell’EST  nelle  crisi  maniacali  rispetto  ai  neurolettid  e al 
litio.  È indicata  solo  quando  la  terapia  farmacologica  non 
è p<issibilc  o non  é efficace,  evenienza  molto  rara, 

Per  la  schizofrenia.  TEST  ha  sempre  minori  indicazio- 
ni. Il  suo  uso  è tornato  di  una  certa  attualità  per  la  fre- 
quenza delle  sindromi  di  discinesìa  tardiva  da  trattamento 
prolungato  con  neurolettid.  In  ogni  caso,  la  sua  cffxada 
c transitoria  e tanto  maggiore  quanto  più  acuta  e recente 
è la  malattia;  la  presenza  di  sintomi  catatonici  c dì  di- 
sturbi affettivi  assixiuti  sarebbe  indice  progn«>stico  favo- 
revole (Saizman.  1980). 

Secondo  qualche  A,,  le  psicosi  confusionali  acute  (in 
particolare  il  delirium  tremens),  sarebbero  una  buona  in- 
dicazione per  TEST  in  quei  casi  in  cui  la  sintomatologia 
resiste  ai  farmaci  sedativi  c.  per  la  disidratazione  c i di- 
sturbi metubolid,  mette  in  pericolo  la  vita  del  paziente 
(Loo  et  al.,  1979).  Altri  dissentono  su  questo  punto 
(Kendell.  1981). 

Controindicazioni 

L'unica  controindicazione  assoluta  è Tipcrtcnsionc  endo- 
cranica: Taumento  transitorio  di  prensione  endcxranica 
che  accompagna  un  uttao^  di  grande  male  accresce  il 
rischio  di  «impegno»,  Controindicazioni  relative  sono: 
infarto  acuto  recente  del  miocardio,  aneurismi  cerebrali  o 
aortici,  pregresse  emorragie  cerebrali,  per  l’improvvisa 
tachicardia  c il  brusco  rialzo  di  pressione  sistolica  che 
accompagnano  la  crisi.  I disturbi  respiratori  richicdorK> 
prudenza  per  i problemi  di  anestesia. 

Il  pacemaker,  la  gravidanza  e l'età  avanzata  non  sono 
controindicazioni.  Il  passaggio  di  una  ciìircntc  elettrica 
attraverso  l'encefalo  non  interferisce  cxin  il  pacemaker, 
né  accelera  il  parto.  Nel  primo  trimestre  di  gravidanza, 
anzi.  TEST  (che  naturalmente  dovrà  essere  effettuata  so- 
lo in  caso  di  a.ssoiuta  necessità)  é più  sicura  e meno  peri- 
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colosa  deirimpiego  di  farmaci.  I rischi  aumentano  con 
Tclà  in  misura  molto  modesta:  per  contro,  gli  psicofar- 
maci ad  alte  dosi  sono  certamente  mollo  più  pericolosi 
negli  anziani,  che.  invece,  rispondono  particolarmente 
bene  airEST,  forse  meglio  dei  giovani  (Kcnddl.  1981; 
Salzman.  1982). 


lUsdii  ed  efTetti  coUatertli 

Malgrado  il  nome  terrificante.  TEST  à una  procedura 
molto  sicura.  La  mortalità  è hassissima,  1/60.0IM)  (Major. 
1984),  dovuta  per  lo  più  a infarto  del  miiKardìo  o ad 
aritmia  ventritxtlare.  Altre  complicazioni,  rare,  sono:  il 
rigurgito  alimentare  con  inondazione  tracheale.  Tapnea 
prolungata,  il  laringospasmo,  le  crità  ipcrtcnsivc. 

Effetti  collaterali  minori  sono:  la  cefalea,  le  palpila/io- 
ni e.  talora,  la  nausea.  È comune  un'amenorrea  di  1 o 2 
mesi  c un  aumento  moderato  di  peso. 

Effetti  a^ilatcrali  più  importanti  sono  la  confusione 
postshock  e i disturbi  della  memoria.  Entrambi  sono  mol- 
to attenuati  con  la  tecnica  unilaterale.  La  confusione  è 
lieve  e dura  ai  massimo  un  paio  d'ore.  I disturbi  mncsici 
riguardano  la  memoria  a breve  termine,  con  una  compo- 
nente retrograda,  per  gli  avvenimenti  del  momento  del 
trattamento,  c una  componente  antcrograda  che  può 
estendersi  a eventi  delle  settimane  seguenti.  Di  solito 
questi  disturbi  sono  transitori,  salvo  lamnesia  de!  mo- 
mento del  trattamento.  Sectmdo  KcndclI  (1981)  che 
esamina  un  gran  numero  di  studi  sul  tema,  non  ci  sono 
dimostrazioni  che  TEST  provochi  lesioni  irreversibili  del 
S.N.C.,  disturbi  gravi  c permanenti  di  memoria,  altera- 
zioni permanenti  delPEEXì  e crisi  epilettiche  stabilmente 
residue,  salvo  il  caso  di  applicazioni  molto  numerose  e 
ravvicinate. 

Associazione  con  farmaci 

Non  è dimostrato  che  la  somministrazione  di  antidepres- 
sivi triciclici  o di  litio  nel  corso  dcH  EST  aumenti  l’effica- 
cia del  trattamento.  D'altra  parte,  il  litio  aumenta  consi- 
derevolmente i disturbi  confusionali  e le  alterazioni  elet- 
troencefalografiche, per  cui  l'associazione  è da  evitare.  E 
dimostrato,  invece,  che  una  terapia  di  mantenimento  con 
litio  e/o  antidepressivi  dopo  TEST  diminuisce  il  numero  e 
la  durata  delle  ncadute  in  pazienti  con  una  storia  di  crisi 
depressive  frequenti. 

Le  benzodiazepine.  in  particolare  il  dtazepam,  abbre- 
viano la  durala  della  crisi  epilettica  anche  se  assunte  la 
sera  prima  dcirapplica/ionc.  E probabile  che  ciò  diminui- 
sca l'efficacia  del  trattamento  o richieda  un  maggior 
numero  di  shock  (Slandish-Barr>  ft  al.,  1985). 

Altri  farmaci  sono  incompaiihiii  con  TEST  c la  narco«a: 
gli  anticoagulanti,  a causa  della  poussée  ipertensiva.  della 
vasodilatazione  c dei  rischi  emorragici:  la  reserpina,  che 
deve  essere  interrotta  circa  20  giorni  prima;  gli  IMAO, 
che  devono  e.ssere  interrotti  almeno  2 settimane  prima;  i 
^bloccanti,  che  devono  essere  sospesi  24-48  h prima. 
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SHOCK  TOSSICO,  SINDROME  DA 

F.  syndrome  par  chtK  loxique.  • i.  to.xÌc  shock  syndrome.  - 
T.  ioxischer  Schock-Syndrom.  • s.  sindrome  por  choque 
tóxico. 
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Definizione 

La  sindrome  da  shock  tossio)  (s.s.t.)  è una  entità  patolo- 
gica caratterizzata  clinicamente  da  inizio  brusco,  febbre 
elevata,  vomito,  diarrea,  rash  eritematoso  mucocutaneo  e 
grave  ipotensione  che  può  giungere,  in  alcuni  casi,  allo 
sluK'k  inirallabilc. 

La  grande  maggioranza  dei  casi  di  s.s.l.  si  è verificaia 
negli  anni  1979-80,  in  giovani  donne  che  facevano  uso, 
durante  il  ciclo  mestruale,  di  lamponi  assorbenti  cndova- 
ginali. 

Anche  se  la  patogenesi  della  s.s.l.  non  è staUi  ancora 
completamente  chiarita,  sembra  certo  che  essa  sia  da 
mettere  in  relazione  con  l'infezione  da  parte  di  un  ceppo 
dì  SmphylococciLS  aurem  produttore  di  esotossina. 

Eliulugùi  e palogencsi 

Lo  StaphyhK'occus  aureus  è stato  isolato  dalla  vagina  di 
circa  il  90%  delle  donne  affette  da  s.s.t.  In  quasi  tutti  gli 
altri  ca.st.  che  non  riguardavano  donne  nel  periodo  me- 
struate. sono  state  identificate  infezioni  di  tipo  focale  so- 
stenute dallo  stesso  germe,  in  più  dei  2/.3  dei  casi  lo  stati- 
IoaK'co  aurei)  isolato  apparteneva  al  I gruppo  di  tipizza- 
zione fagica.  D'altra  parte,  le  emocolture  effettuate  su 
pazienti  con  s.s.l,  hanno  sempre  dato  esito  negativo,  per 
cui  è staio  postulato  che  lo  stafìliKOcco  esplichi  la  propria 
azione  patogena  attraverso  la  produzione  locale  di  una 
tossina  responsabile  di  effetti  a distanza,  cosi  come  av- 
viene, ad  es..  nei  casi  di  tossinfezione  alimentare  sostenu- 
ti dallo  stesso  germe.  'Ira  le  varie  tossine  prodotte  dai 
ceppi  di  stahkK'occo  isolati  in  corso  di  s.s.t..  due  sembra- 
no effettivamente  essere  in  qualche  modo  correlate  con 
la  sindrome,  anche  se  nessuna  di  queste  è stata  in  grado 
di  riprodurla  esattamente  negli  animali  da  esperimento: 
l'esotovùna  pirogenica  C (p.  m.  22.000)  e l’cnlcrotossina 
F (p.  m,  20.000). 

In  realtà,  non  è stata  ancora  esclusa  completamente  la 
possibilità  che  altri  microrganismi,  o altn  fattori  non 
identificati,  anche  in  ass<»ciaz.ionc  con  lo  stafilococco  au- 
reo o con  la  sua  tossina,  possano  essere  coinvolti  nella 
patogenesi  dèlia  s.s.t. 

Per  quanto  riguarda  il  moto  dei  tamponi  assorbenti 
endovaginali.  varie  teorie  sono  state  formulate;  la  più 
soddisfacente  sotto  il  profilo  concettuale  sembra  quella 
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che  imputa  ai  tamponi  a«»orbcntj  la  responsabilità  di  ul- 
cerazioni o microlesioni  della  mucosa  vaginale  favorenti 
lo  sviluppo  di  ceppi  di  Slaphylococcus  aureus  già  presenti 
nella  vagina  come  parte  della  normale  flora  batterica.  Più 
dannosi,  in  questo  senso,  sembrano  essere  i tamponi  con 
elevatissimo  potere  assorbente  che,  d’altra  parte,  sono 
stati  ritirati  dal  mercato  nord-americano  alla  fine  del 
19K0,  evento  che  ha  prodotto  un  calo  verticale  delle  no- 
tifiche  di  s.s.t..  dimostrando  in  modo  indiscutibile  la  re- 
sponsabilità di  questo  tipo  di  tamponi  nella  genesi  della 
sindrome. 

Epìdemiologn 

I primi  numerosi  casi  chiaramente  definiti  come  s.s.t, 
hanno  cominciato  a essere  raccx)iti  nel  gennaio  1^1  dai 
Centtrs  for  Oiscose  Control  (CDC)  di  Atlanta.  U.S.A., 
anche  se  uno  studio  epidemiologico  retrospettivo  ha  di- 
mostrato che  tra  il  1970  c il  1982  si  erano  già  verificati 
almeno  1700  casi  di  s.s.t..  variamente  classificati,  e anche 
se  una  sindrome  clinica  nota  cx)mc  «scarlattina  stafilococ- 
cica)* era  stata  già  descrìtta  in  passato.  Inoltre,  nel  1978. 
Todd  ft  ai.  avevano  definito  con  molta  precisione  la  s.s.t. 
in  una  casistica  di  bambini. 

Durante  il  1980  c parte  del  1981  sono  stali  segnalati 
negli  U.S.A.  1330  casi,  per  il  93%  occorsi  in  donne  du- 
rante il  cSclo  mestruale  <fig.  1).  L'età  media  dei  pazienti 
era  di  22.9  anni.  Il  picco  «epidemico-  della  s.s.t.  osserva- 
to durante  il  1980  c parte  dei  1981  ò da  attribuirsi  sia  a 
un  aumento  reale  dei  casi  della  malattia  sia  aH'aumento 
deiratlenzione  di  medici  cd  cpidcmiologi  verso  questa 
condizione  morbosa. 

SuccesMvamcnie.  il  ritiro  dal  commercio  di  un  partico- 
lare tipo  di  tamponi  endovaginali  e una  più  completa  in- 
formazione sul  corretto  uso  di  questi,  hanno  contribuito 
al  rapidis-simo  decrescere  delle  segnalazioni  di  s.s.t.  verifi- 
catosi a partire  dalla  fine  del  1981. 

Attualmente,  l'incidenza  della  malattia  negli  U.S.A.  è 


di  circa  3-8  casi  per  100.(100  donne  in  età  mestruale  per 
anno  con  una  mortalità  del  3%  circa.  Non  è nota,  invece, 
l'incidenza  attuale  delta  s.s.t.  in  Italia. 

Manifestazioni  cUnidie 

I criteri  per  la  definizione  di  caso  di  s.s.t.  sono  presentati 
nella  tab.  1:  tutti  e sei  i criteri  devono  essere  soddisfatti 
perche  si  possa  classificare  un  caso  come  s.s.t.  ai  fini  epi- 
demiologic'i. 

Dal  punto  di  vista  clinico,  la  malattia  si  presenta  sem- 
pre con  inizio  brusco  e preciso,  al  punto  che.  in  genere, 
le  pazienti  ricordano  con  grande  esattezza  quello  che  sta- 
vano facendo  nel  momento  in  cui  la  malattia  è iniziata. 

Il  primo  sintomo  à generalmente  una  sensazione  di 
estremo  malessere,  anche  se  febbre  elevata,  brividi,  ce- 
falea. mialgie,  dolore  addominale,  nausea,  vomito  o 
diarrea  sono  talvolta  state  le  singole  manifestazioni  ini- 
ziali della  s.s.t.  Tutti  questi  sintomi,  comunque,  si  pre- 
sentano entro  24-48  h dall'inizio,  accompagnati  da  mar- 
cata ipotensione  arteriosa,  con  notevole  componente 
ortostaiica.  Contemporaneamente,  si  sviluppa  una  mani- 
festazione esantematica  mucocutanea,  generalmente  a 
tipo  «scottatura  solare»,  più  raramente  di  tipo  morbilli- 
forme,  che  può  non  risparmiare  alcuna  parte  della  fac- 
cia. del  tronco  e delie  estremità.  L’esantema  è accompa- 
gnato da  congiuntivile  e da  «lingua  a lampone».  Dopo 
circa  7-10  giorni  la  cute  va  incontro  a desquamazione, 
soprattutto  a livello  delle  palme  delle  mani  e delle  pian- 
te dei  piedi.  Raramente  ò presente  iinfoadenopatia.  Inol- 
tre. nei  corso  di  s.s.t.  la  paziente  può  presentare  una 
notevole  alterazione  dello  stalo  di  coscienza  c apparire 
molto  disorientata. 

Le  complicazioni  più  severe  della  s.s.t.  includono  il 
p«3lmonc  da  shock  (Aduli  Respiratory  Disfress  Syndra- 
me),  rinsufficienza  renale  acuta,  la  miocardite  e la  gan- 
grena  delle  dita. 

Nel  corso  della  malattia  gli  esami  di  laboratorio  mo- 
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Fig.  1.  Casi  di  s.s.t.  osservati 
negli  U.S.A.  nel  perìodo  gen- 
naio 19^-diccmbrc  19iM).  (/>a 
Medicina  - Riv.  1982.  2. 
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TAB.  I.  CRITERI  PER  EA  DEFINIZIONE  EPIDEMIO- 
LOGICA DI  CASO  DI  SINDROME  DA  SHOCK  TOSSICO 


1.  FcWwc  (>  38.9  X) 

2.  Esantema  maculare  critroJermico  diffust^ 

3.  Desi|uamu/ìonc  cutanea  dopo  1-2  settimane 

4.  Ipotensione  arteriosa  (<  90  mmH^) 

5.  Coinvolgimcnto  di  almeno  3 dei  seguenti  organi  o »!^emt: 
a)  apparato  gastrointestinale  (vomito  e/o  diarrea) 

h)  apparato  muscolare  (forti  mialgie  o CPK  elevata) 

c)  membrane  mucose  (iperemia  vaginale,  orofaringea  o 
congiuntivale) 

d)  reni  (iperazotemìa  o ipcrcreatininemia) 

e)  fegato  (ipcrbilirubinemia,  alterazioni  delle  transaminasi) 

f)  sangue  ((Nastrine  < KXi.OtXXmm') 

g)  S.N.C.  (disorientamento  e/o  aliera/ione  della  cxiscienza) 

6.  Negatività  degli  esami  cinturali  di  sangue,  lu^uor  c secrezioni 

orofanngee  c rtcgatività  dei  test  sierologia  per  la  leptospi- 
rosi,  il  morbillo  e la  febbre  delle  Montagne  Rocciose 


strano  spesso  elevazione  della  creiilinincmia  c deirazoit» 
uretco.  trombocitopenìa.  ipocalcemia.  iperbilimbinenìia. 
alterazione  delle  transaminasi.  leucocitosi  ncutrofila.  pro- 
temuria  cd  ematuria.  Più  raramente  sono  presenti  altre 
anormalità  emalochimichc,  quali  alterazioni  degli  clettro- 
iiti,  ipoalbumincmia  e alterazione  dei  test  della  coagula- 
zione fìno  a configurare  il  quadro  della  cxìagulopaiia  da 
consumo. 

DiaipiiMi  dWarenziak 

La  diagnosi  di  s.s.t.  è generalmente  clinicoepidemioiogi- 
ca,  cd  è basata  soprattutto  sul  dato  anamnesticx)  della  sua 
insorgenza  nel  corso  del  periodo  mestruale. 

Non  sono  disponibili  (est  di  laboratorio  spcctftci  per  la 
sindrome,  anche  se.  come  già  accennalo,  le  colture  pre- 
levate a livello  vaginale  o a livello  di  infezioni  focali, 
danno  quasi  sempre  orìgine  aH'isoiamento  di  ceppi  di  S. 
auretis. 

l.a  sindrome  va  comunque  differenziata,  soprattutto  in 
fase  iniziale,  da  altre  condizioni  patologiche  di  tipo  feb- 
brile accompagnate  da  manifestazioni  esantematiche, 
come,  ad  es..  la  scarlattina,  la  sepsi  meningococcica.  la 
mononucleosi  infettiva,  il  morbillo,  la  Icpiospirosi.  la 
malattia  di  Kawasaki  c la  febbre  delle  Montagne  R(KCÌt>- 
se.  In  alcuni  casi,  la  s.s.t.  è stata  confusa  con  varie  affe- 
zioni addominali  associate  a quadri  di  addome  acuto,  al 
punto  che  le  pazienti  sono  state  soltoposlc  a laparotomia 
esplorativa. 

Terapitt  e profilassi 

La  terapia  della  s.s.t.  è fondamentalmente  sintomatica  e 
basata  soprattutto  sulla  correzione  del  grave  stato  ipoien- 
sivo,  attraverso  la  somministrazione  e.  v.  dì  soluzioni  sa- 
line e plasma  expanders.  È comunque  quasi  sempre  con- 
sigliabile il  ricovero  dei  pazienti  in  centri  di  terapia  inten- 
siva dove  sia  eventualmente  possibile  ricorrere  alla  venti- 
lazione assistita  o alla  emodialisi. 

L’uso  di  antibiotici  specifici,  come  le  penicilline  o le 
cefalosporìne  resistenti  alle  ^laitamasi,  non  sembra 
modificare  il  decorso  clinic»  della  malattia  anche  se  fan- 
tibioticotcrapia  si  è comunque  rivelata  utile  per  evitare  le 
frequenti  recidive  di  s.s.t. 

Dal  punto  di  vista  profilattico  è importante  che  le  pa- 
zienti che  abbiano  presentato  s.s.t.  si  astengano  dall’iiso 
di  tamponi  assorbenti  endovaginali  e periodicamente  si 
sottopongano  a colture  vaginali  per  verificare  la  completa 
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eradicazionc  dello  S.  aureus.  D’altra  parte  si  deve  racco- 
mandare a tutte  le  donne  in  età  mestruale  di  utilizzare  i 
tamponi  endovaginali  in  modo  discontinuo  durante  il  pe- 
rìodo del  dclo. 
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SHULMAN,  MALATTIA  DI 

Sin.:  sindrome  di  Shulman;  fasdte  cosinofila;  miosite  eo- 
sinolìla:  polìmiosite  eosinofìla:  pseudosclerodermia  con 
cosinotìlia. 

Definizione 

Malattia  a eliologia  samosciuta  e a patogenesi  verosi- 
milmente disreattiva,  caratterizzata  tondamcntalmcntc  da 
spiccata  eosinofilia  periferica  c midollare,  ipcrgammaglo- 
bulinemia  e alterazioni  del  tegumento  sostenute  da  infil- 
trazione cellulare  a livello  della  fascia  muscolare. 

Generalità 

È una  malattia  rara  (circa  30  casi  descritti  tino  a oggi) 
che  colpisce  soggetti  di  ambo  i se.s.si,  dalPinfanzia  all’età 
avanzata.  È stata  descrìtta  per  la  prima  volta  nel  1974  da 
L.  E.  Shulman  in  due  pazienti  di  sesso  maschile  che  pre- 
sentavano alterazioni  similsclertxiermiche  degli  arti  asso- 
ciate a eosinofilia  periferica,  ipcrgammaglobulincmia. 
eosinofilia  c plasmcKÌtosi  midollare. 

Successivamente  ne  ù stata  proposta  la  denominazione 
«fasctte  eosinofìla»  (Rodnan,  1975)  per  le  alterazioni 
istologiche  della  (ascia  muscolare,  peraltro  già  osservate 
da  Shulman. 

Meno  appropriati  e usali  sono  gli  altri  sinonimi  (Serra- 
trìce  et  ai.  1980). 

Etìologia 

L’etioiogia  permane  sconosciuta  nonostante  le  numerose 
indagini  eseguite  nei  casi  rìconosciuii.  peraltro,  come  già 
indicato,  rari.  La  presenza  dì  spiccata  eosinofilia  suggerì- 
hcc  una  condizione  di  ipersensibilità  a una  tossina  o a un 
agente  chimico  non  ancora  definiti;  a favore  di  quesl'ul- 
lima  ipotesi  è resistenza  di  casi  comparsi  a seguito  di  te- 
rapia con  difenilidantoina. 

Patogenesi 

Iji  patogenesi  è vcrc»similmcntc  complessa  ma  con  ogni 
probabilità  un  ruolo  preminente  è svolto  da  fattori  im- 
munologia. come  indicato  dalla  costante  presenza  di 
ipergammaglobulincmia  c di  infiltrato  infiammatorio  co- 
stituito da  cellule  immunocompetenti.  nonché  dalla  fre- 
quente presenza  nelle  sedi  di  lesione  di  immunoglobulinc 
e complemento  e dalla  positività  di  alcuni  tesi  di  labora- 
torio indicanti  un’alterata  reattività  immunologica  di  tipo 
autoimmunc. 

Un  dato  caratteristico  è Tinsorgenza  della  malattia  in 
seguito  a sforzi  fisici  intensi  (o  traumi).  Il  meccanismo 
con  il  quale  questo  stress  muscolare  determina  Tinsor- 
genza  della  malattia  non  è tuttora  chiarito:  cs.so  potrebbe 
semplicemente  rendere  manifesta  una  situazione  subclini- 
ca già  esistente  (Kaplinsky  et  aL^  1980). 
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QwNiro  cHnko 

Caraticrìsiiche  comuni  a tutte  le  osservazioni  hno  ad  ora 
riponatc  sono  le  seguenti: 

a)  instirgenza  improvvisa  in  seguito  a sforzo  fìsici)  in- 
tenso. inabituale,  o a trauma; 

b)  una  fase  iniziale  caratterizzata  soltanto  da  dolori  e 
parestesie  a livello  degli  arti,  ma  talvolta  anche  del  tron- 
co. e da  astenia: 

c)  succcvsis'amcnte.  aumento  di  insistenza  della  cute  e 
sua  aderenza  agli  strali  sottostanti;  essa  appare  rilevata, 
ma  di  aspetto  normale,  in  corrispondenza  delle  zone  sede 
di  dolore  e di  parestesie.  Tali  lesioni,  spesso  simmetriche, 
risparmiano  di  solito  le  parti  distali  degli  arti;  seppur  ra- 
ramente. possono  essere  interessate  zone  perìarticolan 
con  conscguente  difficolià  al  movimento; 

d)  assenza  del  fenomeno  di  Raynaud  e di  alterazioni 
viscerali  (il  che  permette  la  diagnosi  differenziale  con  la 
sclerosi  sistemica  progressiva  o sclerodermia  (v.)). 

L'esame  neurologico  può  rivelare  iporefìessia  degli  arti 
interessati.  L'esame  clcttromiografìco  dei  muscoli  colpiti 
può  mostrare  un  tracciato  di  tipo  inierferen/iale  di  gran- 
de ampiezza,  con  aumento  dei  potenziali  polifasicì,  men- 
tre costantemente  normali  sono  le  velocità  di  conduzione, 
motoria  e sensitiva. 

Considerando  la  completa  assenza  di  segni  di  fìogosi 
muscolare,  tali  alterazioni  clcttromiografìchc.  quando 
presenti.  soik>  verosimilmente  dovute  alla  compressione 
esercitata  daH'intìItrato  cellulare  sulle  fìhrocellule  musco- 
lari. 

È opportuno  ricordare  che.  se  pur  raramente,  la  malat- 
tia di  Shuiman  può  associarsi  ad  altre  patologie  con  con- 
scguenti modifìcazioni  della  prognosi  e della  terapia. 
Sono  stati  descritti  casi  asMxriati  a tiroiditc  di  Hashimoto. 
tireolossicosi,  porpora  trombocitopenica  idiopatica,  sta- 
to riportalo  un  caso  con  fenomeno  di  Raynaud.  sindrome 
dei  tunnel  carpale  c sindrome  di  Sjògrcn.  È stato  inoltre 
segnalalo  un  ca.so  in  cui  la  malattia  è evoluta  (o  si  à 
complicata)  in  una  fatale  anemia  aplastica. 

ICsami  di  laboratorio 

1 principali  segni  di  laboratorio  sono  un'elevata  velocità 
di  eritrosedimentazione,  un'ipcrgammaglobulincmia  di 
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Fig.  2.  IX'itjgIio.  a maggior  ingrandimento.  deH  inliltraio  cellu- 
lare in  cumsporHlcnza  ueircpimìsio.  Si  noti  l'abbondanza  di  po- 
limorfonucicali  cosinofili  e hnfoati  ncU’infìUrato.  (450  x.  cma- 
tovsilina-eosina).  riJsjen-iiriom'  dei  Dr.  C.  C.  Cori,  in.  AnaiO‘ 
mia  ed  htoiogia  raioiogua.  Oniv.  •Im  Sapienza-.  Roma). 


grado  variabile  e soprattutto  una  costante  leucocitosi  do- 
vuta prevalentemente  ad  aumento  dei  polimorfonucleati 
cosinofìii  (fìno  a 44)()0.'mm';  valore  normale  5IF4(JO,  mm'). 
Incostante  è la  presenza  di  fattore  rcumatoide,  di  autoan- 
ticorpi  antinucleo  e di  immunocomplessi  circolanti. 

Anatomia  patologica 

L'esame  istologico  i fondamentale  per  la  diagnosi.  È necessario 
eseguire  una  biopsia  cutancomusoilarc  alleslcndo  le  sezioni  isto- 
logiche sul  pezzo  biopiico  intero  sì  da  evitare  la  frammentazione 
detta  fascia  muHxdare  (epimisio).  L'osscrs'aziune  dei  preparati 
islologici  al  microscopio  ottico  dimintra  assenza  di  alterazioni 
degli  strati  cutanei,  mentre  l'cpimisio  appare  ispevsito  c sede  di 
un  initlirato  linfomonocitario  contenente  plasmaccllulc.  polimor- 
fonudcali  eosinofili  (che  possorn»  anche  mancare)  e masiceliulc, 
spesso  a disposizione  pcrivasadarc,  che  può  anche  estendersi  nel 
pcrimisio  c fra  le  singole  (tbroccllulc  muscolarì  che  appaiono, 
peraltro,  indenni  (figg.  1 e 2). 

Prognosi 

È buona,  con  remivsioni  spontanee  o.  dopo  terapia,  a 
volte  anche  defìnitive;  può  ovviamente  peggiorare  la  pro- 
gnosi ogni  asstKÌazione  fra  quelle  sopra  citate,  con  parti- 
colare riguardo  ail'anemia  aplaslica  e all'endiKardite 
fìbroplastica  di  Loeffìcr  (v.  sotto). 

Terapia 

l. a  terapia  va  diretta  principalmente  a ottenere  la  ridu- 
zione dei  polimorfonucleati  eosinofìli  circolanti.  Infatti  la 

m.  di  S..  come  tutte  le  altre  condizioni  caratterizzate  da 
un'eosinofìlia  «signifìcativa»  (>  l.5(K)/mm^)  (tab.  I)  può 
complicarsi  con  una  particolare  forma  di  miocardiopatia 
restrittiva,  nota  come  endocardite  fibropiaslica  dì  Loef- 
fier.,  la  cui  patogenesi  è attribuita  a infìitrazionc  cosinofìla 
del  miocardio  di  entità  direttamente  proporzionale  al 
grado  di  eosinofilia  periferica.  Va  ricordato  che  anche 
numerosi  farmaci  possono  determinare  eosinofilia  emati- 
ca. peraltro  non  significativa  ((ab.  Il)  (Meiimann.  IVK2). 

Il  trattamento  c basato  essenzialmente  sull'uso  dei  cor- 
ticosteroidi. che  hanno,  tra  ic  loro  molteplici  azioni  far- 
macologiche. la  proprietà  di  ridurre  il  numero  dei  poli- 
morfonucleati eosinofìli  circolanti.  Tra  t numerosi  prepa- 
rati disponibili  in  commercio,  il  più  usato  è il  prcdnisonc. 
alla  dose  di  .K)  vn^die  per  via  orale.  Di  norma  sono  suf- 
fìcicnli  1(1  giorni  di  trattamento  per  osservare  la  scompar- 
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TAB.  I.  MALATTIE  CHE  POSSONO  CAUSARE  EOSI- 
NOFILIA SIGNinCATIVA 


Mateltìr  parÉsatHaric 

InchinidM:  ulalidoiù;  cblicerccKi:  loxoptasmmì;  a'icarìdiasi; 
teniasi,  matana 

Malattie  aMciieicW 

Asma  bronchiale:  orficaria;  angK>cdi:ma;  rìnopalie;  aspcrgiliosi 

Affexioal  calante 

Demiatiitf  erpetiforme:  pcnfigo;  eczema*:  psoriasi*;  dermatite 
da  contatto* 

EBM>patlc 

leucemia  miclnidc  cronica;  anemia  perniciosa;  linfomi  di  Hixlg- 
ktn  e non-Hodgkin 

AITexIoai  varie 

Scarlattina;  panartchte  nodosa;  sarcoidosi;  cosinolttia  familiare 
(asiniomalica);  ftiscite  eosinofUa 

* Rara  in  queste  forme. 


TAB.  IL  FARMACI  CHE  POSSONO  CAUSARE  EOSINO- 
miA 


Ac.  flcetilsaiicilicn 

Isoniaziiic 

Indomctadna 

Imipramina 

Fenilbuiazone 

Ck»rpn*pamidc 

Sali  d'oro 

Methotrcxaic 

Peniallinc 

Azatioprina 

Eritromicina 

Sulfamidici 

sa  dei  segni  sia  clinici,  sìa  di  lahoratorìo.  Il  ciclo  terapeu- 
dovrà  essere  ripetuto  a ogni  ricomparsa  di  segni  di 
malattia,  con  particolare  riguardo  all'cosinofìlia  periferi- 
ca. Remissioni  defìnitive  sono  state  osservale,  nella  mag- 
gior parte  dei  casi,  in  un  arco  di  tempo  che  va  da  I a 4 
anni. 
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SHY-DRAGER*  SINDROME  DI 
Introttazioiie 

La  sindrome  di  Shy-Drager.  descritta  nel  1960.  è caratte- 
rizzata da  ipotensione  ortostatica,  disturbi  neurovegetati- 
vi  e segni  neurologici  cerebellari  e/o  extrapiramidali,  glo- 
balmente riconducibili  ad  atrofìa  multisistemica.  Ouesi'ul- 
lima  espressione  designa  quadri  neurologici  che  possono 
originare  da  combinazioni  di  lesioni  degenerative  a carico 
dei  sistemi  extrapiramidale,  olivopontocerebellare  e,  tal- 
volta, anche  spinoccrcbcllare,  piramidale  c motoneurona- 
le  periferico. 

Quando  l'atrofia  multisistemica  si  a.s.socia  a una  disfun- 
zione autonoma  progressiva  configura  la  s.  di  S.-D.  pro- 
priamente detta,  caratterizzata  da  lesioni  anatomopatolo- 
gichc.  a livello  cerebrale,  sovrapponibili  a quelle  tipiche 
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dell'atrofia  olivoponUKerehellarc  c della  degenerazione 
striatonigralc. 

Nella  $.  di  S.-D.  ripotcnsione  è caratterizzata  da  un 
comportamento  fisiopalologico  di  tipo  centrale,  ricondu- 
cibile a una  disfunzione  prcgangliare.  con  livelli  plasmati- 
ci normali  di  noradrcnalina  a riposo  c bassi  solo  dopo 
sforzo,  normale  risposta  pressoria  alla  noradrenalina, 
normale  risposta  prcssoria  alla  tiramina  (v.  ipotensione 
ARTF.aio^A.  dasxificazione  e vari  tipi  di  ipotensione.  Vili. 
485). 

La  sintomatologia  neurologica  motoria  può  presentarsi 
in  forme  parziali,  ira  cui  le  più  frequenti  sono  quelle  le- 
gate ad  atrofìa  del  sistema  olivopontocerebellare.  caratte- 
rizzate dal  prevalere  di  una  patologia  di  tipo  cerebellare, 
e quelle  legate  a degenerazione  striatonigralc.  nelle  quali 
dominano  sintomi  di  tipo  parkinsoniano.  in  assenza  di 
corpi  di  Lewy  (inclusioni  citoplasmatiche  cosinoliic  ricche 
di  proteine)  all'esame  autopticx). 

Possono  inoltre  aversi  disturbi  piramidali  e/o  del  mo- 
toncuronc  periferico. 

Sintoimitologiii 

1 sintomi  che  caratterizzano  la  s.  di  S.-D.  popone  essere 
raggruppati  come  segue. 

Sintomi  riferibili  a disfunzione  neU'amhiio  del  sistema 
nerx'oso  autonomo.  - Ipotensione  posturale  con  possibili- 
tà di  sincope  in  ortc»staiismo  senza  accelerazione  del  bat- 
tito cardiaco  né  altri  segni  premonitori  (sbadiglio,  nau- 
sea, aumento  della  sudorazione),  ipo-  o anidrosi  con  in- 
tolleranza al  calore,  impotenza,  nicturia.  incontinenza 
urinaria  e perdita  di  tono  dello  sfintere  rettale,  oppure 
ritenzione  urinaria  e stipsi  ostinata,  talora  alterata  fun- 
zionalità della  muscolatura  intrinseca  dell'occhio  (aniso- 
coria,  torpidità  de)  riflesso  pupillare)  e atrofia  iridea. 

Sintomi  extrapiramidali.  - Rigidità,  ipo-amimia,  tremo- 
re a riposo,  riduzione  dei  movimenti  pendolari  durante  la 
marcia. 

Sintomi  cerebellari.  - Andatura  barcollante,  a base  al- 
largata. disturbi  delia  coordinazione  e deireumetria.  di- 
sartria. 

Ofialmoplej^ie  eairinseche.  - Diplopia,  ptosi  palpebrale, 
ridotta  convergenza. 

Sintomi  piramidali.  - Per  lo  più  sono  alquanto  sfumati 
(iperreflessta  osieotendinea.  scomparsa  dei  rifles.si  addo- 
minali, Babinski). 

Sintomi  indicanti  un  interessamento  del  motoneurone 
spinale.  - Fascicoiaziont.  atrofìa  dei  muscoli  distali  degli 
arti,  segni  clettromiografìci  e aspetti  istopatologici  (alla 
biopsia  muscolare)  di  lesione  neurogena. 

Sintomi  .sensitivi.  - Talora  presenti  (c'ompromlssione 
della  sensibilità  vibratoria). 

Decorso  e prr^osl 

L'età  di  esordio  della  malattia  varia  tra  i 37  c i 75  anni, 
con  media  intorno  ai  55  anni  e prevalenza  fra  il  5"  c il  T* 
decennio.  Il  decorso  può  essere  rapido  e inabilitante,  o 
lento  c benigno.  Il  primo  sintomo  può  essere  uno  qual- 
siasi dei  sintomi  tipici  della  malattia  conclamata.  Il  più 
delle  volte,  però,  la  malattia  inizia,  negli  uomini,  con 
perdita  della  libido,  impotenza,  nicturia.  ritenzione  e/o 
incontinenza  urinaria. 

1 sintomi  urinari  vengono  spes.so  imputati  a cause  pro- 
statichc  e conducono  sovente  a intcrsenli  chirurgici  sulle 
bas.se  vìe  urinarie.  La  prostatcctomia  transurctralc  può 
talvolta  attenuare  temporaneamente  i sintomi.  Nelle  don- 
ne l'esordio  è talora  più  insidioso,  con  sintomi  alquanto 
sfumati  e generici,  come  dimagrimento,  astenia  genera- 
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lizzata,  adinamia,  amenorrea.  Questi  disturbi,  soprattutto 
se  coincickino  a)n  l'epoca  della  menopausa,  possono 
fuorsiure  a lungo  una  corretta  diagnosi. 

Compaiono  poi  i disturbi  legati  aH’ipotensione  ortosia- 
tica;  vertigini,  offuscamento  della  vista  nel  passaggio  dal- 
la posizione  supina  a quella  seduta  o in  piedi,  eventual- 
mente oligurìa.  Le  sincopi  in  ortostutismo.  talvolta  ac- 
compagnate da  convulsioni,  compaiono  in  una  fase  più  o 
meno  avanzata  della  malattia,  ma  qualche  volta  aprono  il 
quadro  sintomatologico. 

I sintomi  neurologici  somatici  possono  talvolta  segnare 
l'inizio  del  quadro  clinico,  ma  nella  grande  maggioranza 
dei  casi  sono  tardivi  rispetto  ai  sintomi  vegetativi,  poten- 
do comparire  a distanza  di  qualche  anno  dall'esordio  di 
questi. 

La  comparsa  dei  sintomi  neurologici  somatici  arreca  un 
notevole  aggravamento  delle  condizioni  di  questi  pazien- 
ti. già  rese  precarie  dai  disturbi  autonomici.  c in  special 
modo  da  quelli  slìntcrìci  e dall'ipotensione  ortostatica, 
accelerando  così  il  processo  di  deperimento  del  paziente. 

La  morte  sopravviene  il  più  .spesso  per  broncopolmoni- 
tc.  a distanza  di  alcuni  anni  dalLinizio  dei  sintomi  (7-8 
anni  in  media). 

Sebbene  il  decorso  della  malattia  sia  alquanto  lento, 
essa  determina  comunque  un'abbreviazione  della  vita  del 
paziente. 

PoKiibilìli  tcrapeulicbe 

Nella  s.  di  S.-D.  sono  stati  proposti  c sperimentati  nume- 
rosi  approcci  terapeutici.  Si  tratta  ovviamente  di  terapie 
esclusivamente  sintomatiche,  non  in  grado  di  modificare 
il  decorso  naturale  della  malattia. 

L'ipotensione  om>statica  a>stituiscc  il  sintomo  di  gran 
lunga  più  invalidante.  Non  è comunque  opportuno  inter- 
venire farmacologicamente  fìntuntochè  l'ipotensione  è 
ben  sopportata  dal  paziente.  Sono  infatti  ancora  tollerabi- 
li. senza  disturbi  significativi,  pressioni  sistoliche  intorno 
ai  70  mmHg  in  ortostatismo,  poiché  non  sono  in  genere 
alterati,  in  ambilo  disiutonomico.  i meccanismi  di  auto- 
regolazione  del  fiu.sso  ematico  c'erebrale. 

La  somministrazione  di  amine  simpatkomimctichc  di- 
rette (noradrenalina,  midodiina.  fcnilefrìna)  e indirelte 
(efedrina,  anfetamina,  tiramina),  da  sole  o associale  a 
IMAO  (trunilcipromina.  fcnclzina)  è stala  oggi  per  lo  più 
abbandonala  per  l'incostante  efficacia  e il  pericolo  di  crisi 
iperlensive  in  rapporto  airipersensibiliià  dei  recettori 
vascolari  adrenergici  denervati. 

Tale  rischio  ò più  marcato  con  l’uso  di  amine  ad  azione 
diretta,  nei  soggetti  in  cui  prevale  una  testone  di  tipo 
postgangliare,  segnalata  da  bassi  livelli  plasmatici  di  no- 
radrcnalina  endogena,  rilevabili  già  a riposo  oltre  che  in 
ortoslalismo  e dopo  sforzo. 

Questi  soggetti  rispondono  poco  alla  tiramina  c alle 
altre  amine  indirette  che  sono  invece  più  efficaci  nei  casi 
in  cui  prevale  la  degenera/ione  del  neurone  pregangliare 
(caratterizzati  da  livelli  di  noradrenalina  normali  a riposo 
e bassi  solo  dopo  sforzo). 

Molto  usalo,  soprattutto  nei  paesi  anglosassoni,  è il 
9-nuoroidrtKoriisone.  somministralo  giornalmente  in  dosi 
comprese  tra  0,1  e U.3  mg.  Questo  mincralcorticoide  di 
sintesi  sembra  agire  favorendo,  a livello  renale,  la  ritcn- 
zior>e  di  sodio,  e quindi  di  acqua,  nonché  aumcntandt>  la 
sensibilità  dei  recettori  adrenergici  alle  catecolamine 
endogene.  Vanno  tuttavia  segnalati  alcuni  importanti  cf- 
Fclli  collaterali,  come  la  formazione  di  edemi  c la  com- 
parsa di  ipertensione  in  onostatismo. 

Nel  complesso  è da  preferire,  rispetto  all'impiego  di 
presidi  farmacologici,  la  prescrizione  di  alcune  semplici 

191 


ma  efficaci  norme  igicnico-dictetichc.  quali;  a)  il  ckirmire 
con  il  capo  e il  tronco  sollevati  per  ridurre  la  nicluria  e la 
conscguente  ipovoicmia  mattutina;  b)  una  dieta  ricca  di 
sodio;  c)  l'impiego  di  calze  elastiche  che  riducano  l'accu- 
mulo di  sangue  nelle  vene  degli  arti  inferiori  e fav'orisca- 
no  così  il  ritorno  venoso. 

V.  anche:  neuroveoetativo  sistema  (X,  996). 
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SIALICI  ACIDI 

F.  aàdes  liialiques.  - i.  sialic  acids.  - T.  Sialinsaùre.  - 
S.  àcidos  xiàticos. 

SOMMAKiO 

('hìmks  (col.  192).  • DMribiuionc  in  nalnni  e ncO'orgaBHiiio 

(col.  192).  • Fnnzioni  (col.  193);  Ruido  nciradesione  cellulare.  • 
Influenza  sulla  vita  media  dei  componenit  del  sangue.  • \tuane 
del  tratto  gastrointestinale  e branchiale.  - Altre  funzioni.  • Metodi 
di  dclemiinnitoae  (col.  195). 


Oiimicd 

Il  termine  addi  siaiid  designa  tutti  i derivati  N-  c O-ad- 
lici  dell’ac.  neuraminico  (ac.  5-amino-3,5-dideossi-D-gli- 
cero-D-galatto-2-nonulosonico).  il  quale  non  sì  trova  li- 
bero in  natura.  Attualmente  sono  stati  identificati  nei 
materiali  biologici  23  derivali  dell'ac.  neuraminic'o  (Neu), 
che  differiscono  per  la  differente  natura  e posizione  dei 
sostituenti  sugli  atomi  N-5  c 0-4.0-7.0-8  c 0-9.  I smti- 
luenti  più  ciìmuni  sono  rappre.sentati  dai  gruppi  acetile 
(Ac)  e glicolile  (Oc);  con  molto  minor  frequenza  ricorro- 
no gruppi  mctilid.  solfato,  fosfato.  Il  più  comune  dei  de- 
rivati è l'ac.  N-acctilneuraminico  (Neu5Ac,NANA).  Es.so 
rappresenta  il  precursore  degli  altri  ac.  $.  e si  forma  nelle 
cellule  per  condensazione  enzimatica  di  derivali  della 
D-niannosamina  e dell'ac.  piruvico.  Contiene  un  gruppo 
carbossilico,  acetamidico.  chetonico  e gruppi  ossidrilicì.  Il 
carattere  acido  del  gruppo  carbossilico  è notevolmente 
forte,  a causa  della  vicinanza  del  gruppo  carhoniiico;  i 
valori  di  pKa  sono  rispettivamente  2.6  per  l'ac.  N-acetil- 
neuraminico  c 2.75  per  l'N-glicolilncuraminico. 


Dtstrìbuzioiie  in  naluni  e neirorganismo 

Come  regola,  gli  ac.  s.  sono  presenti  in  natura  in  forma 
legata  con  legame  giicosidico.  come  unità  strutturali  di 
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oligo&accaridi.  omo^  cd  eteropolisaccarìdi.  glicolipidi  e 
glicoproteine.  In  tutti  questi  composti  gli  ac.  s.  sono  lega- 
ti chetosidicamenle  a D-galauoso.N-acetil-D-galattusa- 
mina.N-acctil-D-giicosamma.  o a un  altro  residuo  di  ac. 
s.  Gli  ac.  s.  sono  largamente  distribuiti  in  tutti  i vertebra- 
ti: pesci,  anfìbi,  rettili,  uccelli.  Sino  a ora  non  è stata  tro- 
vata nessuna  specie  di  mammiferi  priva  di  ac.  s. 

Siaiitaligosaccandi  acidi  si  trovano  in  elevate  concentrazioni 
nel  latte  c r>cl  colosiro;  oltre  a sialillattoso  sono  nievabili  anche 
oligosaccaridi  più  grandi  c ramificali. 

L'urina  normale  di  ratto  c uomo  contiene  isomeri  di  sialiliat* 
toso  c sialil-N-acctillattosamina.  Le  glKs>protcir>e  siencbe  con- 
tengono tutte  ac.  s.  rcsponsahih  del  carattere  acido  delle  stevve  c 
che  pi»s\t>no  originare  micriKtcrogcncità  clcitroforctica  Ac.  s. 
sono  tra  ì costituenti  delle  catene  eterosaccaridiche  delle  muco- 
gitcoffoicinc  (mucirsc)  pn>dottc  da  ghiandole  salivari,  trachea. 
polnH>r>c.  storruco.  colon;  sorK>  presenti  nel  muco  cervicale,  nel- 
le sccreziiKii  hiliari.  Ac.  $,  sorns  importanti  componenti  delle  gli- 
coproteine di  membrana;  l'analisi  delle  frazioni  subcellulari  di 
membrana  ha  dimostrato  la  presenza  di  Ncu5Ac  in  tutte  le  fra- 
zioni delle  cellule  in  coltura  e degli  estratti  di  tev;uto. 

Il  recente  interesse  nella  correlazione  fra  contenuto  di  ac.  s.  e 
vita  media  degli  eritrociti  arcolanii  in  vari  mammifen  ha  portato 
a una  più  dettagliata  anatusi  delle  glicoproteine  della  membrana 
eriirociiarìj  e dei  loro  se.  s.  Gli  eritrociti  umani  contengono  solo 
Ncu5Ac:  la  glicoforina.  la  principale  sialoglieopTOicma  della 
membrana,  contiene  15  catene  eterosaccaridiche  legale  O-glico- 
sidicamente.  correlate  alla  struttura  dciranligcne  T.  siaJilato.  e 
una  catena  gliddica  complessa  hiantcnnalc  legata  N-glicosidica- 
menic  aH'asparagina  e contenente  pure  ac.  s.  Sialoglicoproieine 
sono  presenti  nelle  membrane  di  piastrine  e linfociti.  L'analisi 
degli  ac.  s.  r>cl  cervello  ha  rivelato  che  per  circa  il  3(l^«  sdivo 
associali  a glicoproteine:  glicoproteine  del  latte  e del  colostro 
contengono  ac.  s.  Pure  nelle  urine  sono  presenti  glicoproteine  e 
glicopcptidi  ricchi  di  ac.  s.;  una  tipica  glicoproteina  urinana  è la 
glicoproteina  di  Tamm-Horsfall,  che  nel  caso  dcU'uomo  contiene 
circa  il  5%  di  Ncu5Ac.  Un  grande  numero  di  enzimi,  apparte- 
nenti principalmente  alle  classi  delle  ossidoridullasi.  transferasi  e 
idrolasi,  sono  glicoproteine;  di  queste,  circa  il  5U%  contiene  ac. 
s.  del  tipo  Ncu.'ìAc  c Ncu5Gc.  Ncu5Ac  è pure  presente  in  molli 
ormoni.  I ctimplessi  lipoprotcici  implicali  ivei  traspone  dei  lipidi 
consistono  di  apoproteinc  in  parte  contenenti  sialooligosaccaridi. 
oltre  a gangliosidi  (v.  sHsiMiurioi).  Sialoglicoprotcinc  sono  pure 
state  isolate  da  numerosi  tessuti  connettivi.  I gangliosidi  sono  un 
ampio  gruppo  di  glicolipidi  contenenti  ac-  s..  composti  da  sialo- 
oligosaccaridi  c lipidi;  essi  si  irovaiK)  prevalentemente  nel  tessu- 
to nervoso.  La  presenza  di  ac.  %.  nei  virus  non  è molto  diffusa:  sì 
tratta,  comunque,  di  Neu5Ac.  pfc'scnic  in  glicoproteine  e glicn- 
li|Mdi.  A pochi  esempi  è limitato  il  ritrovamento  di  ac.  s.  nei  bat- 
teri e nei  protozoi,  mentre  non  oc  è ancora  dimostrata  in  modo 
conclusivo  la  presenza  in  funghi,  alghe  c piatue.  Come  detto,  la 
maggior  parte  degli  ac.  s.  è stata  ritrovata  in  forma  legata,  ma  vi 
sono  tessuti  c sccrczicmi  contenenti  livelli  di  ac.  s.  liberi  relati- 
vamente costanti,  anche  se  piuttosto  variabili  da  un  tessuto  o da 
una  secrezione  aH'attra 

Fmizioiii 

Gli  ac.  s.  sono  costituenti  essenziali  di  mpite  glicoprotei- 
ne. glicopeptidi  e glicolipidi.  La  loro  ampia  distribuzione 
in  glicoconìugati  di  differente  origine  iiKlica  che  a questo 
zucchero  sono  associate  una  grande  varietà  di  funzioni 
biologiche. 

Ruolo  nell'adesione  cellulare 

È ampiamente  accettato  che  gli  ac.  s..  a causa  della  loro 
posizione  terminale  nelle  catene  glicidiche  dei  glicoco- 
niugati  di  membrana,  siano  coinvolti  nelLadesione  cellu- 
lare. E.SU.  inoltre,  contribuiscono  grandemente  alla  cari- 
ca negativa  superficiale  delle  cellule,  che  ha  come  con- 
seguenza una  possibile  repulsione  elettrostatica  come 
descritto  per  piastrine  cd  eritrociti.  Inoltre,  queste  cari- 
che negative  sono  responsabili  della  formazione  di  ponti, 

193 


tramite  il  Ca'*^.  fra  cellule  muscolari  adiacenti  (embrione 
di  pollo). 

Analogamente,  Tancoraggio  sia  deH  endotelio  che  del- 
l'epitelio  alla  membrana  basale  glomerulare  c facilitato 
dall'ac.  s.  È noto  che  la  desialilazione  induce  variazioni 
conformazionali,  e questo  fenomeno  non  è limitato  ai  gli- 
coconiugati  solubili.  Fibroblasti  di  derma  di  ratto  trattati 
con  neuraminidasi  (v.)  presentano  un  aumentato  grado  di 
deformabililà,  perché,  si  ritiene,  l’ac,  s.  controllerebbe  il 
«tono»  della  membrana;  analogo  fenomeno  è presentato 
dalla  membrana  piasmatica  epatica.  Pare  quindi  ragione- 
vole concludere  che  gli  ac.  s.  abbiano  effetto  stabilizzante 
sulla  conformazione  delle  glicoproteine  (v.).  Si  stanno 
accumulando  evidenze  che  indicano  che  l‘Ncu5Ac  sia 
as.sociaio  con  una  varietà  di  alterazioni  osservale  nelle 
cellule  tumorali,  sebbene  i risultati  siano  in  parte  con- 
traddittori. Sembra  esistere  una  correlazione  positiva  fra 
l'aumento  del  contenuto  di  ac.  s.  legato  alla  membrana 
plasmattca  e la  potenzialità  metastatica  in  alcune  linee 
cellulari,  mentre  la  perdita  delle  proprietà  metastatiche  è 
accompagnata  da  una  diminuzione  del  contenuto  di  ac.  s. 
sulla  superfìcie  cellulare. 

Influenza  sulla  vita  media  dei  componenti  del  sangue 
Diversi  studi  hanno  mostrato  che  U contenuto  di  ac.  s. 
legato  alla  membrana  dipende  dall'età  degli  eritrociti.  Le 
cellule  immature  o giovani  posseggono  un  numero  mag- 
giore di  residui  di  ac.  s..  mentre  l invecchiamento  ne  ri- 
duce il  numero. 

Malgrado  alcuni  risultati  contraddilton.  I'Ncu5Ac  è ancora  il 
più  probabile  candidato  nel  determinare  la  vita  media  degli  eri- 
trociti. Il  iraitamcnio  degli  stessi  con  neuraminidasi,  o Tiniezionc 
i.  V di  questo  enzima,  determina  una  drastica  diminuzione  della 
loro  vita  media  in  circolu:  ncH'uomo  da  120  giorni  a poche  ore. 

Esperimenti  in  vitro  rilevano  che  il  nconosomcnto  degli  asia- 
locritrociti  ha  molto  in  comune  con  la  captazione  delle  asialogli- 
coprotetne  solubili.  La  desialilazkme  delle  piastrine  pure  deter- 
mina la  loro  rapida  nmuziunc  dal  circolo.  Vi  sono  vaiide  indica- 
zioni in  base  a cui  l'ac.  s.  legato  alla  membrana  avrebbe  un 
importante  ruolo  nell’adesione  e neH'aggregazione  dei  trombociti. 
I linfociti  dcsialilati  mostrano  un'aumentata  aggjutinabilità  e sono 
intrappolati  reversibilmente  nel  fegato.  Le  glicoproteine  sieriche 
sono  eliminate  prevalentemente  a seguito  della  captazione  dal 
fegato,  processo  che  risulta  drammaticamente  aumentato  se  i re- 
sidui di  ac.  s.  sono  rimossi  per  idrolisi  acida  o enzimalica. 

Oucsio  caratteristico  comportamento  è stato  stabilito  per  oro- 
somucoidc.  laitofcrrina,  eritrnpoietina.  gonadotropina  corionìca 
umana,  ormone  follicolostimoiunte.  e più  recentemente  per  este- 
rasi  piasmatica,  plasmma.  callicreina.  transcortina. 

Mucine  del  tratto  gastrointestinale  e bronchiale 
Le  mucine  funzionano  meccanicamente  come  agenti  protettivi  e 
lubrificanti  e inoltre  sono  implicate  nell'attività  immunologica. 
nel  legare  lo  ione  Ca**,  nell'agglutinazione  dei  batteri  e nella 
inibizione  dell’emoagglulinaziorte  indotta  da  virus.  Il  ruolo  dei 
residui  di  ac.  s.  in  queste  funziooi  non  é noto  in  tutti  i casi.  Nel- 
l'inibizione dell'cmoagglutinazionc.  i residui  di  Neu  della  mucina 
probabilmente  neutralizzano  rallività  itcuraminidasica  del  virus. 
Non  é ancora  chiamo  come  i residui  di  Neu  contribuiscano  alle 
proprietà  acidoprotetijvc  del  gel  formalo  dal  muco  gastrico. 
Comunque  differenti  AA.  riportano  che  rinstiUazione  intraga- 
strica  di  prustaglandina  Hi  o di  suoi  analoghi,  che  esplicano 
azione  proiettiva  verso  rulccrazionc  gastrica,  determina  un  mar- 
cato aumento  della  secrezior>e  di  mucine  ricche  di  Neu5Ac. 

D'altra  parte,  però,  farmaci  ulcerogcni  (fcnilbutazone.  indo- 
metacina,  spironolattonc)  inducono  delle  alterazioni  della  glko- 
silazionc  delle  mucine,  che  non  coinvolgono  però  il  Neu.  SI  deve 
anche  ricordare  il  fattore  intrinseco:  questa  glicoproteina  del 
succo  gastrico  che  lega  la  Vìt.  Bji  i inattivata  dalla  desìalilazio- 
nc  c può  cs.scrc  riattivata  dalla  rùialilazionc  o dal  ripristino  della 
carica  rtegativa  con  vari  scambiatori  di  cationi.  Nella  fibrosi  cisti- 

m 


4 XIV 


SlALICl  ACIDI 


ca.  le  glicoproteine  presentano  un’alterazione  del  rafano  fuco* 
$o*Ncu5Ac;  oltre  alle  glicoproteine  sieriche,  anche  i glicoconiu- 
gati  delle  secrezioni  duodenali  e bronchiali  presentano  un  au- 
nsentato  contenuto  di  ac.  s.  c una  diminuzione  di  fucoso. 

Altre  funzioni 

La  coagulazione  del  sangue  e la  fìbrìnolisi  sono  processi 
controllati  da  varie  glicoproteine  piasmatiche  ed  elementi 
cellulari.  La  porzione  glicidica  dei  fattori  solubili  della 
coagulazione,  degli  enzimi  fìbrinolitici  e delle  glicoprotei* 
nc  della  membrana  piasmatica  del  (rombcKita  protegge  la 
parte  proteica  dalla  degradazione,  serve  a stabilizzare  la 
struttura  e partecipa  alla  mediazione  dei  segnali. 

I residui  terminali  di  ac.  s.  danno  spesso  un  importante 
contributo  a queste  varie  funzioni.  Nei  processi  immuno- 
logia l'ac.  s.  e le  attività  neuraminidasica  e sialiltransfera* 
sica  hanno  importanti  proprietà  di  regolazione. 

Anche  qui  l’ac.  s.  in  posizione  terminale  ha.  o funzioni 
recettoriali.  o funzioni  di  mascheramento.  I gangliosidi 
presentano  siti  di  legame  per  il  la  formazione  di  un 

complesso  con  lo  ione,  dovuta  alla  presenz.a  di  NeuSAc, 
ha  ua’influenza  sostanziale  sulla  trasmissione  sinaptica  e 
può  quindi  alterare  l'attività  cellulare.  Ne)  caso  di  alcune 
affezioni  neurologiche  si  verifica  una  diminuzione  genera- 
lizzata di  gangliosidi.  Se  lo  staio  di  schizofrenia  è trattato 
con  successo,  il  contenuto  di  NeuSAc  raggiunge  di  nuos*o 
livelli  normali;  il  litio,  che  determina  un  miglioramento  di 
certi  stati  schizofrenici  e di  certe  psicosi  maniacodcprcssi- 
ve.  induce  un  aumento  di  NeuSAc  nei  gangliosidi  (c  gli- 
copeptidi)  dei  sinaptosomi.  I gangliosidi  legati  a mem- 
brana hanno,  inoltre,  un  importante  ruolo  come  recettori 
per  diverse  tossine  e ormoni;  ad  es..  nel  caso  del  recetto- 
re per  la  tirotropina  il  legame  è mediato  da  NeuSAc:  in- 
fatti l'attività  è ridotta  del  45%  per  trattamento  del  re- 
cettore solubilizzato  con  neuraminldasi. 

Pure  la  captazione  di  serotonina  da  parte  delle  piastri- 
ne risulta  diminuita  dalla  desìalilazione.  NeuSAc  è coin- 
volto ncirazionc  o nella  stabilizzazione  di  alcuni  ormoni, 
quali  eritropoietina,  gonadotropina  corionica  umana, 
ormone  follicolostimolante,  le  cui  funzioni  biologiche 
sono  annullate  dalla  rimozione  dcll’ac.  s. 

Metodi  di  determinazioae 

IsiAamento  e purxfeazione.  - Esistono  diversi  melodi  per  iso- 
lare gji  ac.  s.,  basati  sul  rilasdn  degli  stessi  dai  maicnali  che  li 
contengono  mediante  idrolisi,  o con  acidi  diluiti,  o con  sialidasi. 
Questo  secondo  metodo  presenta  parecchi  vantaggi  rispetto  alle 
tecniche  di  idrolisi  acida,  che  sono  relativamente  distnittive.  e le 
preparazioni  ottenute  sono  generalmente  più  pure.  Una  volta 
ottenuti  gli  ac.  s.  Uberi  in  soluzione  acquosa,  il  materiale  lipidico 
contaminante  viene  allontanato  mediante  estrazione  con  etere  o 
/i-esano.  Gli  ac.  s.  sono  poi  purificati  per  crumatograha  (v.)  a 
scambio  ionico  usando  in  successione  Dowex  50  e 2X8.  La  riso- 
luzione delle  varie  specie  di  ac.  s.  può  essere  effettuata  per  mez- 
zo della  CTomatograha  di  ripartizione  su  cellulosa;  sono  anche 
Utilizzabili  tecniche  di  cromatografìa  su  strato  sottile  e di  HPl.C. 
(V.  OUAUIATIVa  e QUANirTATIVA  ANALISI). 

Analisi  quaìiiativa  e quanùmiva.  - L'analisi  colorimeirica,  se 
opportunamente  amtrollata.  permeile  un'accurata  e rouiinaria 
determinazione  degli  ac.  s.:  i più  comuni  metodi,  sensibili  c spe- 
cifici. sono  basali  sull'uso  dì  ordnolo.  rcsorcinolo  e di  ac.  peno- 
dico/'barbiiurico.  Sono  pure  utilizzabili  numerose  tecniche  fluo- 
rimetriche.  Anche  la  cromatografìa  su  strato  sottile  di  cellulosa  o 
silice,  mono-o  bidimensionale,  è una  preziosa  tecnica  analitica. 
La  cromatografia  gas-liquido  utilizzala  per  l'identilicazione 
qualitativa  e quantitativa  e per  analisi  strutturali  in  combinazio- 
ne con  la  spcitromctna  di  massa,  che  permette  la  determinazio- 
ne della  lunghezza  delle  catene  c del  numero,  del  tipo  c della 
posizione  dei  sostituenti  N-  e 0*aciltci.  La  spettroscopia  di  riso- 
nanza magnetica  nudcarc  è un  ulteriore  metodo  prezioso  per  lo 
studio  delle  strutture  c dei  legami  gJicosidia  degli  ac.  s.  Poicht^ 


gli  ac.  s..  specialmente  quelli  presenti  nelle  membrane  cellulari, 
sono  coinvolti  in  molti  processi  biolo^ci.  è mollo  importante  la 
loro  localizzazione  e quantizzazionc  con  melodi  i.siochimici.  La 
colorazione  degli  ac.  s.  è possibile  sia  sulla  base  della  loro  relati- 
vamente alla  acidità  (per  es..  con  Alcian  Blue  a pH  2.5.  ferro 
colloidale,  ferrilina,  rosso  Rutenio)  o sulla  base  deH'ossidazione 
delle  loro  catene  per  mezzo  di  periodalo,  sia  nel  classico  proce- 
dimento con  ac-  periodico  Schiff  (PAS)  sia  coniugando  i gruppi 
aldeidici  derivami  con  reagenti  fluorescenti.  Ledine  che  interagi- 
scono specificamente  con  i residui  degli  ac.  s.,  quali  agglutinina 
di  gormc  di  grano  (WGA),  limulina  c carcinoscopina,  rapfsrescn- 
tano  pure  utili  mezzi  analitici. 
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5ICOSI  TRICOFITICA 

Sin.',  linea  barbae  (tratto  modem,  dal  gr.  dei  medici  gr. 
s'fkosis  ‘tumore’,  der.  di  $fkon  ‘fico’:  cfr.  testo].  - f.  sy- 
cosis  trichophytìca.  • i.  tinca  barbae'^  sycosis  trichophytica.  - 
T.  Sycosis  trichophytica.  • s,  sicosis  tricofitica. 

La  sicosi  tricofitica  è una  rara  infezione  micotica  dei  peli 
della  barba  o dei  baffi  che  si  osserva  soltanto  nelPuomo 
aduKo. 

£ dovuta,  nella  maggior  parte  dei  casi,  a Trichophyton 
meniagrophyfes  o a T.  verrucosum . che  sono  miceti  di 
origine  animale;  per  questo  l’affezione  colpisce  soprattut- 
to agricoltori  e allevatori  di  bestiame.  Più  raramente  sono 
in  causa  altri  funghi  {T.  rubrwn,  T.  violaceum). 

Si  ritiene  che  le  ife.  partendo  dairepidermkie.  invadano  gli 
strati  cornei  della  guaina  follicolare  e la  guaina  stessa.  La  rea- 
zione infiammatoria  pcrìfollicolarc  e follicolare  porterebbe  a rot- 
tura deHc  guaine  del  follìcolo;  la  successiva  immissione  nel  der- 
ma di  residui  cornei  invasi  da  ife  e spore  provocherebbe  ulterio- 
re Aogosi. 

Istologicamente  si  nota  un  processo  inflammaiorio  specifico 
del  follicolo  e del  derma  circostante  costituito  da  linfociti,  istio- 
cilt.  neulrofUi.  talvolta  eosinofìli.  plasmacelluJe  e cellule  giganti. 
Con  il  PAS  possono  essere  ciidcnziati  i mketi  airintemo  e at- 
torno ai  peli. 

Clinicamente  la  lesione  elementare  è la  pustola,  a sede 
follicolare,  molto  infiltrata.  Per  confluenza  di  più  pustole 
st  formano  chiazze  eritematomfìltrative  o noduiari  di  vari 
centimetri,  rilevate,  dure,  di  colorito  rosso-violaceo;  su 
queste  chiazze  si  notano  boccucce  da  cui  fuoriesce  mate- 
riale puruloide  (da  tutto  ciò  il  nome;  cfr.  etimo),  in  parte 
ricopcrlc  da  croste  sicropurulentc.  I peli  sono  spesso  as- 
senti o spezzati  e facilmente  asportabili  con  la  pinza.  Si 
può  avere  un  focolaio  unico  o focolai  multipli  (flg.  1). 
Subbicttivamentc  è più  frequente  un  senso  di  fastidio  che 
non  un  vero  dolore. 

La  sicosi  micotica  tende  in  genere  alla  risoluzione 
spontanea,  che  richiede,  peraltro,  vari  mesi  e lascia,  di 
regola,  una  zona  cicatriziale  e alopecica. 

In  alcuni  casi  le  manifestazioni  pustolose  sono  più  di- 
screte, meno  infiammatorie  e con  minor  tendenza  alla 
amfluenza,  mostrando  cosi  un  aspetto  simile  a quello  del- 
la sicosi  piogenica  (v.  sicosi  volgare). 

La  tinca  barbae  va  di^crenziata  dalla  sicosi  volgare, 
nella  quale  i peli  non  sono  spezzati.  La  certezza  viene 
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Fig.  I.  S.  l.  della  barba.  Focolai  micotici  multipli. 


raggiunta  con  l’esame  microscopico  dei  peli  parassitati, 
che  evidenzia  elementi  micotici.  e con  Pesame  colturale, 
che  serve  a identifkare  il  micete  in  causa. 

Il  trattamento  si  basa  suU'uso  della  griseofulvina,  che 
deve  essere  somministrata  per  os  per  4-6  settimane.  In 
alternativa  potrà  essere  impiegalo  II  ketoconazolo.  di 
recente  introdotto  in  terapia.  Possono  essere  d’aiuto  im- 
pacchi con  ac.  borico,  permanganato  di  potassio  o so- 
stanze antisettiche. 
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SICOSI  VOLGARE 

Sin.:  sicosi  semplice  |cfr.  sicosi  tricofitica].  r.  sycosis  ù 
pyogénes:  sycosis  simpte.  • t.  sycosis  vulgaris.  • t.  Sycosis 
coccogcnes-,  Sycosis  vuJgaris:  Bartftechtf.  • s.  sicosis  sim- 
pk. 

La  sicost  volgare  è una  follicolite  e perìfollkolite.  subacu- 
ta o cronica,  della  regioite  della  barba,  dovuta  a germi 
piogeni. 


L’affezione  colpisce  esclusivamente  soggetti  di  sesso 
maschile,  dopo  la  pubertà,  ed  è dovuta  allo  stafilococco 
aureo,  più  raramente  ad  altri  germi.  Tra  i fattori  predi- 
sponenti si  considerano  la  scarsa  igiene  personale,  la  se- 
borrea. l’uso  di  rasoi  o pettini  contaminati,  la  presenza  di 
focolai  infettivi  cronici  nasali  e non  meglio  precisati  ca- 
ratteri costituzionali. 

La  lesione  elementare  è una  papula  rossa  o una  pusto- 
la. centrata  da  un  pelo,  che  spesso  si  ricopre  di  una  cro- 
sta. Le  lesioni  possono  rimanere  isolate  e sparse  ma  spes- 
so. per  la  comparsa  di  edema  perilesionaie  e per  con- 
fluenza di  più  elementi,  si  formano  placche  rilevate  su  cui 
si  ossersano  lesioni  pustolose  (donde  il  nome:  cfr.  etimo). 
1 peli,  alla  trazione,  vengono  via  senza  resistenza.  Le 
manifestazioni  divengono  in  genere  bilaterali  e ricoprono 
spes.so  le  guance,  il  mento,  il  labbro  superiore  (fìg.  1).  In 
casi  eccezionali  possono  essere  colpite  altre  sedi  (ascelle, 
pube,  sopracciglia).  Le  lesioni  persistono  per  mesi  o più 
spesso  per  anni,  con  possibilità  di  recidive  dopo  la  guari- 
gione. 

Una  rara  variante  clinica  è la  sicosi  lupoide,  in  cui  il 
procevso  si  estende  lentamente  in  periferia,  lasciando  al 
centro  una  cicatrice  atrofica,  depressa,  aiopecica.  di  colo- 
re rosa-rosso-fulvo. 

Istologicamente  si  osserva  un’infiltrazione  di  neutrofìli 
nella  parte  follicolare  e.  attorno  al  follicolo,  una  reazione 
infiammatoria  formata  da  linfociti,  plasmaccllule  e cellule 
giganti  da  corpo  estraneo.  Spes.so  si  nota  distruzione  della 
ghiandola  sebacea.  Talvolta,  anche  il  follicolo  è sostituito 
da  tessuto  cicatriziale,  come  nella  sicosi  lupoide. 

La  s.  V.  deve  essere  differenziata  dalla  sicosi  micottea 
{tinca  barbae),  in  cui  spesso  si  osservano  peli  troncati  e il 
laboratorio  evidenzia  la  presenza  di  fun^i  patogeni  (v. 
SICOSI  TuconTiCA),  e dalle  pseudofollicoliti  causate  da 
peli  che  crescono  rivolti  verso  Tinterno.  La  sicosi  lupoide 
potrà  talvolta  porre  il  problema  differenziale  con  il  lupus 


Fig.  I.  S.  V.  ili  ongiiK  stdiilucuccKa.  Lxsioiu  papuiopu!»io)oMr.  u 
traili  ncoperle  da  criKlc.  vurumente  confluenu.  {Da  R.  Taglia- 
vini. Suovo  Atianie  Franco  <U  Dtrmaiotogia  e Vcnfrcologu»,  per 
gerutU  concessione  della  CIBA-CEICY). 
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volgare,  in  cui  mancano  sempre  le  pustole;  nei  casi  dubbi 
l'istologia  chiarirà  la  diagnosi. 

La  terapia  si  basa  sull'uso  di  antisettici  locali  (impacchi 
di  permanganato  di  potassio),  creme  antibiotiche  e di 
antibiotici  per  via  sistemica,  per  periodi  di  tempo  variabi- 
li a seconda  dei  casi.  La  sicosi  lupoidc  richiede  di  regola 
trattamenti  più  prolungati.  È necessario  curare  ogni  even- 
tuale flogosi  na.sale  cronica. 

V,  anche;  follicoltte  (VI,  1799). 
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SICUREZZA  DEI  FARMACI,  CONTROLLO  DI 

Il  controllo  di  sicurezza  dei  farmaci  aimprende  sia  i saggi 
biologici  di  sicurezza  (v.  saggi  biologici),  sia  i saggi  che 
vengono  eseguiti  in  una  fase  precoce  dello  studio  di  un 
farmaco,  quali,  ad  cs..  le  diverse  prove  di  tossicità  anima- 
le e quelle  di  mutagenesi  e cancerogenesi. 

La  differenza  fondamentale  tra  i due  tipi  di  saggio  sta 
nel  fatto  che  i saggi  biologici  di  sicurezza  hanno  lo  scopo 
di  rivelare,  in  una  prepara/ione,  qualità  indesiderate  in 
un  certo  senso  indipendenti  dalla  natura  del  prodotto  in 
esame  (contaminazione  microbica,  presenza  di  pirogeni, 
eie.)  c legale,  piuttosto,  ai  puKcssi  di  produzione,  men- 
tre il  secondo  tipo  di  saggio  tende  a mettere  in  evidenza 
proprietà  intrinseche  di  un  farmaco  che  possono  risultare 
dannose  per  l'uomo.  Da  ciò  si  comprende  come,  mentre  i 
saggi  biologici  di  sicurezza  si  applicano  a prodotti  finiti, 
prima  della  loro  immissione  in  commercio,  i saggi  di  sicu- 
rezza di  tipo,  per  così  dire,  farmacologico  devono  essere 
parte  integrante  della  sperimentazione  che  precede  l'uti* 
lizzazionc  di  un  farmaco  netruomo.  Per  i limiti  pratici  del 
significato  di  detti  saggi,  v.  farmacoiogia  ri.rNiCA.  tossici- 
tà  e sicurezza  dei  farmaci. 

Anche  il  monitoraggio  degli  effetti  indesiderati  dei 
farmaci  contribuisce  alla  loro  sicurezza. 

RED. 


SIDEREMIA 

F.  sidérémie  • i.  scrum  iron.  • T.  Sideràmie.  - s.  sideremia. 
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Defiaizione 

Si  definisce  sideremia  la  concentrazione  del  ferro  presente 
nel  plasma  sanguigno  e non  facente  parte  della  molecola 
emoglobinica.  Le  due  precisazioni  si  rendono  necessarie, 
in  quanto  anche  il  globulo  rosso  può  contenere  metallo 
libero,  non  incorporato  nell'eme,  e per  contro  nel  pla.sma 
può  reperirsi  ferro  ancora  legato  al  pigmento  respiratorio 
(cmoglobincmia  fisiologica;  v.  anche;  ferro). 
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Il  ferro  non  cmoglobinico  trovasi  nel  plasma  allo  stato 
trivalente,  legato  a una  proteina  (transferrina)  apparte- 
nente alle  P|-globulinc  (frazione  IV-7  di  Cohn).  Nella 
norma  soltanto  1/3  della  transferrina  è unito  al  ferro 
(frazione  satura),  mentre  per  2/3  la  proteina  è libera 
(frazione  insatura),  pronta  a fissare  ulteriori  quantità  del 
metallo.  I..a  capacità  massima  di  legare  il  ferro  è di  0.8 
^g/mg  di  proteina  (v.  anche:  ferro,  figg.  1 e 3). 

Varàzkmi  fiiiopatologiclic 

In  condizioni  fisiologiche  la  s.  oscilla  tra  0.6  e 1.5  mgl  di 
plasma  (o  siero). 

Il  tasso  normale  della  s.  è suscettibile  di  variazioni 
fisiologiche  in  rapporto  a svariate  condizioni:  età.  sesso, 
gravidanza,  ora  della  giornata,  drcmianze  ambientali, 
come  il  tipo  di  alimentazione,  la  disponibilità  di  il 
lavoro  muscolare,  eie. 

In  condizicmi  patologiche  le  variazioni  stabili  che  la  s.  può 
mostrare  in  eccesso  o in  difetto  vengono  generalmente  interpre- 
tate quale  diretta  espressione  dello  stato  di  sovraccarico  (ipcr-) 
o.  rispettivamente,  di  dcpaupcr.imcnto  (iposidemsi)  deirorgani- 
sino  m ferro. 

Sì  accompagnano  penante  a iposidcremia  tulle  quelle  condì- 
zioni  nelle  quali  la  dotazione  marziale  dcirorganismo  risulta  in 
difetto  rispetto  al  fabbisogno  attuale,  o perché  il  ferro  viene  in- 
trodkmo  in  misura  insuflìcienlc  (ìposiderosi  per  diminuita  dispo- 
nibilità del  Fc  alimentare,  per  defiacnic  kmi/zazkme  o rapido 
transito  intestinale  [achilie.  gastrorcsezkHic).  per  steatorrca.  per 
difettoso  assurbimento  da  cause  non  precisale  (anemia  ipocromi- 
ca essenziale,  clorosi]),  o perché  esso  viene  perduto  in  quantità 
eccessiva  (emorragie  croniche),  o perché  il  fabbisogno  risulta 
abnormemente  aumentato  (anemia  acuta  posiemorragica.  ane- 
mie emolitiche  e anemie  mcgaioblasiiche  in  fase  di  recupero). 
L'iposidcrcmia  si  asMMria  di  sislito  a manifestazioni  cliniche  di 
iposidcrosi  (anemie  ipocromichc.  sindrome  di  Plummcr-Vinson, 
etc  ).  ma  può  anche  essere  un  importante  elemento  obìcltivo 
insieme  a una  ridotta  concentrazione  sierica  della  fcrriiina  di 
una  iposidcrc^  latente,  clinicamente  ancora  non  manifesta. 

Caso  del  tutto  particolare  è quello  dclk  malattie  da  infezione, 
nelle  quali  aJI'iposidcrcmia  non  (a  riscontro  un'iposiderosi.  L'ab- 
bassamento del  tasso  del  ferro  pla.smatico.  in  questi  casi,  è dovuto 
8 un'aumcntata  affinità  dei  tessuti  verso  il  metallo  in  quanto  i 
macrofagi  tessutali  captano  in  maggior  misura  la  transferrina. 

Si  accompagnano  a ipersideremia  tulle  quelle  condi/toni  nelle 
quali  la  dotazione  marziale  deH'organismo  risulta  in  eccesso  ri- 
spetto al  fabhisogru>  ,'ittuaic.  o perché  il  ferro  viene  introdotto  in 
quantità  cospicua  (emocromafosi  idiopatica,  cmosidcrosi  postra- 
sfusionale  e dietetica),  o perché  esso  viene  posto  in  libertà  in 
misura  abnorme  (anemie  emolitiche  in  crisi  dì  dcglobulizzazione 
o in  fase  di  scompenso),  o perché  il  fabbisogno  risulta  notevol- 
mente diminuito  (difeiuvsa  emoglobinovintesi  in  anemie  mcgak>- 
blastiche.  anemie  mediterranee,  anemie  di  tipo  aplastico). 

Discussa  i la  genesi  dciripcrsidcrcmia  che  compare  nel  corso 
di  talune  affezioni  epatiche,  in  primo  luogo  nelle  epatiti  acute. 
In  quest’ultima  condizione  è Mata  prospettata  la  possibilità  che 
ripcrsuicremia  sia  dovuta  al  passaggio  di  fcrritina  dagli  epauxriii 
in  necrosi  al  plasma,  a una  diminuita  attitudine  del  fegato  all'ac- 
cumulo o atrescrezìone  del  metallo,  ovvero  a un'alterata  capaci- 
tà del  plasma  a legare  il  ferro  in  ragione  della  conseguente  dis- 
prutidemiu. 

UGO  SALERÀ 

Metodi  <U  dosarlo  del  ferro 

Il  dosaggio  della  s.  in  clinica  venne  introdotto  da  Heil- 
meyer  c Piótner.  I vari  metodi  proposti  si  basano  tutti 
sulla  liberazione  del  metallo  legato  alla  transferrina  me- 
diante HCl  e successiva  deproieinizzazione  del  siero.  Il 
Fc  ione  presente  nel  filtrato  viene  piortato  allo  sialo  biva- 
lente mediante  un  riducente  e poi.  con  Fimpiego  di  un 
cromogeno,  trasformato  in  un  complesso  colorato  dosabi- 
le fotometricamente. 
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Si  descrive  di  seguito,  in  dettaglio,  un  metodo,  con 
provate  caratteristiche  di  affidabilità,  per  la  determina- 
zione del  ferro  nel  siero. 

Principio  del  metodo 

Il  metodo  determina  il  fcrru  del  siero  legato  alla  transferrìna  più 
eventuali  minori  quantità  legate  in  modo  labile  ad  altre  proteine. 
Il  ferro  enxiglobimco  presente  nel  siero  non  è dovuto  anche  pro- 
lungando per  ore  >1  cunlulto  col  deprulcimz^antc. 

Il  metodo  si  basa  sulla  dcprotciniizazionc  del  siero  am  libera- 
zione di  ioni  ferro  dalle  proteine  c contemporanca  riduzione  a 
ferro  bivalente.  Segue  la  determinazione  spctimfotometrica. 
dopo  centrifugazione,  in  seguilo  alla  reazione  del  ferro  con  Ter- 
rozina  in  presenza  di  tioscmicarbazidc  per  eliminare  i‘intcrfcrcn- 
za  degli  toni  rame. 

Reajtenù 

1)  Soluzione  deprotemizzante.  - In  un  pallone  taralo  da  ] I. 
sciogliere  in  circa  5(N)  mi  di  acqua  hidistillaia  KM)  g di  ac.  irido- 
roacctico  e Ii3.3  mi  di  ac.  cloridrico  concentrato  [d  = 1,18)  e 
portare  a volume  con  acqua.  Conservare  in  bottiglia  di  vetro 
scuro  a -f  4 **0.  soluzione  ò stabile  per  circa  I anno. 

2)  Soluzione  deproteinizsante-riducente.  - Sciogliere  l g di  ac. 
ascorbKo  in  100  mi  di  soluzione  1.  Conservare  in  bottiglia  scura 
a + 4 '*C,  la  soluzione  è stabile  per  circa  15  giorni. 

3)  Soluzione  di  liosemìcarbozide.  - In  un  palloncino  da  1(K) 
mi  sciogliere  in  acqua  e sotto  agitazioiK  1.09  g di  liosemicuiba- 
zidc  e portare  a volume.  In  bottiglia  di  vetro  scuro,  a -f-  4 **C.  la 
soluzione  è stabile  per  15  giorni. 

4)  Soluzione  di  curato.  - Sdoglicrc  441  g di  citrato  irisodtco 
biidraiu  in  un  pallone  taralo  du  I I e porlare  a volume  con  ac- 
qua. A 4-  4 '"C  la  soluzione  t stabile  per  arca  1 anno. 

5)  Soluzione  di  ferrozina.  • Sciogliere  0.325  g di  fcrrozina 
(3-(2-piridil)'5,fi-bts  (ac.  4'fcnilsolfonco)'l,2.4-iriazina  sale  acido 
di  sodio)  in  lUO  mi  di  v^luzionc  4. 

6)  Soluzione  standard  madre  di  ferro.  - Trasferire  in  un  bic- 
chiere 200  mg  di  ferro  metallico  (ftio)  preventivamente  sgrassa- 
lo con  etere  e asciugato.  Aggiungere  2 mi  di  ac.  nitrico  concen- 
trato e 2 mi  di  ac.  doridrico  concentrato.  Scaldare  leggermen- 
te. unto  cappa,  fino  a completa  dissoluzione.  Diluire  con  acqua 
c trasferire  quantitativamente  in  un  pallone  tarato  da  1 I.  Por- 
tare a volume  con  acqua  Conservata  a + 4 X',  la  soluzione  è 
stalhic. 

7)  Soluzione  standard  di  lavoro  di  ferro  (2  mg'1).  - In  un 
mairuccio  da  1 1 trasferire  IO  mi  della  soluzione  6.  Portare  a 
volume  con  una  soluziorK  di  ac.  cloridnco  0.005  N.  Conservata 
a 4-  4 "C.  la  soluzione  è stabile  per  almeno  I mese. 

Procedimento 

Preparazione  del  campione.  - Prelevare  S mi  di  sangue,  la- 
sciarlo sierarc  e ccnlnfugare  a 1500  g.^'min  per  circa  H)  min. 
Separare  il  sovranalanic  per  l'analisi. 

Procedimenri  per  Canalut-  - In  una  serie  di  provette  da  centri- 
fuga preparare  le  seguenti  prove  in  doppio. 

a)  Bianco  reagente;  1 mi  di  acqua. 

b)  Soluzione  standard:  I mi  di  soluzione  standard  a 2 mgl  di 
ferro  (7). 

c)  Campione;  1 mi  di  siero. 

Alle  soluziuni  aggiungere  I mi  di  soluzione  dcprotcmizzanic- 
riduccnic  (2).  Per  la  prova  al  punto  (c)  seguire  le  seguenti  pre- 
cauzioni; mantenere  la  provetta  contenente  il  siero  in  agitazione 
su  vorlcx  e aggiungere  lentamente  il  dcprotemizzantc ; attendere 

10  min  e centrifugare  a .ItKN)  g.i’min  per  10  min. 

In  una  seconda  serie  di  provette  trasferire  I mi  delle  soluzio- 
ni ai  punti  (a),  (b).  (c)  e aggiungere  a ciascuna  0.10  mi  di  solu- 
zione di  tioscmicarbazkie  (3)  e 0.20  mJ  di  soluzione  di  fcrro- 
zina (5). 

Omogeneizzare  e dopo  circa  10  min  misurare  l'assorbanza  a 
562  nm  azzerando  tu  spcltrofulomelro  con  acqua. 

Espressione  dei  risultati 

11  contenuto  di  ferro,  espresso  in  mgl.  nel  siero  è dato  da: 

Fc  = 2 . 
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dove  A|.  A«.  A^  sono,  rispcliivumcnic.  i valori  medi  delle  as- 
sorbanze  per  il  bianco  reagente,  soluzione  sundard  di  ferro  a 
2 mg/1,  campione. 

Inhne.  la  concentrazione  del  ferro  nel  siero  può  essere  deter- 
minata mediante  spettrofotometria  ad  assorbimento  atomico. 

BibUfOipafia 
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REO. 

SIDERURIA 

F-  sitiérurie.  - 1.  iron  in  urine.  - T.  Sidrrttrie.  - s.  sideruria. 

Si  definisce  sideruria  la  conccnirazionc  del  ferro  elimina- 
to con  le  urine  nelle  24  h che,  in  condi/ionì  fisiologiche, 
è di  0,!-0,4  mg,'24h.  La  determinazione  della  s.  risulta 
necessaria  nel  controllo  della  terapia  dcfcrrizzantc  delle 
forme  di  emocromatosi  e di  emosiderosi  secondarie 
(anemie  emolitiche  croniche,  in  particolare  le  sindromi 
talasscmichc,  terapia  trasfusionale,  forme  alimentari, 
anemie  .sideroacrestiche)  c nell'esecuzione  del  test  della 
desferriosamina. 

La  desferriosamina  è un  composto  derivato  dallo  Strep- 
lomytes  pilosiv:.  capace  di  chclarc  il  ferro  sotto  forma 
ferrica,  formando  composti  a basso  peso  molecolare,  fa- 
cilmente eliminati  attraverso  il  rene.  Essa  viene  impiegata 
come  farmaco  dcfcrrizzantc  negli  stati  di  cnuKTOmatusi  c 
di  cmosiderosi  secondarie.  La  valutazione  della  s.  nei 
piizienti  così  trattati  costituisce  (insieme  alla  valutazione 
della  sideremia  e della  concentrazione  sierica  della  fcrri- 
tina)  un  accurato  indice  deU'efficacia  del  iraltamenlo  in- 
staurato. potendosi  registrare  vari  gradi  di  eliminazione 
urinaria  del  ferro,  fino  a I50-2fK)  mg’24  h. 

Nei  soggetti  normali,  dopo  s^imminisirazione  di  15  mg/Tg 
di  desferriosamina  per  via  i.m.  (rerr  della  desferriosamina), 
la  s.  risulta  inferiore  ai  2 mg/24  h:  se  essa  à invece  com- 
presa tra  2 e 3 mg,'24  h si  tratta  di  uno  stato  iniziale  di 
cmosiderosi,  che.  in  una  fase  successiva,  è caratterizzata 
da  una  s.  superiore  ai  3 mg'24  h;  inlinc,  ncircmiKromato- 
si  la  s..  cosi  valutata,  può  superare  i 10  mg04  h.  Al  con- 
trario. nciriposidcrosi  la  s.  non  supera  gli  0,5  mg/24  h 
dopi^  somministrazione  di  desfcrrio.samina. 

La  deicrminazinnc  del  ferro  nelle  urine  delle  24  h può 
essere  eseguita  con  metodo  colorimctrico  senza  deprotei- 
nizzazione,  esattamente  come  descritto  per  il  siero  (v. 
siDtLRiiMiA),  o con  spcttfoscopia  ad  assorbimento  atomico. 

BIMioKnifia 
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SIERI  IMMUNI 

F.  immunsérums.  - i.  immM/io5<ra.  - t.  immunsera.  - 
s.  sueras  inmunes. 

Si  definisce  siero  immune  qualsiasi  siero,  umano  o anima- 
le. contenente  anticorpi  (v.;  v.  iMMi  NtrÀ).  In  questa  sede 
saranno  presi  in  considerazione  solamente  i s.  i.  animali 
che  vengono  ancora  utilizzati  nell'uomo  a scopo  prohlat- 
lico  o terapeutico  (sieroprofilassi  c sieroterapia)  c che 
sono  rappresentati  in  larga  maggioranza  dai  sieri  antitos- 
sici (v.  anche:  A.vmossiNA). 

Lapplicuzione  sulÌ‘uomu  di  rieri  animali  iperimmuni  risale  alla 
fine  del  secolo  scorso;  nel  1891,  in  Germania,  s.  i.  aniìdifterìco 
fu  somministrato  per  la  prima  volta  a un  bambino,  dopo  che, 
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neH'anno  precedente,  Bchnng  e ICitasìato  avevarto  scoperto  che 
il  siero  di  cavie  opporiunamcme  immunizzale  con  tossina  difte- 
rica conteneva  un'antitossina  in  grado  di  proteggere  dalla  malat- 
tia altri  animali  sensibili. 

Più  o meno  alla  stessa  epoca  risale  l'introduzione  dei  s.  i.  anti- 
tetanico. antirahbico,  anticarbonchioso  e antihotulinico,  mentre 
nel  corvo  della  I guerra  mondiale  fu  sperimentato  con  successo 
suli'uomo  il  siero  aniigangrcnoso.  Questi  s.  i.  sono  tuttora  utili/* 
zati  (v.  sotto),  mentre  del  tutto  abbandonati  risultano  i sieri  an- 
tistaRUxoccico,  antistrcptococcico,  antipncumococdco  e antimc- 
ningococctco;  il  loro  uso.  infatti,  è stato  cnkr.'Kcmcnte  soppian- 
talo dall'introdu/ione  in  terapia  umana  dei  chemioterapici  e.  per 
quanto  riguarda  la  polmonite  pncumtKoccica  e la  meningite,  dal 
più  recente  sviluppo  dei  vaccini  polLsaccaridki  specifici. 

Ugualmente  non  più  usati  sono  i sieri  umani  di  convalescente, 
che  in  pa.ssato  avevano  avuto  una  certa  utilizzazione  m cavi  gravi 
di  malattie  infettive  virali  (morbillo,  poliomielite,  rosolia),  sosti- 
tuiti a partire  dagli  anni  '60  dalle  immunoglobuiine  umane  (v. 
lUMLNuGLuntUNè.).  Oggi,  peraltro,  per  queste  malattie  esistono 
vacani  efficaci.  È nolo  che  la  vaccinazione  antipoliomielitica  dei 
bambini  è obbligatoria  per  legge  e probabilmente  presto  lo  sarà 
anche  quella  contro  il  morbillo. 

Per  quanto  riguarda  il  tetano  e la  rabbia,  occorre  precisare 
che  esistono  oggi  in  commercio  le  corrispondenti  immunoglobu- 
line  umane  specifiche,  tuttavia  la  disponibilità  di  queste  è limita- 
ta e il  costo  elevato. 

L'introduzione  nella  profilassi  e nella  terapia  umana 
dei  s.  i.  antitossici  ha  segnato  un  traguardo  importante 
nella  lotta  contro  malattie,  quali  difterite  e telano,  note 
da  tempi  remotissimi  e caratterizzate  da  un'elevata  mor- 
taiilà.  Successivamente,  lo  sviluppo  e l'utilizzazione  su 
vasta  scala  dei  vaccini  antidifterico  e antitetanico,  in  gra- 
do di  conferire  un'immunità  attiva  durevole,  hanno  posto 
in  secondo  piano  l'utilità  dei  relativi  sieri  animali  antitos- 
sid;  questi,  tuttavia,  conservano  ancora  la  loro  validità  in 
drcostanze  particolari. 

Altro  campo  di  applicazione  dei  s.  i.  à dato  da  quelle 
tossinfezioni,  infezioni  e intossicazioni  nei  riguardi  delle 
quali  non  esiste  la  possibilità  di  un'immunizzazione  atti- 
va. o per  mancanza  di  vaccini  adeguati  (gangrena  gasso- 
sa. carbonchio,  veleno  di  serpenti),  o perché  la  rarità 
della  malattia  non  consiglia  una  vaccinazione  di  massa 
(rabbia). 

Generalmente  i s.  i.  sono  preparati  in  animali  di  grossa 
taglia,  e tra  questi  il  cavallo  è quello  oggi  quasi  esclusi- 
vamente utilizzato,  perché  è esente  da  malattie  trasmissi- 
bili all'uomo,  sopporta  bene  i trattamenti  immunizzanti  e 
fornisce  grandi  quantità  di  sangue  e.  quindi,  di  siero. 

Sino  a qualche  anno  fa  è stato  usato,  per  la  produzione  di  Me- 
ro antitetanico,  arschc  il  btivino.  nel  tentativo  di  ridurre  rinci- 
denza  di  reazioni  anafilattiche,  per  una  minore  capacità  di  scate- 
nare tali  reazioni  da  parte  del  siero  bovino  e anche  per  potere 
trattare  eventualmente  con  Mero  bovino  soggetti  già  trattali  con 
siero  equino.  Ma.  dopi>  rintroduzionc  delle  immunoghìbuline 
umane  unliietanichc.  il  bovino,  per  lo  meno  in  Italia,  non  é più 
stato  usato. 

Il  siero  antilinfocitario.  che  viene  usato  nelle  crisi  di 
rigetto  degli  individui  sottoposti  a trapianto  d'organo  (v. 
ANI1I  INFOI ttARio  siero),  viene  prodotto,  oltre  che  nel 
cavallo,  nel  coniglio  (per  inciso,  il  coniglio  rappresenta,  a 
sua  volta,  l'animale  di  elezione  per  i s.  i.  utilizzati  in  la- 
boratorio). Questo  antisicro.  diretto  contro  i linfociti  T 
umani,  é quello  di  più  recente  introduzione,  a riprova 
della  validità  del  principio  che  è alla  base  dell'uso  di  anti- 
sieri animali  ncH'uomo.  Se.  infatti,  l'immunità  conferita 
dai  s.  i.  é un'immunità  passiva,  la  cui  durala  è limitata 
alla  permanenza  in  circolo  delle  proteine  eterogenee  in- 
trodotte (la  cui  cmivita  é inferiore  a quella  delle  immu- 
noglobuline  umane),  la  loro  u/ione  è immediata,  proprio 


perché  essi  contengono  anticorpti  preformati  della  specifi- 
cità desiderata. 

Gli  animali  sicroproduttorì.  opportunamente  stabulati, 
vengono  tenuti  in  quarantena  per  un  congruo  periodo  di 
tempo  e quindi  sottoposti  a cidi  di  immunizzazione 
mediante  inoculazioni  ripetute  di  dosi  crescenti  di  im- 
munogeno.  Quando  povsibile.  le  prime  inoculazioni  in 
un  animale  «vergine»  sono  fatte  con  immunogeni  atte- 
nuati (ad  cs..  con  le  anatossine  nel  caso  di  alcuni  sieri 
antitos-sici)  e solo  quando  l'animale  ha  sviluppalo  un 
certo  grado  di  immunità  si  inoculano  gli  immunogeni 
non  modificati  (ad  cs..  le  tossine).  Quando  un  salasso  di 
prova  rivela  nel  siero  un  buon  titolo  anticorpale.  l’ani- 
male viene  salassato  abbondantemente,  per  essere  in 
seguito  sottoposto,  dopo  un  periodo  di  riposo,  a un 
nuovo  dclo  di  immunizzazione. 

Oggigiorno  non  vengono  più  utilizzati  i cosiddetti  sieri 
nativi  e praticamente  tutti  i sieri  animali  sono  sottoposti  a 
priKcdimenli  fisiciKhimici  (digestione  enzimatica,  prcdpi- 
tazionc  frazionala,  etc.)  che  consentono  di  ottenere  le 
globuline  anticorpali  pressoché  pure. 

I s.  i.  sono  monovalenti,  se  diretti  contro  un  solo  im- 
munogeno  (ad  a.,  .sieri  antidifterico  e antitetanico),  poli- 
valenti, se  diretti  contro  più  immunogeni.  I sieri  poliva- 
lenti si  preparano  mescolando  in  quantità  opportune  sieri 
monovalenti;  un  esempio  è dato  dai  sieri  antÌgangreno?iO 
e antihotulinico. 

Le  preparazioni  di  s.  i.  possono  essere  liquide  o liofiliz- 
zale; quelle  liquide  di  solito  c\>nlcngono  un  agente  anti- 
microbico. 

I s.  i.  devono  corrispondere  a una  serie  di  requisiti 
fìssati  dalla  Farmacopea  Ufficiale  della  Repubblica  Italia- 
na. tali  da  garantire  la  «sicurezza»  delle  preparazioni  e la 
loro  attività. 

Olire  a contenere  sol.imcnic  proteine  della  specie  animale  nel- 
la quale  sono  stati  preparati,  essi  devono  cs.scrc  sterili  e privi  di 
tossicità  arnirmate:  il  pH  deve  essere  compressi  tra  6 e 7;  il  eoo- 
tenuto  proteico  non  deve  essere  supcriore  al  I7%  c formato  es- 
clusivamente dalla  frazione  globulinica  del  siero  (raihumina  è 
tollerata  solo  in  tracce):  l'attività  specifica  non  deve  cs.serc  infe- 
riore a valori  prefissali  ed  è espressa  in  U.I.  nei  casi  nei  quali 
esiste  il  corrispondente  Standard  Intemazionale. 

II  controllo  dcirattiviià  si  esegue  mediante  saggio  biologico.  Il 
saggio  consiste  essenzialmente  in  una  prova  di  neutralizzazione; 
diluizioni  progressive  del  siero  in  esame  sono  incubate  m li/ro 
con  la  tossina  (o  il  microrganismo)  corrispondente:  le  miscele 
sono  poi  inoculate  in  gruppi  di  animali  sensìbili,  in  grado  di  rive- 
lare la  tossina  (o  il  microrganismo)  m>n  neutralizzata.  Per  le  par- 
ticolan  modalità  di  questa  prova  si  rinvia  alla  voce:  NEL'tRAUZ- 
ZA/ioNF..  REAZIONI  DI.  Pcr  i s.  I.  pcf  ì quali  esiste  uno  Standard 
internazionale,  la  prova  viene  corHlotia  in  parallelo  sul  siero  in 
esame  e sullo  standard;  il  paragone  con  questo  consente  di 
esprimere  rattività  del  siero  in  esame  in  U.l-/ml  (v.  anche:  $aoci 
Bini  OGtCl) 

L’attività  richiesta  dalla  Farmacopea  é un’attività  mi- 
nima; nella  produzione  occorre  tener  conto  del  fatto  che 
una  concentrazione  anticorpale  elevata  consente  la  som- 
ministrazione di  volumi  accettabili  di  stero,  c quindi  di 
una  quantità  limitata  di  proteine  eterogenee,  con  minore 
rischio  pcr  il  paziente.  Non  va  infatti  trascurato  il  fatto 
che  la  somministrazione  aH’uomo  dei  s.  t.  animali  presen- 
ta sempre  un  cerio  rischio  di  reazioni  di  ipersensibilità, 
immediata  (anafìlassi  (v.))  o tardiva  (malattia  da  siero;  v. 
SIERO.  MALATTIA  [>a).  Pot  qucsto  motivo  l'inoculazìonc 
deve  essere  sempre  eseguila  sotto  stretto  controllo  medi- 
co e secondo  modalità  particolari. 

Anzitutto,  é bene  appurare  attraverso  l'anamnesi,  ove 
possibile,  se  l'individuo  da  traiiarc  ha  ricevuto  già,  in 
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passato,  s.  i.  animali  e se  nella  sua  storta  ricorrono  episo- 
di di  asma,  febbre  da  fieno,  orticaria  o manifestazioni 
analoghe.  Qualunque  sia  l'erto  di  questa  indagine,  ù 
procede  sempre  a una  «prova  di  sensibilità». 

Nella  varia  letteratura  suU'argomento,  nazionale  e in- 
ternazionale. le  modalità  di  tale  prova  non  sono  univo- 
che. QuifKli.  probabilmente,  nella  pratica  à consigliabile 
attenersi  alle  indicazioni  di  volta  in  volta  fornite  dagli 
istituti  sieroproduttorì  nel  foglietto  illustrativo  che  ^- 
compagna  ogni  confezione.  Qui  basterà  indicare  i principi 
generali  sui  quali  la  prova  è basata  e sottolineare  che. 
comunque,  il  suo  esito  negativo  non  esclude  in  maniera 
assoluta  la  possibilità  di  uno  stato  di  sensibilizzazione. 
Per  questo  motivo  è indispensabile  tenere  a portata  di 
mano  un  laccio  emostatico  e una  siringa  contenente  1 mi 
di  adrenalina  1:1000.  da  inoculare  immediatamente  alla 
comparsa  di  sintomi  di  anafìlassi. 

La  (Kova  di  sensibilità  può  essere  fatta  per  via  intradermica 
eJo  oftalmica,  utilizzando  siero  opportunamente  diluito.  Nel 
primo  caso  l'inoculo  d di  0.1  mi.  nel  secondo  caso  1 goccia  di 
diluiziofle  si  instilla  nel  sacco  congiuntivale.  Una  reazione  positi- 
va si  manifesta  in  un  lasso  dì  tempo  che  va  da  10  a 30  min  ed  è 
caratterizzata  dalla  comparsa  di  un  ponfu  drcondato  da  cnicma 
nel  caso  di  inoculazione  intradermica,  da  lacrimazione  e arros- 
saroenio  della  congiuntiva  net  caso  di  instillazione  oculare.  Se  la 


prova  di  sensibilità  t negativa,  l'intera  dose  di  siero  può  essere 
somministrata  per  via  ì.  m.  Se,  viceversa,  la  prova  dì  sensibilità 
è piJsttiva.  occorre  procedere  alla  desensibilizzazione. 

Si  riporla  qui  di  seguito  uno  degli  schemi  di  desensibilizzazio- 
ne consigliati. 

1)  0.05  mi  di  siero  diluito  1:20  per  via  sottocutanea 

2)  0,10  mi  di  siero  diluito  1:10  per  via  sottocutanea 

3)  0.30  mi  di  siero  diluito  1:10  per  via  sottocutanea 

4)  0.10  mi  di  siero  non  dìhato  per  via  sotiocuianca 

5)  0.20  mi  di  siero  non  diluito  per  via  sottocutanea 

6)  0.50  mi  di  siero  non  diluito  per  via  intramuscolare 

7)  la  dose  rimanente 

Le  inoculazioni  vanno  fatte  a intervalli  di  15  min  una  dall'al- 
tra. Se  si  ha  reazione  a una  di  esse,  si  sospcrxlc  per  I h c quindi 
si  rteomirteia  dairuliima  dose  che  non  aveva  dato  rcaziorte. 

Nei  casi  gravi  il  siero  può  essere  inoculato  per  via  e.  v.  n>c* 
diante  infusione  lenta,  eventualmente  dopm  diluizione  in  solu- 
zione hsiologica- 

I s.  t.  in  commercio  in  Italia  sono  i seguenti:  antidifte- 
rico. antitetanico,  antigangrcnoso.  antibotulinico.  anti- 
rabbico,  anticarbonchioso,  antiofklico,  antilinfocitario.  I 
sieri  antidifterico,  antitetanico,  antigangrenoso  e anticar- 
bonchioso sono  soggetti  a controllo  di  Stato,  partita  per 
partita,  prima  dell’immissione  in  commercio. 

II  s.  i.  amidifterico  rappresenta  i'unko  irattamemo  ^ci5co 
della  difterite.  Oltre  che  a pazienti  esposti  al  contagio  e non  vac- 


TAB.  I.  ATTIVITÀ  DEI  SIERI  IMMUNI  RICHIESTA  DALLA  F.U.  E DOSI  CONSIGLIATE  PER  LA  SIEROPROHLASSI 

E LA  SIEROTERAPIA 


Specificità 

1 

Attività  ricfiirsta  I 

1 

1 SicroprotUaiM 

: Sicrotenpia 

^ Osservaiiooi 

&ero  amidifterico 

1000  U.I./ml 

10.000  U.I.  i.  m, 

20.000-120.000  U.I. 

i 

S.C.  0 i.  m-.  in  una 
sola  volta 

Siero  antilclanico 

1.500  U-l.  nei  bambi- 

.5O.aK)-lU0.0OU  U.I.. 

1 preferire  l'immune- 

per  sieroprofilassi 

1000  U.l./ml 

ni  c fino  a 30  kg  di 

parte  e.  v.  e pane 

globulina  umana 

per  sieroterapia 

3000  U.I./ml 

peso 

ì.  m.,  in  dose  sin- 

I antitetanica,  se 

.3000-5000  U.I.  oltre 

gola 

I disponibile 

30  kg  di  peso 

Siero  antigangrcnoso 

25.000  U.I.  s.c.  o 

ami  o-tossina  Ct.  novvi 

HXM)  U.I./ml 

75.000  U.I.  s.c.  o 

ripetere  dopo  fr-H  h c 

ami  a-tossina  Cl.  per^ngens 

1000  U.I./ml 

i.  m. 

I.  m.  o per  lenta 

1 nei  giorni  successi- 

ami  o-tossina  Cl.  srpiicum 
Siero  antibotulinico 

500  U.I./ml 

infusione  e.  v. 

vi.  se  necessario 

ami  upo  A 

anii  tipo  B ; 

500  U.L/mJ 
500  U.l./ml 

10.000-20.000  U.I. 

20.000-40.000  U.I- 

ami  tipo  E 

50  U.I./ml 

Stero  antirabbico 

80  U.ì./ml 

40-55  U.I. /kg.  in 

assodare  vacdnazio- 

parte  i.  m.«  in  par- 

nc;  preferire  l’im- 

te  per  infiltrazione 

munoglobulina 

attorno  alla  morsi- 

umana  antirabbica. 

catura 

se  disponibile 

Siero  anticarbonchiosu* 

30-40  mi  in  3-4  ino- 

' ripetere  dopo  24  h. 

culazioni  in  sedi 

i se  non  c’è  miglio- 

diverse 

ramento  generale 
e icKale 

Siero  antiofìdico;  in  Italia**  con- 

10  mi  s.c.  o i.  m.  al 

se  e.  V..  infusione  ien- 

ITO  i veleni  di: 

più  presto  dopo  il 

ta  per  fleboclisi. 

Vipera  aspis 

100  unità  ncutraliz- 

morso;  in  caso  di 

previa  diluizione  in 

zanti*** 

sintomi  gravi.  40- 

500  mi  di  soluzio- 

Vipera  ammodvies 

100  unità  neuiralizzanii 

SO  mi  o più  e.  v. 

ne  fisiologica  glioo- 

Vipera  berus 

1 50  unità  neutralizzanti 

sata  - ripetere 

Vipera  ursìniì 

50  unità  neutralizzanti 

dopo  1-2  h 

Manca  una  monogtaàa  specifica  nella  F.U. 

It  I.  I.  deve  evtere  dirciiu  contro  i veleni  dei  verpcmi  pili  comuni  nei  paesi  nei  quali  il  tiem  sarà  utilieraui.  Per  ITialia.  U i.  i.  ha  la  nsedesima 
conip«iuz»onc  che  per  gb  alirì  paesi  europei. 

Non  esistofin  Standard  fnicmazionali  • ini.)  oppure  50  (topino)  devono  essere  ncuirslizzatc  da  I mi  di  siero. 
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cinati.  euu  deve  essere  somministralo  nella  malattia  ctsnclamata. 
anche  se  si  interviene  a distanzia  di  parecchi  giorni  dalla  sua  in*^ 
sorgenza,  in  associazione  con  gli  antibiotici;  questi  hanno  hs  sciv 
po  di  eliminare  il  microrganismo  causale  (C'orvneburrerii/m 
tUphihrnac)  dalle  vie  respiratorie,  evitando  rinstaurarsi  deito 
stalo  di  portatore,  ma  Mino  privi  di  qualsiasi  attività  sulla  los-sina 
difterica. 

Il  s.  i.  antitetanico  va  somministrato  in  presenza  di  ferite  che 
per  le  loro  caratteristiche  espongono  al  rischio  di  tetano,  qualora 
l'individuo  fcnio  non  sia  mai  stato  vaccinalo  o non  abbia  subito 
una  vaccinazione  di  richiamo  negli  ultimi  IO  anni  o,  ìnKne.  non 
si  abbia  alcuna  notizia  del  suo  stato  immunitario  specifiets.  Il  %.  i. 
ha  anche  applicazione  terapeutica:  la  sua  efficacia  i stata  am- 
piamente dimostrala  da  studi  retrospettivi  amdotti  negli  U.S.A. 
Si  ricorda,  comunque,  che  contro  il  tetano  cvi.slc  oggi  l'immuno- 
globulina  umana  specifica,  il  cui  uso.  quando  possibile,  deve 
sempre  essere  preferito  a quello  del  sK*ro  animale. 

I.'cfficacia  del  s.  i.  anligangrcnovo  è stala  dimostrata  nel  corso 
della  1 guerra  mondiale  c confermata  nella  II.  Non  c'è  univocità 
di  opinioni  sul  suo  uso  come  profilaitk^.  mentre  è generalmente 
ammcs.so  che  es&o  deve  essere  somministralo  a pazienti  con  tos- 
sicmia  da  clostridi  (nuircata  anemia  emolitica.  cmogUtbincmia. 
cmogjobinuria.  coagulazione  iniravas^ilc  diffusa,  stato  di  shock  c 
insufficienza  renale  f. 

Il  s.  I.  antiboiulinico  va  dato  a individui  che  abbiano  ingenio 
alimenti  s«Kpctti  di  contenere  tossina  hotuiinica.  La  sua  efficacia 
è sicuramente  dimi>str:ita  nelle  intossicazioni  da  tipo  E.  meno 
definita  in  quelle  da  tipo  A e da  tipo  B. 

Il  s.  i.  antirabbiai  va  usato  sempre  di  fronte  a ca.si  di  morso  di 
animali  sospetti  di  rabbia.  È stato  chiaramente  dimostrato  che 
l'assocta/ione  siero-vaccino  è mollo  più  efficace  nel  prevenire  la 
rabbia  che  non  il  solo  vaccino.  Anche  in  questo  caso  si  ricorda 
che  esiste  l'immurMiglobulina  umana  antirabbica  c che  il  siero  va 
usato  solamente  se  questa  non  è immediatamente  disponibile. 

Il  &.  i.  antiofidico,  unica  terapia  specifica  contro  il  veleno  di 
serpente,  va  somministralo  subito  dopo  il  morso  di  serpente. 
I>ctta  siero  sicnc  cummercializ.zato  in  confezioni  pronte  per 
l'uso,  c'omprcnsivc  di  laccio  emostatico  c siringa  stenle. 

Il  s.  t.  unticarboncliioso  fu  preparato  per  la  prima  volta  da 
Achille  Sciavo,  che.  nel  1895.  riferì  in  un  convegno  i risultali 
favorevoli  da  lui  oilcnuli  nella  protezione  passiva  di  conigli  c 
cavie  infettate  sperimentalmente  con  colture  pure  di  bacillo  del 
carbonchio.  Nel  IK98  lo  stesso  Sciavo  riferì  di  casi  di  pustola 
maligna  umana  trattati  con  successo  con  siero  aniicarbonchioso. 
Analoga  esperienza  fu  fatta  in  Argentina.  Dopo  l'introduzione 
dei  sulfamidici  e degli  aniibioiici  Vwso  del  i.  i.  aniiairhonchinso 
fu  abbandonalo,  sino  a quando,  negli  unni  sessanta,  fu  dimostra- 
ta l'esistenza  di  tossine  carbonchiose  c il  loro  ruolo  nelle  forme 
siMcmiche  della  malattia,  L'uso  del  s.  i.  anticarhonchioso  « im- 
pone. quindi,  in  associazione  con  gli  antibiotici,  nelle  forme  di 
sepsi  generalizzala,  carbonchio  polmonare,  intcslinule  c menin- 
geo. caratterizzate  da  elevata  mortalità,  anche  perche  di  difficile 
diagnosi  Su  questo  argomento  si  segnala  una  interessante  rasse- 
gna di  F.  Fabiani  (1972). 

Nella  lab.  I sono  riporlatc  l’atliviià  richicsia  dalla  F.U. 
e le  dosi  consigliate  per  i s.  i.  sopra  menzionati,  a ecce- 
zione del  siero  antilinfocitarìo.  per  il  quale  non  c'c  una 
monografia  specifica  nella  F.U.  (v.  anche:  ANtiUNFomA- 

RIO  SI(RO). 

A conclusione  di  questa  breve  esposizione,  si  sottolinea 
come  il  principale  campo  di  applicazione  dei  s.  t.  sia  quel- 
lo della  neutralizzazione  deiraltività  di  tossine  letali  per 
l'uomo;  in  larga  maggioranza,  cioè,  i s.  i.  contengono  an- 
titossine c,  per  quanto  riguarda  le  malattie  infettive,  tro- 
vano applicazione  là  dove  la  componente  tossica  è domi- 
nante nella  patogenesi  della  malattia.  Nella  pratica,  il 
limite  tra  profilassi  c terapia  non  c sempre  nettamente 
definito  e probabilmente  si  verificano  casi  nei  quali  la 
somministrazione  del  siero  è forse  superflua.  Tuttavia, 
tenendo  conto  del  rapporto  rischio.'bcncficio,  c tuttora 
possibile  un  us«>  razionale  di  questi  prodotti  biologici,  per 
certi  aspetti  insostituibili.  È ben  poco  probabile,  infatti, 
che  saranno  mai  disponibili  immunoglobuline  umane  di- 


rette contro  le  tossine  prodotte,  ad  es.,  dai  clostridi  della 
gangrcna  gassosa  o dai  serpenti  vcicm'isi. 
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Generalità 

Il  termine  sierrtdiagnoxiica.  inteso  in  scnsti  letterale,  do- 
vrebbe comprendere  tutte  le  indagini  praticabili  a scopo 
diagnostico  sul  siero  di  sangue,  da  quelle  di  ordine  im- 
munologico  a quelle  chimicocliniche,  biochimiche,  fisico- 
chimiche.  ctc.  In  realtà,  nciraccezionc  classica,  la  s.  viene 
a configurarsi  come  quella  parte  della  immunodiagnoslica 
che  è basata  sulla  dimostrazione  nel  siero,  attraverso 
prove  in  vitro,  di  anticorpi  (o  altri  marcatori)  indicativi  dì 
malattie  diverse. 

Questa  branca  della  diagnostica  di  laboratorio  è in  lar- 
ga espansione,  essendo  stato  possibile  adattarne  le  note- 
voli potenzialità  anche  allo  studio  di  malattie  la  cui  pato- 
genesi immunitaria  è stata  stilo  recentemente  evidenziata 
o più  chiaramente  definita:  è questo  il  caso,  ad  es.,  delle 
numerose  indagini  oggi  praticabili  per  la  ricerca  di  anti- 
corpi verso  costilucnli  antigenici  delforganismo  stesso 
nelle  cosiddette  malattie  auioimmuni  (anemia  di  Riermer 
c anemia  emolitica  autoimmune,  alcune  porpore  trombo- 
citopcnichc.  sindrome  di  Goodpasturc.  oftalmilc  simpati- 
ca. miastenia  grave,  mixedema  primitivo  c altre  tireopa- 
tic,  morbo  di  Addison  primitivo,  ipogonadismo  primitivo, 
lupus  critematoso,  etc.)  c anche  di  anticerpi  verso  isoan- 
tigeni  (anticorpi  anli-Rh  nella  malattia  emolitica  da  in- 
compatibilità materno-fetale),  a^me  pure  di  immunoglo- 
buline della  classe  IgE  verso  singoli  allergeni  nelle  malat- 
tie alopichc.  Sullo  stesso  piano  sono  poi  da  porre  lo  in- 
dagini voile  alla  titolazione,  nel  siero,  del  complemento  o 
di  suoi  singoli  componenti  in  corso  di  malattie  da  immu- 
nocomplcssi.  Nuove  prospettive  diagnostiche  si  aprono, 
infine,  per  FatluH/ionc  di  indagini  sul  siero  volte  alla 
dimostrazione  diretta  di  antigeni  coinvolti  nel  determini- 
smo di  vane  malattie,  sulla  linea  di  quanto  ormai  conso- 
lidato per  alcuni  markers  dell  cpatitc  B (HBsAg.  HBcAg. 
MBeAg) 

Ancor  oggi  però,  in  linea  con  l'indirizzo  originario,  la 
s.  si  incentra  soprattutto  sul  rilievo  di  anticorpi  nel  siero 
de!  paziente  per  la  conferma  del  sospetto  diagnostico, 
emerso  su  base  clinica,  di  numerose  malattie  infettive. 
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Evoluzione  nel  tempo  e prospettive 

L'applicazione  della  metodologia  sierologica  rappresenta 
un  criterio  di  accertamento  ctiologico  indiretto,  che  può 
essere  complementare  o alternativo  ad  altre  indagini  la- 
boratoristiche  finalizzate  alla  diretta  evidenziazione  del- 
l'agente infettante  o di  suoi  antigeni,  attraverso  metodi 
microscopici.  ct)Iturali  e biologici.  .Sotto  questo  aspetto  la 
s.  trova  oggi  sempre  più  numerosi  impieghi  in  considera- 
zione dcirimpossibilità.  o delle  notevoli  difficoltà,  di  ri- 
correre alla  ricerca  colturale  di  vari  agenti  microbici  di 
emergente  interesse  (rotavirus,  arenavìrus.  adenovirus. 
Lcgionella,  Chiamydia,  eie.)  c anche  della  necessità  di 
acquisire,  attraverso  il  riscontro  di  un  movimento  immu- 
nitario specifico,  la  garanzia  che  un  determinalo  micror- 
ganismo. di  dubbia  patogcnidtà.  isolato  colturalmente 
da!  paziente,  rivesta  un  effettivo  ruolo  ctiologico. 

Fin  dal  (empo  dei  primi  appriKci  scientifici  ullu  icmaiica  del 
nesso  di  causalità  tra  mKrrorganismi  diversi  e malattie  infeUive. 
il  ncorsu  a prove  idonee  a mettere  in  luce  una  specifica  e signifi- 
cativa rcazKmc  dcirosplic  vcnu>  l'agcnic  infettante  rappresentò 
una  via  nuova  in  medicina,  che  solo  apparentemente  sembrava 
scuotere  la  validità  dei  postulali  di  Koch 

Questo  tipo  di  accertamcnio  indiretto  portò  in  effetti,  già  alla 
fine  del  secolo  scorso,  a valide  rcaliz/iizitmi  attraverso  la  messa 
a punto  di  tecniche  sierologiche  rclativanKntc  semplici,  quali  i 
test  di  agglutinazione  (v,).  flcHxulazione  (v.)  e precipitazione 
(v.).  o piultmto  complesse  come  la  prova  di  fìsvaziune  (o  devia- 
zione) del  complemento  secondo  Bordet  c Cìcngou  (v.  (ximpi  r* 
Mt  NTO,  nranone  di  fissazione  del  complemento).  Trovarono,  cosi, 
largo  impiego  alcurve  reazioni  che.  con  successivi  affinamenii. 
risultano  ancor  oggi  sostanzialmente  rispondenti  nella  diagnosti- 
ca di  importanti  malattie  infettive;  sono  da  citare,  ad  c&..  la  rea- 
zione di  Widal  nella  febbre  tifoide  (v.)  e nei  paratifi  (in  seguito 
modifK'ata  da  Gartner  e Felix  per  la  ricerca  separata  delle  agglu- 
tinine anii-O  c anti-ll),  quella  di  Wrìght  nella  brucellosi  (v.).  di 
Wcil  c Fchx  in  varie  malattie  da  rickcllsic  (v.  mrKrmiosi),  c la 
reazione  di  Wassermann  per  la  lue  (con  le  sue  varie  modifiche 
tecniche  e l'impiego  di  antigeni  sempre  più  appropriati;  v.  sm- 
UDH). 

Sempre  a scopo  diagnostico,  ma  in  altra  direzione,  si  afferma- 
rono tra  le  prove  di  precipitazione  quella  per  racccrtamento  del 
carbonchio  (tcrmoprccàpilazionc  di  Ascoli)  e della  peste  (reazio- 
ne di  Piras)  negli  animali,  attraverso  estratti  di  viscen  ricchi  dcl- 
l'antigcnc  e saggio  con  antisicri  noti  specifici. 

Prese  cosi  av'vio  un  nuovo  indiriz/<»  della  s.  che  viene  oggi  lar- 
gamente seguito  nei  laboratori  di  batteriologia  e più  arKora  di 
virologia,  per  l idcntifica/ionc  di  numero»  agenti  a mezzo  di  an- 
ticorpi specifici  (iierotipizzazione  microhicaì:  in  questa  via  sono 
già  attualmente  di  impiego  corrente,  in  alcuni  campi  della  ricer- 
ca medicobiologica.  i cosiddetti  aniicorpi  monoclonali  c per  essi 
scmbrarK)  apnnù  ben  più  vasti  orizzonti. 

Tra  gli  impieghi  più  attuali,  o relativamente  recenti, 
della  s.  non  è da  trascurare  quello  di  verifica,  per  mezzo 
della  valutazione  del  titolo  anticorpale,  dcirefficacia  di 
un  trattamento  vaccinale  in  soggetti  con  stigmate  di 
disreattività  c cosi  pure  dello  stato  di  resistenza  specifica 
acquisita  da  certe  categorie  di  persone  (test  per  l'antitos- 
sina tetanica,  per  anticorpi  rulKolici,  etc.).  da  evitare 
inutili  c non  sempre  innocue  somministrazioni  di  vaccino. 
Di  applicazione  routinaria  sono  poi  gli  KTccm'ng.c  siero- 
diagnostici.  sempre  più  larghi,  svolti  presso  i centri  emo- 
trasfusionali  sui  donatori  c sui  campioni  di  sangue,  allo 
scopo  di  evitare  il  rischio  della  trasmissione,  al  ricevente, 
di  agenti  infettivi,  quali  citomcgalovirus.  virus  epatitici. 
HTLV-III  (HIV),  eie. 

Indagini  sierologiche  su  campioni  di  popolazione  sele- 
zionati o randomizzati  risultano  poi  indicate  per  rilevare 
il  grado  di  immunità  specifica  verso  agenti  di  malattie 
endemiche,  sia  a scopo  epidemiologico  generale  (ad  es.. 


valutazione  dell'immunità  di  gruppo,  herei  immunify),  sia 
per  particolari  indagini  retrospettive,  nonché  per  l'ag- 
giomamento  periodico  degli  standard  di  riferimento  con 
cui  comparare  i titoli  anticorpali  dei  pazienti. 

>'alidi1à  e limiti 

Il  sempre  più  ampio  affermarsi  della  sierologia  nella  dia- 
gnostica di  laboratorio  trova  piena  giustificazione  nella 
relativa  semplicità  di  esecuzione  rispetta  alla  maggiore 
complessità,  in  generale,  degli  accertamenti  di  altro  tipo. 
La  standardizziizionc  delle  metodiche,  il  livello  di  specifi- 
cità e sensibilità  dei  test  sierologici  Mino  garanzia  della 
affidabilità  dei  risultati  e della  loro  riproducibilità  in  la- 
boratori diversi. 

In  questo  senso  molto  ha  contribuito  l'impegno  industriale 
nella  messa  a punto  di  reagenti  altamente  purilicaii.  di  controlli 
sicuri  c di  strumentario  adeguato;  ciò  ha  reso  possibile  raccci^i 
airindaginc  sierologica  di  buona  qualità  aixhe  ai  laboratori  pe- 
rifcrKn.  che  sono  oggi  in  grado  di  eseguire,  in  assenza  di  preci- 
se indicazioni,  prove  diagnosiichc  molteplici  sui  medesimi  cam- 
pMini 

È inoltre  da  tener  presente  che  la  maggior  parte  dei 
test  sierologici  ù di  rapida  eseguibilità  c porta,  in  genere, 
alla  disponibilità  dei  risultati  in  24-4K  h. 

Rispetto  alle  prospettive  di  applicabilità  universale  del- 
la s.  quale  metodo  di  accertamento  nelle  malattie  infetti- 
ve. però,  sussistono  ancor  oggi  alcuni  mutivi  di  limitazio- 
ne del  suo  impiego,  cosicché,  in  certe  malattie,  essa  è di 
scarsa  o di  nessuna  utilità. 

È questo  il  caso,  soprattutto,  di  malattie  nelle  quali  il 
sistema  immunitario  dcirospitc  impegnato  nella  risposta 
all  agente  etiologico  si  esprime  prevalentemente  attraver- 
so i meccanismi  dell  immunità  ccllulomediata  (fbc  e altre 
micobattcriosi,  istoplasmosi.  micosi  profonde  c micosi  si- 
stemiche in  genere);  vanno  anche  citate  entità  morbose 
che  per  la  loro  l(X'alizzazione  alla  cute  o a distretti  muco- 
si. senza  efficace  coinvolgimcnto  dell'apparato  immuno- 
compeienie,  non  suscitano  significative  risposte  (epidcr- 
mo-  c tricofizie.  micosi  superficiali  in  genere,  teniasi,  ure- 
triti. vaginiti.  cistiti,  tossinfezioni  alimentari  da  stafilococ- 
co, da  Closiridium  prrfringe/is,  Baallus  cerem,  etc.). 

È inoltre  da  considerare  che.  nonostante  le  prospettive 
aperte  da  numerosi  indirizzi  di  ricerca,  non  t stato  a tut- 
t'oggi  possibile  rallcsiimento  di  preparazioni  antigeniche 
adeguate,  a partire  da  alcuni  agenti  etiologici  di  malattie 
per  le  quali  la  s.  non  può  ancora  offrire  alcun  aiuto  (ma- 
laria. Icishmaniosi  cutanea,  Iricomoniasi  c infezioni  prcv 
tozoarie  in  genere,  infestazioni  da  macroparassili.  infe- 
zioni da  coronavinis.  parvovirus.  etc.). 

Una  limitazione  generale  della  s..  infine,  è rappresenta- 
ta dal  fatto  che  evsa  mm  può  diKumentarc  la  malattia 
nelle  sue  fasi  iniziali,  ma  solo  in  quelle  avanzate  e nella 
convalescenza,  a causa  della  lentezza  della  risposta  im- 
mune evidenziabile  con  i vari  saggi. 

Basi  blologkbe 

IjL  ricerca  di  aniicorpi  verso  agenti  infettanti,  come  indi- 
ce diagnostico,  poggia  sulla  conoscenza  che  nei  microrga- 
nismi sono  presenti  antigeni  (o  sono  da  essi  elaborati  nel- 
l'ospite) i quali  da  un  lato  evocano  la  risposta  immunita- 
ria e daH'altro  reagiscono  specificamente  in  vitro.  Gli  an- 
ticerpi formati  dall'ospite  in  risposta  all'infezione  soik) 
immunoglobuline  appartenenti  a 5 classi  (IgA.  IgD.  IgE, 
IgG.  IgM)  diversamente  rappresentate  nel  siero;  le  più 
importanti  nella  s.  sono  le  IgG  c le  IgM.  essendo,  queste 
ultime,  caratteristiche  della  risposta  primaria  all'antigene. 
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la  quale  diventa  apprezzabile  dopo  una  certa  latenza  (1-2 
settimane)  dalla  penetrazione  dello  stesso. 

È da  tener  presente  che  nell'infinita  serie  di  sostanze 
con  proprietà  antigenica  (proteine,  polisaccaridi,  acidi 
nucleici,  anche  variamente  coniugati  tra  loro  e con  lipidi) 
esistenti  in  natura,  non  solo  come  costituenti  microbici 
ma  anche  vegetali  e animali,  sono  ampiamente  possibili 
comunanze  di  determinanti  (o  fpiiopi)  responsabili  di 
fenomeni  crociali  in  viiro',  questi,  pur  non  inficiando  mi- 
nimamente il  principio  della  specificità  della  reazione  an- 
ligcnc-anticorpo.  possono  però  indurre  a erronee  inter- 
pretazioni diagnostiche.  È vero  altresì  che  alcune  ben 
note  e strette  somiglianze  antigeniche  sono  vantaggiosa- 
mente utilizzate  in  s.  (cardiolipina  nella  reazione  di  Was- 
sermann. Proteui  OX  19,  OX  2 e OX  K nella  prova  di 
Wcil-Felix  per  le  rickeltsiosi.  etc.). 

La  specificità  della  reazione  è assicurata  dalPintima 
compenetrazione,  per  configurazione  spaziale  comple- 
mentare. di  precisi  siti  reattivi  dciranligcnc  e dcll'anti- 
corpo.  tra  i quali  si  instaurano  numerosi  legami  chimici  di 
tipo  debole,  che  determinano  la  formazione  di  un  com- 
plesso. Per  il  tipo  dei  legami  coinvolti,  gli  aggregati  anti- 
gene-anticorpo  sono  però  reversibili,  sicché  è possibile 
una  ridistribuzione  delle  molecole  al  cambiare  delle  pro- 
porzioni tra  i due  reagenti,  con  una  tendenza  verso  certi 
rapporti  ottimali,  variabili  per  i diversi  amigeni  in  dipen- 
denza della  loro  valenza. 

Quando  i rapporti  tra  i reagenti  siano  adeguati  possono 
verificarsi  in  vitro  fenomeni  diversi,  visivamente  apprez- 
zabili, come  conseguenza  del  particolare  stato  di  aggrega- 
zione molecolare;  così,  pur  di  fronte  allo  stesso  siero 
immune,  contenente  cioè  lo  stesso  anticorpo,  si  potranno 
verificare  manifestazioni  secondarie  varie,  in  rapporto 
allo  stato  fisico  dcll'antigenc  utilizzato. 

Se  questo  si  trova  presente  sulla  superficie  di  corpu.sco- 
li  (cellule  eucariotiche  o batteri,  eritrociti,  particelle  di 
lattice,  bentonite,  eie.),  il  fenomeno  consiste  nella  forma- 
zione di  aggregati  di  una  certa  stabilità  tendenti  a sedi- 
mentare in  granuli  o ammassi  (agglutinazione):  se  i'anti- 
gene  è,  invece,  in  fase  di  dispersione  molecolare  (antige- 
ni solubili)  si  verifica  una  sua  aggregazione  in  macromo- 
lecole. con  pas-saggio  allo  stato  di  gel  e formazione  di 
fiocchi  (reazione  di  flocculazione),  o di  precipitato  o di 
intorbidamento  o di  bande  nubecolari  che  caratterizzano 
la  reazione  di  precipitazione  nelle  sue  varie  espressioni; 
ring-test,  precipitazione  in  provetta,  immunoprecipitazio- 
nc  in  gei  diversi,  eventualmente  forzata  con  migrazioni  in 
campo  elettrico  (immuno-  e controimmum^elettroforesi; 

V.  IMMUNOF.I  F.TTftnfORF.Si:  PRFCIPITAZIONE). 

In  saggi  nei  quali  rincontro  fra  i reagenti  non  dia  co- 
munque luogo  a manifestazioni  visibili,  risulta  indispen- 
sabile il  ricorso  ad  artifici  diversi,  atti  a svelare  1‘awenuta 
reazione.  È il  caso,  ad  es..  delle  prove  di  neutralizzazione 
serale,  nelle  quali  la  miscela  di  reazione  in  vitro  deve  es- 
sere inoculata  in  animali  sensibili  o in  uova  embrionale  o 
in  colture  cellulari  ove  si  evidenzierà,  rispetto  a opportu- 
ni controlli,  rannuilamento  della  proprietà  infettante.  In 
via  analoga,  prove  di  neutralizzazione  possono  essere  ef- 
fettuate per  le  tossine  batteriche  quando  la  reazione  di 
fliKCulazione  non  sia  agevolmente  eseguibile. 

Su  un  altro  artifiao  per  la  messa  in  evidenza  della  spe- 
cificità di  anticorpi  sierici  verso  un  dato  antigene  poggia 
quella  classica  reazione,  di  larghissimo  impiego  in  dia- 
gnostica. nota  come  fissazione  liel  complemento  (FC).  che 
utilizza  un  sistema  rivelatore  (emazie  di  pecora  sensibiliz- 
zate con  cmolisina  specifica),  per  cui  il  verificarsi  della 
emolisi  denota  che  il  complemento  precedentemente  ag- 
giunto non  e stato  fissato,  per  l'assenza  nel  siero  in  esa- 


me di  anticorpi  verso  l'antigene  impiegato.  Recentemente 
è stata  messa  a punto  una  metodica  più  sensibile  della 
FC.  definibile  come  emoagglutinazione  per  immunoade- 
renza,  nella  quale  il  complemento  fissato  al  complesso 
immune  si  lega,  a sua  volta.  }>er  mezzo  del  componente 
C'3b.  con  recettori  di  emazie  di  primati,  agglutinandole 
(v.  bMOACìGLLiiNAZiONE.  immunocitooderenza). 

Altri  artifici,  basali  sulla  formazione  di  «sandwich»  o 
sulla  competizione  di  legame  tra  i vari  reagenti  a livello 
di  suppiorti  solidi,  sono  alla  base  di  alcune  metodiche  sic- 
rodiagnoMiche  di  recente  introduzione  nell'uso  routina- 
rio, quali  Pimmunofluorescenza  (v.),  soprattutto  indiretta 
(essa  richiede  indispensabilmente  l'osservazione  cui  mi- 
croscopio a fluorescenza),  la  radioimmunodiagnostica  (v. 
kadioimmunologia)  che.  pur  ben  collaudata  e di  versatile 
applicabilità,  trova  però  limitazione  nelle  difficoltà  con- 
nes.se  con  tutti  gli  usi  di  sostanze  radioattive  e,  soprattut- 
to, l'immunocnzimatica  (ELISA  = Enzyme-Linked 
Immuno-Sorbent  Awfly  o EIA  = Enzymatic  Immuno 
/4s5av;  V.  iMMUNOFNZ.iMATia  SAOGi)  per  ia  quale  si  sono 
rapidamente  aperti  larghissimi  campi  di  impiego,  in  rico- 
noscimento della  sua  alta  sensibilità  e semplicità  di  ese- 
cuzione. Se  è ormai  di  applicazione  routinaria  la  metodi- 
ca immunocnzimatica  basata  sulla  comparsa  di  particola- 
re colorazione  per  Pinierazione  della  fosfatasi  alcalina 
legata  alPanticorpo  rivelatore  con  il  substrato  (y>-nilrofe- 
nilfosfato).  è ora  rivolto  interesse,  specialmente  nella  s. 
virologica,  anche  alla  tecnica  di  determinazione,  con  fo- 
tometri. fiuorimetri  o scintillatori.  della  luminescenza 
caratteristica  delPaminoftalato  che  compare  per  l’azione 
ossidativa  dell'enzima  sul  rivelatore  isoluminolo;  è inoltre 
in  fase  di  studio,  per  la  spiccala  sen.sibilità.  una  nuova 
tecnica  immunoenzimatica  che  utilizza  il  sistema  biotina- 
avidina,  per  la  forte  avidità  reciproca  tra  le  due  moleco- 
le. legate  rispettivamente  all'anticorpo  (la  biolina)  e a 
enzimi  (ravidina). 

Nella  tab.  I sono  elencate  le  principali  reazioni  siero- 
diagnostiche  con  le  relative  caratteristiche. 

Norme  di  carattere  generale  per  Teseciizioiie  di  reazioni 
sierodiagnostidie 

Per  le  reazioni  sierologiche  si  rendono  necessarie  mode- 
ste aliquote  di  siero  del  paziente  (in  genere  2-3  mi),  il 
quale  deve  perciò  essere  sottoposto  a un  prelievo  di  san- 
gue, possibilmente  a digiuno,  onde  evitare  sovraccarico 
di  lipidi  nel  siero.  Dal  campione  di  sangue,  raccolto  in 
tubo  sterile  c asciutto,  si  ottiene  il  siero  per  separazione 
spontanea  dal  coagulo;  esso  va  trasferito  rapidamente  in 
altro  contenitore  per  evitare  l’emolisi  e.  se  necessario, 
potrà  essere  sottoposto  a centnfugazionc  per  l'elimina- 
zione di  emazie  residue. 

In  lìnea  generale,  quando  campioni  cosi  ottenuti  deb- 
bano essere  sottoposti  ai  saggi  in  tempi  brevi  (il  giorno 
stesso  o l'indomani)  non  sono  necessarie  ulteriori  precau- 
zioni di  asepsi;  quando  invece  si  prevedano  intervalli  più 
lunghi,  c opportuno  mantenere  i sieri  a bassa  tempera- 
tura (-1-4 'X")  per  evitare  sviluppo  di  eventuali  micro- 
organismi  contaminanti.  Per  prolungate  conservazioni, 
poi.  i sieri  potranno  essere  convenientemente  congelati 
( — ^)"C’)  in  tubi  ermeticamente  chiusi  (con  tappo  di 
gomma  lutato  in  paraffina  o tappo  a vite)  oppure  liofiliz- 
zati. condizioni  queste  che  danno  anche  garanzia  in  caso 
di  necessità  del  loro  trasporto  a distanza. 

In  subordine,  sempre  a scopo  di  lunga  conservazione, 
può  essere  consentito  l'uso  di  additivi  chimici  (mertiola- 
lo.  fenolo,  limolo,  sodiazidc,  etc.),  che  però  possono 
compromettere  i risultati  di  alcuni  test  (ad  cs..  prove  di 
neutralizzazione  virale). 
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TAB.  I.  PRINCIPALI  REAZIONI  SIERODIAGNOSTICHE 


Rcarione 

1 Stalo  deiraiitigese 

1 cofi  coi  il  ftim 

è clMeocalo 

l■tcrvefl(o  ! 

dd  1 

coM^eoicalo 

Risoltato  positivo 

Agglulinaizionc  1 

1 corpuscolalo  (batteri,  «:lluie; 
emazie  o particelle  di  polisii- 
rene  rivestite  di  anligcne) 

no 

! aggregazione  in  ammassi 

i 

Prccipitariunc 

macromolecole  in  soluzione 

no 

formazione  di  immunocompicssi 
insolubili 

Fissazione  del  complemento  (FC) 

macromolecole  in  soluzione, 
estratti  di  colture  virali 

si 

assenza  di  emolisi  (nel  sistema 
rivelatore) 

Neutralizzazione 

sospensione  virale,  tossine  in 
soluzione 

no 

perdila  deirattività  biologica 
deirantigene 

Ololisi 

cellule  (eritrociti,  batteri  gram- 
negativi) 

sì 

lisi  delle  cellule 

Inibizione  dciremoagglutinazionc 
(lEA) 

sospcnstune  virate 

no 

mancala  agglutinazione  delle 
emazie  da  parte  dcll'antigcnc 

Immobilizzazione 

microrganismi  mobili 

sì 

perdita  della  motilità 

Immunofiuorcscenza  indiretta  (IFl) 

microrganismi  cso-  c intracellu- 
lari fissati  su  vetrino 

no 

l'immunocompicsso  appare 
fiuorcsccnic 

Saggio  radioimmunulogico  (RIA) 

.iniigcnc  fissalo  su  fase  solida 

no 

ancoraggio  di  antiglobulina 
umana  radioattiva  suU'immu- 
nocomplesso 

Saggio  immunoenzimatèco  (ELISA) 

anligcne  fissato  su  fase  solida 

no 

1 

comparsa  di  colore  per  aggiunta 
del  substrato 

Emoagglutinazione  per  immune- 
aderenza  (moderna  alternativa 
alla  FC) 

: macromolecole  in  soluzione, 
estratti  di  colture  virali 

1 sì 

agglutinazione  di  emazie  prov- 
viste di  recettori  C*3b  (uma- 
ne di  gruppo  t)  o di  pomati) 

Deve  essere  in  ogni  modo  evitata  la  conserva/ìone 
impropria  e la  contaminazione  dei  campioni,  ai  Hne  di 
preservarli  da  possibile  attività  anticompicmcntarc. 

conservazione  dei  sieri  a lungo  termine  deve  essere 
riguardata  anche  sotto  un  nuovo  c interessante  aspetto, 
quando,  in  occasione  di  eventi  epidemici,  la  s.  praticata 
abbia  dato  risultati  negativi  o poco  chiarì;  in  tal  caso, 
infatti,  i campioni  collezionati  possono  rappresentare 
materiali  preziosi  per  attribuire  relrt>spetljvamcntc  l'ctio- 
logia  dcliepisodio  a un  agente  microbico  di  nuova  sco- 
perta. In  tal  via  è stato,  ad  es.,  possibile  ricostruire  a di- 
stanza di  anni  il  ruolo  svolto  da  un  virus  non-A  non-B 
come  agente  deircpidemia  di  epatite  verifìcatasi  in  India 
negli  anni  1955-56  e quello  di  Legionella  pneumophila  in 
vari  casi  di  polmonite  osservati  prima  del  1975.  come 
pure  quello  del  reirovirus  I.AV/HTl.V-III  (HIV)  in  al- 
cune collettività  nelle  quali  esso  è risultato  circolare  in 
anni  precedenti  la  sua  scoperta. 

Prima  deircsccuzionc  dei  saggi  sicrodiagnostici  à prassi 
sottoporre  i sieri  al  trattamento  di  scomplementazione 
per  esposizione  a 56“C  per  30  min.  benché  tale  pratica 
sia  effettivamente  indispensabile  solo  per  le  reazioni  di- 
pendenti. appunto,  dall'intervento  del  complemento  (FC, 
emolisi  immunitaria,  etc.). 

In  relazione  al  tipo  di  saggio  previsto  à necessario  ri- 
correre a strumentario  diverso,  e in  particolare  a vetreria 
rappresentata  da  (ubi  da  sierologia,  pipette,  vaschette, 
vetrini,  talora  piastre,  che  deve  comunque  essere  accura- 
tamente pulita  e asciutta;  è oggi  sempre  più  largamente 
impiegato  strumentario  di  materiale  sintetico,  per  lo  più 
monouso,  specialmente  nelle  reazioni  sierologiche  basate 
su  micTometodi. 
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In  tutti  i saggi  sierologici  è necessario  procedere  a di- 
luizioni del  stero  in  esame,  di  solito  a raddoppio,  per  la 
valutazione  quantitativa  degli  anticorpi,  cioè  per  la  de- 
terminazione del  cosiddetto  titoh,  corrispondente  alla  più 
elevata  diluizione  che  dà  reazione  positiva;  a tal  hne  si 
utilizzano  opportuni  diluenti  rappresentati  da  soluzione 
Hsiologica  o altre  soluzioni  saline  tamponate  di  as.soluta 
purezza  e di  forza  tonica  adeguata,  giacché  le  varie  rea- 
zioni richiedono  la  presenza  di  particolari  elettroliti. 

Neirailestimento  delle  diluizioni  del  siero  sono  oggi 
sempre  più  raccomandati  Ì1  pipettamento  automatico  con 
dosatore  e puntali  di  plastica  intercambiabili  c l'uso  di 
altri  distributori  e dispositivi  a comando,  come  pure  l'im- 
piego di  guanti  protettivi  a perdere,  a difesa  dal  rischio  di 
contatto  col  siero  e di  formazione  di  mìcroacrosol.  A 
questo  riguardo,  e così  pure  nella  definizione  dciridonei- 
(à  degli  ambienti  per  la  sierologia,  vengono  giu.stamente 
emanate  norme  sempre  più  rigorose  che  hanno  anche 
funzione  educativa  per  gli  operatori  del  settore,  i quali 
devono  essere  consapevoli  dei  rischi  di  contado  connessi 
con  ogni  tappa  di  manipolazione  del  sangue  o del  siero. 

Gli  antigeni  di  più  ricorrente  impiego  in  s.  sono  rap- 
presentali. a seconda  delle  reazioni,  da  sospensioni  batte- 
riche inattivate  o da  particelle  inerti  adsorbenti  l'antigene 
(reazioni  di  agglutinazione),  da  sospensioni  di  emazie 
umane  di  gruppo  0 o di  animali  sulle  quali  siano  stali 
adsorbiti,  per  tannazione  o altra  tecnica,  antigeni  micro- 
bici solubili  (reazione  di  emoagglutinazione  passiva),  da 
soluzioni  antigeniche  di  sostanze  elaborate  da  microrgani- 
smi o derivate  da  autolisi,  oppure  ottenute  per  estrazione 
chimica  (reazioni  di  fiocculazionc.  immunodiffusionc.  pre- 
cipitazione. FC).  da  liquidi  inattivati  di  colture  virali  (FC) 
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TAB.  II.  MALATTIE  NELLE  QUALI  LA  SIERODIAGNOSTICA  HA  SOSTANZIALE  IMPORTANZA 

— — ■ I 

Agente  etMogico  | Principali  forme  cHnkhc  I Rcuionì  sierologiche 


BordeteHo  pertuim 

Pertosse 

IFI  per  IgM.  FC 

BruccUa  melitemis,  B.  abonus 

Brucellosi 

Agglutinazione  (Wright)'.  FC.  ELISA 

Campylobacicr  fcjuni 

Enterite,  setticemia 

FC 

Fmncùclla  luiarensvi 

Tularemia 

Agglutinazione 

Ltgiowlla  prmumophila 

Polmonite 

IFI 

t^piospira  genere 

Leptospirosi 

A^luiinazionc.  FC 

Ust^ia  monocytogenfs 

Meningite,  polmonite,  setticemia 

Agglutinazione 

Nfiiseria  gonorrhoeae 

Gonorrea  c complicanze 

FC 

SalmoneUa  typhi,  S.  paratyphi  A e B 

Febbre  tifoide,  paratifi 

Aggiutinazùme  (Widal)* 

Streptococcus  genere 

Scarlattina,  erisipela,  angina  c altre 

Test  neutralizzazione  losiumca  (ASO*, 

(gruppo  A) 

strcptococdc 

ctc.) 

Treponema  ftaUidum 

Sifìlide 

Flocculazione  (VDRL)*.  FTA-ABS*. 
TPHA*,  test  immobilizzazione 

Yersinia  emeroetdiika 

Enteriti,  adenomcscntcriti.  ctc. 

FC.  agglutinazione 

Cklamydut  psittad 

Polmonite 

FC.  ELISA.  IFI 

CMamydia  irachomatis 

Linfogranuloma  venereo,  uretriti,  salpin- 
giti. etc. 

FC.  ELISA*.  IFI' 

Coxielta  humeiii 

Febbre  O 

FC*.  agglutinazione 

Myeopfasma  pneunumiae 

Polmonite  atipica  primaria 

FC'.  cmoagglutinazionc  a /rigore* 

Rtckemia  conorii 

Febbre  bottonosa 

FC.  agglutinazione  (Wcil-Felix)* 

Candida  albicom 

Setticemia,  vaginilc.  etc. 

Emoaggiutinazione  passiva 

Echinococcus  granulosus 

EchirKKoccosi 

; Immunodiffusionc.  FC*.  cmoagglutinn- 
zionc  passiva 

EntanuH'ba  histoìytica 

Dissenteria  amebica,  ascesso  epatico  , 

FC.  cmoagglutinazionc  passiva 

Toxopla\ma  gondii 

Encefalite,  corioretinite,  linfoadcnopaiia 

FC*.  ELISA.  IFI*.  dye  lesi* 

A(SciK)\'irus 

Malattia  respiratoria  acuta  (ARD).  feb- 
bn*  faringocongiuniivale 

FC.  neutralizzazione 

Arbovirus  diventi 

Meningite,  cnccfaiilc.  eie. 

lEA.  FC 

Cytomegahnints 

Citomcgalovirosi 

FC.  ELISA*  per  IpM  c IgCì 

Reliovìniv  lITLV-lll  (HIV) 

Linfoadenopatiu.  AIDS 

ELISA*,  western  bivi*,  IFI 

Rouvirus 

Enterite 

FC.  rontroimmunocieuruforesi 

Virus  coxs4ickic 

Plcuri^inia.  malattia  respiratoria,  mkv 
cardile,  meningocncefalìte.  enterite 

Neutralizzazione*.  FC* 

Virus  nCHO 

Affedoni  respiratorie  ed  enteriche,  me- 
ningite. encefalite 

Neuiraliz/a/ione.  FC 

Virus  Epsiein-Biirf 

Mononudeosi 

IFI.  ELISA*  per  IgM  c IgG.  FC.  rea- 
zkme  di  Paul-Bunnei* 

Virus  Epali(c  A 

Epatite 

RIA.  ELISA*  per  IgM 

Virus  Epatite  B 

Epatite 

RIA.  ELISA* 

Virus  herpes  simplex 

Erpete,  encefalite 

FC.  ELISA  per  IgM  c IgG.  IFI,  neutra- 
lizzazione 

Virus  influenzali 

Influenza 

FC.  lEA 

Virus  m<trl>ilk»i» 

Morbillo,  polmonite,  eie. 

FC.  lEA.  ELISA  per  IgM  c IgG 

Virus  parainflucnrali 

AfTczioni  respiratorie 

FC 

Virus  paroiiiico 

Parotite  c complicanze 

FC.  ELISA  per  IgM  e IgG.  lEA 

Virus  poiiomiclittco 

Poliomielite 

Neutralizzazione.  FC 

Virus  respiraiorìo  sinaziale 

Affe/ioni  respiratone 

FC.  ELISA  per  IgM  c IgG 

Virus  rubeolico 

Rosolia 

lEA*.  ELISA-  per  IgM  c IgO.  FC* 

Virus  varKx*llu-2ostcr 

V'arìcclla.  herpes  zoster 

FC.  ELISA  per  IgM  c IgG 

* Kca^iimi  di  piu  cnmudc  imptcìm  nei  Uhorulon  disftnnsiici 
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o non  inauivali  (prove  di  neutraii/zazione.  inibizione  del- 
l'emoag^lutinazione).  Per  )e  moderne  metodiche  5Ìero* 
diagnostiche  (reazioni  di  immunofluorcscenza.  radioim* 
munolo^chc.  immum>enzimatiche,  etc.)  sono  indispensa- 
bili preparazioni  antigeniche  sofisticate  che  solo  l'indu- 
stria può  fornire  in  confezioni  pronte  per  l'impiego  labo- 
ratorìstico;  dò  vale,  ad  es..  per  gli  anligeni  marcati  con 
elementi  radioattivi  e per  quelli  già  adsorbiti  a supporti 
solidi  diversi,  quali  vetrini,  tubi,  cellette,  eie. 

In  generale  sempre  più  raro  è Tallestimento  in  proprio 
degli  antigeni,  dal  momento  che  in  commercio  è disponi- 
bile un  vasto  assortimento  di  prodotti,  di  qualità  piena- 
mente scxldisfacenie.  ben  standardizzati  e forniti  molto 
spesso  in  kits  completi  dei  necessari  diluenti  e di  sicuri 
controlli  positivi  e negativi,  con  chiare  istruzioni  per  l'u- 
so. che  non  trascurano  la  predsazione  delle  temperature 
ottimali  per  il  test.  A quest’ultimo  proposito,  tra  le  varie 
reazioni  diagnostiche,  alcune  richiedono  la  temperatura 
di  37  *’C  o temperature  superiori  (agglutinazione  batteri- 
ca). mentre  altre  si  svolgono  meglio  a temperatura  am- 
biente; talvolta  c indispensabile  la  temperatura  di  frigori- 
fero (anticorpi  a /rigore). 

Valulaaoiie  dei  rìsadUti  sierodi*gnostki 

La  lettura  dei  risultati  non  richiede  di  solito  apparecchia- 
ture particolari,  essendo  la  semplice  ispezione  visiva  suf- 
ficiente per  la  valutazione  delle  reazioni  di  agglutinazio- 
ne. di  emolisi,  di  precipitazione  e immunoenzimatiche. 

Problemi  non  indifferenti  possorw  insorgere  nella  valu- 
tazione dei  risultati  sierologici,  specialmente  quandiì  essa 
debba  basarsi,  come  spesso  aw'icne.  sulla  determinazione 
eseguita  su  un  solo  campione.  In  tal  caso,  infatti,  un  ri- 
sultato negativo,  pur  in  presenza  di  infezione,  può  essere 
connesso  con  un  prelievo  eseguito  in  fase  prodromica  di 
malattia,  oppure  con  una  carente  o ritardata  rispx)sta  an- 
ticorpale  per  uso  precoce,  mirato  o non.  di  antibiotici  a 
largo  spettro.  Un  risultato  positivo,  anche  a elevato  tito- 
lo. può  essere,  d'altra  parte,  oltre  che  conseguenza  di 
malattia  in  atto,  espressione  di  un’infezione  o vaccinazio- 
ne pregressa. 

Non  deve.  poi.  essere  tralasciato  il  fatto  che  persone 
affette  da  epatopatie  croniche  possono  presentare  nel  sie- 
ro tassi  anticorpali  elevati  verso  vari  antigenì  microbici, 
come  risultato  di  risposte  a stimoli  ctcrofili  di  provenien- 
za enterica,  legati  alla  mancata  funzione  di  filtro  delle 
cellule  di  Kupffer. 

Sulla  scorta  di  un  solo  risultato,  una  certa  attendibilità 
diagnostica  può  essere  attribuita,  in  linea  di  massima,  alla 
risposta  positiva  di  prove  a non  elevata  sensibilità  (ad  es.: 
FC  e non  emoagglutinazionc  passiva);  ciò  è specialmente 
valido  quando  sia  possibile  constatare  che  il  titolo  riscon- 
trato è nettamente  supcriore  rispetto  ai  livelli  anticorpali 
basali  noti  per  la  popolazione  della  stessa  area  geografica. 
V'alori  di  riferimento  in  tal  senso  sono  conosciuti  per  al- 
cune infezioni  sistemiche,  soprattutto  a etiologia  batteri- 
ca. per  le  quali,  di  conseguenza,  sono  ormai  classicamen- 
te stabiliti  nella  s.  certi  limiti  di  signifkatività  (reazione  di 
Widal,  di  Wright.  etc.).  Non  vi  è.  invece,  analoga  dispo- 
nibilità di  riferimenti  per  molte  malattie,  soprattutto 
quelle  a etiologia  virale,  per  le  quali  le  conoscenze  im- 
munitarie sono  relativamente  recenti  c.  d’altra  parte,  la 
molteplicità  di  metodiche  sierologiche  proposte,  con  di- 
versa sensibilità,  rende  ancor  più  diffìcile  il  ricom>scimen- 
to  dei  titoli  probativi  rispetto  a quelli  corrispondenti  a 
pregresse  «esperienze*», 

L’attuale  disponibilità  di  tecniche  per  la  determinazio- 
ne delle  immunoglobulinc  specifiche  della  classe  IgM 


(espressione  di  risptista  primaria)  verso  un  certo  agente 
infettante,  rende  oggi  possibile  valorizzare  il  risultato  di 
un  solo  campione,  come  nel  caso  della  ricerca  di  IgM 
verso  il  virus  A deH'cpatitc  (IgM  anti-HAV)  c soprattut- 
to di  fronte  al  sospetto  di  rosolia,  toxoplasmosi  o infezio- 
ne da  citomegalovirus  in  corso  di  gravidanza.  Nell’esecu- 
zionc  dei  test  per  la  ricerca  delle  IgM  specifiche  verso 
vari  agenti  deve  però  essere  tenuta  presente  la  possibilità 
di  interferenza  da  parte  dei  fattori  reumatoidi  (autoanti- 
corpi  di  cla.vse  IgM  verso  le  IgG  umane),  che  licvono 
perciò  essere  preliminarmente  eliminati  con  appropriati 
trattamenti. 

Una  corretta  diagnosi  sierologica,  specialmente  nel 
corso  delle  infezioni  da  virus,  poggia  sulla  determinazio- 
ne praticata,  possibilmente  nella  stessa  seduta,  su  due 
campioni  di  siero  del  paziente  prelevati  a distanza  di  1-2 
settimane  o più.  cioè,  rispettivamente,  nella  fase  acuta  e 
in  quella  di  convalescenza.  È generalmente  indicativa  di 
infezione  recente  la  cosiddetta  conversione  sierologica, 
espressione  che  definisce  la  contrapposizione  tra  il  risulta- 
to positivo  ottenuto  con  il  siero  della  fase  di  convalescen- 
za rispetto  a quello  negativo  del  campione  acuto.  Quando 
però  quest'ultimo  presenti  già  un  certo  livello  anticorpa- 
le.  sarà  da  considerare  significativo  un  consistente  au- 
mento di  titolo  nel  secimdo  campione,  corrispondente  ad 
almeno  4 volte. 

Riteniamo  opportuno,  infine,  riportare  nella  lab.  II  un 
ampio  elenco  di  malattie  infettive  il  cui  accertamento 
laboratoristico  poggia,  in  larga  misura,  sulla  s.,  e indica- 
re. per  ciascuna,  le  prove  comunemente  effettuate  c più 
adatte. 
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F.  maladie  .xérique.  - i.  serum  sickness  idcicase).  - T.  Se- 
rumkrankheit.  • s.  enfermedad  del  sacro. 

La  malattia  da  siero,  descritta  per  la  prima  volta  da  Von 
Pirquet  c Schick  nel  1905.  è una  malattia  su  base  immu- 
nologica,  t cui  sintomi  possono  interessare  più  sistemi 
organici,  ix  manifestazioni  più  comuni  sono  rappresenta- 
te da  orticaria,  febbre,  linfoadcnopatia,  mialgìa  e artral- 
gia o artrite.  Generalmente  l'evoluzione  è I^nigna  e la 
malattia  si  risolve  spontaneamente  in  4-5  giorni. 

La  sequenza  degli  eventi  che  sfociano  nella  m.  da  s. 
oggi  è ben  nota  c.  secondo  la  classificazione  di  Geli  c 
C(x>mbs.  questa  sindrome  rientra  nelle  ipersensibiltià  di 
tipo  111  (v.  IMMLNOREAZIONI  PATOGENE.  VII.  1641). 

In  seguito  airimriKfuztane  in  terapia  umana,  atrinizio  del 
XX  sec..  dei  steri  animali  antiiuvùci.  si  osservò  che  la  sindrome 
della  m.  da  s..  da  non  confondere  con  ranaiilasvi  (v.).  si  manife- 
stava di  .Milito  6-1(1  giorni  dopo  rinoculazionc  del  siero  antiiosvi- 
co  eterologo  (di  cavallo  u di  capra);  cosirchè.  mentre  la  sommini- 
strazione di  antitossina  doveva  rispondere  allo  sctìpo  terapeutico 
di  neutralizzare  le  tossine  prodotte  da  microrgiinismi  infettanti 
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M.  da  s.  spcnmcntak. 
ìazione  temporale  tra  com* 
parsa  delle  lesioni  tessutali,  da 
una  pane.  e.  dall'altra,  climirva- 
zionc  deiraniigcnc  dal  circolo  e 
comparsa  di  anticorpi.  linea 
continua  grigia  rappresenta  la 
curva  di  eliminazione  mediana 
dcirantigcnc  dal  sangue  e la 
comparsa  di  anticorpo  arculan* 
le:  I valori  ixvrrispondcnii  sono 
indicati  suii'ordinata  di  sinistra: 
quelli  successivi  al  13**  giorno 
rappresentano  raniicorpn.  La 
freccia  a partire  dal  6”  giorno 
indica  randamcniu  dcirdimina- 
zionc  deli'aniigcnc  in  assenza 
deiraiiiicorpo.  che  ha  l'effetto 
di  aumentarla,  1^  linea  tralieg* 
giata  rappresenta  la  frequenza 
nel  tempo  delle  lesioni  spleni- 
che.  e le  linee  continue  sotlili 
quella  di  unente  e di  giomeru- 
lonefiilc;  i valori  currisponUenu 
sono  indicati  sull  ordinuia  di 
iksira.  (Da  0>rm«/A.  modificata 
e ridòicgnaia). 


quale,  ad  es.,  Corvnebacieriufn  diphihfriac,  in  realtà  il  paziente 
«i  comportava,  nei  riguardi  deU'antitossina.  come  di  fronte  a un 
potente  stimolo  immunogeno.  mettendo  in  opera  una  fone  rea- 
zione immunitaria,  con  produzione,  vcrusimilmcnic.  delt'intcro 
spettro  delle  immunoglohuiinc.  Poiché  in  casi  del  genere  la  ri- 
sposta anticorpale  si  verifica  quando  sono  aiKora  presenti,  in 
ciroolu  e nei  tessuti,  grandi  quantità  di  antigene  (fìg.  1),  le  con- 
seguenze sono  prcvcdibiJi.  Basti  ricordare  che  una  dose  di  20  mi 
di  antitossina  equivale  a circa  1.5  g di  proteine  eterologhe,  ciò 
ciic  rappresenta  uno  siimuk)  immunogeno  enorme  a paragone 
delle  quantità  di  antigcnc  infcrìrm  al  milligrammo  che  si  utiliz- 
zano. ad  es.,  neirimmunizzazionc  attiva  con  le  anatossine  difte- 
rica o tetanica. 

L'evento  più  importante  che  è alla  base  del  danno  tes- 
sutale nella  m.  da  s.  è rappresentalo  dalla  presenza  con- 
temporanea in  circolo  dell'antigene  e deiranticorpo,  che 
ha  come  conseguenza  la  formazione  di  immunocomplessi. 
sia  in  circolo  sia  nei  tessuti  (fìg.  1).  Quando  questi  com- 
plessi contengono  due  o più  molecole  di  anticorpo  legate 
all'antigene.  essi  possono  attivare  il  sistema  del  comple- 
mento. con  formazione  di  anafilatossinc  (v.  complemiìn- 
To);  questa,  a sua  volta,  determina  una  flogosi  acuta,  con 
liberazione  di  istamina,  edema,  contrazione  di  muscoli 
lisci  e accumuli  locali  di  leucociti  polimorfonuclcati  (v. 
ARTHUS.  RFJs/ioNF.  Di).  La  presenza  in  circolo  di  immuno- 
complcssi  può  anche  coinvolgere  il  sistema  kininico.  pro- 
vocando la  liberazione  di  bradikinina  e altri  analoghi 
mediatori  deirinfìammazione  (v.  anafti-assi).  Inoltre, 
alcuni  immunocomplessi  possono  depositarsi  nei  glomeru- 
li  renali  e qui  attivare  il  complemento  e dare  inizio  a una 
sequenza  di  reazioni  simili  a quelle  che  si  hanno  nella 
rciizionc  di  Arfhus.  Nei  glomcruli.  per  effetto  del  danno 
tessutale  si  verifica  retrazione  di  cellule  cndoicliali  contì- 
gue, con  conseguenti  lesioni  delle  membrane  basali. 
Immunocomplessi  possono  anche  depositarsi  in  altri  vasi 
sanguigni,  determinando  aree  localizzate  di  vasculitc. 
Molti  individui  trattati  con  il  siero  antitossico  reagiranno, 
prevedibilmente,  anche  con  produzione  di  IgB  (v.  aller- 
gia). che  si  legheranno  a molti  siti  tessutali,  compresi  i 
mastodii  della  pelle  e deH'apparato  respiratorio.  La  suc- 
cessiva interazione  di  questi  unticorpi  con  l'antigene  an- 
cora in  circolo  determinerà  la  liberazione  di  grandi  quan- 
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tità  di  sostanze  vasoattivc.  quale,  ad  es..  Tistamina. 
Quando  questi  fenomeni  si  verificano  nella  pelle,  nell'ap- 
parato respiratorio  o in  quello  gastroenterico,  ecco  che  si 
hanno  gii  aspetti  dinici  caratteristici  della  m.  da  s. 

In  passato  si  sono  fatti  molti  tentativi  per  minimizzare 
gli  effetti  nocivi  delle  antitossine  animali,  cercando  di 
diminuire  la  loro  immunogenicità.  Uno  dei  metcxli  utiliz- 
zati a questo  scopo  è la  digestione  peptica  delle  immuno- 
globuline  (cosiddetta  «dcspcciazione**).  che  ha  Teffelto 
di  distruggere  il  frammento  Fc;  questo,  oltre  a essere, 
probabilmente,  la  porzione  più  immunogenica  della  mo- 
Icaila  dcirimmunoglobulina.  contiene  i siti  per  la  ftssa- 
zioiK  alla  cute  e per  rattivazionc  del  complemento,  doc  i 
siti  necessari  per  lo  scatenamento  dei  fenomeni  dtotossid 
e allergia.  Ma.  nonostante  qualche  miglioramento,  le 
misure  adottale  non  hanno  completamente  raggiunto  Io 
scopo  desiderato.  La  vera  alternativa  all'uso  dei  sieri 
animali  antitossici  è stata  data  dairimmunizza/ione  atti- 
va. e infatti  dopo  l'introduzione  e la  larga  diffusione  delle 
vacdnazioni  antidifterica  e antitetanica,  l'utilizzazione  dei 
sieri  eterologhi  è drasticamente  diminuita,  e con  es.sa  è 
diminuita  la  frequenza  della  m.  da  s. 

Occorre,  tuttavia,  tenere  presente  che  ancor  oggi  m.m 
vi  sono  alternative  all'uso  dei  sieri  equini  antiofidico,  an- 
tibotulinico  e antigangrcnoso.  Inoltre,  in  epoca  recente 
siero  equino  diretto  contro  i linfcKiti  umani  è stato  intro- 
dotto nel  trattamento  delle  crisi  di  rigetto  di  organi  tra- 
piantati. e ciò  rappresenta  un'altra  fonte  potenziale  di  m. 
da  s.:  molti  casi  di  m.  da  s.  di  tale  orìgine  sono  stati  ri- 
portati in  letteratura  (Kashiwagi  ei  al.,  196H). 

Inoltre,  questa  sindrome  può  verificarsi  anche  in  rela- 
zione all'uso  di  alcuni  farmad,  uualc.  ad  es..  la  pcnidlli- 
na  a elevati  dosaggi,  spede  se  le  preparazioni  utilizzate 
contengono  impurezze.  Anche  rulilizzazionc  di  destrani 
quali  succedanei  del  plasma  [plasma  expandfrs)  è stata 
causa,  per  parecchi  anni,  dei  sintomi  climd  della  m.  da  s. 
Infine,  alcune  di  queste  manifestazioni  si  verificano  in 
condizioni  che  rientrano  nella  categoria  delia  patologia 
autoimmune. 

In  individui  già  sensibilizzati  alle  proteine  eterologhe  la 
latenza  della  m.  da  s.  può  essere  più  breve:  5-5  giorni:  in 
tal  caso  si  parla  di  m.  da  s.  da  r inoculazione,  in  con- 
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trapposizionc  alla  forma  su  descrìtta  o m.  da  s.  da  I*  ino* 
culazione. 

Complicazioni  occasionali  sono  rappresentate  da  neuri- 
ti.  vasculiti  e glomcruloncfrìte.  Quest'uUima  à la  lesione 
tipica  della  m.  da  s.  sperimentale  (v.  immunocompiessi. 
MALATTIE  DA  [VII.  1455|)  c forsc  ÌR  foima  subciinica  con 
guarigione  completa  si  verìfica  frequentemente  nella  m. 
da  s.  Le  neuriti  interessano  di  solito  i nervi  motori,  con 
particolare  predilezione  per  il  plesso  brachiale.  Talora 
possono  essere  interessati  anche  i nervi  cranici  (oftalmo- 
plegia:  sindrome  di  Guillain-Barré).  I sintomi  neurìtici 
durano  più  a lungo,  ma  per  lo  più  guariscono  senza  la- 
sciare sequele. 

La  terapia  si  basa  sull’uso  di  adrenalina,  antistaminici  e 
analgesici  e su  applicazioni  locali  di  preparazioni  contro  il 
prurìto.  Il  ricorso  ai  cortisonici  (prednisone  30 
per  05)  é indicato  nei  ca.si  di  orticaria  ostinata,  grave  in- 
teressamento articolare,  neuriti  e gromerulonefrite. 

V.  anche;  immunocomplessi.  malattie  da;  immunorea- 
ZIONI  PATOGENE. 
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SIEROTERAPIA:  v.  sieri  immuni. 


SintlDE 

F.  syphilLt.  - I.  .Kyphitis.  • T.  Syphilis.  ♦ s.  sffilis. 


OL'ADRO  SISTEMATICO 

ARGOMI  SII 

RIMANDI 

Anutomui  patologica 

sint  im. 

Conditomi  piani 

sinitne;  condii  omi  piani 

Diagnosi 

SIRI  IDI 

Epi^'miotogia 

SiniIDt;  VTNFRFf  MAtATTIF 

Esame  <Iel  lìquor 

LIQtlOR  (V'tII.  2217)1  SIFIl.lDk 

Esame  diretto 

SIFIUDL 

Esame  in  campo  oscuro 

StmtDF 
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Definizione 

La  sifilide  è una  malattia  infettiva  ad  andamento  aonico 
intermittente  provocata  dalla  spirocheta  pallida  o Trepo- 
nema pallidum.  trasmissibile  airindividuo  adulto  per  con- 
tagio interumano  di  solito  diretto  c di  tipo  venereo  (s. 
acquisita),  nonebé,  per  via  transplacentare.  al  prodotto 
del  concepimento  (s.  congenita). 

Cenni  storia 

L'orìgine  dcil  affczionc  è stata  oggetto  di  lunghe  polemiche  c 
conirovcrsjc  relative  airattcndihililà  della  cosiddctia  tesi  colom- 
biana. secondo  la  quale  la  s.  sarebbe  stata  portata  in  Europa  dal 
nuovo  mondo,  alla  fine  del  xv  sec..  dai  reduci  delle  spedizioni  di 
Colombo  e avrebbe  rapidamente  a.vsunto  le  propomoni  di  una 
grande  epidemia.  Molti  studiosi,  peraltro,  basandosi  su  reperti 
paleopatologici  e su  documenti  e testi  dell'evo  antico  e del  me- 
dio evo.  sono  invece  orientati  a ritenere  che  anche  prima  della 
grande  epidemia  la  s.  csislcs.se  in  Europa,  nortché  in  Oriente  e 
nel  mondo  arabo;  la  sua  recrudescenza  e la  sua  diffusione  nel- 
l'ultimo decennio  del  ’400  sarebbero  da  riportare,  secondo  que- 
sta ipotesi,  ai  fattori  generali  che  condizionavano  le  grandi  epi- 
demie dei  tempi  passati. 

È comunque  indubbio  che.  a parte  il  problema  della  sua  orì- 
gine. b vera  storiografia  della  s.  ^ sorta  e ha  assunto  crescente 
sviluppo  dalla  fine  del  xv  sec.  Denominata  dai  francesi  «mal  de 
Naplcs»  o «grosse  vcrollc»  c da  italiani,  tedeschi,  inglesi  «mal 
francese»  o «morbo  gallico»,  la  malattia  intieri  largamente  in 
Europa  c net  paesi  orientali  per  poi  attenuarsi  e permanere  cn- 
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demica  nel  mondo,  con  periodiche  riacccnsioni  epidemiche  in 
rapporto  con  eventi  hcllkH  c mlgra7ioni-  Da^li  scritti  di  Griin- 
pcck  (14%),  Torcila  (1497),  von  Huttcn  (1519),  Fracastoro 
(1521.  dal  titolo  «Syphilis  |nume  del  protugonista]  sivc  Morbus 
Gallicus-  del  cui  poemetto  medico  denva  notoriamente  in  tutte 
le  lingue  europee  il  nonvc  della  s.).  Massa  (1552)  c molti  altri, 
risulta  la  spiccata  aggressività  della  s.  nei  primi  decenni  dairint* 
zio  deircpidcmia;  l'airczionc  aveva  tendenza  destruentc.  decor- 
reva tumultuosamente  ed  era  dotata  di  spiccato  dcrmo-  c oslco- 
tKTptsmo.  Non  che  non  si  delincassero  già  allora  k fasi  primaria, 
secondaria  c terziaria  del  suo  svolgersi;  esse  però  si  accavallava- 
r>o.  CCM1  il  prevalere  di  espressioni  grunulomatose.  necrotiche, 
ukeraiive  e di  sintomatologia  dolorosa  suscitata  dai  focolai  di 
osteopcriosiiic;  i famosi  «dolori  osicocopi».  preferenzialmente 
notturni. 

1 clinici  tkl  tempo  avevano  capilo  che  la  malattia  era  conta- 
giosa e le  mixlalità  del  contagio  inequivocabili.  Le  lesioni  ulce- 
rose dei  genitali  aprivano  la  scena  ed  erano  seguite  da  bubboni 
distrettuali,  eruzione  diffusa  di  pustole,  verruche.  lx>lk.  noduli  e 
manifestazioni  ulcerative  c fagcdcmchc  che  scoprivano  le  ossa. 

Rispetto  alla  terapia,  il  più  valido  rimedio  fu  considerato  quel- 
lo fMincipe  della  medicina  araba,  cioè  il  mercurio  metallico  sono 
forma  di  pillole,  frizioni,  unzioni,  fumigazioni  a caldti.  lx>  scopo 
era  quello  di  far  espellere,  attraverso  Ire  vie  fondamentali  — la 
diarrea,  il  sudore,  la  saliva  — il  «veleno  della  malattia».  Si  usa- 
vano ur>chc.  u questo  ftne.  l'ungucnin  napoletano  (argento  vivo 
generosamente  incorporato  in  grassi  animali),  l’ossido  di  mercu- 
rio. il  calomelano,  il  sublimato,  con  cui  si  preparavano  puziiHii. 
bnxli.  ctiMeri  antisihiiiici.  ma  soprattutto  pillole,  fra  le  quali  ce- 
lebri quelle  che  il  pirata  Dscheireddin  Barharossa.  bey  di  Algeri, 
(orni  al  suo  amico  Francesco  I di  Vak>is.  re  di  Francia  — prepa- 
rate con  mercurio,  tcrpcniina  c miele  di  grano.  Servivano  mira- 
bilmente. infine,  i suffumigi.  intriKloiti  già  aU'ìnizto  del  '500.  Il 
malato,  nudo  o «in  camiciola»,  veniva  collocato  sotto  r«archct- 
to>.  cioè  una  specie  di  tenda  attrezzata  con  un  braciere  di  car- 
bonella sulla  quale  si  gettava  di  tanto  in  tanto  un  pizzico  di 
«etiope  nera»  o di  cinabro,  cioè  solfuro  di  mercurio.  Quando  il 
paziente  dava  segni  di  venire  meno  gli  si  faceva  respirare  un  pi>' 
d'aria  mediante  un  tubo. 

Alla  fine  del  Settecento  ebbe  fortuna  in  Modica  la  botte,  tra- 
sformata poi  in  edicola  fumigatoria.  escogitata  dall'illustre  prò- 
tohsico  Campailla  e ancora  nel  trattato  delle  malattie  veneree 
del  Gambcnni.  edito  nel  1K72.  troneggia  la  tigura  — con  detta- 
gliate istruzioni  per  la  costruzione  — della  «bi^tc»  che  era  allo- 
ra in  funzione  all  ospcdak*  S.  Orsola  di  Bologna. 

Tutti  i truilamcnti  mercuriali  venivano  calibrati  soprattutto  in 
ba.se  a un  parametro:  la  ctimparsa  della  scialurrca  c della  stoma- 
tite 1 nostri  collcghi  del  passato  per  dirsi  soddisfatti  esigevano 
l'emissione  di  una  o due  libbre  di  saliva  al  giornu  c la  stomatite 
che  SI  accompagnava  a questa  scialoirca  faceva  regolarmente 
spulare  i denti,  assumeva  carattere  ukcronccroticn,  poteva 
estendersi  al  retrobocca  e fare  morire  la  vittima  «per  soffocazio- 
ne». quando,  naturalmente,  non  moriva  prima  per  gli  effetti 
ncfrotossici.  Fra  i vari  trattamenti,  quello  della  fumigazione  era 
considerato  il  più  eroico,  da  evitare  nei  soggetti  con  torace  stret- 
to. o affannati,  o già  ridoni  in  cattivo  stato  dui  male.  Si  riteneva 
invece  particolarmente  indicato  nell'alopecia  sìiilitica  e nelle  pii‘ 
ftolaf  formuanoe  (cioè  i sifilodcrmi  pustolosi). 

La  cura  alternativa,  della  quale  moltissimi.  ix>n  Fracasloro  in 
testa,  dicevano  mirabilia,  era  quella  del  «legno»  come  per  anto- 
nomasia veniva  definita  la  pozione  di  segatura  di  guaiaco.  Era  il 
kgno  della  Dnandrìa  monogmiu.  albero  delle  Indie  iKcidcntali: 
il  tanto  celebrato  «legrui  sunto»,  il  quak  rK>n  aveva  alcuna  azio- 
iK.  salvo  quella  diaforetica  dei  terpeni  e.  naturalmente,  quella 
tossica.  Ebbe  aitresi  fortuna  la  «tisana  dei  quattro  legni»  (guaia- 
co. sassofrasso.  salvipariglia,  sandakì).  Il  mercurio  c il  legno 
santo  vennero  anche  asHKtaii  dalla  maggioranza  dei  terapisti; 
fra  questi  Girolamo  Fracustoro  (I47K'79-1553). 

Dopo  i pnmi  decenni  del  ‘5(.l0  la  malattia  andò  incontro  a una 
progrevMvu  attcnu;izionc.  vale  a dire  fece  registrare  la  sua  prima 
paiomorimi.  Le  manifestazioni,  divenute  meno  tumultuose,  si 
dispiegarono  più  chiaramente  lungo  l'arco  del  tempo  con  un 
dcairso  contraddistinto  da  un  complesso  primario,  seguito,  a 
breve  intervallo,  da  manifcMa/K)oi  scawdaric  diffuse,  eruttive 
recidivanti  e poi.  dopo  intervallo  più  lungo  — la  grande  pau- 
sa — . da  quelle  terziarie:  delimitate,  profonde,  destruenti 


Dal  hn  quasi  alla  metà  del  XIX  vec.  le  conoscenze  sulFin- 
fczione  segnarono  per  molli  aspetti  un  sensibile  regresso.  Infatti, 
mentre  la  morfologia,  l'evoluzione  cllnica,  le  manifestazioni  vi- 
scerali venivano  meglio  descritte  e precisate.  I intcrprcta/ione 
cliopaiogenclica  subiva  l'influsso  delle  vane  leork  dimunanti  ne! 
pensiero  medico  dei  diversi  periixU;  il  risultato  fu  un  allontana- 
mento dagli  assunti  fondamentali  della  virulenza,  contagiosità, 
irasirnssibiliià  al  prixlotio  del  concepimento,  cflìcacia  della  tera- 
pia mercuriale,  che  inizialmente  erano  stati  felicemente  hs.sati. 
Ad  aumentare  la  confusione  al  nguardo  si  aggiunse  il  successo 
della  fallace  teorìa  unicista.  la  quale  considerava  la  la  blenor- 
ragia e Tulcera  venerea  come  un'unica  entità  nosologica. 

e merito  di  Ricord  (185H)  la  dimostrazion<?  dcH'autonomia 
della  s.  dulia  blenorragia,  e di  Rolki  (1852)  l'aver  differenziato 
l’infezione  dall'ulcera  venerea  ed  evidenziato  la  ciuitagiosità  del- 
le manifestazioni  secondarie,  tanto  a lungo  contestata. 

Emerse.  ncirOUoccnto.  una  nuova,  allarmante,  espressione 
dì  patomorfosi:  il  ncurotropismo  della  s.  Quando,  nel  187U,  il 
FiHimier  pubblicii  un  suo  libro,  rimasto  famoso.  «l.a  syphilis 
du  cerveau».  rimpressionc  fu  grande;  egli  aveva  intuito  il  rap- 
porto dcll'infczHinc  con  i quadri  di  neuropatologia  che  imper- 
versavano allora  dramm;ilicamentc:  la  paralisi  progressiva  e lu 
tabe  dorsale. 

Sull'onda  della  riforma  della  medicina  promossa  dalla  graruk 
scuola  anatomopaiologicu  tedesca,  fu  bene  evkkriziula  anche  la 
struttura  delle  lesioni  provocate  dall  infezione  e vi  arrivò  così 
tino  airinìzio  del  nostro  secolo-  Questo  periodo  culminerà  con  la 
scoperta  deiragcnte  eliologico  (Schaudinn  e Hoffmann.  19(15). 
con  la  riproduzione  spcnmcntak  della  s.  neirunimale  (Metchni- 
koff  e Roux,  1911.5-1906),  con  l intriKluzionc  della  sierodiagnosi 
(Wassermann.  Ncisscr  e Bruck.  1906)  e l'impiego  icrapcuticu 
degli  arsenohcnzoli  (Ehrlich,  1910). 

Contrarre  la  s.,  anche  u quel  tempo,  non  era  cosa  du  ]X>co.  Il 
pericolo  maggiore  era  costituito  dulia  comparsa,  dopo  anni  o 
anche  decenni  dalt'infe/ionc  primaria.  ik>po  che  questa  era  stala 
regolarmente  curata,  di  lesioni  tardive,  segnatamente  curdioftor- 
tichc  e nervose.  Tragico  sopra  ogni  altro  era  lo  siaiMrlo  di  menti, 
spessii  grandi,  provocato  dalla  ncuroluc  parcnchimalc.  dall'esor- 
dio insidioso  sfociante  in  clamorosi  quadri  demenziali. 

La  terapia  antiluciica  del  tempo  non  metteva  infullt  il  malato  al 
sicuro  dalle  manifestazioni  tardive.  Quella  mercuriale  aveva  effet- 
to puramente  inicrrunivo  e non  preveniva  neppure  le  recidive  del 
periodo  secondario:  quell»  arsenobenzcflica.  che  era  regola  pro- 
trarre per  5-4  anni,  poteva  essere  seguita  tranquillumcnie  dallo 
stabilirsi  di  clamorosi  quadri  di  s.  nervosa;  quella  bismutica.  che 
sorprendcnicmeme  ebbe  tanto  succevso  a partire  dagli  anni  *20. 
rum  era  molto  efticace.  e per  giunta  era  nefrotos.vic<i. 

Secoli  di  esperienza  avevano  arxhc  dimostralo  che  l'infezione, 
lasciata  evolvere  senza  cure,  poteva  ben  guarire  anche  da  sola. 
(Importante  al  riguardo  fu  un  foilot^-up  degli  anni  ’5<1  [Gjes- 
tland.  «’l'hc  Oslo  Sludy  of  Untreuted  S>phìlis»|  sulla  sorte  di 
quasi  2(KX)  sifilitici  lasciati  senza  trattamento  fra  il  1891  e il 
1910  da  Cesar  Boeck,  profes-sore  di  dermatologia  in  Oslo 
(Bocck  era  convinto  che  il  rncKiirio.  oltre  a far  mule,  favorisse 
le  recidive)). 

La  straordinaria  efficacia  della  penicillina  nella  cura  dcit'infc- 
zkme.  constatata  quarant  anni  fa.  lasciò  tutti  sbalorditi.  Con  dosi 
che  oggi  definiremmo  ridicole,  i sifilodcrmi  si  scioglievano  come 
neve  al  sole;  la  s..  come  la  sua  lugubre  sorella,  la  tbc.  sembrava 
av'viarsi  al  declino.  Es.sa  divenne  rara  e segnò,  negli  anni  *5U, 
un'altra  singolare  puiomorkKi  costituita  dall'attenuazione  clinica 
o dal  carattere  subclinico  delle  sue  manifcstuziuni  recenti  o an- 
che dalia  presenza  dei  soli  segni  sierologici. 

Durante  gli  anni  '70.  peraltro,  prima  discrctamcnic.  poi  con 
graduale  progressione,  infine  in  modo  scoperto,  lu  s.  è lornatu 
spontaneamente  ulta  ribalta:  vale  a dire,  non  m>1o  essa  si  è ov 
servata  di  nuovo  con  allarmunic  frequcnz.u.  ma  si  è altresì  prc- 
semata  con  le  caruticrKtichc  cliniche  dell'era  prcpcnicilitnioa. 
senza  più  segni  di  attenuazione.  Fine,  dunque,  di  un'ultimu  pa- 
torruirfosi. 

Etioloicia 

L agenlc  etiologico  della  s.  è Treponema  paHidum,  spiro- 
cheta della  famiglia  SpirochaeUiceae  (v.  swRtXHBTK). 

li  genere  Treponema  comprende  microrganismi  a for- 
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ma  di  bastoncelli  elicoidali,  dotati  di  una  caratteristica 
motilità  (rapida  rotazione  attorno  all'asse  longitudinale  c 
flessione  per  tutta  la  lunghezza  di  questo),  lunghi  5*20 
|im  c con  diametro  OJ'0.4  pm. 

La  Mrutiura  più  esterna  delia  spirale  eclluiarc  è un  involucro 
che  circonda  un  protoplasma  eilimirKxi  delimitalo  da  una  mem- 
brana protopiasmatiea  c da  una  parete  cellulare;  nel  protopla- 
sma sono  inseriti  dei  flagelli  periplasmaiici  (fibrille  o tilamcnti 
assiali)  ehc  restano  irniusi  ira  l'involucro  estenui  e il  eihndru 
prutoflasmaiico.  (I  numero  dei  Dagelli  pcriplasmaiici  varia  se- 
condo la  specie,  i/involucro  esicriKi  contiene  lipidi  (principal- 
mente  fosfolipidi  e glicolipidi),  proicirve  c carboidrati  l a p.irctc 
cellulare  coniK'ne  ac.  muramieo.  glicosamina  e orniiina.  Nel  T. 
paUiJurn  Ire  flagelli  penplasmaliei  sono  inseriti  a ciascun  poki 
ccllubrc 

7'.  paiUiUtm  è un  microrganismo  microaeroflto.  richie- 
dendo basse  concentrazioni  di  ossigeno  (1.5-5%).  Non  è 
coltivabile  in  terreni  anilìciuii  e viene  propagalo  median- 
te imK'ulazione  intratesticolare  nei  coniglio. 

r puHttium  è patogeno  per  l'uomo,  nel  quale  si  tra- 
smette quasi  esclusivamente  per  contagio  sevsuale. 

V.  TKI.PO.MI.MA  GtNI  Ri:. 

ProAk»  palof«ielico  ed  evolutivo 

1.  Conuigio.  - Perché  questo  avvenga  è necessario  che 
una  quantità  sufficiente  di  treponemi  vivi  c virulenti  (da 
alcuni  stimata  dcU'ordinc  di  poche  unità)  venga  a contat- 
to ain  la  cute  o am  le  mucose,  ove  esistono  in  genere 
condizioni  favorevoli  alla  penetrazione  (infrazioni  anche 
minime)  c alla  riproduzione  dei  microrganismi.  Il  T.  pai- 
lidum.  capace  di  colonizzare  tenacemente  in  seno  all  or- 
ganismo  umano,  è particolarmente  labile  al  di  fuori  di 
esso,  per  CUI  più  frequentemente  il  contagio  avviene  per 
contatto  diretto  (condi/iorie  che  in  particolare  si  veriiica 
in  relazione  a rapporti  sessuait  o a stalo  di  promiscuità): 
mentre  il  contagio  mediato,  cosi  spesso  invocato  dai  pa- 
zienti nella  pratica  sifilografka.  nsuha  in  realtà  assai  più 
raro.  Non  frequente,  ma  sicuramente  accertata  e degna 
di  nota,  è la  possibilità  di  contagio  per  trasfusione  di  san- 
gue proveniente  da  donatori  sieronegativi  ma  con  s.  in 
fase  dì  incubazione. 

2.  Modaliià  e vie  di  difftisio'H\  - Una  voU.i  penetrato 
attraverso  la  cute  o le  mucose,  il  treponema  inizia  a mol- 
tiplicarsi nel  punto  dì  contaminazione  e invade  inoltre 
rapidamente  l'organismo,  diffondcndo.si  per  via  ematica  c 
lungo  le  sic  linfatiche  distrettuali.  Ha  inizio  così  il  perio- 
do cosiddetto  di  prima  incubazione,  della  durata  di  2-4 
settimane,  durante  il  quale,  oltre  alla  progressiva  diffu- 
sione dei  treponemi  neirorganismo,  si  vcrilica  la  loro 
proliferazione  in  sede  di  inoculazione,  dove  hanno  inizio 
fenomeni  reattivi  la  cui  espressione  clinica  sarà  rappre- 
sentata dalla  comparsa  del  sifiloma  ini/taie. 

3.  Couitiizione  del  complesso  primario.  - Con  l'insor- 
genza del  sifiloma  iniziale  (che  evolve  c scompare  ncH'ar- 
a>  di  3-5  settimane)  esordisce  il  |>eriodo  di  seconda  incu- 
bazione che  durerà  hno  alla  comparsa  delle  manifestazio- 
ni del  periodo  secondario  e.  ck>è.  in  media.  4(M5  giorni. 
Conicmpiìraneameme.  la  diffusione  lungo  le  vie  linfati- 
che determina  Vadenopaiia  disfreiiuale  che  completa  il 
quadro  del  complesso  primario.  Neirambito  della  s.  pri- 
maria quest’ultimo  rappresenta,  quindi,  il  corrispettivo 
clinico  di  ciò  che  il  periodo  di  seconda  incubazione  costi- 
tuisce sul  terreno  biologico. 

Avvengono  intanto  modificazioni  delle  attitudini  reatti- 
ve neirorganismo  ospite.  Dopo  i primi  K-10  giorni  dalla 
Ci>stituzionc  del  sifiloma  non  c anzitutto  piu  possibile,  di 
regola,  determinare  mediante  reinoculazionc  un  nuovo  si- 
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tìloma;  delle  modificazioni  umorali  fa  fede  la  comparsa 
della  positività  delie  reazioni  sierologiche  (v.  slitto:  dia- 
gnosi di  lalHJratorio),  che  si  verifica  fra  il  3<r’  e il  4(f* 
giorno  daH'avvcnuto  contagio  c che  segna  il  termine  della 
fase  prcumorale  del  pcriink»  di  seconda  incubazione, 

4.  Sifilide  secondaria.  - Al  60”  giorno  circa  dal  amia- 
gio  compaiono  fenomeni  clinici  a carattere  generale,  i 
quali  culminano  ain  l’insorgenza  delle  manifestazioni 
cutanee  tipiche  della  s.  secondaria.  Le  lesioni  proprie  di 
questo  periodo  hanno  come  caratteristica  generale  quella 
di  prediligere  il  derma  aitaneo  e mucoso,  le  meningi,  il 
sistema  linfatico;  esse  siino  diffuse,  superficiali,  ria*he  di 
treponemi,  autorisolulivc  e compaiono  a gittate,  suben- 
tranti o distanziate,  corrispondenti  alla  fase  clinicamente 
florida  delia  s.  Nel  contempo  il  sistema  linfoghiandolare 
va  incontro  a una  diffusa  ipcrplasia  (micropoliadcnopa- 
tia).  la  quale  permane  a lungo.  Durante  la  s.  secondaria 
gli  esami  sierologici  raggiungono  la  massima  frequenza  di 
positività,  in  relazione  alla  rispi>sta  antia>rpale  dcir«>rga- 
nismo.  Nella  fase  avanzala  dello  stevso  periodo  si  svilup- 
pa anche  una  risposta  immunitaria  di  tipo  cellulare,  pc- 
raiiro  di  incerto  significato  biologico. 

5.  PeriìMio  dì  e.stinzione,  latenza.  - Con  l'andare  del 
tempo  le  gittate  eruttive  del  periodo  secondario  tendono 
sempre  più  a distanziarsi,  hanno  minore  generalizzazione, 
sono  formale  da  elementi  di  dimensioni  più  cospicue  e 
infine  cesano  del  lutto. 

Si  instaura  a>sì  il  periodo  di  Mirande  latenza  (o  latenza 
tardiva),  net  quale  all'assenza  aimpleiu  dei  segni  clinici, 
alla  cessata  compartecipazione  del  sistema  linfatico  si 
accompagna  talora  anche  la  saimparsa  dei  segni  sicrokH 
gici.  questa  una  latenza  che  può  essere  definitiva. 

6.  Sifìlide  terziaria.  - Le  manifestazioni  del  periodo  ter- 
ziario (o  5,  tardiva)  hanno  come  caratteri  peculiari  quelli 
di  essere  isolate  o circoscritte,  profonde,  a tendenza  di- 
struttiva. Hsse  sono  poverissime  di  pancssiti:  risolvono  in 
cicatrice  sclerotica  definitiva  c.  a causa  di  questa  mixlaiità 
di  riparu/ione,  sono  resfH>nsabiIi  dei  danni  che  si  deter- 
minano a seguito  della  U^calizzazione  negli  organi  interni. 

Alle  manifestazioni  della  s.  terziaria  non  partecipa  più 
l'apparato  linfoghiandolare  se  mm  am  alterazioni,  raris- 
sime. analoghe  a quelle  degli  altri  organi  e .sistemi. 
Un'ultima  evenienza  anatomociinica  di  particolare  signifi- 
calo è rappresentata  dall'Invasione  de)  tessuto  nervoso  da 
parte  dei  ire|Hmemi  {neurosifilùie). 

Siolonuitolfrgia 

Sifilide  primaria 

1.  .Sifiloma  iniziale.  - La  prima  manifestazione  della  s. 
è costituita  dal  sifiloma  iniziale  o sifihsclerosi  iniziale, 
che  compare  nel  punto  di  inoculazione  dopo  2-4  setti- 
mane dal  contagio.  Il  sifiloma  si  presenta  da  principio 
come  una  piccola  chiazza  arrossata,  la  quale  diviene  ra- 
pidamente infìltrativa  assumendo  Taspctto  dì  un  elemen- 
to papulomxJulare  pianeggiante,  la  cui  superficie  ben 
presto  si  erode. 

Giunto  a questa  fase,  nella  sua  forma  tipica  il  sifiloma 
ini/iale  è rappresentato  da  una  lesione  regolarmente  ra- 
tondeggiante od  ovalarc.  di  dimensioni  nummulari.  su- 
perficiale. a fondo  regolare,  sicrogcmcntc.  facilmente 
sanguinante,  di  colorito  rosso-cupo  o carneo  e a margini 
non  scollali,  bensì  poco  demarcati  dali'epitelio  circi>stante 
(fig.  1).  Alla  palpazione  la  lesione  rivela  una  consistenza 
caratteristica  la  quale,  secondo  il  gradi),  viene  definita 
papiracea,  pergamenacea  o condroìde  e che  si  apprezza 
bene  delimitando  il  sifiloma  fra  il  pollice  c l'indice  c cer- 
cando di  sollevarlo  dal  piano  cutaneo.  Si  ha  in  lai  caso  la 
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sensazione  che  nello  spessore  del  tessuto  sia  presente  una 
lamina  dura,  la  quale  ripete  il  contorno  della  lesione  so* 
prastanle,  pur  debordando  un  poco  dai  margini  di  questa. 
In  tale  forma  tipica  il  sifiloma  si  osserva  più  comunemen* 
te  nella  sede  elettiva,  la  quale,  essendo  Tinfczionc  gene* 
ralmente  trasmessa  mediante  i rapporti  sessuali,  è costi- 
tuita dai  genitali. 

Neirnomo  le  localizzazioni  più  comuni  sono  il  solco 
coronano  (uve  la  lesione  assume  aspetto  cosiddetto  «a 
nido  di  rondine»),  la  lamina  interna  del  prepuzio,  il  fre- 
nulo: in  tali  casi  è facile  rilevare  che  il  prepuzio,  quando 
viene  evaginato  il  glande,  scorre  su  questo  fino  all’altezza 
della  lesione  evergendosi  quindi  rigidamente,  di  scatto, 
per  la  maggior  durezza  de)  sifiloma  rispetto  al  tegumento 
circostante  (segno  della  cartilagine  tarso).  Altre  localizza- 
zioni possono  determinare  aspetti  clinici  sensibilmente 
diversi  da  quello  descritto,  in  rapporto  anche  alla  con- 
formazione anatomica  delle  regioni  colpite.  Cosi,  ad  es.. 
sulla  superfìcie  del  glande  fa  in  genere  difetto  rinfìllra- 
zione  dura:  all  orlo  del  prepuzio  la  lesione  si  manifesta 
per  lo  più  in  forma  di  una  o più  scissure  ragadiformi. 
infiltrale,  determinanti  la  stenosi  dell'anello  prepuziale  c 
la  fimosi  flogistica  (tale  sede  è assai  frequente  in  individui 
già  fimotici);  al  meato  uretrale  o più  in  profondità  ncll’u- 
relra  la  lesione  si  rivela  alia  palpazione  come  un  induri- 
mento cordoniforme  o allungato:  sulla  cute  dell'asta,  del- 
lo scroto,  della  regione  soprapubica,  interna  delle  cosce 
(sedi  colpite  specialmente  in  individui  i quali  per  altre 
dermatosi,  e soprattutto  in  caso  di  scabbia,  presentavano 
già  infrazioni  del  tegumento)  il  sifiloma  mostra  spesso 
dimensioni  maggiori,  infiltrazione  più  cospicua,  e può 
essere  ricoperto  da  crosta  sieroematica. 

Inoltre,  anche  indipendentemente  dalla  sede,  il  sifilomu 
può  apparire  con  aspetti  atipici:  esM)  può  divenire  fran- 
camente ulcerativo,  gangrenoso,  fagedenieo:  può.  d'altro 
canto,  essere  costituito  da  una  lesione  minima  ed  effime- 
ra (MÌfUotna  abortivo,  xifiloma  nano)',  può  manifestarsi  in 
forma  flogisticoerosiva  diffusa  {balanite  sifiUlica  di  Voll‘ 
mann)\  infine  può  essere  mascherato  in  misura  variabile, 
in  sede  di  •scmimuc'osa».  dalla  balanoposlite  che  gene- 
ralmente insorge,  specie  se  si  instaura  uno  stalo  di  fimosi. 
Oucst'ultimo  è il  risultato  dcUcttcma  inlìammatorio  che 
circonda  la  lesione  c che  si  estende  talvolta  a tutta  la  cute 
dell'asta:  tale  edema,  di  consistenza  pastosa,  ma  aumen- 
tata. accompagna  spesso  i)  sifiloma  iniziale  cd  c più  mar- 
cato quando  la  lesione  interessa  il  prepuzio.  Per  l'insor- 
genza della  fimosi  flogistica  e dell'edema  l’asta  può  pren- 
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dere  l'aspetto  cosiddetto  «a  batocchio  di  campana»;  la 
sifliosclcrosi  è tuttavia  spesso  riconoscibile  poiché,  anche 
attraverso  la  cute  che  la  ricopre,  rivela  alla  palpazione  la 
sua  caratteristica  durezza. 

Nella  donna  il  silìloma  iniziale  frequentemente  passa 
inavvertito:  le  sedi  più  comuni  sono  le  grandi  c piccole 
labbra,  la  commissura  posteriore,  la  clitoride.  Toslio.  la 
portio  uterina:  più  rare  la  localizzazione  uretrale  e quella 
alla  mucosa  vaginale.  La  lesione  può  assumere,  specie  in 
sede  mucosa,  carattere  abrasivo,  superficiale,  am  infiltra- 
zione scarsa:  essa  è spesso  di  piccole  dimensioni,  sul  fondo 
di  anfrattuosita,  e alle  commissurc  prende  il  tipo  ragadi- 
forme.  In  corrispondenza  delle  grandi  labbra  è frequente 
inoltre  la  comparsa  di  un  vistoso  edema  che  interessa  tutto 
il  labbro  colpito  e rivela  alla  palpazione  una  consistenza 
duro-elastica  caratteristica:  la  cute  edematosa  può  essere 
disseminata  di  lesioni  di  tipo  erosivo  o ulceroso  ricoperte 
da  croste  sierose  e sieroematiche,  fra  le  quali  non  è agevo- 
le identificare  il  sifiloma  iniziale.  Il  silìloma  della  portio. 
spesso  misconosciuto,  è per  lo  più  rappresentato  da  una 
lesione  erosiva,  a limiti  netti,  che  può  assumere  disposi- 
zione anulare  attorno  airorìfìcio  cervicale  o localizzarsi 
solamente  al  labbro  ptvsieriore:  la  sua  durezza  alla  palpa- 
zione persiste  anche  dopo  la  riparazione. 

In  una  percentuale  non  trascurabile  di  casi  (.^-10%).  sia  nel- 
l'uomo  che  nella  donna,  il  sihloma  iniziale  può  avere  ìtKalizza- 
zione  extragenttale  A quesio  riguardo  è da  rilevare  che  più  fre- 
quenicmenie  i sifilomi  cxiragenilali  sono  amseguen/a  di  rappor- 
ti sessuali  contro  natura  o di  contatti  cmtici.  Nfeni>  comuni  M>no 
quelli  dovuti  a cause  professionali  (medici,  ostetriche,  infermie- 
ri. suonatori  di  sirumcnii  a fiato,  eie.)  c acKor  meno  quelli  da 
cause  aa'ideniali.  per  contagio  diretto  (ad  es..  suzione  di  ferite) 
o mediato  (rasoio  o mani  di  barbiere,  indumenti).  Le  più  impor- 
tanti sedi  dei  sihiomi  cxtragcnilali  sono  custiluitc  dalla  regione 
anale,  dalle  labbra  (fìg.  2)  c dal  c«ivo  orale,  dall'areola  mamma- 
ria In  corrispondenza  della  rima  anale,  il  sifiloma  assume  più 
frcqucnicmcnic  il  tipo  ragadiformc  c può  essere  facilmente  con- 
tuso am  alterazioni  di  altro  ordine  (emorroidi,  dcrmatomucosilt 
ragadizzate.  ctc  );  le  localizzazioni  rettali  passano  spesso  inos- 
servate. Alle  hhhra  (più  a>muncmcnte  colpito  è il  labbro  infe- 
riore) tl  sihloma  conserva  in  genere  i fondamcniali  caratteri  dc- 
scntii,  mostrando  però  spesso  dimensioni  maggiori,  inliltrazione 
noicvok.  carattere  più  francamente  ulceroso;  il  tipo  ragadiforme 
è peraltro  non  raro  in  corrispondenza  delle  commissurc  n della 
porzione  mediana  del  labbro.  Nel  cavo  orale  la  sede  più  spesso 
osservala  é la  lunsilUi  palatina:  viene  gcneralmenlc  ailpita  una 
sola  tonsilla  e la  lesione,  il  più  spcvui  atipica,  ò mascherata  dalla 
reazione  flogistica  c dalla  sisvnmmissionc  di  altre  flore  micrc^- 
cbc.  con  il  risultato  di  un  quadro  simulante  un'angina  fusospinl- 
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lare  o difterica  o follicolare.  Sedi  più  rare  sono  la  lingua,  la  gen- 
giva. il  velo  pendalo,  la  mucosa  della  guancia  ed  eccezionali 
sono  i sifilomt  della  faringe  e delle  tonsille  tubarica  e linguale;  in 
tutte  Queste  sedi  la  lesione  presenta  per  lo  più  caratteri  non  tipi- 
ci. Alla  mammftta  il  sitìloma  t situato  assai  frequentemente  al 
solco  fra  il  capezzolo  e Tareola;  la  lesione  può  estendersi  coin- 
volgendo il  capezzolo  c parte  dell'areola.  o rimanere  limitata, 
simulando  una  ragade  comune.  Alle  dtia  dt'Ua  mano,  ove  talvol- 
ta il  coniugio  può  riconoscere  cause  professionali,  il  sifiloma  si 
rinviene  il  più  frequentemente  in  sede  pcriungucalc  c simula  una 
pcrionissi  piogenica,  per  cui  può  facilmente  sfuggire  alla  diagno- 
si. Alla  regione  della  barba  la  lesione  assume  quasi  sempre  di- 
mensioni considerevoli  e aspetto  s^osiforme.  con  formazione  di 
una  crosta  sicrocmatica  o sicropuruknia  aderente  (fìg.  .1).  Altre 
localizzazioni  nel  settore  cefalico  (congiuntiva,  palpebra,  fronte, 
cuoio  capelluto,  padiglioni  auricolari,  dorso  del  naso,  narici),  nel 
tronco,  negli  arti  superiori  c inferiori  sono  state  ripetutamente 
segnalate  c testimoniano  la  possibilità  di  contagio  in  qualsiasi 
sede  cutanea. 

Il  più  delle  volte  il  sifiloma  iniziale  è unico;  \i  sono  tut- 
tavia casi  di  sifilomi  multipli  dovuti  a contemporanea  ino- 
culazione in  più  punti  o anche  ad  autoinoculazionc  subito 
dopo  l’insorgenza  della  prima  lesione.  Non  può  essere 
quindi  considerato  valido  in  senso  assoluto  il  criterio  di- 
stintivo fra  ulcere  veneree  c sifiloma  iniziale,  basato  sulla 
molteplicità  delle  prime  di  contro  airunicità  del  secondo; 
la  distinzione  va  intesa  piuttosto  nel  senso  della  costante 
autoinoculabilità  delle  ulcere  veneree,  che  manca  nel  sifi- 
loma. di  regola  non  autoinoculabilc  se  non  nei  primissimi 
giorni  della  sua  insorgenza. 

Il  decorso  del  sifiloma  iniziale  varia  sensibilmente  da 
caso  a caso,  cosi  come  variano  i disturbi  soggettivi  che  a 
esso  si  accompagnano.  Nella  sua  forma  erosiva,  quando 
manca  una  risposta  edcmatosofiogistica  rilevante,  e si 
trova  nelle  sue  sedi  abituali,  la  lesione,  indolente,  compie 
la  sua  completa  evoluzione  in  un  periodo  che  va  gene- 
ralmente da  3 a 5 settimane:  essa  si  ncpitelizza  e in  sede 
di  riparazione  restano  un  lieve  induramento,  che  va  atte- 
nuandosi progressivamente,  e una  chiazza  acromica,  o 
anche  pigmentaria  (l’esito  in  pigmentazione  è più  fre- 
quente sulla  cute),  la  quale  può  persistere  a lungo;  il  più 
spesso,  però,  dopo  qualche  tempo  del  sifiloma  iniziale 
non  restano  tracce  evidenti. 

Le  forme  accompagnate  da  hogosi  ed  edema  duro  c 
quelle  a tipo  ulceroso,  gangrenoso,  (agedenico  hanno  in- 


Fig  Sifiloma  iniziale  Mcusilurmc  del  mcnio. 
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vece  osilo  in  cicatrice,  dopo  più  lungo  decorso,  e sono 
causa  di  disturbi  sensibili;  il  dolore  è d’altro  canto  condi- 
zionato anche  dalle  peculiarità  anatomiche  della  regione 
colpita  (commissurc.  rima  anale,  capezzolo,  frenulo, 
meato  uretrale,  regione  pcriungucalc.  tonsilla,  ctc.). 

2.  Manifestazioni  iinfatiche  regionali.  ~ Alla  lesione  ini- 
ziale in  sede  di  inoculazione  si  accompagnano  le  manife- 
stazioni a carico  delle  vie  linfatiche  c dei  linfonodi  regio- 
nali. le  quali  completano  il  quadro  clinico  della  s.  prima- 
ria. denominato  complesso  primario. 

Ijì  linfangite  preeme.  specie  in  alcune  sedi,  à clinica- 
mente  bene  apprezzabile.  Essa  può  interessare  massiva- 
mcntc  la  rete  linfatica  della  zona  colpita,  determinando 
nella  regione  del  sifiloma  il  già  descritto  edema  duro  (sifi- 
loma del  grande  labbro,  del  prepuzio);  il  più  spevso  as- 
sume però  il  tipo  tragittivo.  apparendo  sotto  forma  di  un 
cordone  inhltrativo  duro,  talvolta  a rosario,  indolente, 
che  si  diparte  dalla  zona  di  induramento  del  sifiloma  rag- 
giungendo i linfonodi  viciniori.  Nei  sifilomi  a sede  pcnie- 
na,  il  processo,  che  interessa  in  tal  caso  il  linfatico  dorsa- 
le dell’asta,  può  essere  seguito  mediante  la  palpazione, 
fino  alla  sinfisi  pubica  c anche  fino  ai  gangli  linfatici  in- 
guinali. La  linfangite  decorre  senza  sintomi  mollo  eviden- 
ti e può  talvolta  anche  mancare  ogni  segno  di  essa. 

Costante  è invece  radcnopaiia  che.  a distanza  di  circa 
I settimana  dalia  comparsa  del  sifiloma,  colpisce  i linfo- 
nodi regionali.  Tale  adenopatia.  che  va  sotto  il  nome  di 
adeniie  satellite  (o  linfoadenite  regionale),  si  stabilisce 
subdolamente,  interessando  all'inizio  un  solo  linfonodo,  il 
quale  aumenta  progressivamente  di  volume  restando  però 
indolente  c.  per  la  mancanza  dì  periadenite,  mobile  sia 
sui  piani  prohmdi  che  al  disotto  della  cute.  Successiva- 
mente vanno  per  lo  più  incontro  allo  stesso  processo  altri 
lìnforvodi  vicini,  così  da  determinare  la  cosiddetta  «pleia- 
de ganglionare».  costituita  nella  sua  forma  tipica  da  un 
gruppo  di  linfonodi  duri,  tumefatti,  rotondeggianti  o fu- 
sati. mobili,  indolenti,  ben  indipendenti  l’uno  daU’allro. 
fra  i quali,  a volte,  spicca  per  maggior  grandezza  quello 
insorto  per  primo.  Questo  quadro  si  realizza  in  modo 
particolare  in  sede  inguinale,  ove  possono  essere  interes- 
sati uno  o.  meno  spesso,  entrambi  gli  inguini.  Nei  sogget- 
ti magri  o quando  l’iperplasia  dei  linfonodi  assume  di- 
mensioni insolite,  la  pleiade  ganglionare  è evidente  anche 
all’ispezione . per  il  rilievo  della  cute  che  ricopre  i gangli 
compromes.si  (ftg.  4). 

La  sede  deH’adenite  satellite  è ovviamente  condiziona- 
ta dalla  localizzazione  del  sifiloma.  A questo  riguardo  è 
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da  ricordare  che  le  stazioni  linfatiche  inguinali  sono  soli- 
tamente interessate  nei  sihiomi  dei  genitali  sia  maschili 
che  femminili.  Nei  sifilomi  dei  genitali  femminili  e in 
quelli  a sede  anorctiale  possono  es.sere  inoltre  colpite  le 
iliache  esterne  e le  ipogastriche;  queste  soltanto,  c non  le 
inguinali,  sono  compromesse  nei  sifilomi  della  portio  e 
dei  2/3  superiori  della  vagina. 

Nei  sifilomi  extragenilali.  specie  in  quelli  a sede  orale, 
l'adenopaiia  presenta  spesso  aspetti  atipici  per  il  volume 
insolito  assunto  dai  linfonodi  e per  la  presenza  di  peri- 
adenite  dovuta  a sovrimmissione  di  altre  Bore  microbi- 
che. Tale  evenienza  può  peraltro  verificarsi  anche  nei  sifi- 
lomi genitali,  e alla  deformazione  della  lesione  iniziale 
può  accompagnarsi  in  tal  caso  anche  quella  dell  adenopa- 
tia.  che  può  assumere  un  tipo  più  francamente  flogistico, 
con  perìadenite  e talvolta  colliquazione.  A questo  riguar- 
do ricorderemo  una  particolare  modalità  di  ibridismo, 
rappresentata  dalla  cosiddetta  ulcera  mista  (Rollct).  do- 
vuta a contemporanca  infezione  da  streptobacillo  di  Du- 
crey  c treponema  pallido.  Nel  caso  in  cui  le  due  infezioni 
siano  state  contratte  a seguilo  di  un  unico  rapporto,  la 
loro  evoluzione  è sfasata  nel  tempo,  per  la  più  lunga  in- 
cubazione deirinfezione  treponemica;  quindi  la  lesione, 
che  all'inizio  presentava  i caratteri  dcirulccra  venerea,  va 
deformandosi  progressivamente  e assume  gradualmente 
quelli  del  sifiloma.  L'adenopatia.  in  tali  casi,  è per  lo  più 
atipica,  presentando  aspetti  riportabili  ai  tipo  flogistico 
acuto,  colliquativo.  dcU’infezione  da  streptobacillo.  men- 
tre altri  gangli  delia  pleiade  possono  mostrare  i caratteri 
tipici  del  complesso  primario  sifilitico. 

Sifilide  secondaria 

I.  Manifestazioni  cutanee.  - L'insorgenza  dei  segni  cli- 
nici della  s.  secondaria  chiude  il  periodo  di  seconda  incu- 
bazione che  ha  avuto  inizio  con  la  comparsa  del  sifiloma. 

Le  manifestazioni  secondarie  sono  precedute  da  segni 
prodromici.  i quali  hanno  il  più  spesso  inizio  con  l'instau- 
rarsi delle  mi'^ificazioni  umorali  (p<isitività  delle  siero- 
reazioni).  Tali  segni,  che  posM>no  anche  mancare  del  tut- 
to. M^no  rappresentati  da  astenia,  malessere,  anoressia, 
cefalea,  anemia,  febbricola;  il  loro  fastigio  coincide  con 
l'crompcre  delle  manifestazioni  del  periodo  secondario. 
La  compromissione  cutanea  è preminente  in  questo  pe- 
rìodo con  molteplici  tipi  morfologici  di  elementi  eruttivi. 

La  prima  manifestazione  della  s.  secondaria  è cmtituita 
dalla  roseola  o sifiloderma  roseolico.  Essa  compare  a gitta- 
te subentranti  di  elementi  erilcmalosi  irregolarmente  ro- 
tondeggianti. micronummulari.  di  colorito  rosco-pallido. 
L'eritema  è generalmente  puro,  scompare  alla  pressione. 
SI  accentua  ai  calore  (ad  cs..  dopo  un  bagno  caldo),  non  si 
accompagna  a edema  o infiltrazione  clinicamente  apprez- 
zabili c.  particolare  di  segnalato  valore  diagnostico,  non 
determina  desquamazione.  L'eruzione  mostra  un  progres- 
sivo incremento,  occupando  le  regioni  laterali  del  torace, 
l'addome,  poi  tutto  il  tronco  e le  radici  degli  arti;  essa  non 
provtK'a  prurìto  o altri  segni  subiettivi  e può  passare  com- 
pletamente inosservata  dal  paziente.  La  roseola  permane 
per  un  periodo  che  va  da  4 a 6 settimane,  rìsolvendo  poi 
senza  lasciare  traccia  o.  talvolta,  con  esito  in  acromia  {leu- 
codermu  postroseolico)  o anche  in  lieve  pigmentazione, 
che  ripete  la  forma  e la  distribuzione  degli  elementi  erutti- 
vi scomparsi. 

Non  sempre  il  sifiloderma  roscolici>  si  prcH'iUa  in  questa  for- 
ma lipiea,  I SUOI  elementi  pos\<mo  lalvolla  mmirare  c.irullcrc 
cnicmaloponloidc  {roseola  urucaia\.  o apparire  come  nlicvi 
infiltrativi  puntiformi  agminali  {roseola  granulosa)  In  una  fase 
piu  avanzata  del  periodo  sceondano.  eruzioni  di  lip«i  roseolico 


possorHi  comparire  di  nuovo  {eritemi  di  ritorno,  roseola  lardn-a)’, 
esse  .ippaiono  però  diverse,  per  maggiori  dimensioni,  minor 
numero,  tendenza  al  raggruppamento  c alla  figurazione,  tonalità 
cromatica  più  scura,  «spenta-,  degli  clcmcnii.  Un  tipo  di  eru- 
zione cniemaiosa  at  quale  rcsanicma  roseolico  può  dar  luogo 
per  comparsa  di  ulteriori  gittate  à rappresentalo  daiVentema 
maculoso  (fig  5);  questo  si  presenta  con  elementi  di  dinvcnsioni 
maggiori,  di  colonlo  più  scuro,  i quali  possono  assumere  mag- 
giore estensione,  interessando,  oltre  le  sedi  della  roseola,  in  par- 
ticolar  m«xlo  il  collo,  la  fronte,  le  regioni  paimoplantan.  Più  fa- 
cilmenlc  della  roseola  reritema  maculoso  può  risolvere  in  pig- 
mentazione; talvolta  esso  mostra  tendenza  aircslinzionc  centra- 
le. per  cui  gli  clementi  prendono  il  tipo  anulare. 


231 


232 


Digitized  tjy^Coogle 


SIHLIDE 


hig.  7.  SilikHlcrma  pjpuloso-scborrotco. 


Infine,  le  manifcsia/ioni  critcmatnsc  pii^vono  essere  licforma* 
le  da  una  componcnic  inlìitrativa  (criicma  papulovì).  da 
sfumare  uradualmenie  verso  espressioni  morfologiche  caratteri* 
stK'he  della  fase  fktrida  del  penodo  scamdano  (lesioni  papulo* 
sei.  le  quali  si  sovrammcitono  o fanno  seguilo  al  sifiNxlerma 
roscolico 


Fig.  K.  SiHloderma  psoriasi  forme. 


I sifìUnUnni  papuhsi  possono  assumere  la  più  svariata 
morfologia  a seconda  dei  casi;  gli  elementi  eruttivi  sono 
tuttavia  hportabili  a ^ tipi  fondamentali,  costituiti  dalle 
papule  lenticolarì.  da  quelle  lichcnoidi  e da  quelle  tuber- 
colari. La  forma  più  comune,  rappresentata  dai  sifiloder- 
ma  papulolenticolare  (fig.  6).  si  presenta  come  un'eruzio- 
ne che  può  essere  diffusa  a tutta  la  cute  o accantonata  in 
alcune  sedi  elettive.  In  linea  generale,  sono  prediletti  dai 
silìlodermi  papulolenticolari  il  torace  (regioni  laterali), 
l'addome,  il  dorso,  le  regioni  tìessorie  degli  arti,  il  volto, 
le  regioni  palmoplantari.  L'elemento  eruttivo  tipo  è rap- 
presentato da  un'eminenza  solida,  delle  dimensioni  di 
una  lenticchia,  rotondeggiante,  cupoliforme,  di  colorito 
riìsso-rameico,  a margini  netti,  a superficie  squamosa.  La 
desquamazione  di  questa  papula  presenta  una  peculiarità; 
infatti,  in  seguito  al  facile  distacco  dei  prodotti  squamosi 
che  (Kcupano  la  parte  centrale  dell'elemento,  al  margine 
di  questo  diviene  evidente  un  collaretto  di  epitelio  squa- 
moso. scollato  {coilareiio  di  che  costituisce  un  se- 

gno diagntKtico. 

Non  lutti  gli  elementi  tkl  sihItKlcrma  p;ipulos4i  «JcH'rido  hanno 
tuttavia  uguale  morfologia;  essi,  oltre  a diKcnrc  per  fase  evolu- 
tiva. sono  diversi  anche  in  rcla/ior>c  alla  sede  e all.i  costituzione 
individuale;  cosi  in  corrispondenza  delle  regioni  ricche  di  ghian- 
dole sebacee,  e m particolare  ai  solchi  nasi>genicni.  al  mento,  e 
alla  fronte  e nei  soggetti  seborroici.  le  papule  mostrurK)  maggiori 
dimensioni,  assumono  una  componente  cmmalica  giallastra, 
sono  ricoperie  da  squamocrosic  grasse  e tendono  alla  confluenza 
(Hg.  7).  Alle  rcgHini  csicnsonc  degli  arti  prevale,  in  molti  indi- 
vidui. il  carattere  squaim>H>  degli  elementi,  che  assumeranno 
aspetto  psoriasiformc  (ufihdrrma  psonasiforme)  che  può  talvol- 
ta osservarsi  diffusi»  a tutta  la  cute  (fig.  K).  Alle  regioni  palmo- 
plantari  le  papule  rum  soru>  rilevate,  ma  si  presentano  come  arce 
di  inhllrazionc  af^irentcmcntc  più  profonde  e fisse;  al  loro 
usuale  colorilo  si  sovrammelle  una  tonalità  giallastra,  la  loro 
superficie  è spesso  chcratosica  {davi  sifìliiici  Ihg.  9|)  o desqua- 
mante IpsorìMi  ìifHitùa  paimoplanlarr  |lig.  IO)).  Al  cuoio  capel- 
luto. le  lesi«»ni  assuinoiK»  di  regola  il  tipo  impeligiruiidc  e sono 
rappresentale  da  piccole  chiazze  erosive  ricoperte  da  croste  sie- 
rose o sierocmatHThc:  in  questa  sede  gli  elementi  compaiono 
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Fig.  9,  davi  siltliiici. 
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precocem«nic.  già  durante  il  Mfilodcnna  roxcolico.  precedendo 
rcnizione  papulosa  sul  resto  della  cute.  In  corrispondenza 
delle  pieghe  nelle  zone  di  transizione  cutancomucosa.  e là  dove  in 
genere  è più  facile  la  macerazione,  le  papulc  possono  assumere  il 
tipo  erosivo  e vegetante;  esse  appaiono  in  tal  caso  come  zone  di 
infiltrazione  arrossale,  a superficie  erosa  e sierogemcnie.  papil- 
lomatosa.  vcgcianic  {condthmi  piani),  tendenti  alla  ctmfluenza. 
Tale  evoluzione  i parlict^armente  frequente  in  sede  perìanale  e 
perigeniiale  (fig.  Il)  Si  tratta  di  lesioni  ncche  di  treponemi  e 
assai  contagiose,  in  rapporto  anche  alla  sede  e al  loro  carattere 
erosivo.  Infine,  in  comspondenza  delle  commissure.  gli  elementi 
papuloM  possono  assumere  un  aspetto  vegetante  (lig.  12).  ovvero 
essere  del  tipo  fissuraho,  ragadiformc  <ne  c un  esempio  la  rhfiUtr 
angotare.  o hoccarofn  sifititH-a.  alle  commissutc  labiali) 


l’ig  11  ( ondiltimi  punì  della  \uUa. 


Oltre  a queste  peculiarità  relative  alla  sede,  differenze  morfo* 
logiche  possono  essere  impresse  a tutti  o a un  certo  numero  di 
elementi  papulosi  per  il  prevalere  dell'una  o dell'altra  compo- 
nente del  priKcsso  flogistico:  può  così  assumere  maggiore  rilievo 
la  componente  essudativa,  con  formazione  di  papulopuslole  e 
papulocrostc:  possono  essere  più  notevoli  i fenomeni  regressivi 
(papulc  erose,  ectima  supcrfkriale.  sifìlodcrma  vanoliformc).  Ne 
risulta  un  polimorfismo  eruttivo,  evolutivo  c a impronta  regiona- 
le che  coMituisce  un  carattere  generale  fondamentale  delle  lesio- 
ni cutanee  determinale  daU'infezione  in  questa  fase. 

Nelle  fasi  più  avanzate  del  periodo  secondario  le  reci- 
dive mostrano  maggiore  circoscrizione  c maggiori  dimen- 
sioni degli  elementi  che  le  costituiscono;  questi  tendono 
a)  raggruppamento  regionale,  distribuendosi  talvolta  in 
forma  di  grosse  papule  ai  margini  del  capillizio,  alla  fron- 
te {corona  Veneris).  alla  superficie  fles-Mìria  delle  braccia; 
frequenti  sono  la  disposizione  circinnata  o ardforme  {sifi- 
hdcrmi  e/egrmr/).  a ««scoppio  di  granata»  o a corimbo  e. 
spede  al  volto,  la  confluenza  in  chiazze  ipcrtrufìche  (5. 
papuhsa  ipertrofica  diffusa,  s.  leontiasìforme).  Tali  varie- 
tà eruttive  mantengono  per  il  resto  le  caratteristiche 
comuni  ai  sifllodermi  del  perìodo  secondario,  ma  dimo- 
strano una  maggiore  «lìssità»  e con  più  facilità  lasdano 
esili  pigmentari  c atrofìcocicatrìziali;  è da  ricordare  a 
questo  proposito  il  possibile  esito  in  anctodcrmia.  con 
distruzione  deirela.stico  da  parte  degli  elementi  del  sifìlo- 
dcrma  (verge/ures  rondes). 

I sifilodermi  lichetioidi  sono  costituiti  da  elementi  mi- 
cropapulosi  o micnipapuiopustolosi,  di  colorito  rosso- 
rameico  o vinoso,  a sede  follicolare,  localizzati  elettiva- 
mente al  tronco  e alle  supcrfìci  cstensoric  degli  arti,  ove 
possono  assumere  disposizione  ligurata  sotto  forma  di 
iitli  raggruppamenti.  Tali  elementi,  delle  dimensioni  di 
un  capo  di  spillo,  pianeggianti  o conid.  possono  essere 
commisti  o no  con  papulc  del  tipo  lenticolare.  L'eruzione 
può  far  seguito  al  sitìloderma  roseolico  o comparire 
d’emblée  c mostra  strette  analogie  morfologiche  con  il 
lichen  scrophulosorum:  essa  è stata  considerata  espres- 
sione di  ibridismo  in  rapporto  con  il  terreno  tubercolare 
c si  accompagna  fadlmentc  a irìdocicliti  c periostiti.  Fra 
le  forme  di  os.servazione  meno  comune  ricorderemo  i sifi- 
lodcrmi  nei  quali  compaiono  elementi  del  tipo  vescicolare 
o pusloUm)  (herpes  syphiliticus,  varicella  sifìJitica.  sifilo- 
derma  acneiforme).  la  rupia  sifililica.  peculiare  delia  $. 
maligna,  che  si  forma  per  il  sovrapporsi  e l'estendersi 
periferico  di  concrezioni  crostose  embricate  «a  guscio 
d'ostrica»,  nonché  1 sifilodermi  a carattere  dcstnienle 
(ectima  profondo,  sifilodermi  ulcerosi).  Nel  corso  del  pe- 
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nodo  secondario  possono  infine  insorgere  manifesta/ioni 
eruttive  che  ripetono  i caratteri  deireritema  essudativo 
polimorfo  e deireritema  nodoso. 

Durante  il  perìodo  secondario  sono  coinvolti,  infine,  il 
sistema  pilifero  e le  unghie.  Il  primo  è interessato,  specie 
al  capillizio,  da  un  particolare  tipo  dì  alopecia,  che  si 
riscontra  nel  perìodo  inoltralo  deH'eruzione  secondaria 
ed  è costituito  da  chiazze  di  diradamento  irregolarmente 
nummularì.  localizzate  alle  regioni  parietali  c occipitale 
(alopecia  arcolare.  en  tiairières,  alopecia  sifilitica  (fig. 
13]).  Anche  in  corrispondenza  del  terzo  esterno  del  so- 
pracciglio la  scomparsa  dei  peli  à frequente  e caratteri- 
stica. A carico  delle  unghie  è piivsibile  riscontrare  alte- 
razioni della  lamina  ungueale,  del  letto  ungueale  e pe- 
rionichie. 

È rimarchevole,  infine,  la  tendenza  all'esito  in  pigmen- 
tazione assai  durevole  dei  sihlodermi  maculosi  e papulosi. 
La  pigmentazione  cv<Ka  per  forma  c dimensioni  l'cle- 
menlo  primitivo  già  estinto  e c'ostituisce  un  segno  eviden- 
te {segno  del  Fournier)  del  pregresso  sihlodcrma.  Un'al- 
tra manifestazione  discromica,  la  cui  patogenesi  permane 
controversa  e di  importanza  clinica  considerevole,  à nota 
sotto  la  denominazione  di  collana  di  Venere  o leucoderma 
sifilitico,  o discromia  laterocer\'icale  reticolare.  Questa  al- 
terazione. che  non  sembra  preceduta  da  manifesta/ioni  di 
ordine  erilematoso  infìlirativo.  compare  generalmente  nel 
pcrì(xJo  di  estinzione  del  sifiloderma  secondario,  colpisce 
prevalentemente  i soggetti  di  sesso  femminile  e si  l<»caliz- 
za  in  modo  elettivo  ai  lati  del  collo  e in  corrispondenza 
del  trìgono  sternale.  Essa  è costituita  da  un  disegno  reti- 
colare lievemente  ipercromicx).  il  quale  delimita  arce  ir- 
regolarmente micronummularì  di  acromia  su  cute,  per  il 
resto,  normale.  L'alterazione  persiste  a lungo  c l'esposi- 
zione uttinica  ne  accentua  reviden/a. 


I ig  I.'  Al<>pi\id  cn  ilamercy. 


2.  Manifestazioni  mucose.  - Le  manifestazioni  della  s. 
secondaria  si  estendono  alle  mucose. 

Lesioni  del  tipo  critematoso  congestizio  diffuso  {enan- 
tema,  roseola  delle  mucose)  si  possono  rilevare  soprattut- 
to neH'orofarìnge  in  forma  di  un  anossamento  non  facil- 
mente differenziabile  da  quello  di  una  ftogosi  banale. 
Lesioni  infiltrativoerosivc  (placche  mucose),  solitamente 
più  tardive,  si  presentano  invece  come  chiazze  circoscrìt- 
te. in  genere  non  confluenti,  a superfìcie  erosa,  di  colori- 
to biancastro  opalescente  (chiazze  opaline)  o difteroidi. 
le  quali  rivelano  alla  palpazione  un  lieve  aumento  di  con- 
sistenza. Esse  costituiscono  l'equivalente,  in  sede  mucosa, 
delle  papule  cutanee  e si  ritrovano  nelle  mucose  di  tipo 
malpighiano  del  cavo  orofaringeo,  dei  genitali,  della  rima 
anale. 

La  compromissione  laringea  à rivelata  a sua  volta  da 
un  segno,  ben  noto  agli  antichi  siHlografì.  consistente  in 
una  modificazione  del  timbro  della  voce  con  perdita  delle 
armoniche  superiori  {raucedo  syphilitica  di  Fracastoro). 

3.  Altre  manifestazioni.  > La  compartecipazione  del 
tessuto  linfatico  al  quadro  anatomtKlinico  del  perìodo 
secondario  è notevole  e costante;  essa  si  traduce  in  un 
diffuso  interessamento  dei  linfonodi,  apprezzabile  in  tutte 
le  stazioni  superficiali,  ove  le  linfoghiandole  sono  modi- 
camente ipcrplasliche.  dure,  mobili,  indolenti  e aflegma- 
siche  (micropoliadenopatia).  Sedi  di  esplorazione  tradi- 
zionali al  riguardo  sono  le  st<iziuni  laterocervicali.  ascella- 
ri. paramammarìe.  cubitali,  sopraclaveari.  Anche  la  milza 
può  partecipare,  in  misura  clinicamente  apprezzabile,  alle 
espressioni  iperplastiche  del  sistema  linfatico. 

Espressione  clinica  di  insufficienza  funzionale  del  fega- 
to è l'itiero  sifilitico  secondario,  affezione  a impronta  tos- 
sinfettiva che  si  accompagna  a ritenzione  biliare,  a epato- 
splenomegalia  di  modesta  entità,  a decolorazione  delle 
feci,  a comparsa  di  pigmenti  biliari  c albumina  nelle  uri- 
ne. L'ittcro  compare  generalmente  in  periodo  di  irK're- 
mento  del  sifiloderma  e regredisce  spontaneamente  in 
2-3  settimane:  più  raramente  può  rivestire  caratteri  di 
maggiore  gravità.  La  sua  autonomia  nosologica  e le  sue 
modalità  patogenetiche  s4)no  discusse;  è comunque  da 
rilevare  che  in  questa  fase  dell'infezione  una  compromis- 
sione della  funzionalità  epatica,  pur  se  non  clinicamente 
evidente,  generalmente  esiste. 

Anche  il  rene  può  essere  interessato  da  alterazioni  che 
vanno  da  modica  albuminurìa  Ano  a espressioni  di  ordiite 
più  grave,  a impronta  nefrosica.  con  corteo  sintomatolo- 
gico  generale  a esse  correlato. 

Sono  anche  prediletti  dall  infczione.  in  questa  fase,  sia 
Vepididimo  che  la  tiroide.  L'epididimite  sifilitica  seconda- 
ria, che  insorge  in  periodo  eruttivo,  è in  genere  bilaterale; 
il  processo  non  interessa  il  didimo,  à autorisolutivo,  non 
lascia  esiti.  L;i  tiroidile.  che  si  osserva  con  maggiore  fre- 
quenza nella  donna,  si  accompagna  a tumefazione  dolente 
della  ghiandola  c a disturbi  da  iperfunzione  tiroidea;  va 
incontro  anch'essa  a risoluzione  dopo  breve  tempo. 

L'appurato  locomotore  può  essere  variamente  interes- 
salo e prevalentemente  da  turbe  a impronta  tossinfettiva. 
Oltre  ai  dolori  Irafìttivi  a kxralizzazione  ossea  (dolori 
ostem'opi)  del  periodo  prodromico.  a csaccrbazione  not- 
turna. non  troppo  frequenti  e di  intensità  non  comparabi- 
le n quella  delle  antiche  descrizioni,  dolori  osteoarticoiari 
non  sono  rari  durante  il  periodo  eruttivo.  La  sede  pcrio- 
stea.  os-sea.  midollare  del  processo  non  può  essere  age- 
volmente stabilita  in  questi  casi.  Più  raramente  è riscon- 
trata l'insorgenza,  nel  periodo  roseolico.  di  periostiti, 
osteiti,  osteomieliti,  artriti,  tcnosinoviti. 

Localizzazioni  frequenti  e importanti,  in  questa  fase, 
sono  quelle  a carico  del  .<iistema  nervoso  e degli  organi  di 
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5rrtio.  L'intcrci^afncmo  dei  nervi  periferici,  in  forma  di 
nevralgie  dello  sciatico,  del  grande  occipitale  o degli  in- 
tercostali. appare  di  valore  modesto  in  confronto  alle  le- 
sioni del  S.N.C.  Queste,  nel  periodo  sectìndario.  sono 
rappresentate  da  alterazioni  meningovascolari  (5.  cerebny- 
spinate  precoce),  le  quali  restano  per  lo  più  latenti,  rive- 
landosi soltanto  attruverMì  la  sintomatologia  algica  subiet- 
tiva c le  alterazioni  citologiche  e umorali  del  liquor,  talo- 
ra di  notevole  entità;  altre  volte  le  manifestazioni  cliniche 
compaiono  in  forma  di  sindromi  riportabili  a meningiti 
delia  base,  meningoencefaliti.  meningomieliti.  Queste 
forme  regrediscono  bene  sotto  l'azione  della  terapia  e la 
prognosi  ò favorevole.  All'entità  deli  interes-samenio  del 
sistema  nersoso  in  questo  periodo  è attribuito  notevole 
rilievo  ai  fini  di  ulteriori  più  tardive  IcKalizzazioni  in  tale 
sede  (v.  anche:  nf-IROsihmof.).  Per  quanto  riguarda  gli 
organi  di  senso.  Vocchio.  che  è il  più  frequentemente 
colpito,  può  presentare  diverse  compromissioni  delie  sue 
strutture:  mentre  congiuntiviti,  cheratiti  e scleriti  costitui- 
scono evenienze  rare  o eccezionali,  assai  comuni  sono  le 
iridocicliti.  di  cui  si  riconoscono  2 forme:  la  papulosa  e la 
librinoide  diffusa.  La  sintomatologia  è simile  a quella  che 
si  riscontra  nelle  iridocicliti  di  altra  natura;  il  priH.'csso 
regredisce  sotto  trattamento  senza  lasciare  gravi  esiti,  che 
invece  si  possono  avere  se  non  si  interviene  con  la  tera- 
pia. Intine.  a carico  dell'orecchio,  a parte  la  possibile  in- 
sorgenza di  clementi  papulosi  in  corrispondenza  del  con- 
dotto uditivo,  è da  segnalare  la  rara  compromissione  del- 
le strutture  interne  (apparati  cocleare  e vestibolare)  con 
la  comune  sintomatologia  di  tali  processi. 

Sifitide  tardiva  o terziaria 

La  sintomatologia  del  periodo  terziario,  costituita  da  le- 
sioni che  assumono  andamento  cronico  e impronta  de- 
struentc,  compare  entro  termini  di  tempo  assai  variabili. 
Talvolta  lesioni  a carattere  terziario  insorgono  sovram- 
mcttendosi  alle  recidive  del  periodo  secondario,  mentre 
queste  possono  deformare  la  loro  morfologia  mostrando 
alcuni  aspetti  propri  del  terziarismo;  di  regola  però  un 
lungo  periodo  di  latenza,  la  cosi  detta  grande  pausa,  si 
interpone  fra  l'estinzione  delle  manifestazioni  secondarie 
e la  comparsa  di  quelle  terziarie.  Con  maggiore  frequen- 
za le  lesioni  terziarie  si  riscontrano  dal  3”  al  10"  anno 
dall’ini/io  dell'Infezione. 

1.  Manifestazioni  cutanee.  - l.e  mantfesla/ioni  cutanee 
terziarie  sono  riconducibili  a 2 fondamentali  tipi,  il  primo 
dei  quali  costituito  da  lesioni  nodulari  infìltrative  multi- 
ple. a sede  dermica  (sifìlodermi  tuberosi),  il  secondo  da 
più  cospicui  noduli  a sede  generalmente  ipodermica,  ten- 
denti al  rammollimento  (gomme  sifilitiche). 

1 sifitodermi  tuberosi  sono  formati  da  elementi  midulari 
di  dimensioni  di  solito  non  superiori  a quelle  di  un  pisel- 
lo. chiaramente  rilevati,  di  consistenza  solida,  di  colore 
rosso-rameico  o rosso-coipo.  indolenti.  Per  il  loro  conflui- 
re si  forma  una  chiazza  che  si  estende  lentamente  verso 
la  periferia,  mentre  i vecchi  elementi  regrediscono  e 
scompaiono  con  esito  in  atrofìa  cicatriziale.  La  progres- 
sione centrifuga,  per  formazione  di  nuovi  noduli  ai  mar- 
gini della  lesione,  non  avviene  con  ritmo  uniforme;  in 
alcune  zone  l'estensione  è più  rapida,  in  altre  lo  à meno 
o il  processo  segna  un  arresto  e a ciò  è dovuta  la  figura- 
zione arciformc.  reniforme,  circinnata.  disegnata  dai 
noduli  che  delimitano  la  chiazza  {sifihderrna  tuberoserpi' 
ginoso  |hg.  I4|). 

I sililodcrnii  tuhcn>M  possono  anche  presentarsi  in  forma  di 
raggruppamenti  non  figurali  di  clementi  noduLri  {MfHwterma 
luherout  agttunaioì  che  evolvono  lentamente  am  forma/iono  di 


nuovi  clementi,  mentre  i più  vecchi  risolvono  in  cicatrice.  Essi 
povstìno  infine  assumere  il  tip»>  ulcerativo.  Evolvono  lentumcntc 
(tuttavia  con  maggiore  rapidità  di  altre  dermatosi  mfillrativono- 
dulari.  quale,  ad  cs.,  la  ihc  luposa).  stino  rappresentati  da  foco- 
lai unici  o in  numero  limitato  c pi>s.sono  Icicatizzarsi  ovunque; 
alcune  regioni,  cirme  quella  cefalica,  gli  urti  superiori,  la  parte 
alta  del  tronco,  sono  colpite  prctcrcnzialmcnlc. 

In  alcuni  distretti  i sififixlermi  tuberosi  assumono  spesso,  pur 
conservando  le  loro  fondamentali  caratteristiche,  aspetti  morfo- 
logici peculiari  Al  volto  le  lesiimi  possono  disporsi  m forma  di 
siHlodcrma  tuberoso  agminalo  nelle  zone  della  //tcr/t  area,  simu- 
lando l'acne  rosacea,  ivppure  ripetere  i caratteri  della  thè  luposa 
(sifiknlerma  tuhcn>H>  lupoidc)  o di  una  follicolite  atrofizzante.  In 
sede  pafmoplanlare  compare  una  componente  ipcr-  o purachera- 
lusicu  che  imprime  alla  lesione  aspetto  psona.siforme  o cczcmati- 
formc:  altrettanto  può  accadere  al  cuoio  capelluio,  ove.  inoltre, 
l'esito  cicairizialc  della  lesione  presenta  spesso  analogie  etm 
quello  di  altre  dcrmaUisi  ftigna  favosu.  follicoliti  atrofizzanti,  cri- 
tcmatodcl-  Ai  genitali  le  forme  tubcroulccrosc  possono  mentire 
aspetti  più  propri  delia  s.  primaria  Agli  arti  mfenort  i sifìlodermi 
sono  spesso  influenzali  dai  disturbi  di  circolo  venoso.  a>mc  le 
lesioni  gommose  di  cui  sarà  detto  in  seguito. 

1 sifìUnlcrmi  tuberosi  hanno  esito  in  una  cicatrice 
«definiliva»,  sulla  quale,  doà.  non  compaiono  recidive  (a 
differenza  di  quanto  accade,  ad  es.,  nella  the  luposa). 
Questa  particolarità  rende  più  agevole  risalire  alla  natura 
del  prtKCsso  in  presenza  di  lesione  già  risolte. 

Le  lesioni  gommose  hanno  dimensioni  maggiori,  sede 
più  profonda,  evoluzione  diversa  da  quelle  dei  sifìlodermi 
tuberosi.  Mentre,  all'inizio,  l'elemento  nodularc  che  co- 
stituisce la  gomma  è ben  delimitato,  duroelastico,  mobile 
sui  piani  profondi,  successivamente  esso  forma  un'emi- 
nenza S4)|ida  che  aderisce  alla  cute  soprastante,  la  quale 
assume  una  colorazione  rosso-violacea;  la  lesione  va 
quindi  incontro  a rammollimento  e colliquazione  centrale 
e infine  si  apre  ali'cstcrno.  Il  tramite  iniziale,  dal  quale 
fuoriesce  un  liquido  di  aspetto  filante,  gommoso  (onde  il 
termine  che  Fracastoro  introdusse  per  indicare  la  lesio- 
ne). si  trasforma  presto  in  un'ulcerazione,  per  necrosi 
della  cute  soprastante  alla  zona  rammollita.  L'ulcerazione 
assume  aspetto  «a  stampo»,  margini  duri,  a picco,  fondo 
ricoperto  da  induilo  fibrinoso  o costituito  da  tessuto  ne- 
crosato  (cadavere  della  gomma). 

Durante  la  sua  evoluzione,  che  dall'esordio  all'ulcera- 
zione dura  da  1 mese  a 45  giorni,  la  lesione  gommosa 
aumenta  di  volume  per  accrescimento  periferico,  sì  da 
raggiungere,  dalle  iniziali  dimensioni  di  un  piscilo  o di 
un  cccc.  quelle  di  una  ncKciola  o di  una  mK'e  o anche 
molto  maggiori.  Anche  l'ulcerazione  tende  lentamente  a 
estendersi,  ma  iu  sua  progressione  periferica  non  c di  so- 
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lito  omogenea  in  tutta  la  circonferenza  della  lesione  e la 
minore  velocità  o l'arresto  del  processo  in  uno  o più  set* 
tori  è causa  della  frequente  figura/ione  reniforme  della 
gomma.  Ijì  successiva  evoluzione  si  compie  per  elimina- 
zione completa  del  tessuto  necrotico  c per  comparsa  dì 
tessuto  di  granula/ione  sul  fondo  dell'ulcerazione,  mentre 
dai  margini  ha  luogo  repiteiizzazione.  Ne  residua  una 
cicatrice  sottile,  acromica,  a contorno  spesso  ìpercromico. 
talvolta  a configurazione  stellata,  altre  volte  ripetente  la 
forma  e le  dimensioni  della  lesione  di  cui  è esito  (figg-  15 
e 16). 

Le  manifestazioni  gommiise  decorrono  in  genere  senza 
sintomatologia  algica  di  rilievo;  tuttavia  la  loro  localizza- 
zione in  prossimità  di  articolazioni,  supertici  ossee,  tron- 
chi nervosi,  commissurc.  organi  a elevata  dignità  funzio- 
nale. può  evsere  causa  di  notevoli  disturbi,  nonché  di 
importanti  lesioni. 

È assai  raro  che  le  gomme  compaiano  in  numero  ragguardest»- 
k:  il  sifìlcxlcrma  gommoso  è in  genere  cosiiiuilu  da  piKhi  eie- 
memi,  talora  in  più  gruppi,  o anche  da  un  unico  clcmcnlo,  c 
può  localizzarsi  in  ugni  regione.  Sedi  preferenziali  vmo:  il  volto 
(fronte,  naso,  labbra),  la  parte  alta  del  lmna>.  le  gambe,  ove  il 
coesistere  di  uno  stato  varicoso  può  imprimere  alle  lesioni  carat- 
teri di  ibridismo  c un'evoluzione  assai  torpida  {uicus  (rum  «>-• 
pfuliiicum).  Anomalie  evolutive  non  legate  alla  sede  possono 
essere  aislituite  dalla  mancanza  di  ramrm>llimcnu>  c ailliquazio- 
ne  (gomme  fihroxe  o crude),  ovvero  da  importanti  fatti  distrutti- 
vi. a caruiicre  gangrenoso,  che  assumono  talvolta  wasie  propor- 
zioni ifagrdermmo  terziario)  c che  poss«»no  essere  in  parte  riferi- 
ti sia  a fattori  relativi  al  terreno  (diahcle.  artcrMisclcrosi).  sia 
alla  sovrimmissionc  di  altre  flore  microbiche.  Infine,  in  rapporto 
con  la  profondila  della  lesione,  il  prtx'csso  può  assumere  gravita 
sanabile;  mentre  le  gomme  cutanee,  che  si  originano  dalla  por- 
zione profonda  del  derma,  si  estrinsecano  prevalentemente  in 
superficie,  altre,  primitivamente  allogale  ncll'ipixlcrma.  possono 
coinvolgere  nel  processo  i tessuti  muscolare,  osseo  o cartilagineo 
sottostanti.  Evenienza  frequente  è che  k gomme  originatesi  da 
ossa,  articolazioni,  linfonodi,  muscoli,  etc..  si  dilfondano  all'iptv 
derma,  estrinsecandosi,  infine,  in  superficie,  sicché  l'ulcerazione 
che  si  determina  avrà  per  fondo  il  tessuto  di  origine  nccrosato 

2.  Manifestazioni  mucose.  - Interessate  dulia  s.  tardiva 
sono  anche  le  mucose,  che  presentano  lesioni  gommose  o 
del  tipo  infiltralivo  diffu.so.  Il  danno  prodotto  da  queste 
manifestazioni  può  essere  molto  grave,  comportando  ta- 
lora importanti  mutilazioni. 

Al  cavo  orale,  la  lingua  può  cs.scrc  colpita  sia  da  un 
processo  infiltrativo  diffuso,  cui  si  aggiungono  numerose 
lesioni  gommose  disseminate  (giossite  sclerogommosa  tiif- 


Fig.  15.  Cìomma  ulcerata. 


fusa),  sia  da  gomme  isolate  {glossite  gommosa  circoscrih 
ta).  Più  grave  è la  prima  forma,  per  i disturbi  intensi  che 
provtKa  e per  la  rctnizionc  cicatriziale  che  si  stabilisce 
come  esito.  Palato  molle,  arcata  palatina,  tonsille,  parete 
faringea  posteriore,  possono  essere  sede  di  processi  dello 
stesso  ordine,  con  conscguenti  disturbi  della  fonazione  e 
della  deglutizione  e con  possibilità  di  gravi  emorragie. 
Nelle  forme  che  interessano  il  palato  molle,  la  distruzio- 
ne del  velo  pendulo  c comune.  La  compromissione  del 
palato  duro  è generalmente  in  rapporto  con  una  lesione 
gommosa  osteoperiostea  del  pavimento  delle  fosse  nasali, 
rivelala  da  una  tumefazione  in  corrispondenza  della  linea 
mediana,  che  per  lo  più,  successivamente,  si  ulcera. 
Dopo  l'espulsione  di  un  frammento  osseo  necrosato  resi- 
dua una  perforazione  rotondeggiante  di  grandezza  varia- 
bile. a margini  lisci,  detìniliva.  che  pone  in  comunicazio- 
ne il  cavo  orale  con  quello  nasale. 

Altre  locaiizZiizioni  mucose,  in  rapporto  alle  diverse 
sedi,  possiimi  determinare  alterazioni  stcnotiche.  sine- 
chie.  utrolìe  di  gravità  variabile  a seconda  deU’estensione 
e della  profondità  del  processo. 

.1.  Altre  manifestazioni.  - Nel  corso  del  periodo  tardi- 
vo le  espressioni  di  patologia  extracutanea  provocale 
dall'Infezione  costituiscono  un  settore  di  importanza 
preminente,  nel  quale  l'estesa  gamma  dei  quadri  clinki 
di  possibile  riscontro  è il  portato  di  organopatie  a carat- 
tere più  o meno  gravemente  lesivo  delle  funzioni  e delle 
strutture  dei  diversi  visceri  colpiti.  L'argomento  non  può 
essere  in  questa  sede  oggetto  di  esposizione  dettagliala; 
si  dirà  quindi  sommariamente  delle  localizzazioni  e dei 
rispettivi  quadri  morbosi  di  maggiore  rilievo,  rimandan- 
do. per  ulteriori  dati,  alle  voci  relative  ai  singoli  organi 
c apparati. 

a)  Apparato  locomotore.  - Le  lesioni  periostee  possa- 
no assumere  caratteri  analoghi  a quelli  delle  periostiti  del 
periodo  secondario  e manifestarsi  prevalentemente  con 
sintomatologia  dolorosa.  proviKamlo  inoltre  deformazio- 
ni della  superfìcie  ossea  per  processi  di  osteogenesi  e di 
ostcolisi.  [ji  periostite  gommosa  si  presenta,  inizialmente, 
come  una  tumefazione  circoscritta  che  successivamente 
può  invadere  l’osso  e determinare  distruzione  di  esso  e 
anche  estrinsecarsi  all'esterno  dopo  aver  interessato  la 
cute. 

I processi  a partenza  os.sea  sono  rappresentati  dalla 
osteite  e daW'osteomielite  gommose.  Si  tratta  di  lesioni  che 
evolvono  lentamente  e che  possono  indurre  alterazioni  di 
vario  ordine  (osteosclerosi.  endostosi,  esostosi,  osteopo- 
rosi. necrosi).  Tìpico  è il  loro  carattere  particolarmente 


Fig.  16.  Cìomma:  csiio  ckatnziak. 
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doloroso,  con  csacerha/ioni  notturne  (dolori  mteixropi 
terziari).  L’esito  in  necrosi  con  formazione  di  sequestri 
ossei  si  verìfica  per  lo  più  nelle  ossa  pialle:  il  frontale  ed 
i parietali  ne  sono  sede  elettiva.  Quivi  i fatti  distruttivi 
determinati  dall  osteite  gommosa  possono  avere  esito  in 
perdite  di  sostanza  di  varia  ampiezza,  circondate  da  un 
alone  di  condensa/ione  osteitica.  che  interessano  talvolta 
solo  il  tavolato  esterno,  altre  volte  la  diploe  e il  tavolato 
interno  {Jaf^edemsmo  oss(o)  con  perforazione  della  teca 
cranica.  Anche  lo  sterno,  la  clavicola,  il  radio,  l’ulna  e.  in 
particolare,  la  tibia,  sono  fra  le  ossa  preferenzialmente 
colpite;  rinlcressamenlo  delle  falangi  provoca  alterazioni 
simili  a quelle  siclla  spina  ventosa  (datùUie  sifilitica).  Più 
rare  le  spondtiiii  sifilitiche,  nelle  quali,  a differenza  di 
quanto  accade  nella  tbc.  il  processo  colpisce  gli  archi  c le 
apofisi  spinose  c non  i corpi  vertebrali. 

Poeti  caratteristiche  st)no  le  UH-atizzazioni  articolari, 
provocate  da  un  processo  iperplastico  infiltrativo  o gom- 
moso della  sinovialc.  dcH’apparato  Icgamcntoso  o dcU’oS' 
so  (artroluf  tardiva).  l,e  articolazioni  tibiotarsica,  del  gi- 
nocchio. del  polso  sono  le  più  colpite:  la  sintomatologia  è 
rappresentata,  oltre  che  da  dolori,  da  idrartro,  versamen- 
ti pcrianicolari.  ispessimento  capsulare. 

b)  Apparalo  circolaumo.  - Il  cuore,  la  cui  compromis- 
sione si  accompagna  in  genere  con  quella  deiraorta  c del- 
le coronarie,  put')  essere  colpito  da  una  mitKardite  inter- 
stiziale o da  lesioni  gommose  circoscritte;  la  prima  ha  esi- 
to in  fatti  di  miocardiosclcrosi.  la  cui  sintomatologia  è 
a)mune  a quella  di  lesioni  dello  stesso  tipo  ma  di  altra 
natura;  le  seconde,  che  prediligono  la  muscolatura  del 
setto  c del  ventricolo  sinistro,  possono  provocare  disturbi 
della  conduzione  e gravi  falli  disiruttivi.  con  possibilità  di 
rottura  delle  pareti  cardiache  per  la  costituzione  di  dila- 
tazioni aneurismatiche.  Rare  sono  le  lesioni  ondo-  c pcri- 
cardiche.  generalmente  dovute  alla  diffusione  secondaria 
di  un  processo  infiltrativo  gommoso  di  provenienza  mio- 
cardica. 

Espressioni  sintomalologichc  di  vario  ordine  possono 
essere  infine  la  conseguenza  di  una  compromissione  del 
muscolo  cardiaco,  in  rapporto  con  turbe  della  funzione 
circolatoria  provocate  da  lesioni  specifiche  dei  grossi  vasi 
e in  particolare  dalla  $.  deiruorru.  Questa,  fra  le  lesioni 
dell’apparato  circolatorio,  è la  più  caraneristica:  l’altera- 
zione colpisce  in  modo  predominante  la  tunica  media  per 
diffusione  del  processo  lungo  i vasa  vasorurìì  e prende  il 
tipo  gommoso  miliare  o granulomatoso  Infiltrativo.  inte- 
ressando anche  l'intima  c l’as^cntizia. 

Im  pt>rzionc  tlel  vaso  che  puri  essere  considerala 
sede  elettiva  è l'aorta  a.scendente.  al  disopra  delle  val- 
vole (aortite  sopracoronaria),  donde  il  processo  può 
diffondersi  alle  coronarie  (aortite  coronaria),  alle  val- 
vole (aortite  valvolare)  e.  in  allo,  alle  porzioni  ascen- 
dente e irasversa  dell'arco  aortico,  mentre  solitamente 
rispettata  è la  porzione  discendente.  In  rapporto  alla 
zona  colpita  e aU’imporlanza  delle  lesioni  compaiono 
quadri  clinici  di  insufficienza  aortica,  di  angina  pedo- 
ra.  di  sindrome  mcdiaslinica.  La  costituzione  di  aneu- 
rismi che  di  solito  interessano  la  porzione  ascendente 
o anche  quella  trasversa  del  vaso  costituisce  un  noto 
esito  della  s.  aortica.  V.  anche,  in  proposito;  aorta; 

VAI  VOI  ARI  CARUIOPAnt., 

Più  rare  S(>no  le  lesioni  degli  altri  vasi  arteriosi  di  gros- 
so calibro,  fra  te  quali  ricordiamo  quelle  a tipo  di  cndoar- 
teritc  obliterante  in  corrisptmdcnza  degli  arti  inferiori  c 
la  pt>ssibile  costituzione  di  aneurismi  della  carotide  e del- 
l'arteria  poplitea.  Di  un'altra  importantissima  angiopatia 
sifilitica,  rappresentata  dalla  compromissione  dei  vasi 
cerebrali,  si  dirà  in  altra  sede.  V.  anche;  artt.riti. 


c)  Sistema  linfatico.  - Si  è già  accennato  alla  mancanza  di  una 
compromissione  sistematica  dei  vasi  Untatici  c dei  linfonodi  du- 
rante il  pcnodu  tardivo  ilcirinrc/iortc.  in  contrasto  con  quanto  si 
verifica  nella  s.  preanre.  Le  rarissime  linfangiii  (genitali,  labbra, 
ani  sono  le  sedi  descritte  come  preferenziali)  possono  assumere 
il  iipi>  elefantiasico  o gommoso  ulcerativo;  per  quanto  riguarda  i 
linforKHli.  eccezionale  i la  compromissione  di  più  distretti 
ghiandolari,  con  insorgenza  di  una  sindrome  a tipo  linfogranu- 
lomafoso.  o quella  di  uno  o più  linfonodi,  colpiti  dal  processo 
gommoso  (linfoadenite  gommosa).  In  quest'ultimo  caso  la  lesio- 
ne può  assumere  il  tipo  etilliquaiivo  con  apertura  airesierno  e 
ulcerazione:  il  processo  infillnitivo  può  anche  nassorbirsi  deter- 
minando la  fibrosi  del  linfonodo  (sclcroadcnitc  residua). 

Artchc  la  compromissione  della  milza  i rara  nella  $.  tardiva.  Si 
annoverano,  comunque,  spleniti  interstiziali  o gommose,  accom- 
pagnate per  lo  più  da  pcrispicnitc.  le  quali  si  manifestano  clini- 
camente con  spicnomcgalia  c sintomatologia  algica  acccs.sionalc. 

d)  Apparalo  digerente.  - Qltre  alle  ItKalizzazioni  tardi- 
ve esofagee  (va  ricordalo  al  riguardo  il  carattere  steno- 
santc  del  prtKCsso  a tipo  infiltrativo  diffuso),  rivestono 
importanza  quelle  a carico  dello  .Kiontaat.  Delle  due  for- 
me. gommosa  e infìltrativa  diffusa,  che  il  processo  può 
assumere,  la  prima  determina  lesioni  ulcerative  che  ripe- 
tono il  corteo  sintomatologico  dell'ulcera  gastrica  o del 
carcinoma  gastrico;  espressione  della  forma  infìltrativa 
diffusa  è invece  il  quadro  della  linitc  plastica  sifilitica, 
contraddistinta  da  iperplasia  connettivale  e sclerosi  delle 
pareti  ga.strichc  c conseguente  compromissione  della  mo- 
tilità peristaltica;  l’estensione  del  processo  alla  porzione 
pilorica  provoca,  inoltre,  alterazioni  sienotiche. 

Le  localizzazioni  intestinali,  rappresentale  per  lo  più  da 
lesioni  gommose  multiple  che  interessano  preferenzial- 
mente il  tenue,  provocano  fatti  ulcerativi  e si  traducono 
in  una  sintomatologia  poco  carattcri«tica,  nella  quale 
predominano  episodi  dolorosi,  febbre,  diarrea  purulenta 
o ematica,  non  influenzabile  dalla  terapia  sintomatica, 
spesso  alternata  a grave  stipsi.  In  sede  renale  il  processo  è 
invece  contraddistinto  da  lesioni  ipicrplasticoinfìitrativc  e 
mxlulari,  che  si  estendono  alla  regione  anale  provcKando 
una  sindrome  (sifiloma  anorettale  di  Fournier)  a carattere 
stcnotico  che  ripete  gli  aspetti  della  sìndrome  genitoano- 
rettale  (Jcrsild)  della  linfogranulomatosi  inguinale  sub- 
acuta (V.). 

Fra  le  lesioni  del  fegato  si  deve  segnalare  come  caratte- 
ristica Vepatite  sclerogommosa,  la  quale  determina,  evol- 
vendo lentamente,  ipertrofia  e aumento  di  consistenza 
della  ghiandola,  la  cui  superfìcie  diviene  irregolare  per 
presenza  di  depressioni,  di  rilievi  mammcllonati  c per 
accentua/ione  delle  scissure  (hepar  lobatum). 

Per  la  trattazione  deH'argomento  si  rimanda  alla  voce 
FEGATO  E VIE  BILIARI  (VI.  1245). 

c)  Apparato  respiratorio.  - Lungo  le  diramazioni  bronchiali  si 
pos\orH>  costituire  gommulc  miliari  peribronchiali:  oppure  un 
processo  infiltrativo  linfoplasmsK'itario  diffuso  può  invadere  il 
comcsio  strumaticu  provocando  una  polmonite  interstiziale.  L'e- 
sito è rappresentalo  da  sderosi  di  notevole  entità,  che  possono 
indurre  stenosi  o ectasie  bronchiali,  deviazioni  della  trachea,  re- 
irazkmi  ckairiziait  che.  nelle  localizzazioni  soiiopleurichc,  de- 
terminano il  cosiddetto  polmone  lobato.  l.esioni  gommose,  isola- 
te o mutiiplc.  possono  provocare,  andando  incontro  a colliqua- 
zione, formazioni  cavitarie. 

0 Rene.  ~ Per  la  s.  del  rene  si  nnria  alla  voce  rksl  e baii- 
BETTO  (XIM.  445). 

g)  Ghiandole  a secrezione  interna.  - Possono  essere 
interessate  da  lesioni  gommose  circi>scritlc  o da  infiltra- 
zione diffusa  interstiziale;  le  sindromi  che  ne  derivano 
riconoscono  caratteri  comuni  a quelle  provocate  da  pro- 
cessi di  altra  natura. 
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Caratteristiche  e ben  conosciute  sono  le  lesioni  tardive 
del  testicolo.  L’orchite  interstiziale  evolve  lentamente  ctm 
progressivo  aumento  di  volume  e di  consistenza  di  uno  o 
di  entrambi  i testicoli:  la  palpazione  mostra  una  partico* 
lare  durezza,  con  aumento  di  peso  c diminuzione  o 
scomparsa  della  sensibilità  deirorgano,  il  quale  si  fonde 
con  Tepididimo  (sarcocele  sifilitico).  Successivamente  l*in- 
voluzionc  sclcroatrofka  trasforma  il  tcsili^ilo  in  una  pic- 
cola formazione  nixlulare  dura,  fibrosa.  Nel  suo  decorso 
l'orchite  interstiziale  può  accompagnarsi  a versamento  di 
entità  variabile  nella  vaginale;  lo  scroto  non  viene  solita- 
mente interevsato  dal  priKesso.  a differenza  di  quanto 
accade  neirorc/ii/e  gommosa.  In  quest'ultima  la  lesione, 
generalmente  unilaterale.  provtKa  una  tumefazione  ber- 
mKcoluta.  dolort>sa  ilei  testicolo  e cospicuo  versamento 
nella  vaginale:  seguono:  rammollimento,  aderenza  al  pia- 
no scrotale,  apertura  aircstcmo  della  formazione  gom- 
mosa. Si  stabilisce  un'ulcerazione  (generalmente  interes- 
sata è la  porzione  anlerolaterale  dello  scroto)  il  cui  fondo 
è costituito  da  testicolo  nccrosato.  Talvolta,  per  una  esu- 
berante proliferazione  di  tessuto  di  granulazione,  la  le- 
sione ulcerativa  assume  carattere  vegetante  {Jìmgo  sifiliti- 
co del  testicolo). 

h)  Orgaru  dì  senso.  • Olire  a lesUmi  tardive  delle  parti  molli, 
dei  muscoli  oculari,  dello  scheletro  orbitarci,  k quali  p<issono 
interessare  secondariamcnic  rocchio  e compromettere  la  funzio- 
ne visiva.  SODO  noie  forme  gismmosc  delta  amgiuniiva  bulharc. 
della  scierà,  deiriridc  e del  corpo  ciliare,  della  coroide  c delia 
retina.  Le  cortscguen/c  di  tali  lesioni  sono  ovviamente  gravi, 
specie  in  marKanza  di  un  precoce  intervento  terapeutico 

L'angiopatì.'i  retinica  sitihiica  costituisce  una  modalità  di  com- 
promissinne  tardiva  deil'organo  visivo.  l.'inicrcs.vjmcnto  del 
nervo  ottico  interviene,  di  solilo,  come  eonscgucaza  di  lesioni 
sihiiikhe  dell’occhio  (indcKKlilc.  curioretiniie)  o del  sistema 
nervoso,  pur  essendo  ammcs.sa  la  possibilità  di  localizzazioni 
primitive  (atrofia  primitiva  del  ricrvo  ottico). 

L'orfiano  udtiivo  è eccezionalmente  interevsato  dalle  manife- 
stazioni tardive  della  s.  acquisita,  con  lesioni  dcirapparalo  co- 
cleare e vestibolare  la  cui  sintomatologia  non  è caratterizzante 
della  natura  del  processo. 

i)  Shietna  nervoso.  - Per  la  s.  del  sistema  nervoso  si 
rinvia  alle  voci  nei  rosifii.idf.  (X,  8.^6).  parausi  prix;rf-s- 
stVA  (XI,  983);  tabe. 

Sifilide  congenita 

Il  contagio  del  prodotto  del  concepimento  da  parte  della 
madre  avviene  per  via  ematica,  attraverso  la  placenta, 
per  cui  condizione  necessaria  affinchè  il  nato  sta  colpito 
dall'infezione  è che  la  madre  sia  sifìlitica. 

In  rapporto  al  periodo  della  vita  nel  quale  si  manifesta 
Finfezione.  la  s.  congenita  viene  distinta  in;  fetale,  con- 
genita precoce,  congenita  tardiva. 

1.  Sifilide  fetale.  - Può  avere  esito  in  un  aborto  (che 
avviene,  generalmente,  dopo  il  IV-V  mese  di  gravidanza) 
oppure  nel  parto  prematuro  di  un  feto  già  morto  e mace- 
ralo o di  un  feto  che  soprav'vivc  soltanto  per  breve  tem- 
po. L'infezione  proviKa  lesioni  flogistiche  diffuse,  nelle 
quali  i treponemi  si  rinvengono  numerosissimi;  espressio- 
ni reattive  a tipo  granulomatoso  non  vengono  general- 
mente prodotte  nell’organismo  fetale. 

Il  processo  colpisce  con  predilezione  i visceri  c.  in  par- 
ticolare. il  fegato,  il  polmone,  il  rene,  il  pancreas,  le 
ghiandole  endocrine.  la  milza,  determinando,  a causa  del- 
Finfiltrato  diffuso  e dell’iperplasia  stromatica.  l'induri- 
mento e l’aumento  di  volume  e di  peso  degli  organi  inte- 
ressati. nei  quali  il  parenchima  subisce  importanti  altera- 
zioni involutive.  L'epatite  sifilitica  realizza  il  quadro  del 


fegato  «a  pietra  focaia»,  ed  è causa  dtWidramnio,  sinto- 
mo ;tssai  indicativo  della  $.  fetale;  nel  polmone  è frequen- 
te il  riscontro  della  pneumonia  alha.  Alterazioni  dello 
scheletro  sono  presenti  in  forma  di  ostcocondriti;  rare 
sono  le  lesioni  cutanee,  a differenza  di  quanto  accade 
nella  s.  congenita  precoce. 

2.  Sifilide  congenita  precoce.  - Questa  può  manifestarsi 
sia  al  momento  della  nascila  che  nei  primi  mc^si  di  vita  c. 
in  rapporto  anche  alFepoca  di  contaminazione  e alFentità 
delle  lesioni  nel  corso  della  vita  fetale,  realizza  quadri 
clinici  diversi  c di  entità  variabile. 

Nelle  forme  gravi  il  neonato  appare  meno  sviluppato, 
atrepsiw:  è di  peso  scarso,  ha  aspetto  vecchieggiante  con 
tegumento  atrofico,  grinzoso,  capt>  spesso  più  voluminoso 
del  normale  per  la  presenza  di  idri>cefalo  (che  può  anche 
stabilirsi  successivamente). /ades  sofferente.  A tale  aspet- 
to si  accompagnano  alterazioni  della  placenta  (che  c iper- 
trofica e supera,  spesso  largamente,  i limili  ponderali  in 
rapporto  al  peso  del  nato)  e lesioni  della  cute,  delle 
mucose  e di  vari  altri  organi  c apparati. 

Tra  le  maftifeslazioni  cutanee  una  sindrome  tipica,  che 
può  essere  presente  al  momento  delta  nascita  o insorgere 
prccoccmcntc.  è rappresentata,  in  questi  casi,  dai  penfigo 
sifilitico  o sifiloderma  penfigoide  paìmoplantare.  L'eruzio 
ne.  indice  di  una  forma  grave,  accompagnata  solitamente 
da  localizzazioni  viscerali,  si  presenta  con  elementi  bollo- 
si flaccidi,  che  insorgono  su  base  eritematoinfiltrativa  e si 
localizzano  simmetricamente  alle  regioni  palmari  e plan- 
tari in  modo  elettivo  nonché  alle  superfìci  flessorie  degli 
arti.  Le  lx)lle  si  rompono,  lasciando  in  loro  luogo  chiazze 
erosive  (che  possono  talvolta  trasformarsi  in  ulcerazioni) 
ricoi>crtc  da  croste  sicrocmatichc. 

Altre  manifestazioni  cutanee,  a insorgenza  posinatale, 
sono  costituite  da  elementi  eritcmatoinfìllrativi  in  chiazze 
cospicue,  di  colorito  rosso-scuro  o rameico,  localizzate 
prevalentemente  al  volto  (fronte,  na.so.  memo,  regione 
pcrioralo).  in  sede  pcrianalc.  genitale,  palmoplantare, 
agli  arti,  al  trorKO,  Le  lesioni  possono  avere  varia  evolu- 
zione. assumendo  il  tipo  desquamativo,  erosivo,  intertri- 
ginoide.  squamocrostoso.  eczematoide.  Specie  nelle 
chiazze  IcKalizzatc  alla  regione  pcrioralc,  soggetta  a con- 
tinuo movimento,  si  costituiscono,  dì  regola,  scissure  ra- 
gadiformi  multiple,  a disposizione  raggiata,  che  hanno 
esito  in  strie  cicatriziali  (strie  del  Parrot):  queste  perman- 
gono quali  stigmate.  Infine,  elementi  di  tipo  più  franca- 
mente papuloso  (papulosquamosi.  papulopustolosi  o ero- 
sivi. vegetanti)  si  possono  osservare  come  manifestazioni 
eruttive  di  insorgenza  generalmente  più  tardiva  o come 
recidive;  è da  menzionare,  al  riguardo,  il  sifiloderma 
papuloso  vegetante  in  sede  pcrianale.  in  assenza  di  altri 
segni  dclFinfc/ionc. 

Per  quanto  riguarda  le  mucose,  l'alterazione  più  comu- 
ne e caratteristica  è rappresentata  dalla  coriza  sifilitica, 
nella  quale  un  pnKcsso  flogistico  infiltralivo  interessa  la 
mucosa  nasale  determinando  Focclusione  delle  fosse  na- 
sali; in  questi  casi,  è disturbata  la  respirazione,  cosi  come 
anche  la  suzione,  che  ì neonati  sono  costretti  a interrom- 
pere periodicamente  per  respirare.  Meno  frequenti  st>no, 
in  sede  orofaringea,  le  lesioni  del  tipo  infiltrativo  circo- 
scritto.  Sono  da  ricordare  infine,  nel  corso  della  s.  conge- 
nita precoce,  le  alterazioni  dei  peli  (alopecie  a tipo  diffu- 
so o areolarc)  e delle  unghie  (onichie  e paronichìe). 

La  compromissione  degli  organi  interni  assume,  nelle 
forme  gravi,  importanza  preponderante.  L’epatite,  che 
può  essere  del  tipo  ìnfiltrativo  diffuso  o di  quello  iperpla- 
stico  indurativo  (e  in  quest'ultimo  caso  è più  grave),  si 
accompagna  generalmente  a spicnomcgalia;  quando  il 
processo  induce  la  sclerosi  interstiziale  dei  due  visceri,  si 
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ivtabiliscono  Pascitc.  con  circolo  collaterale,  gravi  disturbi 
gastrointestinali,  fatti  cmorragicopurpurici.  stato  cachetti- 
co  (,r.  con^ffiiia  epafosplenoimtxfinale).  Altre  allerai'ioni 
viscerali  a carico  del  polmone  {pneumonia  alba,  per  inftl- 
trazione  massiva  interstiziale  o.  più  raramente,  infiltrati 
circoscritti  a tipo  gommoso),  del  rene,  dell'apparato  cir- 
colatorio (miocardite  diffusa,  sindromi  emorragiche),  dei 
pancreas  c delle  ghiandole  endocrine  sono  frequenti  nella 
s.  congenita  prcciKc:  alcune  di  esse,  come  quelle  del  si- 
stema endocrino,  possano  rivelarsi  con  deficit  importanti 
c relative  discrinic.  più  tardivamente,  al  momento  dcl- 
rimpegno  funzionale  deH’organo  colpito  (.t.  rongr/iùa  di- 
strofica). Un  cenno  a parte  meritano  le  lesioni  del  testico- 
lo. frequenti  e agevolmente  rilevabili;  esse  sono  general- 
mente costituite  dairorchilc  interstiziale,  che  determina 
aumento  di  volume  e di  consistenza  di  uno  o di  entrambi 
i testicoli  e si  accompagna  a idrocele;  segue,  nei  casi  non 
trattati,  rinvoluzionc  sclerotica  dell'organo. 

Il  sLstema  ner\oso  e gli  orfani  di  sen.io  possono  essere 
interessati  in  vario  modo.  L'occhio  può  essere  sede  di 
congiuntivite,  iritc.  corioretinite,  ncuritc  ottica.  La  fun- 
zione uditiva  può  essere  gravemente  compromessa  in 
seguito  sia  ad  alterazioni  dcirorccchio  interno  durante  la 
vita  fetale  (sordità  congenita),  sia  a olite  media  purulenta 
(comune  nei  nati  sifilitici)  propagatasi  all  orecchio  interno 
nei  primi  mesi  di  vita.  A carico  del  nevrasse,  meningiti, 
mcningoencefaliti.  più  raramente  lesioni  a fiKolaio  pos- 
sono essere  causa  di  sindromi  di  vario  tipo  (convulsive, 
spastiche,  paralitiche)  manifestandosi  anche  con  altera- 
zioni del  quadro  umorale  (kl  liquor.  Assai  frequente  nel- 
la s.  congenita  precoce  è l'idrocefalo,  provocato  da  un 
processo  di  leptomeningiic  c angioite  dei  plessi  corioidci. 
Spesso,  per  la  presenza  di  ipcrostosi  parietali  e frontali 
dovute  a fatti  di  periostite,  raumenio  di  volume  del  cra- 
nio è accompagnato  da  una  caratteristica  deformazione 
che  va  sotto  il  nome  di  cranio  naiiforme. 

l-e  lesioni  ossee  vanno  considerate  in  primo  piano  nel 
quadro  della  s.  congenita  preccKe.  anche  in  vista  del  si- 
gnificato diagnostico  che  rivestono.  Esse  possono  essere 
riportate  ai  due  tipi  fondamentali  delÌ’oste<Kondritc  c 
della  periostite  ossificante.  Il  processo  di  osteocondrite 
esordisce  durame  la  vita  fetale  c si  localizza  al  confine 
osteucartilaginco  delle  ossa  a ovsificazione  cncondralc 
(ossa  lunghe,  clavicola,  costole)  simmetricamente  e tal- 
volta sistematicamente.  Quivi  i disturbi  deirossifìcazione 
si  traducono  in  una  disposizione  irregolare  della  cartilagi- 
ne seriala  e in  eccessiva  estensione,  con  delimitazione 
irregolare,  del  processo  di  calcificazione.  A tali  alterazio- 
ni. cui  corrisponde  un  quadro  radiologico  caratteristico, 
segue  una  reazione  prolifcrativa  alla  quale  si  accompa- 
gnano fenomeni  regres.sivi  che  facilitano  il  distacco  sotto- 
pcnostco  fra  epifisi  e diafisi.  Clinicamente  il  processo, 
che  si  riscontra  di  solito  non  oltre  il  4"  mese  dalla  nasci- 
ta. può  decorrere  senza  sintomi;  è frequente,  tuttavia,  lo 
stabilirsi  di  tumefazioni  dolenti  c di  distacchi  epifisan  in 
uno  o più  ossa  lunghe  con  esito  in  una  caratteristica  sin- 
drome clinica  rappresentata  dalla  pseudoparalisi  di  Par- 
roi.  Nei  neonati,  a causa  dell'intenso  dolore  provocato 
dai  movimenti,  si  determina  un'immobilizzazione  riflessa 
che,  specialmente  all'arto  superiore,  simula  il  quadro  di 
una  paralisi  flaccida;  il  braccio  inerte  è addossato  ai  tron- 
co c ruotato  all  intcrno;  però  sono  amservati  i movimenti 
delle  dila.  Agli  arti  inferiori  si  possono  determinare  an- 
che contratture  spastiche. 

Insorgenza  più  tardiva  (P  e anche  2**  anno  di  vita) 
presenta  la  periostite  ossificante,  che  colpisce  con  predile- 
zione le  dialisi  delle  ossa  lunghe  (tibia,  femore,  omero), 
nonché  le  ossa  craniche  (la  formazione  di  ipcrostosi  fron- 


tali determina  la  cosiddetta  •fronte  olimpica»).  Le  lesio- 
ni. che  clinicamente  si  riconoscono  nei  loro  esiti,  oltre 
che  per  la  sintomatologia  dolorosa,  danno  un  quadro  ra- 
diologico tipico  per  l'ispessimento  della  corticale  della 
dialisi  che  forma  un'immagine  a sfoglia,  da  sovrapposi- 
zione di  più  strati.  Il  margine  diafisario  appare  come  rad- 
doppiato da  un  tratto  di  lapis  per  la  presenza  di  una  vela- 
tura lineare  a esso  parallela. 

Incostante  è infine,  nella  s.  congenita  precoce,  l'inte- 
ressamento óeWapparato  linfoghiandolare:  particolare  ri- 
lievo diagnostico  c attribuito  all'adenite  dei  linfonodi  cpi- 
trocleari  e di  quelli  intercostali  (4".  5“  spazio)  non  palpa- 
bili nel  neonato  normale. 

Le  alterazioni  cutanee  c viscerali  descritte  si  cximbina- 
no  variamente  condizionando  la  gnività  dei  diversi  qua- 
dri. È da  rilevare  ai  riguardo  che.  accanto  alle  forme  più 
gravi  e appariscenti  {eredosifilide  maggiore},  altre  ve  nc 
sono,  c tKXxvrrono  invero  con  maggiore  frequenza,  atte- 
nuate. oligosiniomatiche.  con  manifestazioni  prevalente- 
mente ossee  c cutanee  che  si  stabiliscono  dopo  i primi 
mesi  dalla  nascila  c altre,  larvate,  nelle  quali  segni  clinici 
sicuramente  indicativi  dell'esistenza  delfinfezione  manca- 
no. Questa,  infine,  si  continua  spesso,  senza  una  netta 
demarcazione,  nei  primi  anni  di  vita  (s.  congenita  infanti- 
le) con  manifestazioni  che  compaiono  talvolta  in  forma  di 
recidive;  tali  manifestazioni  assumono  intonazione  ana- 
lom(H.iinica  in  rapporto  aH'arco  evolutivo  dclKinfezione, 
analogamente  a quanto  accade  nella  s.  acquisita,  e pos- 
sono essere  considerate  come  condizione  intermedia  fra 
la  s.  congenita  precoce  c l’altro  fondamentale  quadro  del- 
l'infezione  cxmgeniia  costituito  dulia  s.  congenita  tardiva. 

3.  Sifilide  congenita  tardiva.  - Vi  rientrano  le  moltepli- 
ci manifestazioni  che  compaiono  più  tardivamente,  sia 
come  espressione  diretta  dell'infe/ione  in  atto  (e  in  tal 
caso  si  tratta,  per  lo  più.  di  aspetti  rav'vicinabili  alle  ma- 
nifestazioni terziarie  della  s.  acquisita),  sia  come  conse- 
guenza di  lesioni  che  hanno  determinato  danni  anatomici 
e funzionali  di  organi  o apparati  in  periodo  precoce  e che 
si  traducono  tardivamente  in  malformazioni  o sindromi  di 
tiptv  distrofico  (stigmate). 

Fra  le  manifestazioni  attive  deU'infezione  sono  da  an- 
noverare anzitutto  quelle  del  tegumento  c del  sistema  os- 
seo. 

I sifilodermi  sono  assai  simili  per  morfologia  ed  evolu- 
zione a quelli  terziari  della  s.  acquisita;  le  lesioni  nodularì 
e gommose  prediligono  i settori  cefalico  c cervicale;  an- 
che le  lesioni  delle  mucose  sono  analoghe  alle  manifesta- 
zioni terziarie,  così  come  lo  sono  le  lesioni  ossee  che  con 
esse  si  combinano  determinando  varie  mutilazioni.  Fra 
queste  sono  da  ricordare  la  caratteristica  perforazione 
della  volta  palatina,  e le  lesioni  distruttive  a carico  delle 
ossa  nasali  con  esito  nei  noti  aspetti  di  «naso  a scila»  c 
di  «naso  a cannocchiale». 

Periostiti,  osteiti,  mteomieliti  possono  assumere  il  tipo 
gommoso  o quello  produttivo,  ossificante,  e le  loro  sedi 
preferenziali  sono  le  tibie  c le  ossa  del  cranio.  Il  processo 
osteoperiostitico  può  indurre  nella  tibia  alterazioni  varie, 
fra  le  quali  la  modificazione  della  superfìcie  delle  creste 
tibiali,  che  diviene  rugosa,  a denti  di  sega.  Un  quadro 
tipico  è quello  della  «tibia  a lama  di  sciabola»  nel  quale 
Tosso,  appiattito,  esageratamente  accresciuto,  è incurvalo 
con  convessità  anteriore  c descrive  un  arco  del  quale  il 
perone,  che  mantiene  le  normali  dimensioni,  costituisce  la 
corda.  Le  os.sa  del  cranio  possono  essere  sede  di  lesioni 
gommose  con  esiti  distruttivi  simili  a quelli  della  s.  acqui- 
sita terziaria,  nonché  di  malformazioni  (fronte  olimpica, 
fronte  carenata,  palato  ogivale,  etc.)  esito  di  processi 
osieoperiostitici  produttivi.  Da  ricordare  anche  la  possibi- 
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lità  di  lesioni  articolari.  Fra  queste,  un  prtKcsso  di  sinovi- 
te  senza  partecipazione  dei  tessuti  periarticolan  trova  la 
sua  espressione  clinica  più  caratteristica  ncW'idrartro  hih’ 
teralf  di  Clutton,  che  colpisce  prevalentemente  Tarticola- 
zione  del  ginocchio:  quivi  si  può  stabilire  un'artrìie  .simile 
a quella  di  tipo  tubercolare  (tumor  bianco  sifilitico). 

Le  iocalizzazUtni  viscerali  della  s.  congenita  tardiva 
danno  luogo  a lesioni  generalmente  del  tipo  sclerogom* 
moso.  vicine  a quelle  della  s.  acquisita  del  periodo  terzia- 
rio; quelle  del  sistema  nersoso  possono  essere  di  vario 
ordine:  alcune  rappresentano  postumi  di  lesioni  insorte 
durante  la  vita  fetale  o nconalale  (deficit  psichici,  sin- 
dromi convulsive,  paralitiche,  eie.):  altre  sono  costituite 
da  processi  di  meningite  o meningoencefalite  simili  a 
quelli  della  s.  acquisita  tardiva.  Analogo,  nei  confronti  di 
qucst'ultima.  ù anche  il  quadro  della  tabe  dorsale  e della 
paralisi  progressiva  infantagiovanile;  il  decorso  è peraltro 
contraddistinto  da  una  minore  gravità. 

Vanno  infine  menzionate  a parte  alcune  lesioni  del- 
l'occhio, deirorecchio.  dei  denti,  che.  ass<x:iate.  costitui- 
scono la  triade  di  Huichinson.  palognomonica  della  s. 
congenita.  Una  delle  componenti  di  tale  triade  c la  dir* 
ratiie  parenchimatma  (o  cheratite  interMiziale),  infiltra- 
zione flogistica  che  interessa  lo  spessore  della  cornea 
con  evoluzione  centripeta  c determina  l'intorbidamento, 
cui  segue  la  vascolarizzazione,  del  tessuto  corneale.  L’af- 
fezione si  complica  con  irìdociclite  e coroidite,  con  ulce- 
razioni corneali,  perforazioni,  sinechic  c diviene  quasi 
sempre  bilaterale.  provtKando  gravi  deficit  della  funzio- 
ne visiva:  altre  volte  la  risoluzione  interviene  gradual- 
mente con  parziale  rischiaramento  della  cornea.  Altra 
componente  della  triade  è la  diminuziotie  dell'udito,  che 
può  giungere  fino  alla  sordità,  per  un  processo  di  otola- 
birintitc  c ostcopcriostitc  che  può  accompagnarsi  anche 
a lesioni  deli'urecchio  medio;  l'affezione  insorge  in  età 
prepuberale,  talvolta  in  occasione  di  una  malattia  infet- 
tiva acuta  che  sembra  costituirne  il  fattore  cvcKatorc.  In 
quanto  alle  alterazioni  dentarie,  la  più  caratteristica  mal- 
formazione  va  sotto  il  nome  di  denti  di  Hutehinum  c 
costituisce  il  terzo  elemento  della  trìade.  Gli  incisivi 
mediani  di  seconda  dentizione  presentano  un'incisura 
semilunare  sul  bordo  lìbero,  scavata  obliquamente  a 
spese  del  margine  anteriore,  a convessità  rivolta  verso  il 
collctto;  essi  appaiono  inoltre  impiantati  obliquamente 
in  senso  mediale  e anteroposteriore  e la  loro  circonfe- 
renza è maggiore  all'altezza  del  collctto  che  a quella  del 
margine  libero  (denti  a cacciavite). 


Fig  17.  Sitiloniu  im/ialc 


Stfihdc  acquisita 

I.  Complesso  primario.  - Ncll;i  stfìlosderost  iniziale  il  prixcs- 
«>  esordisce  con  una  reazione  ll<»giMica  di  tip^i  congestizio  infil- 
irativo;  rintilirato,  » disposizione  pcrivasak.  si  iirrìccliiscc  ben 
prcsio  della  compsinentc  plasmiKilaru.  di  regola  estendendovi 
diKusumcnte  al  derma  supcrfieialc  c medio,  dove  si  ritrova 
fiiiamcnic  allog.itn  nelle  psirzioni  centrali  della  lesione  (lig.  17)- 
L'tnfilirazionc  iniercssa  le  pareti  dei  vasi  di  una  certa  dicncnsio- 
iK'.  mentre  la  proliferazione  endoielialc  determina  il  restringi- 
mento c l'oblitera/ionc  del  lume  vasuile;  i vasi  minori  della  rete 
supcrticialc  e le  strutture  capillari  c linfatiche  appaior>o  invece 
per  lo  i>iu  fortemcnie  dilatati.  Alterazioni  regressive  del  colla- 
gene c deirdaviicu  si  accompagnano  a proliferazione  fìbrobla- 
stica.  c a neoformazione  di  una  fina  trama  rclicolarc  nrgirofiia 
(tig-  IK).  all.'i  cui  presenza,  oltre  che  alfirnhihizionc  edematosa, 
viene  riferita  la  particolare  durezza  del  sifiloma. 

Abbondanti  treponemi  vi  rinsengono.  specie  se  la  lesione  non 
c di  vecchia  data,  oltre  che  nelle  pareli  dei  vasi  sanguigni  c 
linfatici,  anche  negli  inierMizi  del  connettivo.  Nelle  favi  più 
avanzale,  il  priKCsso  tende  ad  assumere  carattere  granulomato- 
so.  mentre  rcpilelKi  sovrastante,  prccoccmcnic  preda  di  altera- 
zioni regressive,  al  centro  della  lesione  va  in  necrosi.  Al  margini 
il  processo  si  continua  per  breve  tratto  nel  tessuto  circostante 
con  tralci  di  innilralo  pcrivasale  e con  imbifiizionc  edematosa; 
altre  volle,  specie  nei  sifilomi  superficiali.  csm>  d nettamente  de- 
limitalo. Infine,  più  gravi  alterazioni  regressive,  spesso  indotte 
aiKhe  da  sovrimmissionc  di  altre  flore  microbiche,  possono  de- 
terminare falli  più  o meno  estesi  di  necrosi,  imprimendo  alla  le- 
sione carattere  ulcerativo. 

I segni  islopatoingici  di  un  processo  infiltrativo  pcrivasalc  pm- 


AjuIo«m  patologica 

Aspetti  generati 

Ci  si  limita  in  questa  sede  a delincare  il  profilo  isiopatologico 
generale  dcirinfczinnc  luetica:  per  ullcriori  dettagli  circa  le  spe- 
cifiche alterazioni  morfologiche  che  la  malattia  causa  nei  vari 
orfani  c apparati  si  rimanda  alle  rispettive  voci.  L'isiopaiologia 
della  s.  nervosa  è in  particolare  trattata  alle  voci  nlukosifii.idi 
(X,  836):  PARALISI  PROGRESSIVA  (XI,  9K3);  tabe. 

Il  tropismo  deH'agcntc  causale  per  le  strutture  angioconnetti- 
vali  fa  si  che  il  substrato  comune  delle  manifestazioni  dei  periodi 
pomario,  secondario,  terzianu,  sta  rappresentato  da  artcrìolc. 
venule,  capillari  e linfatici,  la  cui  compromis-sionc  locale  si  tra- 
duce in  quadn  di  endovasculiie  produttiva,  perivasculite  infiltra- 
tiva  linfoplasmodtaria.  panvasculile.  Le  molteplici  espressioni 
dell'angio-  e deirUtoflogosi  c i proccs.si  di  ordine  produttivo, 
regressivo,  riparaiivo.  si  combinano  variamente  in  rapporto  alla 
fase  evolutiva  delle  lesioni,  alla  distribuzione  dei  parassiti  nel 
tessuto,  alla  diversa  intonazione  allergica  dcirorganismo  nel  cor- 
so dcH'infezione;  il  prevalere  di  alcune  su  altre  componenti  im- 
prime al  quadro  isiopatologico  le  varianti  che  fanno  riscontro  al 
polimorfismo  clinico. 


Fig.  18.  Sihtoma  iniziale.  (Impregnazione  argcntica  secondo 
Bielscbowsky-Gomori) 
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Dìgilized  by  Coogle 


SIFILIDF. 


Fig  1*4.  Papulit  Icniicoljrc  in  s.  sccoruluriu. 


Mino  pciMsicrc  a lungo  dopo  la  risoluzione  clinica  nella  zona  ove 
era  localizzalo  il  sifiloma,  e anche  dopo  anni  è possibile  il  reper- 
to di  ircponcmi  in  questa  sede. 

Una  penem/o/m/angifr  iniftùm-u  si  stabilisce  durante  l'evolu- 
zione del  processo  in  sede  di  irKKula/ione  e inicressii  i vasi  linfa- 
tici nel  loro  percorso  fino  ai  linfonodi  più  vkinii  in  questi  si  de- 
termina la  rcpkzionc  dei  seni  e la  loro  nduzione  per  il  formarsi 
di  un  denso  inhlirato  isiiolinfcKtlario  e frfasmociiaho  am  ipcr- 
plasia  capsulare  e stromatica. 


Fig  2tl.  S-  secondaria;  presenza  di  una  rilev.«iic  quoia  plasmoci- 
laria  neirinbitrato  (Verde  metile  piromn.i|. 
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2.  Lfiiom  del  periodo  secondario.  - Nel  perìodo  secondario 
prevale  la  componente  congestizia  nelle  eruzioni  di  tipo  roseuli- 
co  e quella  infiltraiiva  nelle  lesioni  papukisc  (Hg.  IV).  In  queste 
ultime  rinfiltraio  può  assumere  impronta  granulomalosa.  con 
disposizione  in  masse  aimpalle  che  occupano  il  derma  medio  e 
papillare  determinando  appiattimento  della  linea  derroocpiletia- 
le.  assottigliamento  e usura  dcircpitclio  nella  porzione  centrale 
del  focolaio,  acantosi  con  parucheratosi  alla  periferia.  I plasmo- 
citi  (descrìtti  per  la  prima  volta  da  Caial  proprio  nelle  papule 
vegetanti  sitìlitichc)  sono  di  regola  abbondantemente  presenti 
(fig.  20). 

L’intervento  di  espressioni  di  tipo  edematoso  essudativo  con 
diapedesi  di  polinucleati  determina  il  costituirsi  di  clementi 
pustolosi,  erosimi,  erosivi;  altre  voile  ripcrtrofia  papillare  che 
si  ingrana  am  l'acanlosi  provoca  la  formaziorK*  di  papule  vege- 
tanti. 

Di  regola,  il  processo  risoK'c  con  restituito  ad  intcnrum  delle 
strutture  interessate;  talvolta  può  avvenire  la  distruzione  dcll'c- 
lasiiai  am  esito  in  anetodermia  (che  si  traduce  clinicamente  nel- 
le co&iddctte  vergèiures  rondes):  più  raramente  fatti  di  necrosi 
dctcrminarHi  lesioni  ulcerative  (sifilodcrmi  ukcrmi  della  s.  mali- 
gna) cui  segue  riparazione  in  cicatrice. 

Caratteri  gcrKrali  assimilabili  a quelli  descrìtti  per  il  tegumen- 
to assumono,  nella  s.  sccondana.  le  lesioni  in  sede  mucosa  e 
quelle  dei  vari  organi  e apparati,  nei  quali  l'andamento  autorìso- 
lutivo  senza  esiti  provoca  di  solito  soltanto  deficit  funzionali 
transitori. 

3.  l.esioni  del  periodo  tardivo.  - La  struttura  isiopatologica 
delle  lesioni  del  perìodo  tardivo  à riconducibile  ai  due  fonda- 
mentali  quadri  della  gimima  sifilitica  e della  flogosi  sifilitica  pro- 
duttiva diffusa,  o infiltrazione  interstiziale,  nonché  al  diverso 
combinarsi  dei  due  piXKcs.si  suddetti. 

La  gommi!  (fig  21)  è aisiituita  da  un  processo  granulomato- 
so.  il  quale  ha  inizio  am  fatti  di  pcrivasculilc  infiltrativa  linfo- 
plusmucitariu  (fig.  22)  in  rapporto  alla  presenza  di  corpi  crcpo- 
nemici;  in  tal  mudo  sì  costituiscono  tubercoli  elementari,  la  cui 
porzione  centrale  va  in  necrosi  mentre,  in  pcnfcrìa,  interviene 
una  reazione  ctrcoscritiiva  con  proliferazione  di  elementi  istioci- 
larì  a evoluzione  epileiioidea  che  circonda  la  lesione.  Il  confluire 
di  più  focolai  infiltrativi  e rcstcnsionc  pcrìfcnca  del  processo 
fanno  assumere  dimensioni  rilevanti  alla  lesione  gommosa,  che 
risulta  infine  formata  da  una  vasta  zona  di  necrosi  centrale  deli- 
mitata da  una  densa  barrìcra  prolifcrativa  di  elementi  di  tipo 
prevalentemente  cpitclioidco.  con  presenza  anche  di  cellule  gi- 
ganti del  tipo  Langhaas  e da  un'infiltrazione  parvicellulare  che 
degrada  verso  il  tevsulo  sano  ciraistanie  (fig  2.3).  A queste  alle- 
razioni  si  assooa  la  presenza  di  un  cospicuo  reticolo  argirohlo  le 
cui  lìhniie  si  spingono  a arcrmdarc  inÀviduaImcnte  gli  dementi 
deirinfìlirato.  Le  strutture  vasali.  là  dove  le  alterazioni  regressi- 
ve rum  hanno  determinato  l'omogeneizzazione  del  tessuto,  assi- 
curano l'irrorazione  del  icrrìtorìo.  NcU'ulterìorc  evoluzione,  la 
zona  necrotica  centrale  può  colliquare,  con  esito  all'esterno  di 
liquame  e cenci  necrotici,  o anche  può  riassorbirsi  o calcificarsi. 
La  proliferazione  hbroblasiica  e una  rigogliosa  neoproduzione 
collagena  si  sosiituiscona,  infine,  airinfiitrato  e inducono  l'cvo- 
luzionc  rìparativa,  inglobando  o invadendo  la  zona  necrotica,  se 
questa  non  si  é eliminata  all'esterno,  e provocando  la  sclerosi 
dcatnzialc:  le  strutture  parenchimah  coinvolte  dal  processo  ven- 
gono distrutte.  I sifilixlcrmi  tuberosi  mostrano  struttura  analoga 
con  minore  intensità  ed  estensione  dei  falli  regressivi,  e hanno 
sede  più  supcrfkrtaic  <fìg.  24).  Fra  gli  aspetti  che  consentono  una 
diffcrcnziazkmc.  peraltro  non  sempre  pos.sibile.  di  queste  lesioni 
granulomaiose  da  quelle  di  natura  tulKrailare  sono  da  ricorda- 
re: la  maggiore  ricchezza  di  clementi  di  tipo  gigantocellulare  in 
queste  ultime,  di  plasmociti  nelle  prime;  la  presenza  di  immagini 
omogeneizzate  nel  contesto  tcs.sutalc  prc^  della  necrosi  nel 
granuloma  sifiliiico.  laddove  nella  tbc  la  colliquazione  caseosa  si 
accompagna  a cito-  e canoressi  con  disintegrazione  compicla  del 
tessuto  e dispersione  in  cs.so  di  resti  nucleari;  la  meno  grave 
compromissione  delle  sirullure  vasali  e la  più  intensa  e cospicua 
fibrosi  nel  granuloma  sifilitico. 

Nella  produttiva  diffusa,  tu  quale  caratterizza  frequen- 

temente le  localizzazioni  viscerali  delta  s.  tardiva,  l'infiltrazione 
linfuplasmocitarìa  perìvasale  interessa  diffusamente  l'impalcatura 
angioconneltivale  dell'organo  colpito;  la  reazione  stromatica. 
rappresentata  da  proliferazione  isuofibrocitarìa  e neoproduzione 
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Fig.  21.  S ternaria:  gomma  cutanea. 


cunncitivalc.  induce  «ccondanamenle  la  sclerosi  interstiziale  con 
sconvolgimento  deiristoiettonica  del  tessuto  e involuzione  atrofi- 
ca della  sua  porzione  parenchimak.  Focolai  infittrativi  circoscrit- 
ti a tipo  granulomatoso  e a evoluzione  in  necrosi  (colliquativa  o 
no)  possono  associarsi  di  frequente  al  processo  e nnvcnirsi,  dis- 
seminati. rvcH'organo  interessato. 

In  corrispondenza  delle  strutture  vasali.  e in  modo  particolare 
nei  vasi  arterìmi.  Tinfezione  determina  una  panvasculite  nella 
quale  alla  proliferazione  endotelialc  si  accompagna  quella  fìhro- 


Ftg.  22.  Gomma  cutanea:  pcrivasculite  infilirativa  in  cornspn- 
denza  di  un'artcrioU. 
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Fig.  23.  Gomma  cutarvea;  infiltrato  granulomatoso  con  presenza 
di  cellule  giganti. 


Fig.  24.  Sifiloderma  terziario  tuhcroscrpiginoso. 


hiaslica  nel  connettivo  proprio  deH'intima  con  restringimento  del 
lume  del  vaso  (cndoarteriie  obliterante). 

CaratteristKhe  sono  le  localizzazioni  alle  arterie  della  base  ce- 
rebrale (arlerite  di  Heubner)  e raortite  sifilitica,  nella  quale  l'in- 
teressamento dei  VOMÌ  va%orum  determina  lesiom  distruttive  del- 
la tunica  media,  nel  cui  spessore  numerosi  focolai  inhltrativi  si 
accompagnarK)  ad  alterazioni  regressive  e ressi  del  tessuto  clasti- 
co e sorK)  seguiti  da  sclerosi  lìbrosa.  Questa  provoca  zone  di  re- 
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trazione  cicatriziale  di  forma  stellata,  evidenti  sulla  supcrtìcie 
dciriniima,  ispessila,  htancasira.  rugosa.  In  sede  avventiziuie  è 
presente  un'infiltrazione  linfof^asm<Kilana:  successivamente, 
intcrsierie  quivi  l'esito  m fibrosi.  formazione  di  aneurismi  è 
frequente  ennseguenza  del  processo  deseritio. 

SifiUdf  l'ongfntia 

Nella  s.  congenita,  nel  corso  della  vita  fetale  e nconatate.  le  le- 
sioni sono  i'arattcrizzuie  da  maggiore  acuzie  del  processo  fVogi- 
slico.  che  assume  il  tipo  inlillraiivo  diffuso,  ccm  cospicua  com- 
ponente cssudalisa  e con  allogamento  prevalente  lungo  i vasi,  le 
CUI  p^ircti  partcciparK>  al  processo  infiammatorio.  Espressioni  di 
ordine  innitrativo  circtvscrillo  dei  tipo  granulomaioso  presenti 
nella  s.  acquisita  ger>eralmenle  non  si  riseonlrarK).  così  come 
assai  più  esigua  risulta  la  componente  plasmtKilana  dcirinfillra- 
to.  AlLi  tiogosi  segue  di  regola  la  reazione  slromatica  etm  ipcr- 
plasia  conncttivalc  e involuzione  dei  parenchimi. 

Un  quadro  caraneristico  è rapf>rcseniato  dall'epatite  siniitica. 
nella  quale  rinliamma/Hine  essudalivoinJiltraliva  determina  im- 
portanti falli  proliferativi  dello  stroma  intcr-  e miralohularc  cvm 
scomparsa!  del  disegno  lobulare  e distruziorK*  ikl  |>arcnchima.  Al 
processo  si  asscKÌa  la  formazione  di  piccoli  focolai  di  infiltrazio- 
ne lmli>granukxitaria  disseminati,  che  provtxano  zone  di  necrosi 
ctrcoscriiia  e appiiiono  come  piccoli  ascessi  ricchi  di  spirochete. 
Eh.m  vanno  sotto  il  nome  di  gttmme  mifnm.  pur  se  non  ripetono  i 
caraltcn  istopalologici  delle  lesioni  gommose. 

il  quadro  descritto  può  essere  considerato  paradigmatico  di 
numerose  altre  localizzazioni  viscerali,  nelle  quali  le  aiterazioni 
mostrano  caratteri  assai  simili.  La  Lxmiponentc  essudativa  del 
pnxcsso  flugislxo  SI  rivela  con  evidenza  in  akune  lesami  della 
cute  (pcntigo  safilitico):  altro  aspetto  peculiare  e costituito  dalla 
tendenza  del  pnxesvo  alla  Itxalizzazivmc  in  corrispondenza  di 
tessuti  a elevato  potenziale  pruliferaiivu  e sede  di  maggior  ap- 
porto ematico  (ed  è questo  il  caso  delle  Uxalizzazioni  ossee  in 
corrispondenza  delle  cartilagini  di  coniugazione,  di  quelle  delle 
ghiandole  emkxrmc.  ctc.).  Le  lesioni  placentari  sono  rappresen- 
tate da  trequente  presenza  di  infarti  biarxhi  in  rapporto  a coagu- 
lazione del  sangue  intcrvillarc  e necrosi  dei  villi;  nella  parte  feta- 
le SI  può  riscontrare  edema  con  ispessimento  dei  villi,  iperplasia 
strumatica.  alterazioni  vasuli.  lesioni  cpitebali.  Edema,  infiltra- 
zione. cndo-  e pcnvasculiti  si  rrnvengork)  talvolla  anche  nel  cor- 
done ombelicale 

Più  vicine  alle  lesioni  della  v.  acquisita  sono  quelle  della  s. 
congenita  tardiva,  nelle  quali  il  processo  flogistico,  oltre  al  tipo 
inicrsiiziatc.  assume  spesso  quello  granulomaioso  circoscritto 

DUfnoM  cliaioi 

(ìli  elementi  fondamentali  per  la  diagnosi  di  s.  sono  rap- 
presentufi  dall'esame  clinico,  dall’iitdaginc  unumnestieu, 
dulia  dimostrazione  deiragcnte  causale,  dalle  prove  im* 
munosieroliigiche  (v.  sotto,  col.  25S).  ai  quali  pvtssono 
essere  aggiunti  i reperti  istopatologici  e t risultati  della 
terapia.  L'integrazione  dei  diversi  mezzi  diagnostici  con- 
sente un  sicuro  orientamento  nella  massima  parie  dei 
casi;  maggiori  difficoltà  intervengono  quando  l'infe/ione 
è in  fuse  di  latenza  dopo  le  transitorie  espressioni  cliniche 
del  periodo  primario. 

l.  SifUUh  primaria.  - Le  caratteristiche  morfologioo- 
cvofutive  del  sifiloma  iniziale  consentono  la  distinzione 
da  ulcera  venerea,  herpes  simplex,  balanoposliti  e vulviti 
erosive,  lesioni  aflose.  che  rappresentano  le  più  comuni 
condizioni  morbose  con  le  quali  si  pone  la  diagnosi  diffe- 
renziale. 

Depongono  per  la  diagnosi  di  silihtma;  il  lungo  periodo 
intercorso  (.1-4  settimane)  tra  il  rapporto  infettante  e la 
comparsa  della  lesi<inc;  l unicità  o lo  scarso  numero  di 
elementi  che  non  tendono  a moltiplicarsi  né  a estendersi 
o a contìuire  durante  la  loro  evoluzione;  il  prevalere  del- 
la componente  inhllrativa  su  quella  erosivoulccrativa;  la 
adenopatia  regionale  aflegmasica;  la  immcan/a  di  disturbi 
soggettivi  di  rilievo. 

La  ncerca  del  treponema,  comunque,  deve  essere 
cspcnla  m ogni  ca.so.  anche  tipico,  di  sifiloma  iniziale 


(v.  sotto:  identificazione  diretta).  Non  sempre,  peraltro, 
nei  sifilomi  iniziali  il  treponema  e reperibile,  specie  se  il 
prtKesso  ò complicato  dalla  suvrimmissionc  di  altre  flore 
microbiche  o se  vi  è stato  un  tentativo  di  trattamento 
topico  con  antisettici  o antibiotici. 

I siiitomi  iniziali  endourcirali.  quelli  della  ponto  e della 
vagina,  anorettali,  della  cavità  orale  hanno  generalmente 
morfologia  atipica  e possono  trarre  in  inganno:  altrettan- 
to accade  per  altre  Ukaliz/a/ioni  cxtragcnitali  (labbro, 
areola  mammaria  e capezzolo,  dita,  addkime.  etc.).  Ab- 
biamo già  menzionato  le  caratteristiche  dei  sifilomi  in 
queste  sedi  e quelle  deiradenopalia,  che  è solitamente 
|!HÙ  voluminosa  e accompagnata  a fatti  di  periadenite. 

diagnosi  differenziale  si  pone  con  numerosi  prwessi 
a carattere  noduloulcerutivo,  di  natura  flogistica  (micosi, 
the,  etc.)  e ncoplastica  (epiteliomi,  specie  al  labbro  infe- 
riore e alla  lingua)  che  possono  tuttavia  venire  differen- 
ziati in  base  alla  morfologia.  aH'evoluzione,  ai  caratteri 
deiradenoputia.  Questa  può  talvolta  rappresentare  il  solo 
segno  obicttivabilc  del  complesso  primano  sifilitico.  Sck- 
correranno,  in  quest'ultimo  caso,  l'indagine  sierologica 
(v.  sotto;  diagnosi  di  laboratorio)  (la  positività  compare 
generalmente  entro  la  3M'*  settimana  dalPinsorgcnza  del 
sifiloma)  e l'esame  generale  suH  intert»  tegumento  e mu- 
cose visibili. 

2.  Sifilide  secondaria,  - Le  manifestazioni  del  periodo 
secondario  si  distinguono  per  rinsorgen/a  a tipo  eruttivo, 
la  diffusione  e la  localizzazione  simmetrica,  il  polimorfi- 
smo. il  carattere  autorisolutivo. 

Cìli  esantemi  roscolici  vanno  distinti  dalle  numerose 
eruzioni  esantematiche  a tipo  morbilliforme  (specialmen- 
te da  quelle  di  natura  medicamentosa)  e dalla  pitiriasi 
rosea  del  Gibcrt;  si  ricorderà,  a tal  fine,  il  lorti  colorito 
fior  di  pesco,  la  mancanza  di  prurito  e.  soprattutto.  la 
risotiizione  senza  desquamazione,  oltre  che  la  maggior 
durata  e fissità  degli  elementi  eruttivi.  Di  frequente,  spe- 
cie nella  fase  di  esordio  o in  quella  di  estinzione,  l'eru- 
zione roseolica  può  essere  poco  evidente:  in  tal  caso,  essa 
si  accentua  sensibilmente  dopo  un  bagno  caldo;  infine, 
durante  l'eruzione  roseolica  è da  ricercare  la  presenza  di 
manifestazioni  in  sede  mucosa  a tipo  eritematocongestizio 
(soprattutto  delta  mucosa  orofaringea)  e di  lesioni  crosto- 
se impetiginoidi  al  capillizio  (ben  avvertite  dal  paziente 
quamio  questi  si  pettina). 

Le  eruzioni  di  tipo  pupuloso  diffusa  vanno  distinte,  in 
particolare,  dalle  manifestazioni  della  psoriasi,  della  pa- 
rapsoriusì  Icnticolare.  del  lichen  rubcr  planits  (v.),  cosi 
come  j condilomi  piani  dai  papillomi  venerei,  dalle  pio- 
dcrmiti  e dal  penfìgo  (v.)  vegetanti.  Fra  i segni  di  mag- 
giore importanza  diagnostica  sono  da  annoverare  il  colo- 
rito rovstvramcico  e la  presenza  della  desquamazione  con 
formazione  del  C'ullaretto  di  Bicit  nelle  papulc  Icnticolari. 
le  frequenti  localizzazioni  palmoplanturi.  le  lesioni  papu- 
iocrosive  e vegetanti  alte  pieghe  e in  sede  pcnanalc  e 
perigenilaie.  le  manifestazioni  delle  mucose  (chiazze  opa- 
line. cheilite  angolare),  le  alopecie  di  tipo  areolare,  en 
ctairières.  Nelle  fasi  più  avanzate  del  periodo  secondario 
va  ricordaUi,  infine,  la  minore  estensione  con  tendenza  ai 
raggruppamento  e dimensioni  maggiori  degli  elementi 
papulosi.  i quali  possono  assumere  disposizione  figurata 
mentre,  talvolta,  permangono  gii  esiti  pigmentari  o in 
ucromia  delle  lesioni  precedenti,  e possono  essere  presen- 
ti alterazioni  discromiche  {collana  di  Venere). 

La  diagnosi  può  venire  confermata  con  la  ricerca  del 
p;irassiia  nelle  manifestazioni  cutanee  (alcune  delle  quali, 
come  le  pupule  erosive,  sono  straordinariamente  ricche  di 
treponemi)  ma  l'indagine  che  in  questo  periodo  riveste 
maggior  importanza  e quella  sierologica,  poiché  di  rego- 
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la,  nel  corso  della  s.  secondaria,  tutte  le  reazioni  risulta- 
no positive  a elevalo  titolo. 

Fra  le  evenienze  che  possono  essere  causa  di  errore  o 
dubbi  ricordiamo  le  forme  di  s.  secondaria  di  tipo  atte- 
nuato. con  manifestazioni  as.sai  lievi  e transitorie  (mode- 
sta eruzione  roseolica.  esiguo  compatimento  linfoghian- 
dolarc.  scarsa  o inapprezzabile  compromissione  generale) 
che  spesso  sfuggono  al  paziente  e alle  quali  segue  la  la- 
tenza clinica.  Tali  forme  sono  frequenti,  mentre  raramen- 
te si  osservano  quelle  di  tipo  grave,  fra  le  quali  la  s.  ma- 
ligna. che.  per  il  carattere  ulcertìso  delle  lesioni  cutanee, 
l'assenza  delle  adenopatie.  la  negatività  delle  reazioni  sie- 
rologiche. si  discosta  dal  quadro  usuale. 

3.  Sifilide  tardiva.  - Le  manifestazioni  della  s.  terziaria 
costituiscono  un  problema  diagnostico  che.  in  rapporto 
alle  localizzazioni  nei  vari  organi  e sistemi  c alla  modalità 
di  compromissione  di  questi,  investe  i più  diversi  settori 
della  patologia  e della  clinica.  In  questo  periodo  la  sin- 
tomatologia è più  strettamente  in  rapporto  a patologie  da 
organo  leso,  mentre  mancano  i segni  di  una  compromis- 
sione dello  stato  generale  non  riportabili  alle  alterazioni 
funzionali  dellorgano  colpito. 

Caratteri  essenziali  nei  casi  di  lesioni  cutanee  sono,  per 
i sitìlodermi  tuberoserpiginosi,  la  circoscrizione  delle 
manifestazioni,  il  loro  aspetto  figurato,  il  colorito  rosco- 
cupo.  la  pigmentazione  periferica,  la  consistenza  dura 
degli  elementi,  il  tipo  definitivo  degli  esiti  cicatriziali.  Le 
lesioni  gommose  si  distinguono  per  la  precoce  colliqua- 
zione e l'aspetto  dell'ulcerazione  e della  cicatrice.  l.a 
morfologia  clinica  non  fornisce  tuttavia  criteri  assoluti, 
specie  per  le  lesioni  gommose  che  non  ò agevole  diffe- 
renziare da  lesioni  croniche  granulomatose  di  altra  natu- 
ra. Per  quanto  riguarda  le  diagnosi  della  s.  del  sistema 
nervoso  si  rimanda  alle  voci  ni-urosii-iuue  (X.  836); 
PARALISI  PROCRLSSIVA  (XI.  983);  TABE. 

4.  Sifilide  latente.  - Per  la  diagnosi  di  s.  latente,  valore 
essenziale  rivestono  i rilievi  anamnestici.  l'inchiesta  fami- 
liare c soprattutto  l'indagine  sierologica.  L'anamnesi  do- 
vrà essere  condotta  con  cura  e tatto  per  conoscere  tra- 
scorsi morbosi  riportabili  a un  complesso  primario  e a 
manifestazioni  secondarie  a IcKalizzazionc  cutanea:  esito 
di  eventuali  esami  sierologici  praticati;  trattamenti  tera- 
peutici subiti.  Vi  sono  casi  nei  quali,  peraltro,  Tindagine 
anamncstica  non  apporta  alcun  ausilio  al  problema  dia- 
gnostico e l'indagine  sierologica  (v.  sotto)  costituisce  l'u- 
nico mezzo  per  risalire  all'esistenza  dell'Infezione. 

5.  Sifilide  congenita.  - Nella  forma  precoce,  la  diagnosi 
di  s.  congenita  potrà  essere  posta  in  base  alle  manifesta- 
zioni cliniche,  fra  le  quali  assai  indicativi  sono;  il  penfìgo 
sifilitico;  la  coriza,  che.  quando  si  manifesta  nei  primi 
giorni  di  vita,  è quasi  sempre  indicativa  deirinfczione 
congenita;  la  splenomegalia;  t sifilodcrmi  cutaneomucosi; 
la  pseudoparalisi  del  Pairot  (da  non  confondere  con  le 
paralisi  ostetriche  del  neonato  [v.]). 

Vi  soiK),  inoltre,  diversi  segni  presuntivi,  non  tutti  validi 
se  considerati  isolatamente  ma  importanti  se  associati. 
Ricordiamo  fra  (questi:  la  poliadenopatia.  e in  particolare 
le  adeniti  cubitali  (che.  assodate  alle  dcatrìci  raggiate  pe- 
riorali e alle  deformità  delle  ossa  craniche,  costituiscono  la 
triade  precoce  di  Hochsinger),  Tidrocefalo.  il  cattivo  stato 
generale,  i disturbi  dell'apparato  digerente  (melena,  vo- 
mito. anoressia),  l'idrocele,  nonché  le  lesioni  placentari, 
ridramnio  e.  come  dati  anamneslid.  precedenti  aborti  e 
parti  prematuri.  Vanno  aggiunte,  infine,  rinchiesta  fami- 
liare e le  relative  indagini  clinicoanamnestichc  e di  labora- 
torio. tendenti  ad  accertare  l'esistenza  deirinfezione  nei 
genitori.  Sul  nato  può  essere  praticata,  in  presenza  di  ma- 
nifestazioni in  atto,  la  ricerca  dell'agente  causale,  del  qua- 
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le  le  lesioni  sono  spesso  assai  ricche.  L'indagine  sierologi- 
ca, viceversa,  non  depone  necessariamente,  se  positiva, 
per  l'infezione  del  neonato  potendo  tale  positività  essere 
dovuta  alla  presenza  di  anticorpi  di  origine  materna. 

Per  quanto  si  riferisce  alla  s.  congenita  tardiva,  il  pro- 
blema diagnostico,  in  caso  di  organopatie  in  atto,  si  riav- 
vicina sensibilmente  a quello  delle  fasi  tardive  delia  s. 
acquisita  (v.  sopra).  In  questi  casi,  tuttavìa,  sono  presenti 
spesso  gli  esiti  di  lesioni  pregresse,  fra  i quali  abbiamo 
già  ricordato  quelli  che  vanno  sotto  il  nome  di  stigmate. 
1^  trìade  di  Hutehinson  è patognomonica.  ma  non  sem- 
pre completa;  tuttavia  anche  le  sole  malformazioni  denta- 
rie sono  indicative.  In  presenza  di  sindromi  che  possono 
richiamare  il  sospetto  di  una  s.  congenita  o quando  gli 
elementi  a tale  riguardo  siano  soltanto  di  carattere 
anamncstico.  i criteri  validi  ai  fini  diagnostici  sono  dello 
Messo  ordine  di  quelli  attuabili  per  evenienze  analoghe 
che  intervengono  nel  caso  della  s.  acquisita. 

Bibliografia 

Per  la  bibliografia  v.  col.  269. 

ANTONIO  rosn  e maria  luisa  faz/iki 

Diagnosi  di  laboratorio 

La  diagnosi  di  laboratorio  della  s.  si  basa  suU’identifìca- 
zione  diretta  dell'agente  etiologico  nel  materiale  preleva- 
to dalle  lesioni  della  s.  primaria,  sccondana  e congenita, 
e su  saggi  indiretti,  volti  a evidenziare  la  presenza  di  an- 
ticorpi nel  siero  o nel  liquor  dei  pazienti. 

Identificazione  diretta 

L'identificazione  diretta  utilizza  l'osservazione  microsco- 
pica in  campts  oscuro  su  preparati  a fresco  oppure  la  mi- 
croscopia in  fluorescenza  su  preparati  fìssati. 

Nel  primo  caso,  una  goccia  di  essudato  deposta  tra  due 
vetrini  (porla-  e coprioggetlo)  è osservata  al  microscopio 
in  campo  oscuro;  T.  pallidum  si  presenta  come  un  mi- 
crorganismo a forma  di  cavatappi,  con  spire  regolari  mol- 
to ravvicinate,  dotato  di  motilità  caratteristica  (v.  sopra, 
enologia). 

Nel  secondo  caso,  l'essudato  deposto  sul  vetrino  por- 
taoggetti. dopcì  fissazione  con  acetone,  è incubalo  con  un 
antisìero  specifico  anti-7*.  pallidum  coniugato  con  fluore- 
sccina.  Lo  striscio  è quindi  osservato  al  microscopio  a 
fluorescenza. 

L'esame  in  campo  oscuro  è consideralo  molto  sensibile  c spe- 
cifico nella  s.  primaria.  Tuttavia,  nella  pratica,  alcune  condizioni 
possono  rklume  la  sensibilità;  inadeguato  prelievo  del  campione, 
ecces&o  di  dclnii  e di  eritrociti  che  nascondono  li  treponema, 
recente  terapia  antihiotica,  locale  o generale.  Per  questo  è buo- 
na norma  ripetere  questo  esame  3 volle  prima  di  classificare  un 
risultato  come  negativo. 

L'esame  basato  sulla  fluorescenza  diretta  ha  caratteristiche 
simili  a quclK^  in  campo  oscuro  ed  è preferibile  a questo  quando 
il  maicrlHle  venga  prelevato  da  sedi  che  abitualmente  ospitano 
treponemi  saprofìti  (ad  cs..  la  bocca).  Rispetto  all'esame  a fresco 
ha  lo  svantaggio  di  una  minore  rapidità  di  risposta.  I dati  dispo- 
nibili sulla  sua  sensibilità  non  seme  univoci  (74-95%)  e sottoli- 
neano la  necessità  di  una  grande  esperienza  nella  sua  esecuzio- 
ne, avvertenza  che  si  applica,  peraltro,  a tutti  gli  esami  diagno- 
stici per  la  s. 

Test  sierologici 

La  struttura  del  T.  pallidum  presenta  un  complesso  mo- 
saico di  antigeni  diversi  ai  quali  l'uomo  risponde  con  for- 
mazione di  anticoipi  distinti,  la  cui  evidenziazione  assu- 
me valore  ai  lini  clinici  cd  epidemiologici.  Gli  studi  sulla 
struttura  antigene  dei  treponemi  iniziati  da  D'Alessandro 
et  al.  hanno  dimostrato  che  gli  antigeni  di  T.  pallidum 
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TAB.  I.  classificazioni:  delle  SIEKOREAZIONI  per  la  SUILIDE 


ReaiKwie 

Antigeni  ini|Megati 

Aatkov|N 

Reazione  di  flocculazione  VDRL  {Venereai  Oisease  Re- 
search Labaroioriei)  *— 

antigene  Iipoideo  (cardiolipina) 

I antilipuHieo 

Fissazione  del  complemento*  (Reazione  di  Wasser- 
mann) 1 

antigene  Iipoideo  (cardiolipina) 

antilipoidco 

Fissazione  del  complemento*  ! 

antigene  treponemico  (ceppo  Rciler) 

gruppospeaflco 

Reazione  di  immunofluorescenza:  FTA-ABS  {Ftuorescem  I 
Trepimemaì  Amibody-Absorption)  ^ 

antigenc  treponemico  (spirochete  non  vitali  dei 
ceppo  Nichols) 

tipuspecifico 

Tesi  di  immobilizzazione:  TPl  {Treponema  paUidum 
ImmohilìzaUony  \ ** 

Test  di  emoagglutinazkmc  pa.ssiva 

sospensione  fresca  di  T.  paUidum  virulento  (ceppo 
Nichols) 

lipospccifico 

TPHA  {Treponema  paUidum  HemAggìuùnatum) 

emazie  di  montone  sensibilizzate  con  partigenì 
estraili  dal  ceppo  Nkrhols 

lipospccihco 

MHA-TP  {MicroHemAggiuùnation-Treponema  palli-  1 
dum)  •— 

emazie  di  montone  sensibilizzate  con  partigcni 
esirani  dal  ceppo  Ntchoh 

iipospccifico 

AMHA-TP  {AutomcOìzed  MicroHemAgghumation- 
Treponema  pallidiÀm)  ' 

emazie  di  montorve  sensibilizzale  con  partigenì 
estratti  dal  ceppo  Ntchols 

lipi>spect  Hai 

SPTPHA  {SoUd-Phase  Treponema  paUidum  HemAd-  \ 
sorpùon)** 

emazie  di  montone  sensibilizzate  con  partigeni 
estraiti  dal  ceppo  Ntchols 

ttpospecìfico 

Test  immunocnzimalico:  ELISA  {Enzyme-Linked  Immu- 
no-Sorbent  Assay)*^ 

estratto  sonicato  di  T.  paUidum  (ceppo  Nichols) 

lipospedfkro 

•—  Rca2KMii  più  larpamcnic  impk^ic  nella  McroUiafrutsi  della  sifiiwk'. 

* RcazHini  ficncralmcnlc  non  pKi  impic{(aic 

**  Rcaztoni  impiegale  $otu  in  lahewaltm  allamcntc  ipccialtr/ali. 


possono  essere  cosi  distinti:  a)  antigeni  tipospccifìci.  prO' 
pri  di  T.  pallìdum  c di  altri  treponemi  patogeni:  h)  anti- 
geni gruppospecifid.  comuni  ai  treponemi  patogeni  e ai 
treponemi  non  patogeni  coltivabili;  c)  antigeni  ubiquitari 
rappresentati  da  antigeni  lipoidei  (cardiolipina). 

I test  sierologia,  quindi,  si  distinguono  fondamental- 
mente in  test  treponemici  e test  non  treponemici,  a se> 
conda  che  essi  rivelino  aniicorpi  diretti  contro  T.  paUi- 
dum  o suoi  componenti  oppure  anticorpi  (le  cosicWelte 
reagine)  diretti  contro  antigeni  lipoidei.  Occorre  subito 
prcdsarc  che  nessuno  dei  test  treponemid  è in  grado  di 
differenziare  la  s.  dalla  framhoesia  (v.)  e dalla  spiroche- 
tosi  discromica  (v.).  i cui  agenti  etiologid.  rispettivamen- 
te T.  pertenue  c T.  carateum,  sono  identid  a T.  paUidum, 
sia  dal  punto  di  vista  morfologico,  sia  dal  punto  di  vista 
ìmmunologico.  1 test  treponemid,  pertanto,  hanno  valore 
nella  diagnosi  della  s.  a condizione  che  si  possano  esclu- 
dere le  altre  dtate  treponemaiasi,  del  resto  praticamente 
assenti  in  Italia. 

La  descrizione  che  segue,  incentrata  sui  test  di  più  dif- 
fusa e pratica  applicazione,  ha  uno  scopo  essenzialmente 
informativo  e non  vuole  in  alcun  modo  essere  una  guida 
per  l'esecuzione  dei  test  stessi,  la  cui  delicatezza  richiede 
grande  esperienza  e stretta  osservanza  delle  norme  tecni- 
che riportate  nelle  pubblicazioni  specialistiche.  Nella  tab. 
I è riportata  la  classificazione  delle  principali  tecniche  sie- 
rodiagnostiche impiegate  nella  s. 

Akunc  reazioni  diagnostiche,  già  ampiamente  utilizzate  in 
passato,  risultano  in  larghissima  pane  abbandonate,  come,  ad 
es..  la  reazione  di  Wassermann  (v.  sotto)  e il  test  di  immobiliz- 
zazione (v.  sotto). 

1.  Test  non  treponemid.  - Come  già  accennato,  ven- 
gono definiti  con  il  termine  di  reagine  gli  anticorpi  che 
reagiscono  con  gli  antigeni  lipoidei:  tale  termine  costitui- 
sce una  «scelta  sfortunata»  in  quanto  si  sovrappone  a 
quello  impiegato  per  designare  gii  anticorpi  della  classe 
IgE  che  si  nscontrano  in  alcune  malattie  allergiche. 

259 


a)  Tra  i test  non  treponemid,  il  più  utilizzato  è quello 
noto  come  saggio  VDRL  {Vcnereal  Disease  Research 
iMboratory):  à una  prova  di  fioccula/ione  su  vetrino  che 
utilizza  come  antigene  un  fosfolipide  denominato  cardio- 
lipina (identificato  dalla  Pangborn  nel  1942).  opportu- 
namente integrato  con  lecitina  c am  colcsien>!o. 

Una  gocaa  di  siero  è mescolata  con  ranligcnc  su  un  vetrino 
agitato  meccanicamente  (si  usano  vetrini  panictdari).  ìjì  letiuia 
è microscopica.  Il  risultalo  è dasvficato  come  pi^iiivo  (presenza 
di  flocculi  grandi  e medi),  negativo  (assenza  di  fluccuii)  o de- 
bolmente positivo  (presenza  di  flocculi  piocoli).  Eseguito  su  di- 
luizioni seriali  del  stero  in  esame,  questo  test  permette  di  espri- 
mere il  titolo  del  siero  in  termini  di  massima  diluizione  che  dà 
ancora  reazione  positiva.  Può  essere  eseguito  anche  sul  liquor. 

Le  altre  reazioni  di  fliKCulazione.  basale  anch  es.se  sui- 
l'impiego  di  antigene  cardiolipinico  (note  come  reazioni 
di  K.ahn.  Meinicke.  Hinton.  etc.)  e i cui  risultati  ricalcano 
quelli  della  reazione  VDRL.  non  sono  più  eseguite. 

b)  Tra  i test  non  treponemid  rientra  la  reazione  di 
Wassermann,  almeno  per  quanto  concerne  rimpiego  di 
anligcne  iipoideo.  È una  reazione  di  fissazione  dèi  com- 
plemento (v.):  rantigene  usato  inizialmente  era  un  estrat- 
to di  fegato  di  feti  sifilitici.  rica>  di  treponemi  (Wasser- 
mann. 1906).  In  seguito  alla  dimostrazione  che  antigeni 
treponemici  non  erano  necessari  per  la  riuscita  della  rea- 
zione. si  pas.sò  a un  estratto  alcolico  di  tessuti  normali, 
successivamente  sostituito,  a sua  volta,  dall'antigene  pu- 
rificato cardioliplna-lccitina-colestcrolo. 

In  parallelo  viene  di  solito  allestita  anche  una  reazione 
di  fissazione  del  complemento  che  impiega  un  antigene 
trcppncmico  costituito  da  sospensioni  lisate  di  Treponema 
di  Reitcr:  in  questo  caso,  quindi,  nella  reazione  di  Was- 
sermann si  associa  anche  il  test  treponemico. 

La  tecnica  più  largamente  usata  è quella  definita  come 
«test  di  Kolmer  1/5  di  volume»,  che  utilizza  ridotti  vo- 
lumi dei  reagenti. 

2.  Test  treponemid.  - Tra  i trepitnemid,  si  segnala- 
no la  reazione  di  immunofiuorescenza  con  adsorbimento 
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c il  te<it  di  microemoagglutinazione  (rispettivamente, 
FTA-ABS  o Fluorescenf  Treponemul  Anlihody  Ahsorp- 
tion  test  e MHA*TP  o Microh^magglutinalion  Trepone- 
ma! test,  ai  quali  rcccntcmcntc  si  è aggiunto  un  test 
immunoenzimatico  (ELISA).  .Sempre  meno  viene  impie- 
gato il  test  di  immobilizzazione. 

a)  Reazione  di  immunojìuorescenza  con  adsorbimento. 
- Il  siero  del  paziente,  inattivato,  viene  privato  degli  an- 
ticorpi non  specifici  mediante  adsorbimento  con  un 
estratto  sonicato  di  Treponema  di  Reiler.  Una  goccia  del 
siero  adsorbito  è incubata  su  vetrino  con  spirochete  rron 
vitali  di  T.  paìlidum  (ceppo  Nichols).  Si  aggiunge  quindi 
un  siero  antimmunoglobuline  umane  marcate  con  fluorc- 
sceina  e si  osserva  il  preparato  al  microscopio  a fluore- 
scenza. Il  risultato  è classificato  come  positivo,  negativo  o 
debolmente  positivi),  c in  quest'ultima  evenienza  iKCorre 
una  conferma. 

b)  Reazione  di  microemoafiglutinazione.  - Si  tratta  di 
un  test  di  emoagglutinazione  passiva,  che  utilizza  globuli 
rossi  di  montone  coniugati  con  antigeni  di  T.  paltidum 
(Usato),  i quali  vengono  agglutinati  da  anticorpi  anti-7‘. 
paìlidum  presenti  nel  siero  dei  pazienti.  Questo  test  si 
presta  ad  applicazioni  su  vasta  scala,  essendo  automaiiz- 
zabile.  Una  sua  variante  utilizza  come  antigene  globuli 
rossi  di  tacchino  stabilizzati  con  glutaraldeidc  c coniugati, 
mediante  ben/jdina  bisdiazolata,  con  un  estratto  sonicato 
di  T.  paìlidum. 

c)  Test  immunoenzimatico.  - Anche  questo  test  (ELI- 
SA) utilizza  come  antigene  un  estratto  simicato  di  T.  pai- 
lidum  (ceppo  Nichols).  L'importanza  dell'applicazione  di 
questa  metodica  alla  sieriHliagnosi  della  s.  è legata  al  fat- 
to che  essa  consente  non  solo  la  determina/ione  degli 
anticorpi  IgO.  ma  (soprattutto  con  la  metodica  IgM- 
ELISA)  anche  delle  IgM.  le  quali  sembrano  rivestire  un 
particolare  signifìcato  ai  fini  dciracxcrlamenlo  dell’attività 
dell  infezione  e quindi  del  monitoraggio  della  terapia. 
Sono  in  corso  di  avanzato  sviluppo  studi  per  applicare 
tecniche  di  ELISA  che  consentano  di  titolare  simulta- 
rveamente  le  IgCì  e le  IgM  (Farshy  et  al..  1984). 

d)  Test  di  tmmobilizzazione.  - Noto  come  TPI  test 
(Treponemul  Immobilizatinn  Test),  fu  introdotto  nel  1949 
da  Nelson  e Mayer. 

Il  siero  del  paziente  viene  incubato  per  una  notte  a 
37  '*C.  in  presenza  di  complemento  di  cavia,  con  una 
sospensione  fresca  di  T.  paìlidum  virulento  (ceppo  Ni- 
chols).  propagato  in  testicolo  di  coniglio.  Una  goccia  del- 
la miscela  viene  quindi  osservata  al  microscopio  in  campo 
oscuro:  se  il  siero  del  paziente  contiene  anticorpi  specifi- 
ci, si  osserva  perdita  di  motilità  del  treponema.  Come 
controllo  si  allestisce  una  miscela  analoga,  ma  senza 
complemento. 

È un  test  che.  per  il  suo  altissimo  costo  c per  il  perico- 
lo di  infezione  per  il  personale  di  laboratorio,  viene  ese- 
guito solo  in  pochissimi  centri  altamente  specializzati. 

Anticorpi  presenti  nella  sifilide 

Oli  anticorpi  presenti  nell'infezione  luetica  sono  di  tipo 
IgG  e IgM.  Gli  anticorpi  antilipoidei  (le  cosiddette  «rea- 
ginc»)  sono  costituiti  da  IgM  (in  prevalenza)  c IgG. 

11  test  di  immunofluorescenza  (KfA-ABS)  svela  in 
prevalenza  anticorpi  IgG;  le  IgM  sono  pierò  idcnt(^cate 
etm  la  reazione  modificata  IgM  FTA-ABS,  che  pierò  ri- 
chiede il  frazionamenio  del  siero  per  eliminare  le  IgO. 

La  reazione  di  emoagglutinazione  passiva  (TPHA),  pur 
svelando  anch’essa.  in  prevalenza,  anticorpi  della  dassc 
IgG,  reagisce  bene  con  anticorpi  IgM;  una  reazione  op- 
portunamente modificata  (SPTPHA:  Solìd-Phase  T.  pai- 
lidum  HemAdsorption)  consente  di  determinare  gli  anti- 
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corpi  IgM  sul  siero  intero;  la  TPHA  cla.ssica.  per  identifi- 
care anticorpi  IgM,  richiede  il  frazionamento  del  siero 
per  eliminare  le  IgG. 

Il  test  immunoenzimatico  (ELISA)  del  tipo  IgM-ELl- 
SA  è quello  che  ha  consentilo  di  ottenere  i migliori  risul- 
tati risp>et(o  agli  anticorpi  IgM,  p>er  i quali  ha  dimostrato 
elevata  sensibilità  (88%)  od  elevata  spocitkità  (94%). 

I.e  ricerche  sugli  anticorpi  IgM  vengono  svilupipatc  per- 
ché molti  AA.  affermano  che  la  presenza  di  anticorpi  di 
tipo  IgM  è indice  di  attività  dclTinfczione  sifilitica  e.  di 
contro,  che  la  loro  scomparsa  à indice  delTcfficacia  della 
terapia;  gli  anticorpi  IgM  sono  anche  indicativi  di  s.  con- 
genita. Gli  anticorpi  di  tipni  IgM  sarebbero  i primi  a com- 
parire in  caso  di  infezione;  scomparirebbero  in  caso  di 
adeguato  e sollecito  trattamento  di  s.  primaria,  e scompa- 
rirebbero in  circa  12  mesi  daiPinizio  della  terapia,  che 
però  risulti  efficace,  nel  caso  di  s.  tardiva.  Tuttavia  non 
sono  ancora  definiti  gli  osp)ctti  sierologici  ed  epidemiologi- 
ci che  consentano  di  affermare  con  certezza  la  validità  dei 
test  per  le  IgM  come  predittivi  di  infezione  attiva. 

Le  false  positività  hioiogiche 

E noto  che  un  certo  numero  di  sieri  presenta  reazioni 
pK>sitivc  anche  in  assenza  di  infezione  luetica:  la  falsa  po- 
sitività biologica  p>er  la  s.  (Biological  False  Positive  Stan- 
dard Test  SyphilLs:  BFPSTS)  è legata  quasi  sempre  ad 
anticorpi  antifosfolipidi  che  Si>no  presenti  in  numerose 
condizioni  (lebbra,  ibc.  p)olmonitc  pneumococcica.  endo- 
cardite batterica  subacuta,  scarlattina,  rìckctisiosi,  epatiti, 
mononucleosi  infettiva,  gravidanza,  età  avanzata,  etc  ), 
ma  soprattutto  in  una  serie  di  malattie  non  infettive  come 
il  lupus  eritematoso  sistemico,  la  sindrome  da  anticorpi 
antifosfolipidi.  Tartrite  rcumatoide,  le  connettiviti,  eie.  t\ 
stato  possibile  precisare  come  esistano  false  p)ositività  di 
tipx)  episodico  c transitorio  (queste,  in  genere,  associate  a 
infezioni)  e altre  persistenti  o croniche.  Queste  ultime  si 
associano  di  solito  a malattie  autoimmuni,  quali  lupus 
eritematoso  sistemico,  artrite  rcumatoide;  a volte  p>osso- 
no  precedere,  anche  di  molti  anni,  l’evidenza  clinica  di 
LES  e di  altre  malattie  autoimmuni. 

Anche  la  sindrome  da  anticorpi  antifosfolip>idi  (v.), 
un'entità  clinica  caratterizzata  da  trombosi,  trombocito- 
p>cnia,  aborto  ricorrente  (di  frequente  osservazione  anche 
in  soggetti  che  non  soddisfano  i criteri  diagnostici  di 
LES).  presenta  nel  siero  anticorpi  anlicardiolipina  e 
quindi  la  falsa  positività  delle  reazioni  Issate  su  antigeni 
lipK)idci  (Valcsini  c Balsano.  1986).  È stata  p>ui  dimostra- 
ta la  presenza,  in  pazienti  affetti  da  LES,  di  un  anticoipo 
definito  LAC  (lupus-anticoagulante)  che  è un  particolare 
anticorpx)  antifosfolipidi  con  specificità  molto  simile  a 
quella  degli  anticorpi  anticardiolipina:  anche  in  queste 
condizioni  si  ha  la  falsa  p)ositività  delle  reazioni  basate  su 
antigeni  lipoidei. 

Come  metodica  sperimentale  p>er  lo  studio  degli  anti- 
corpi anticardiolipina  è stata  impiegata  da  Harris  et  ai. 
(1983)  una  tecnica  radioimmunologica  che  si  è dimostra- 
ta 4(X)  volte  più  sensibile  della  reazione  VDRL. 

Anche  per  le  prove  di  fluorescenza  con  adsorbimento  e 
di  microemoagglutinazione  sono  stati  ripx>rtati  falsi  posi- 
tivi in  ca.si  di  malattie  aute^mmuni,  herpes  genìtalis.  abuso 
di  stup>efacenti;  secondo  alcuni  AA.,  molti  dei  risultati 
falsi  positivi  nei  test  treponemici  sono  imputabili  a fattori 
tecnici. 

Sceita  e significato  dei  vari  test  diagnostici  per  la  sifilide 
Nella  s.  primaria  il  test  di  scelta  é quello  di  identificazio- 
ne diretta,  con  osservazione  in  campo  oscuro  o,  preferi- 
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Fig.  25.  Saggio  VDRL  nella  s.  Schema  escmplifìcalivo  delle 
modi^aziont  del  indo  flocculante  nel  cono  della  malatiia.  La 
linea  nera  continua  rapprcMrma  randamemo  dei  titolo  anticorpa* 
le  nella  s.  non  trattata.  Le  linee  traiieggiaie  mostrano  la  diminu* 
/ione  del  titolo  in  seguito  a trattamento;  si  noti  la  loro  diversa 
Mndenza  in  caso  di  irattamcnto  prcaxx  (A)  o tardivo  (B).  Nel 
25%  dei  casi  il  titolo  sì  ncgativtzza  spontaneamente  (estrema 
destra).  {Da  C.  Ilart,  riJiseffnata  e modificala).^ 


bilmente.  in  microscopia  a fluorescenza  in  caso  di  lesioni 
orali.  L'cfflcacia  del  trattamento  sarà  successivamente 
valutata  con  il  test  di  flocculazione  (VDRL),  eseguito 
quantitativamente. 

I test  di  fluorescenza  con  adsorbimento  (FTA-ABS)  c 
di  microemoagglutinaztone  (MHA-TP)  divengono  positivi 
nella  s.  primaria  c tali  rimangono  generalmente  per  tutta 
la  vita  del  paziente,  indipendentemente  dai  trattamento 
(a  meno  che  questo  non  sia  molto  precoce).  Pertanto, 
essi  sono  inadeguati  a seguire  la  risposta  del  paziente  al 
trattamento  e una  loro  valutazione  quantitativa  è priva  dì 
utilità,  a parte  te  metodiche  successivamente  messe  a 
punto  per  evidenziare  e titolare  le  IgM  (ad  cs.  la  19S 
IgM-FTA;  IgM  ELISA  (Tringali  et  al.,  1986]). 

II  test  di  flocculazione  si  positivizza  anch'esso  durante 


TAB.  II.  SENSIBILITÀ  4%)  DI  ALCUNI  TEST  SlEKOLO 
GICT  PER  LA  SIHLIDE  PRIMARIA* 

(da  C.  Hart.  modificala) 


FIoccuIuìom  ' MicrocmoagghitiM* 
(VDRL)  nome  (MHA-TP) 


Huorescenza 
con  adsorbènealo 
(FTA-ABS) 


72.5  i 

72.5 

98.2 

75.7  1 

— 

86.4 

68.S 

82,3 

91.5 

69.7  I 

88,6 

97.5 

62.2  1 

83.3 

81.1 

* In  tutti  i casi,  l'osarne  in  campo  oscuro  era  potiim). 


la  s.  prìmaria,  raggiungendo  rapidamente  un  picco  che 
rimane  costante  nel  primo  anno  di  infezione,  per  dimi- 
nuire lentamente  e negativizzarsi  spontaneamente  in  circa 
il  25%  dei  casi.  Il  titolo  è influenzato  dal  trattamento, 
nel  senso  che  in  seguito  a terapia  esso  diminuisce  con 
velocità  proporzionale  alla  durata  della  malattia  prima 
del  trattamento  (fig.  25);  rappresenta,  pertanto,  il  test  di 
elezione  per  controllare  la  terapia,  assieme  a quelli  che 
titolano  direttamente  le  IgM. 

Nella  s.  secondaria  si  applicheranno  i test  sierologici, 
che  in  questa  fase  hanno  una  sensibilità  del  100%  c pre- 
cisamente la  VDRL,  la  FTA-ABS  c la  MHA-TP. 

La  tab.  11  riporta  la  sensibilità  comparativa  dei  test  di 
flocculazione,  di  microcmoagglutinazionc  e di  fluorescen- 
Zìi  con  adsorbimento  riferita  da  vari  AA.  per  casi  di  s. 
primaria,  tutti  risultati  positivi  all'esame  diretto  in  campo 
oscuro.  Nella  s.  secondaria  non  trattala,  per  tutti  e tre  i 
test  è riportata  una  sensibilità  del  100%.  Nella  s.  tardiva 
sintomatica  i valori  di  sensibilità  riportali  sono;  70%  per 
la  flocculazione,  93,5-100%  per  la  microemoagglutina- 
zionc  c l(X)%  per  la  fluorescenza  con  adsorbimento. 

La  speciflcità  dei  tre  test  à riportata  nella  tab.  III.  ì cui 
dati  sono  stati  ottenuti  su  sieri  sottoposti  in  parallelo  ai 
Ire  saggi. 

Quanto  all'applicazione  dei  test  sierologici  al  liquor  ce- 
falorachidiano (v.  iiQi.'OX,  Vili,  2217)  per  la  diagnosi  del- 
la neurosifllide,  la  prova  di  flixrcuiazione  è molto  specifica, 
ma  poco  sensibile,  mentre  il  test  di  fluorescenza  con  ad- 
sorbimento (FTA-ABS)  è più  sensibile  ma  meno  specifico. 
Inoltre,  il  titolo  flocculante  persiste  a lungo  anche  dopo  un 
trattamento  efficace,  e non  rappresenta  pertanto,  nel  caso 
del  liquor,  un  buon  indicatore  della  risposta  alla  terapia. 
Alle  prove  sierologiche  .sul  liquor  occorre,  perciò,  affian- 
care altre  prove;  tra  queste,  in  primo  luogo,  la  conta  cellu- 
lare sembra  essere  quella  più  correlata  con  randamenio 
della  malattia  e con  gli  effetti  della  terapia. 

Per  quanto  riguarda  la  diagnosi  di  s.  congenita,  tentativi 
di  utilizzare  un  test  di  fluorescenza  con  adsorbimento  in 
grado  di  rivelare  anitcorpt  della  classe  IgM  nel  neonato 
sono  ancora  oggetto  di  discussione;  al  riguardo  risultati 
migliori  sembrano  ottenersi  con  Timpiego  della  IgM-ELI- 
SA.  La  misura  del  titolo  flocculante  una  volta  al  mese  nei 
pnmi  3 mesi  di  vita  rimane  per  ora  la  condotta  di  scelta:  la 
diminuzione  del  titolo  (che  scompare  nel  bambino  non 
luetico  dopo  6-12  settimane,  mentre  le  reazioni  TPHA  c 
FTA-ABS  rimangono  positive  per  circa  6 mesi)  depone 
per  la  presenza  di  anticerpi  materni  (com'è  noto,  anticorpi 
della  classe  IgG  passano  attraveno  la  placenta  dalla  ma- 
dre al  feto);  la  costanza  o Taumento  del  titolo  depongono 
per  l'infezione  luetica  nei  bambino. 

Le  scelte  c l'utilizzazione  pratica  dei  test  diagnostici 
sopra  descritti  nelle  varie  situazioni  cliniche  della  s.  sono 
riportate  nella  tab.  IV. 


TAB.  111.  SPECIHCITÀ  (%)  DI  ALCUNI  TEST  SIEROLOGICI  PER  LA  SIHLIDE 

(da  G.  Hart.  modificata) 


Natura  dei  skri 


N.  dei  fieri 


Flocoilazioue 

(VDRL) 


Mkroeiuoaggluriua- 
zkHie  (MHA-TP) 


Hooreaenza 
con  adaortiiaento 
(FTA-ABS) 


Voluniari  sani  . 

HUH 

I 99.7  1 

99,4 

99.2 

Pazienti  sifilittci 

255 

83.9 

84.7 

77J 

Sieri  o>ngclati  di  soggetti  sani 

187 

99.5 

100.0 

99.5 

Sieri  freschi  di  soggetti  sani 

379 

98.7 

100.0 

95J 

Sieri  di  suore  sane  in  comunità 

250 

I 

KXi.O 

i 

98.8 
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TAB.  IV.  INDICAZIONI  PLR  L’USO  DEI  TEST  DIAGNOSTICI  DELLA  SIHLIDE  NELLA  DIAGNOSI  E NFXLA  VALU> 

TAZIONE  DEL  TRATTAMENTO 


Dingnoii  o tipo  di  ialcrvcalo 


Innwdwliinentc  j Socccssivaincnlc 


Sifilide  primana 

1 

Esame  diretto  in  campo  oscuro  o In  fluore- 
scenza; inizio  del  trattamento  se  positivu 

i Titolo  flocculante  (VDRL)  per  foltow-up 

Sihlklc  secondaria 

i 

Reazione  di  flocculazione  (VDRL);  FTA* 
ABS;  MHA-TP;  inizio  del  trattamento  se 
positive 

Titolo  flocculante  (VDRL)  per  folìow-up\  IgM- 
ELISA 

Persone  asintomattche  apparie-  i 
nenti  a particolari  categorie 
(1) 

Reazione  di  flocculazione  (VDRL) 

Microcmoagglulìnazionc  (MHA-TP),  se  la  rea- 
zione di  flocculazione  (VDRL)  6 positiva 

Valutazione  deH'adcguaiezza 
del  tratlameniu  per  sifilide  | 
iniziale  c tardiva  | 

Titolo  flocculante  (VDRL)  a distanza  di  3. 

6.  12  mesi  dai  trattamento;  IgM-ELISA 

1 

I Ripetere  il  trattamento  se  dopo  12  mesi  il  titolo 
' flocculante  non  si  è abbassato,  oppure  se. 

dopo  un  calo  iniziale,  è di  nuovo  aumentato; 
! idem  con  IgM-ELISA 

Persone  sieropositive  affette  da  ' 
neurosifìlidc 

Reazione  di  flocculazione  (VDRL)  su  liquor 
e conta  cellulare  su  liquor 

: Trattare  per  neurosifìlidc  se  la  reazione  di  floc- 
culazione (VDRL)  è positiva  c la  conta  cellu- 
lare è elevata 

Foilow-up  dopo  ualtamenio 
per  ncurosifUidc  asintomaiica 

Conta  cellulare  su  liquor  dopo  6 settimane. 
3 e 6 mesi  dal  trattamento 

Conta  cellulare  su  liquor  12  e 24  mesi  dopo  il 
iraltamento.  se  la  conta  dopo  6 mesi  i nor- 
male 

Sospetto  di  sifilide  (2) 

Trattare  come  per  sifìlide  primana 

Titolo  flocculante  1.  3 e 6 mesi  dopo  il  tratta- 
mento 

(1)  Tutte  k donne  fravidc;  pctM)ac  a eonutto  eoo  lodivtdui  affctii  da  uAbde  conUpoui;  persone  apputencmi  » gruppi  ad  atto  radilo  (ad  a.. 
omosessuali)  o a gruppi  parlicolan  (ad  es.  doiulon  di  sangue,  donaiori  di  mgam). 

(2)  Donne  con  sKropositmt«i  per  silfide  scoperta  in  corso  di  gruvKlaflza  avanzala,  bambini  di  madri  affette  da  sifilide  Iratiaia  in  maniera  inadegua- 
ta; persone  a cvmlatto  eon  indivKlui  asciti  da  sifilide  contagiosa. 


TAB.  V.  PRINCIPALI  IMPIEGHI  CLINICI  DELLE  REA- 
ZIONI SIEROLOGICHE  PER  LA  SIFILIDE 


DlagMHl 

VDRL 
1 FTA-ABS 
1 TPHA 
FUSA 

Mowtomgi^  delTinfezioiie  c della  terapia 

VDRL 

IgM-ELlSA 

IgM-FTA-ABS 

EpMméologfai  e sereemiag  di  auma 

VDRL 
MHA-TP 
1 AMHA-TP 

Per  lo  screening  di  un  gran  numero  di  Meri  si  usa  la 
prova  di  flocculazione  (VDRL)  e se  questa  e positiva 
occorre  una  conferma  con  un  test  treponemico.  Anche  la 
AMHA-IT  e la  MHA-TP  vengono  impiegate  negli 
5frecm>ig5  di  massa  (lab.  V). 
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GIUSEm  tiukcau 

Prognosi 

La  prognosi  della  s.  è,  in  lìnea  di  massima,  tanto  più  fa- 
vorevole quanto  più  precocemente  si  è intervenuti  con  la 
terapia.  Nel  formulare  il  giudizio  prognostico  delFinfczio- 
ne  diagnosticata  durante  il  suo  periodo  primario  o secon- 
dario va  tenuto  conto  degli  importanti  progressi  realizzati 
nel  campo  terapeutico  e immunosierologico,  i quali  con- 
sentono un  efficiente  trattamento  e un  più  fine  c selettivo 
controllo,  nei  tempi  successivi.  delKeffetto  ottenuto.  Tut- 
tavia. allo  stato  attuale,  non  è ancora  possibile  stabilire  la 
definitiva  guarigione  della  s.  se  non  sulla  base  di  criteri 
statistici.  Questi  indicano  che  in  un'elevatissima  percen- 
tuale di  sifìlitìd  si  raggiunge,  in  seguito  a trattamento 
appropriato,  la  guarigione  clinica,  ma  iK)n  consentono  di 
escludere  in  assoluto  che  il  singolo  malato  andrà  esente 
nel  futuro  da  manifestazioni  tardive.  Questa  riserva,  pur 
se  di  non  poco  momento,  va  peraltro  contenuta  entro  i 
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suoi  reali  limiti.  Essa  è piuttosto  intesa  a indirizzare  il 
curante  c a persuadere  il  paziente  della  necessità  di  prati- 
care periodicamente  controlli  clinici  e sierologici,  i quali 
consentiranno  un  tempestivo  rcintcrvcnio  nel  caso  che 
Tinfczionc  manifestasse  una  reviviscenza.  La  prognosi 
della  s.  può  essere  quindi  di  fatto  considerata  favorevole 
quando  l'infezione  sia  diagnosticata  nelle  sue  prime  fasi  c 
correttamente  curata  c quando  il  soggetto  venga  successi- 
vamente sottoposto  a controllo  periodico. 

Maggiori  riserve  sì  impH>ngono  in  presenza  di  manife- 
stazioni del  tipo  tardivo,  il  cui  carattere  distruttivo  c i cui 
esiti  condizioneranno,  in  rapporto  alla  localizzazione  e 
all'estensione  delle  lesioni,  il  giudizio  prognostico.  One- 
sto è tanto  più  grave,  nei  casi  di  s.  cardiovascolare  c di  s. 
nervosa,  a sindrome  conclamata,  mentre,  in  virtù  deU'ef- 
fictenza  dei  mezzi  terapeutici,  il  danno,  benché  inevitabi- 
le. può  risultare  limitato  da  un  intcncnlo  precoce. 

Per  quanto  si  riferisce  alla  prognosi  della  s.  congenita, 
essa  è generalmente  riservata  nella  s.  congenita  precoce, 
tanto  più  in  caso  di  parto  prematuro  c quando  già  alla 
na.scila  siano  presenti  lesioni  molteplici  viscerali  c mani- 
festazioni diffuse  della  cute.  Per  di  più,  le  cattive  condi- 
zioni generali  dei  neonati  sifilitici  rendono  grave  la  pro- 
gnosi. anche  in  rapporto  alla  maggiore  facilità  con  cui 
essi  soccombono  a malattie  intercorrenti.  È poi  da  rileva- 
re che  espressioni  di  patologìa  da  organo  leso  potranno 
rivelarsi  nel  futuro  in  soggetti  colpiti  daH'infczionc  duran- 
te la  vita  fetale.  Quanto  maggiore  è l'età  del  bambino 
tanto  meno  grave  diviene  il  giudizio  prognostico,  che  re- 
sta ovviamente  subordinato  airinlcrvcnlo  terapeutico. 

TerapU 

In  un  primo  periodo,  durato  oltre  3 secoli,  la  terapia  del- 
la s.  era  intesa  al  solo  fine  di  far  scomparire  le  manifesta- 
zioni in  atto  deirinfezione.  In  un  periodo  successivo  il 
sifilitico  veniva  curato  per  un  tempo  indefinito,  con  cicli 
terapeutici  stagionali  o annuali.  Dopo  il  fallimento  dei 
tentativi  di  trattamento  rapidamente  aggressivi  e steriliz- 
zanti. si  tornò  al  concetto  di  cura  cronica  o discontinua. 
Ouest'ultima  txmsistcva  in  un  ripetuto  truttumemo  con 
arsenobenzoli  associati  o alternati  agli  altri  antiluetici 
durante  il  1**  anno,  con  intervalli  di  riposo  fra  un  ciclo  c 
l'aiiro.  e una  succes.siva  cura  di  consolidamento  prosegui- 
ta per  altri  2 o 3 anni.  Con  la  penicillina  è iniziata  una 
nuova  era  della  terapia  antiluctica  (Mahoncv  et  a/.. 
1943). 

La  penicillina  aggredisce  il  treponema  pallido  durante 
raccTcscimcnto  c la  divisione  interferendo  sulla  sintesi 
della  sua  stessa  parete  cellulare;  essa  è effkace  in  tutti  gli 
stadi  della  malattia  e,  per  debellare  l'infezione,  ne  è suf- 
ficiente una  bassa  concentrazione  sicrìca.  vale  a dire  0.03 
Vinti. 

La  cura  della  s.  è oggi  codificata  dall'OMS  e gli  schemi 
terapeutici  consigliati  (i  più  recenti  sono  quelli  del  1985) 
si  riferiscono  ai  due  periodi  in  cui  può  essere  diviso  il  de- 
corso della  malattia:  quello  della  s.  di  meno  di  l anno  di 
durata  (cioè  la  s.  recente  \earty  syphilis],  che  comprende  la 
s.  primaria,  la  s.  secondaria  e la  s.  latente)  c quello  della  s. 
di  più  di  I anno  di  durata  {late  syphilis,  che  comprende  la 
s.  latente  di  durata  indeterminata,  o comunque  presente 
da  più  di  1 anno,  la  s.  cardiovascolare,  la  s.  tardiva  beni- 
gna); a parie  sta  la  neurosililidc.  Per  la  s.  contratta  da 
meno  di  1 anno  è ritenuta  sufficiente  un'unica  dose,  per 
via  i.  m.  di  2.4  milioni  di  unità  di  penicillina  G benzutina, 
mentre,  se  Tinfczionc  c inMirta  da  più  di  I anno,  è neces- 
sario intervenire  con  dmi  più  elevate  c protratte  (2.4  mi- 
lioni di  unità  di  penicillina  Cì  benzatina  1 volta  alla  setti- 
mana. per  3 settimane  successive). 
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I pazienti  allergici  alla  penicillina  possono  essere  tratta- 
ti con  tetraciclina  cloridrato  (2  g al  giorno,  per  os,  in  4 
somministrazioni,  per  15  giorni  in  caso  di  s.  recente,  per 
30  giorni  se  si  tratta  di  s.  di  più  di  1 anno  di  durata).  Se 
il  paziente  non  tollera  la  tetraciclina  si  può  usare  IVn- 
tromicina  stearaio  (o  etiLsuccinaio  o ha.se)  alla  dose  di  2 g 
al  giorno,  per  os,  suddivisi  in  4 somministrazioni,  per  15 
giorni  nella  s.  recente,  per  30  giorni  in  caso  di  s.  ct^mrat- 
ta  da  più  di  I anno. 

I pazienti  sottoposti  a terapia  dovranno  essere  seguiti 
con  ripetuti  controlli  sierologici  eventualmente  condotti 
anche  sul  liquor  nel  casi  di  s.  antica  non  trattata  e ove 
siano  presenti  segni  o sìntomi  che  indichino  il  coinvolgi- 
mcnto  del  sistema  nervoso. 

Durante  la  gravidanza  la  penicìllinoterapia  va  praticata 
con  dosaggi  corrispondenti  allo  stadio  dell'affezione  in 
cui  la  paziente  si  trova;  nel  caso  che  il  soggetto  sia  aller- 
gico alla  penicillina  si  può  intervenire  con  l'eritromicina. 
La  tetraciclina  in  gravidanza  è sconsigliata  per  la  sua  po- 
tenziale tossicità  sulla  madre  e sul  figlio.  I tìgli  nati  da 
madre  scittoposta.  durante  la  gravidanza,  a terapia  con 
eritromicina  perché  affetta  da  s.  recente,  dovranno  essere 
curati  con  penicillina.  Nelle  donne  gravide  affette  da  s. 
recente  c come  tali  curate,  i wntrolli  sierologici  debbono 
essere  ripetuti  ogni  mese  per  tutto  il  restante  periodo  del- 
la gravidanza  e se  il  titolo  anticorpale  non  subisce  un  si- 
gnificativo decremento  entro  3 mesi  o se  anzi  tende  ad 
aumentare,  è consigliato  un  reintervento  terapeutico. 

I figli  di  una  donna  che  abbia  contratto  t'infezìone  du- 
rante la  gravidanza,  ma  sìa  stata  adeguatamente  curata 
con  penicillina,  hanm>  ptxrhc  probabilità  di  incorrere  nel- 
la s.  ctìngenita.  È corretto  tuttavia  controllare  sierologi- 
camente i neonati  a 1 mese  dalla  nascita  e.  per  i primi  15 
mesi,  ogni  3 mesi;  successivamente  ogni  6 mesi.  Se  un 
test  sierologico  è positivo  all'età  di  3 mesi,  il  bambino 
dovrà  essere  sottoposto  alla  terapia  consigliata  per  la  s. 
congenita.  Va  tenuto  presente  che  spesso  il  figlio,  alla 
na.scita,  può  essere  asintomatico  e sieronegativo  se  la 
madre  ha  contratto  l’infezione  in  un  periodo  avanzato 
della  gestazione.  Quando  non  si  hanno  notizie  precise 
sulle  cure  praticate  alla  madre,  il  neonato  deve  essere 
comunque  sottoposto  a terapia  antiluetica.  Durante  U 
periodo  nconatalc  la  terapia  consigliata  per  la  s.  congeni- 
ta è costituita  da  penicillina  G cristallina  idrosolubile 
50.000  U./kg  al  giorno,  per  un  minimo  di  lU  giorni. 

II  follo>i-up  sierologico  a 3-6-12  mesi  dopo  il  tratta- 
mento è ikrcessario  in  tutti  i pazienti  affetti  da  $.  recente 
c da  s.  congenita  che  siano  stati  sottoposti  a terapia  anti- 
luctica. 

Per  la  terapia  della  neurosifilide  si  rimanda  alla  voce 
relativa. 

Oltre  a quelli  sopra  indicati,  che  costituisainn  i rimedi  aniiluc- 
lid  classfd,  altri  farmad  possono  essere  impiegati  od  trattamen- 
to delle  s. 

Fra  le  tetracicline,  la  doxiciclina  c la  meiaciclina  sono  oggi 
molto  usate.  Sia  l'una  che  l'altra  sono  bene  assorbite  per  via  in- 
testinale c per  lo  più  non  provocano  effetti  indesiderati.  Va 
comunque  tenuto  presente  che  la  doxicKlina.  in  particolare,  può 
determinare  urn»  stato  di  fotosensibilità  per  cui  rcsposizionc  al 
sole  deve  es.scrc  evitala  durante  il  trattamento  e per  3 giorni 
almeno  dopo  la  sua  sospensione. 

Un'azione  antiircponcmica  eserdta  anche  Vampicillìna  (5tK) 
mg.  4 volte  al  giorno  per  os,  per  11)  giorni)  che  puO  però  provo- 
care disturbi  gustroenierid.  Meglio  tollerata  c altrettanto  cffkace 
è VamoxHillina. 

\jc  cefalosporine  (ccfaloridina,  ccfalcxina)  hanno  un'azione 
treponcmicida  rilevante  e sotto  più  efiicaei  delle  tetracicline:  1 g 
di  cefalondina  2 volte  ai  giorno,  per  15  gK>mi,  é un  trattamento 
efficace  se  instaurato  in  pazienti  con  funzione  renale  rtormalc. 
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Le  cefaknporìnc  sono  assolulamcntc  coniroind>catc  in  pa7icn* 
li  che  abbiano  avuto  una  reazione  anafilattica  alla  penicillina; 
infatti,  a volte  (meno  del  10%  dei  ca^  e M^praituiio  con  la  cc* 
faloiidina)  può  stabilin>i  una  sensibilità  crociala  a>n  la  peni- 
cillina. 

L’uso  della  penicillina,  che  oggi  costituisce  il  farmaco 
d’elezione  nella  terapia  della  s..  non  è privo  di  inconve- 
nienti: infatti,  sono  note  differenti  reazioni  «avverse* 
da  penicillinoterapia:  non  tutte  sono  allergiche,  ma  te 
reazioni  allergiche  sono  le  più  comuni  e clinicamente  le 
più  serie  (v.  pENiai.UNF.,  XI,  1456). 

Una  complicanza  della  terapia  con  penicillina  caratteri- 
stica anche  se  non  esclusiva  della  s.  è la  reazione  di  Ja- 
rvtch-Herxheimer,  che  veniva  classicamente  attribuita  alla 
liberazione  di  sostanze  tossiche  conseguente  alla  lisi  di 
corpi  batterici  causata  dal  trattamento  antibiotico.  Mo- 
dernamente si  tende  a dare  maggiore  importanza  alla  li- 
berazione di  antigeni  treponemici  e agli  associati  feno- 
meni di  attivazione  del  complemento.  Essa  insorge,  di 
solito.  12  h circa  dopo  la  somministrazione  del  farmaco  e 
consiste  in  esacerbaziene  delle  lesioni  cutaneomucose 
presenti,  accompagnata  da  febbre,  cefalea,  faringite, 
malessere,  mialgie,  leucocitosi  con  linfopcnia.  Per  preve- 
nire la  reazione  di  Jarisch-llerxheimcr  si  somministrano, 
di  solito,  (xirticosieroidi  per  via  generale;  essi.  però,  ri- 
sultano efficaci  per  quanto  riguarda  la  componente  feb- 
brile della  reazione  mentre  non  agiscono  sull’esacerba- 
zione  delle  lesioni  cutanee  o sulKalterazionc  del  quadro 
leucocitario  dei  sangue  periferico. 
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Sifilide  acquisita 

Nella  forma  acquisita  la  s.  si  trasmette  quasi  esclu.siva- 
mente  per  contatto  interumano  diretto  e soprattutto  con  i 
rapporti  sessuali,  incluse  le  varianti  anogcnitali  c orogeni- 
tali.  Sono  particolarmente  contagiose  le  lesioni  floride  dei 
pcricKli  primario  e secondario  (sifìlosclerosi.  placche  mu- 
cose. condilomi  piani),  mentre  c praticamente  trascurabi- 
le la  probabilità  che  la  malattia  venga  trasmessa  per  via 
sessuale  dagli  individui  infetti  da  lungo  tempo  (4  o più 
anni).  Con  relativa  facilità  il  contagio  può  realizzarsi  at- 
traverso il  bacio  o il  semplice  contatto  cutaneo,  mentre,  a 
causa  della  scarsa  sopravvivenza  del  T.  pallidum  nell’am- 
biente  esterno,  è estremamente  diffìcile,  anche  se  non 
impossibile,  che  l'infezione  venga  trasmessa  con  modalità 
indiretta,  cioè  per  il  tramite  di  oggetti  contaminali.  Un 
caso  a sè  rappresenta  l’eventualità,  rara  ma  documentata, 
che  la  s.  venga  accidentalmente  contratta  dal  personale 
sanitario  esposto  al  contatto  con  materiali  biologici  infet- 
tanti. In  questi  casi  l'inoculazione  awiene  di  solito  per 


puntura  della  cute  delle  mani.  Anche  possibile  è una  s. 
trasfusionale,  oggi  peraltro  divenuta  assai  rara  per  l'effi- 
cace .screening  sierologico  attuato  sui  donatori  c per  l'as- 
sai breve  sopravvivenza  del  T.  paliidum  nelle  unità  con- 
servate nelle  moderne  banche  del  sangue. 

Diffusa  in  tutte  le  regioni  del  mondo,  la  s.  è oggi  parti- 
colarmente frequente  (al  pari  delle  altre  malattie  vene- 
ree) nei  Paesi  in  via  di  sviluppo.  Ovunque,  pur  non  ve- 
nendo risparmiato  alcun  gruppo  sociale,  sono  prediletti 
dairaffezionc  i soggetti  di  età  compresa  tra  i 15  c i 35 
anni  (con  un  massimo  tra  i 20  e i 24)  e quelli  apparte- 
nenti alle  classi  sociali  meno  agiate,  di  minore  istruzione 
e di  più  limitale  risorse  economiche.  Naturalmente,  la 
malattia  è assai  più  frequente  nei  soggetti  con  elevato 
numero  di  partner  sessuali,  specie  se  occasionali.  Negli 
ultimi  anni,  in  diversi  Paesi  occidentali,  gli  omosessuali  di 
sesso  ma.schile  hanno  costituito  uno  dei  gruppi  maggior- 
mente colpiti.  Ad  es.,  negli  U.S.A..  per  i quali  sono  di- 
sponibili i risultati  di  ricerche  molto  accurate,  sembra 
che.  almeno  in  alcune  aree  metropolitane,  da  IO  alla 
metà  dei  casi  di  s.  primaria  e secondaria  riguardi  omoses- 
suali maschi.  In  relazione  a ciò.  negli  ultimi  tempi  si  è 
modificala,  in  quel  Paese,  la  stessa  distribuzione  della 
malattia  fra  i sessi,  passata,  nel  periodo  1965-1985.  da 
1,6  a 3 uomini  colpiti  per  ogni  donna  affetta. 

L’incidenza  c la  prevalenza  globali  della  s.  nelle  varie 
aree  geografiche  sono  in  realtà  diffìcili  da  valutare  con 
esattezza,  sia  perché,  in  molti  dei  Paesi  più  colpiti,  che 
sontJ  — come  già  detto  — i più  poveri,  la  carenza  di 
strutture  e servizi  sanitari  non  consente  la  diagnosi  di  una 
parte  rilevante  dei  casi,  sta  perche,  anche  in  molti  Paesi 
.sviluppati,  viene  regolarmente  denunciata  solo  una  mino- 
ranza dei  casi  accertati.  A ciò  si  aggiunga  che  l'affezione, 
nel  corso  degli  anni,  tende  a subire,  sul  piano  epidemio- 
logico, fasi  alterne  di  attenuazione  e recrudescenza,  pe- 
raltro non  sempre  riconducibili  a fattori  ambientali  evi- 
denti. Così,  ad  cs..  in  Europa  c ncirAmcrica  settentrio- 
nale il  grado  di  diffusione  della  malattia  ha  subito  negli 
ultimi  decenni  notevoli  variazioni,  raggiungendo  un  mas- 
simo durante  la  II  Guerra  Mondiale  (in  relazione  ai  gravi 
dissesti  sodosaniiari  di  origine  bellica),  un  minimo  negli 
anni  1950-55  (successivo  all  entrata  in  uso  della  penicilli- 
na) c un  lento,  graduale  aumento  negli  anni  seguenti 
(attribuibile,  almeno  in  parte,  ai  modificati  e più  liberi 
costumi  sessuali). 

Per  tornare  all'esempio  degli  U.S.A..  basti  in  proposito 
ricordare  come  il  numero  annuo  dei  casi  segnalati  abbia 
raggiunto  durante  la  guerra  le  6(X).0UU  unità  e sia  sceso 
intorno  al  *55  a sole  6000,  per  risalire  a 25.000  nel  1970 
c oscillare  in  seguito  tra  le  20.000  e le  30.000. 

A partire  dagli  anni  '80  si  è notata,  in  vari  Paesi,  una 
chiara  inversione  di  tendenza,  con  un  lento  ma  costante 
declino  dei  casi  riportati  (ad  cs..  in  Inghilterra  si  c passati 
dal  4866  casi  del  '78  ai  3929  deli’’82).  Per  quanto  ri- 
guarda l'Italia,  l'incidenza  della  s..  dopo  un  minimo  post- 
bellico nel  1954  (1824  casi  registrati)  ha  raggiunto  il 
massimo  valore  nel  1%I  (8065  nuovi  ca.si  denunciali, 
pari  a 1.6  ogni  lO.(KK)  abitanti)  per  declinare  poi  rego- 
larmente. L'incidenza  attuale  si  aggira  intorno  a 25(X) 
nuovi  casi  registrati  ogni  anno.  Si  ritiene  peraltro  che. 
come  altrove.  l'incidenza  effettiva  dell'affezione  sia  al- 
meno doppia  di  quella  «uffìciale*. 

Ovunque  in  rapida  diminuzione,  se  non  del  lutto  tra- 
scurabile, è nei  Paesi  sviluppati  la  mortalità  da  s.  (200 
soli  casi  negli  U.S.A.  nel  '76). 

Caratlernlìchc  cpidciniokigiche  particolari,  che  meritano  un 
cenno  a parte,  presenta  la  cosiddetta  s.  endemica  o s.  non  ime- 
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rea.  anche  noia  con  la  denominazione,  di  orìgine  mediorientale, 
di  hfjtl.  Diffusa  soprattutto  in  Africa,  in  Medio  Oriente,  r>ei 
Balcani  e in  alcune  regioni  dell  Asia  Centrale,  questa  forma  di 
s.,  forse  favorita  da  ipovitaminosi  e carenze  nutritive  croniche, 
colpisce  soprattutto  le  popolazioni  rurali  viventi  in  condizioni 
estreme  di  piivertà  e sovraffollamento  e in  assenza  delle  più 
elementari  misure  igieniche.  La  maggior  parte  dei  casi  riguarda  i 
bambini,  che  si  infettano  per  contatto  diretto  con  i propri  coeta- 
nei o anche  attraverso  oggetti  e utensili  contaminati.  V'^iceversa. 
è rara  la  trasmissione  della  malattia  per  via  sessuale  II  quadro 
clinico  è in  genere  dominato  da  manifestazioni  cutanee  e mucose 
analoghe  a quelle  del  periodo  secondario  della  s.  classica,  non- 
ché. in  akuni  casi,  da  lesioni  di  tipo  gommoso.  La  sierologia  e 
l'immunologia  dcirinfezione  non  si  discostano  da  quelle  della  s. 
classica,  cosi  come  gli  aspetti  prognostici  e terapeutici. 

Sifìlide  congenita 

La  s.  congenita  viene  contratta  in  utero  per  passaggio  trans- 
placentare di  T.  pallidum  veicolato  dal  sangue  materno. 
Tale  passaggio,  che  av'vicnc  di  solito  non  prima  del  IV 
mese  di  gravidanza,  si  verifica  nel  70-HX)%  dei  casi  di  $. 
materna  primaria  o secondaria  non  trattata,  mentre  è mol- 
to più  raro  in  corso  di  s.  tardiva.  Poiché  un'adeguata  tera- 
pia, se  eseguita  già  dai  primi  mesi  di  gravidanza,  evita  di 
norma  l'infezione  del  prodotto  del  concepimento,  rinci- 
denza  della  s.  congenita  varia  nei  diversi  Paesi  in  funzione, 
tra  gli  altri  fattori,  del  grado  di  assistenza  medica  delle 
gestanti.  Per  tali  ragioni,  la  s.  congenita  è oggi  divenuta 
assai  rara,  per  non  dire  eccezionale,  in  Europa  e in  Nord 
America  (163  casi  registrati  nel  Regno  Unito  nel  1973. 
360  nel  1966  negli  U S A..  166  nel  1955  in  Italia). 

Profilassi 

Per  la  profilassi  della  s.  si  rinvia  alla  trattazione  unitaria 
sulla  profilassi  delle  malattie  veneree  svolta  nella  voce 
VFNF,»F.F.  MAI  ATTIF.. 
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SKjMA:  V.  INTF-STINO  TF.NUF.  E CRASSO  (VII.  2142). 

SIGMOlOm 

f.  sigmoidites.  - i.  sigmoidùis.  - T.  Sigmoiditidrn.  - s.  sig- 
moiditis. 

Per  sigmoiditi  si  debbono  intendere  gli  stati  infiammatori, 
acuti  o cronici,  che  interessano  il  sigma  colico  in  modo 
esclusivo  o prevalente.  La  s.  fu  descritta  per  la  prima  vol- 
ta, a Ginevra,  nel  1893.  da  Mayor:  Palei,  nel  1933,  ne 
fece  oggetto  di  una  relazione  ai  Congresso  di  chinirgia 
francese.  Allo  stato  attuale  delle  conoscenze,  è difficil- 
mente accettabile  un'autonomia  nosografica  delle  s.  e.  in 
effetti,  esse  non  trovano  alcuno  spazio  nella  moderna 
trattatistica  gastrocntcrulogica. 

Sul  piano  etiologico.  tutte  le  infezioni,  batteriche,  vira- 
li. micotiche  e protozoarie.  che  interessano  il  tratto  dige- 
stivo infenore.  ledono  il  sigma,  senza  che  alcuna  di  esse 
dimostri  un'affinità  elettiva  ed  esclusiva  per  questo  setto- 
re colico,  (.a  colite  ulcerosa  (v.)  e il  morbo  di  Crohn  (v. 
ENTERtrt  REGIONALE  |V.  2168);  INTESTINO  TENUE  E CRASSO. 
colile  granuhmatosa  |VII,  2295]).  cosi  come  le  altre 
forme  minori,  che  costituiscono  quel  coacervo  morboso 
che  va  sotto  U nome  ingi.  di  Inflammatory  Bowel  Oiseo’ 
ses,  colpiscono  il  sigma  insieme  ai  settori  contigui,  sia 
quando  tendono  a restare  segmentane  che  quando,  inve- 
ce, assumono  una  tendenza  estensiva. 


Sul  piano  patogenetico.  le  s.  meritano  però  una  consi- 
derazione particolare.  neH'ambito  della  patologia  flogisti- 
ca del  colon.  Il  sigma  ha  indubbiamente  una  precisa  ca- 
ratterizzazione anatomica  e funzionale,  rispetto  agli  altri 
settori  colici.  Esso,  infatti,  si  distingue  dai  settori  conti- 
gui, non  solo  perché  ha  un  minore  calibro  e una  mobilità 
cndopicrìtoncalc  legata  alla  presenza  di  un  meso.  ma  so- 
prattutto perché  é dotato  di  una  completa  guaina  mu.sco- 
iare  longitudinale  (non  raccolta  in  tenie  come  t settori 
colici  prossimali)  c di  una  struttura  muscolare  circolare 
più  serrata  ed  efficiente  rispetto  ai  settori  cxinligui.  Da  un 
punto  di  vista  funzionale,  il  sigma  non  è sede  di  attività 
digestiva  né  di  evidente  flusso  di  assorbimento  (come  lut- 
ti i settori  prossimali),  non  ha  funzione  di  contenimento 
del  materiale  che  a esso  arriva  (con  prosciugamento  e 
modellamento,  come  nel  colon  discendente)  ma  anzi  rea- 
gisce alla  presenza  prolungata  di  materiale  con  secrezione 
mucinica  e con  frammentazione  di  esso;  è sicuramente  un 
settore  sensitivo  nella  sua  parte  prossimale,  responsabile 
della  sensazione  di  impellenza  evacuatoria,  ed  é un  setto- 
re motorio  che.  attraverso  un  ipertono  prossimale  e un 
accordamento  diffuso,  ò capace  di  imprimere  una  spinta 
propulsiva  a quanto  arrivi  al  suo  imbocco.  Per  queste 
peculiarità  anatomiche  e funzionali,  il  sigma  appare  par- 
ticolarmente esposto  a conseguenze  lesive  (diverticoli, 
polipi,  flogosi  estensiva  transparielale  con  reazioni  perivi- 
sceritiche  e peritonitiche  confinate),  in  conseguenza  di 
che  dimostra  una  maggiore  evidenza  sintomatica  rispetto 
ai  settori  colici  contigui. 

In  realtà,  rinteressamento  flogistico  del  sigma  si  rivela 
con  una  sintomatologia  abbastanza  ben  riconosdbilc:  a) 
accentuazione  dcirimpellenza  evacuatoria.  con  premiti  ed 
evacuazioni  frazionale  e ripetitive;  h)  mixonea,  sino  a 
quando  non  si  abbia  un  danno  grave  della  mucosa:  c) 
dolore  viscerale  (sordo)  o somatico  (tenesmo)  a proiezio- 
ne ipogastrica,  con  irradiazione  frequente  sia  alla  fossa 
iliaca  destra  che  a quella  sinistra.  La  presenza  di  una  s.. 
sul  piano  clinico  obiettivo,  si  rivela  con  una  dolorabilità  c 
pastosità  della  frequente  corda  colica  sinistra,  con  una 
eventuale  sua  estensione  pelvica. 

Sul  piano  strumentale,  le  s.  si  rivelano  radiologicamen- 
te con  un  restringimento  e accordamento  del  lume  sig- 
moideo, con  pliche  più  evidenti  e ispessite  o con  scom- 
parsa di  esse,  con  una  lacunosità  del  riempimento  barita- 
lo per  commistione  mucinica;  con  l'ecografia  si  può  rive- 
lare l'ispessimento  della  parete  de)  sigma  e la  presenza  di 
raccolte  o masse  pcrìvisccrali;  con  l'endoscopia,  soprat- 
tutto, si  ha  la  possibilità  di  documentare,  morfologica- 
mente e biopticamente,  la  presenza,  l'entità  e le  caratte- 
ristiche dcirintcrcssamcnlo  flogistico  sigmoideo. 

In  una  possibile  sistemazione  nosografica  delle  s..  solo 
due  forme  meritano  tuttora  una  qualifica  di  flogosi  sig- 
moidea isolala  cd  esclusiva:  la  5.  diverticolare  c la  s.  di- 
schettica. 

La  5.  diverticolare  si  verifica  solo  quando  la  diverticolo- 
si  evolve  verso  una  vera  malattia  diverticolare;  Pispcssi- 
mento  progressivo  dello  strato  muscolare  (myocAo.vtt) 
porta  ad  un  restringimento  e a un  accordamento  sensibi- 
le del  settore  sigmoideo,  premessa  indispensabile  di  una 
stasi  settoriale  ipertonica.  al  danno  mucoso  e alla  pene- 
tranza flogistica  transparielale. 

Nella  malattia  diverticolare  evolutiva,  la  s.  non  rappre- 
senta una  tappa  obbligala  ma  é certamente  un  fattore 
accelerante  e aggravante  l'evoluzione  morbosa.  La  gravi- 
tà del  danno  mucoso,  sino  ad  aspetti  di  tipo  ulcerativo- 
ipcrplasico,  c rcntità  dei  disordini  irrorativi,  con  stasi 
venulare  analoga  a quella  della  colite  ischemica.  impri- 
mono alla  s.  diverticolare  una  peculiarità  morfologica  e 
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una  dif5cilc  trattabilità  medica  (per  ulteriori  dettagli  v. 
INTRSTINO  TT.NUF.  E CRASSO,  malattia  diverticolare  del  colort 

(VII.  2317]), 

La  5.  dischettica  si  verifica  quando  l'incapacità  espulsiva 
è particolarmente  accentuata  (senescenza,  psicopatie  gra- 
vi, abuso  protratto  di  psicofarmaci  o di  spasmolitici)  c 
l'accumulo  fecale  investe,  oltre  aU'ampolla  rettale,  anche 
il  sigma  distale.  È necessario  considerare  che.  mentre 
l'ampolla  rettale  d dotata  di  un'ampia  compliance  e tolle- 
ra senza  sofferenza  il  permanere  di  feci  abbondanti,  il 
sigma  distale  dilatato  reagisce  funzionalmente  (premiti, 
mixorrca.  falsi  bisogni  o falsa  diarrea)  e presenta  una  sof- 
ferenza della  mucosa  di  tipo  superficiale,  non  ulcerativo, 
ma  con  tendenza  tardiva  airinvoluzionc  atrofica  e alla 
selettiva  impregnazione  mclanotica  del  chorion. 

Da  un  punto  di  vista  terapeutico.  Tinteressamento  flo- 
gistico sigmoideo  non  comporta  peculiari  orientamenti 
farmacologici;  le  particolari  caratteristiche  di  questo  set- 
tore colico  e gli  aspetti  che  vi  a.ssume  la  flogosi.  impon- 
gono però  una  particolare  cura  neU'evitare  o limitare  il 
ristagno  (con  farmaci  idratanti  c spasmolilid)  c la  mixor- 
rea  con  locale  ipermiaobismo  (con  adsorbenti  e antibio- 
tici). spiegano  l'inutilità  delle  medicazioni  locali  per  eli- 
sma  c giustificano,  purtroppo,  la  non  rara  necessità  di 
ricorrere  a soluzioni  terapeutiche  chirurgiche.  V.  anche: 
DisciiEZiA  (V.  272);  stipsi. 

Allan  R.  N . Kcighlcv  M.  R.  B.  et  al..  Inftammatory  fìonel  Pi- 
seoifs.  19X.t.  Churchill  Livingsionc.  Eambur|;h. 

Eastwood  M.  A..  Cfdan  Funciitm.  in  Saentifìc  Ft}undation  of 
Gastrttenieroloitv . 19H0.  Ilcincmann.  London. 

Hóchtcr  W..  KUniier  W,.  Oitenjann  R.,  Gastroenieroioey . 1983. 
30.  211 

Rachel  !..  Busson  A . Matadie^  de  Vimexnn  et  du  periMiite. 
1955.  Flammarton.  Paris. 
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siLiao 

F.  silicium.  - I.  Silicon.  • r.  Siticium.  • s.  silicio. 

Proprietà  e prindptU  cooiposti 

Elemento  appartenente  al  IV  gruppo  del  sistema  periodi- 
co (v.  Fi.FHFNTi  rniMin).  Simbolo:  Si;  n.  a.  14;  p.  a. 
2«,0K6;  p.  f.  1420  “C;  p.  c.  3280  d 2.42  (a  20  X).  Il 

Si  può  esistere  in  tutti  gli  stati  di  ossidazione  da  +4  a 
-4.  Del  Si  esistono  3 isotopi  naturali  stabili:  ^Si. 

**Si.  la  cui  abbondanza  è.  rispettivamente,  del  92.18%. 
4,71%.  3.12%.  Isotopi  artificiali  del  SÌ  Mino;  *'Si.  ‘^i. 
^’Si.  '*Si.  '^Si  (emis.sione:  radiazioni  e |ì"). 

Il  Si  non  si  trova  in  natura  allo  stato  libero  ma  sotto  forma  di 
anidride  iilicica  {iilice)  c di  .viicati:  la  maggior  parte  delle  rocce 
che  costituiscono  la  crosta  lerrcstrc  s«>no  composte  da  silice  e si- 
licati; in  molle  acque  naturali  si  trova  allo  stalo  colloidale. 

Per  abbondanza,  il  St  occupa  il  6^  posto  neÌi‘univcrso.  dopo 
H.  He.  O.  C.  N.  Nella  crosta  tcrrcsirc  à l‘clcmento  più  .ihbon- 
dante  dopo  l'ossigeno  (30.5%). 

Il  Si  SI  prepara  per  riduzione  della  silice;  può  presentarsi  come 
polvere  bruna,  apparentemente  amorfa,  o cristalUnato,  nero, 
splendente,  piuttosto  duro  (7  della  scala  di  Mohs). 

11  & presenta  carattere  debolmente  eleltfonegaiivui  nella  mag- 
gior parte  dei  suoi  composti  si  comporta  da  tclravaknlc:  scaldalo 
all'ana  brucia  con  incandescenza  formando  stficc;  reagisce  col 
fluoro  a temperatura  ordinaria  e con  altri  alogeni  solo  ad  aha 
temperatura.  Ad  alta  temperatura  si  amibina  con  azoto  forman- 
do gli  azoturi.  con  carbonio  formando  carburo  di  Si  (carhorundo) 
c con  alcuni  melalli  formando  siliciuri.  t.  solubile  ncll'ac  fluori- 
drico e ad  alla  temperatura  reagisce  con  ac.  cloridrico  gassoso 
formarxlo  leiracloruro  dt  Si  e silicocloroformio  Si  scioglie  nella 
soda  c nella  potas.sa  caustiche  formando  i rispettivi  silicaii. 


Il  Si  preparato  con  altis.simc  qualità  di  purezza  — raggiungibili 
attraverso  procedimenti  sofisiicaii  realizzati  anche  su  scala  indu- 
striale viene  attualmente  utilizzato  nella  produzione  dei  di- 
spo<utivt  cleuronici  (scmicondution)  che  sono  alla  base  dello  svi- 
luppo dcirindastna  degli  elaboratori  elettronici. 

Il  Si  trova  impiego  importante  ar>che  neirindusiria  di  produ- 
ziorte  di  ferro  e acciaio  per  le  sue  caratteristiche  di  formare  le- 
ghe (siliciuri)  con  la  maggior  porte  degli  clementi  chimio. 

Il  Si  forma  con  l'idrogeno  gli  idruri  di  Si,  detti  siiani.  che  han- 
no la  formula  generale  SinH-n*^;.  analoga  a quella  della  serie  del- 
le paraffine.  Tra  j composti  atogenaii  del  Si.  oltre  al  tciracloruro 
e al  letrafluoruro.  ricurdiamo  Tue.  jfiuosilicico.  H-SìFa,  e i fluosi- 
licati. 

Dei  composti  ossigenati  del  Si.  Vanidride  silicica  o silice  è 
abbondantissima  in  natura:  si  trova  allo  stato  amorfo  c in  tre 
differenti  forme  cristalline  di  cui  la  più  diffusa  è il  quarzo,  la 
sabbia  del  mare  t formala  in  gran  parte  da  silice. 

Dall'anidride  silicica  si  possono  derivare  l'«c.  o-sdkico, 
H^SiO*.  c il  m-stUcico,  Si  conoscono  poi  numerosi  acidi 

poimliem.  attraverso  i corrispondenti  sali  o silicati  naturali,  che 
si  suppongono  formati  dalla  condensazione  di  2 o più  molecole 
di  ac.  o-silicico  con  la  perdita  di  una  o più  molecole  d'acqua.  I 
silicati  si  possono  dividere  in  3 classi  principali:  i minerali  a 
struttura  compatta,  dura,  simih  nelle  loro  proprietà  al  quarzo, 
tra  cui  Vorunlasio,  la  leucite,  il  lapislazzuli',  i minerali  lamellari 
come  la  mica,  il  talco,  la  caolinite  (argilla):  i minerali  lihro&i 
come  rttiàesro. 

Inhnc  tra  ì composti  del  Si  ricordiamo  i siliconi,  derivati  orga- 
nici di  sintesi  nei  quali  il  Si  si  trova  combinato  con  l’ossigeno  e 
con  radicali  arilici  o alchilici;  il  più  semplice  è il  metilsilicone , 
ma  si  può  preparare  un  gran  numero  di  siliconi  sostituendo  il 
melile  con  altri  radicali  organici.  Tutti  i siliconi  sono  più  o meno 
polimcriTzati  c dal  grado  di  polimerizzazione  dipende  la  viscosità 
del  composto;  i polimeri  più  bassi  sono  generalmente  edi  viscosi; 
aumentando  il  grado  di  polimerizzazione  il  prodotto  diviene 
sempre  più  viscoso  per  prendere  infine  caratteri  resinosi. 

I stifconi  fluidi,  per  le  loro  caratteristiche  chimicofisichc.  spes- 
so vengono  preferiti  agli  oli  minerali  per  importanti  applicazioni 
pratiche  (lubrificanti,  fluidi  ammortizzanti). 

Da  siliconi  fluidi  modificali  derivano  gli  elastomeri  siliconict 
(gomme  al  silicone)  di  cui  una  proprietà  interessante  è la  loro 
non  reattività  con  i fluidi  e i tessuti  biologici.  Questi  polimeri 
s(Mio  stali  usati  come  maicna  prima  per  la  realizzazione  di  pro- 
tesi impiegate  in  numerose  operazioni  chirurgiche  (collegamenti 
di  vasi  sanguigni,  valvole  cardiache. /Mcr/mrAm.  cannule,  ctc  ). 

Le  resine  siliconiche,  per  le  loro  peculiari  caratteristiche  elet- 
triche (alla  costante  dielcttnca)  e meccaniche  (resistenza  agii 
agenti  chimici)  hanno  trovato  molte  applicazioni  nel  campo  elet- 
trico. cteiironico,  meccanico. 

BÌDcbimici 

li  Si.  che  in  misura  tanto  considerevole  concribuisce  alia 
costituzione  della  crosta  terrestre,  si  trova  in  relativamen- 
te bas.sa  concentrazione  nei  tessuti  animali.  Esso  è tutta- 
via abbondante  in  molte  piante,  specialmente  nelle  gra- 
minacee c nelle  equisetacee  dotale  di  formazioni  silicosc 
epidermiche.  Si  c silicati  sono  gli  elementi  minerali  prin- 
cipali di  certe  formazioni  solide  di  sostegno  e di  prote- 
zione: le  membrane  delle  diatomec.  le  spicule  dì  certe 
spugne.  Io  scheletro  di  certi  protozoi  [radiolari). 

Nei  mammiferi  il  Si  contribuisce  alla  consistenza  di 
alcune  fancrc,  come  unghie  e peli. 

Particolarmente  ricchi  di  Si  sono  il  cristallino  e la  gela- 
tina di  Wharton  del  cordone  ombelicale.  I)  Si  si  trova  in 
piccolissima  quantità  (pochi  milligrammi  per  100  g di 
materia  secca)  anche  nel  fegato,  nei  muscoli,  nel  rene, 
nel  pancreas,  nel  corpo  vitreo  e nel  polmone;  in  questo, 
a volte,  in  quantità  anche  relativamente  notevole  (silicosi 
(v.  F.NEUMOc'oNiosi)  òcì  minatori).  Si  deve  però  distingue- 
re tra  Si  di  composizione  e Si  di  interposizione;  cotd,  il  Si 
che  si  trova  nel  polmone  dell  uomo  e degli  animali  e in 
altri  organi  (vìsceri,  muscoli)  non  è Si  di  costituzione,  ma 
accidentale,  di  inlerpi>si/ioiie. 
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Carlislc  (1972)  sct»prì  che  i pulcini  in  mancanza  di  Si 
presentavano  ritardo  nello  sviluppo  dello  scheletro  e de- 
formazioni craniche. 

Lo  stes-so  A.  mise  pure  in  evidenza  che  elevate  concen- 
trazioni di  Si  (0.5%)  potevano  essere  presenti  nelle  spe- 
ciHche  regioni,  abbastanza  ristrette,  della  calcificazione 
attiva,  cioè  nell'area  di  crescita  dell  osso  giovane.  Nello 
stesso  tempo.  Schwarz  c Milne  trovarono  che  i ratti  in 
carenza  di  Si  rrn^stravano  rallentamento  di  crescita  e de- 
formazione^ nello  scheletro.  Queste  osservazioni  portaro- 
no alla  conclusione  che  il  Sì  doveva  essere  considerato  un 
elemento  essenziale. 

Il  Si  è presente  nel  sangue  intero  umano  a concentra- 
zioni medie  intorno  a 1.5  mg>1,  nel  siero  a concentrazio- 
ne media  intorno  a 0.3  mg/l,  nelle  urine  a concentrazio- 
ne media  intorno  a IO  mg/1,  che  aumenta  mediamente 
intorno  a 16  mg  l nei  pazienti  con  silicosi. 

Il  Si  intnrdotto  in  ccccsw  e assorbito  nel  circolo  san- 
guigno viene  rapidamente  eliminato  attraverso  i reni.  Gli 
erbivori  ingeriscono  quantità  molto  elevate  di  Si  con  la 
dieta  c nc  espellono  con  le  urine  da  10  a 30  volte  di  più 
dei  carnivori. 

V.  anche:  bioelementi. 

Il  Si  trova  limitato  impiego  in  terapia  <ximc  antiacido 
(sotto  forma  di  trisilicato  di  magnesio,  v.  antiacid!)  e 
come  veicolo  in  varie  preparazioni  farmaceutiche  (sotto 
forma  di  ac.  silicico  colloidale  in  compresse,  capsule, 
supposte). 

Per  la  patologia  da  Si.  v.  pneumoconiosi.  siiicosi 
(XIL  12). 
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SILICONI:  V.  SILICIO. 

SILICOSI:  V.  PNEL'MocoNiosi  (XII,  12). 

SILOS,  MALATTIA  DA 

F.  matadie  des  siios.  - 1.  sih  filler’s  disease.  - t.  SHokrank- 
heir.  - s.  enfermedad  de  los  irahajadores  de  silos. 

I silos  sono  contenitori  di  quantità  più  o meno  grandi  (da 
poche  fino  ad  alcune  centinaia  di  metri  cubi)  di  svariate 
«istanze,  principalmente  cemento,  cereali,  foraggi.  A 
parte  il  rischio  di  infortuni,  comune  a tutti  i silos,  spe- 
cialmente nelle  operazioni  di  carico,  i silos  di  cereali  c di 
foraggi  presentano  particolari  pericoli  per  la  salute,  ac- 
cresciuti dalla  mixlerna  tendenza  di  costruire  siios  di 
grande  capacità  c a sempre  maggiore  tenuta  di  aria. 

malattia  da  silos  è un’intossicazione  da  gas  nitrosi.  I 
nitrati  contenuti  nei  cereali  e nei  foraggi,  specialmente  a 
causa  delle  concimazioni  con  concimi  azotati,  per  la  fer- 
mentazione che  avviene,  appunto,  nei  silos,  si  trasforma- 
no in  nitriti  e ossigeno.  I nilrìli  si  combinano  ct>n  acidi 
organici  contenuti  nel  materiale  insilato,  formando  ac. 
nitroso.  Quando  la  temperatura  nei  silos  aumenta  duran- 
te la  fermentazione.  l‘ac.  nitroso  si  decompone  in  acqua  e 
gas  nitrosi  (specialmente  NO.  e N;;04). 

Il  processo  di  formazione  di  gas  nitrosi  inizia  quasi  su- 
bito dopo  rinsilamento  e continua  per  almeno  10  giorni. 
Se  un  operatore  entra  in  un  silos  di  cereali  o foraf^i 
riempito  da  pochi  giorni,  è esposto  all  inalazione  di  gas 
nitrosi  in  concentrazioni  molto  più  elevate  iWllc  massime 
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tollerabili  (3  ppm);  si  sono  misurate  concentrazioni  fino  a 
4000  ppm,  Nei  polmoni  ì gas  nitrosi  reagiscono  con  l’ac- 
qua formando  ac.  nitrico,  causa  dei  danni  polmonari. 
Questi  dipendono  dall'intensità  e dalla  durata  dell'esposi- 
zione. Per  esposizioni  intense  si  sviluppa  un  edema  pol- 
monare che  può  portare  a morte  rapidamente,  o persiste- 
re per  giorni.  La  morte  immediata  può  anche  essere  do- 
vuta a mancanza  di  ossigeno,  perche  i gas  nitrosi,  più 
pesanti  deU’aria,  sì  accumulano  nella  zona  respiratoria 
del  colpito,  spesso  assieme  a CO»  proveniente  dalla  fer- 
mentazione. scacciando  Tossigeno.  L’edema  polmonare  si 
accompagna  a tosse,  dispnea,  febbre,  infiltrati  polmonari 
bilaterali  e grave  progressiva  insufficienza  respiratoria.  La 
sintomatologia  può  attenuarsi  c anche  scomparire,  specie 
con  la  terapia  cortisonica  e la  S4>mministrazione  di  ossi- 
geno. ma  può  anche,  dopo  un  cerio  periodo  di  quasi  la- 
tenza. svilupparsi  in  quella  di  una  polmonite  interstiziale, 
con  ombre  nodulari  alla  radiografìa  del  polmone  e insuf- 
ficienza polmonare  più  o meno  marcata. 

Istologicamente  si  riscontra  spesso  un  quadro  di  bron- 
chioliie  obliterante.  Per  esposizioni  lievi  c di  breve  durata 
la  sintomatologia  può  limitarsi  a irritazione  degli  occhi  e 
delle  prime  vie  aeree.  Nei  casi  acuti  sono  state  osservate 
anche  mclcmoglobincmic  awpicuc. 

Nei  silos  rima-sti  chiusi  per  un  certo  tempo,  è anche 
probabile  un  accumulo  eccessivo  di  anidride  carbonica, 
che  può  produrre  sintomi  di  asfissia. 

Le  misure  di  prevenzione  consistono,  essenzialmente, 
nel  non  entrare  nei  silos  prima  di  2 settimane  dal  loro 
riempimento,  nel  ventilare  abbondantemente  il  silos  pri- 
ma di  entrars'i  e nel  misurare,  se  possibile.  la  concentra- 
zione dei  gas  nitrosi  prima  di  entrare. 

Un  ulteriore  pericolo  è rappresentato  dairìmpicgo  di 
fumiganti  e pesticidi,  spesso  impiegati  «)tto  forma  di  una 
miscela  costituita  dairW)%  di  CCI4  e dal  20%  di  CS^.  La 
sintomatologia  dciravs'clcnamcnto  da  questi  vapori  ha 
inizio  con  males.scre,  cefalea,  vertigini,  bruciore  agli  oc- 
chi. nausea,  vomito;  nei  ca.si  più  gravi  segue  ittero  tossiix) 
da  necrosi  epatica,  e/o  ncfrosl.  con  aibuminuria.  cilindru- 
rìa.  oliguria.  iperazotemia;  la  sintomatologia  può  condur- 
re a morte  entro  pochi  giorni  o 1-2  settimane,  o atte- 
nuarsi e scomparire  più  o meno  completamente.  Si  ricor- 
da che  i limiti  massimi  tollerabili  sono,  per  il  tetracloruro 
di  carbonio  5 ppm.  e per  il  solfuro  di  carbonio  10  ppm. 

BibUognfiR 

American  Conferemo  of  (ìovcrnmcntal  Industnal  Hvcicnists. 
Threxhold  Limit  Values  for  Chemicai  Suhsiances  and  Phystcal 
Agenti  in  ihc  Workroom  Enuronmeni  for  I984-Ìi5.  Cincinnali. 
Flvetham  J.  A..  Munì  P.  W..  Tunnidiffe  B.  W . Con.  Med.  AS' 
soc.  J..  1978.  119.  482. 

Gaililis  J..  Burns  L.  E..  V Engl.  J.  Med.  1958.  258  . 54.3. 
Hor\.uh  E.  P,  et  al..  J.  Occup.  Med..  1978,  20.  UW.  bihì. 
Uig  CÌ-.  Davis  W.  N.  et  ai.  Am.  J.  Med  , 1958,  24.  47|. 
Mofrivscy  W.  I...  Gouid  I.  A.  et  al..  Hespiraiion.  1975.  32.  81. 
PmxoI  F*.  m Encychpaedia  of  Occunationai  Health  and  Safety. 
voi.  2.  1983.  Ofticio  Internazionale  del  Lavoro.  Ginevra,  p. 
2045. 

ENRK  O C.  VKiUANI 

SIMBIOSI 

F.  symbiose.  • 1.  symbiosLs.  - t.  Symbiose.  ■ s.  simbio.sis. 

Termine  coniato  da  H,  A.  de  Bary  per  indicare  quelle 
speciali  condizioni  di  vita  associata  di  un'alga  (clorolìcca 
o schizofìcca)  ix>n  un  fungo  (in  genere  un  ascomicetc.  ma 
anche  un  basidiomiccte).  che  si  rcalizziino  tipicamente 
nei  licheni,  in  senso  più  generale  il  termine  è adottato  in 
biologia  per  indicare  una  forma  di  associazione  o un  rap- 
p«:>rto  di  dipendenza  più  o meno  stretta,  mollo  spesso  ob- 
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bligato.  tra  due  organismi  di  specie  diversa  (siano  essi 
animali  o piante,  uniccllularì  o pluricellulari),  che  si  rea- 
lizza in  relazione  alla  conquista  de)  nutrimento  e dello 
spazio  indispensabile  all'esistenza.  È pertanto  facilmente 
intuibile  come  tale  fenomeno  sia  estremamente  diffuso  in 
natura,  tanto  da  poter  affermare  che  non  esistono  gruppi 
di  organismi  viventi  in  cui  la  simbiosi  non  si  manifesti  in 
qualche  forma. 

Nella  s.  i rapporti  tra  i due  conviventi,  o simbionti,  e le 
loro  interrelazioni  reaproche  sono  di  diverso  grado;  Tas- 
sociazionc  può  essere  temporanea  o permanente,  più  o 
meno  strettamente  specitica.  obbligatoria  o facoltativa: 
può  inoltre  causare  vantaggio  (raramente  svantaggio)  a 
entrambi  i simbionti  o.  più  spesso,  arrecare  vantaggio  a 
uno  solo  di  essi  senza  causare  danno  aH'aitro.  oppure  con 
leggero  o grave  danno  per  quest'ultimo.  In  particolare,  t 
termini  mutualismo,  inquilinismo,  commensalismo  e pa- 
raxsiiLsmo  indicano,  seppure  in  modo  schematico,  le  di- 
verse possibili  forme  in  cui  si  manifesta  il  fenomeno  della 
s.  Nel  mutualismo,  la  s.  per  antonomasia,  la  vita  in  co- 
mune procura  un  reciproco  vantaggio  a entrambi  i sim- 
bionti; neH'm^uiVmMmo  e nel  commensalismo,  invece,  in 
relazione  al  l^nclìcio  di  uno  spazio  comune  (nparo  a 
scopo  protettivo)  a airutilizzazionc  comune  degli  alimen- 
ti, uno  soltanto  dei  due  membri  beneficia  dell’assocÌ<izio- 
nc.  senza  che  vi  sia  danno  per  l'altro;  nel  parassiiismo  o 
s.  antagonista,  infine,  la  etmvivenza  dei  due  simbionti  è a 
tutto  vantaggio  di  uno.  il  parassita,  e a danno  deU'altro, 
l'ospite,  che  ne  risulta  talora  soccombente.  E chiaro  che 
tale  distinzione,  importante  nelle  sue  lince  teoriche,  sulla 
base  dei  rapporti  che  intercorrono  tra  i simbionti,  non  è 
sempre  COSI  netta  c definita  proprio  per  la  facilità  con  cui 
il  tipo  e il  grado  dei  rapp^irli  che  si  stabiliscono  possono 
modihearsi  nelle  diverse  circostanze.  Talora,  ad  es..  uno 
stesso  organismo,  in  ambienti  diversi,  può  comportarsi 
ora  come  parassita,  ora  come  semplice  commensale:  è il 
caso  dei  due  emoflagellati  Trypanosoma  hruceì  gamhien- 
se  c T.  b.  rhodesiense  che.  pur  dimostrandosi  assai  pato- 
geni per  l'uomo,  causando  l'insorgere  della  gravissima 
malattia  del  sonno,  non  esercitano  invece  alcun  danno  o 
lesione  nelle  antilopi  c in  altri  mammiferi  selvatici,  loro 
ospiti  abituali.  In  altre  situazioni  poi,  ciò  può  realizzarsi, 
in  momenti  diversi,  addirittura  nello  stesso  ospite,  come, 
ad  es..  accade  per  alcuni  ceppi  patogeni  di  Entamoeha 
histolytica:  questo  prt>to/.iw.  infatti,  oltre  a poter  vivere 
a lungo  soltanto  come  semplice  commensale  nel  lume 
intestinale  dcU'uomo,  può  anche  viruicntarsi  improvAÌ- 
samcnic  nella  forma  istolilica.  cau-sando  estese  lesioni 
tessutali  e gravi  episodi  di  dissenteria.  Cosa  determini 
tutto  dò  è in  gran  parte  ignoto,  anche  se  la  risposta 
immune  dcH'ospitc  sembra  svolgere  un  ruolo  particolar- 
mente importante  nel  mantenimento  del  delicato  equili- 
brio tra  i simbionti. 

Questi  episodi  aiutarKi  certamente  a far  comprendere, 
in  termini  di  evoluzione,  come  in  natura  sia  sempre  pos- 
sibile il  passaggio  da  un  certo  tipo  di  s.  a un'altro  e come 
questo  avvenga  sempre  per  gradi  quasi  impercettibili  in- 
terevsando  c-ostantemenle  entrambi  i simbionti.  In  genere 
si  usa  ammettere  che  l'associazione  biologica,  partendo 
dal  mutualismo,  evolva  verso  l'inquilinismo  c il  commen- 
salismo c quindi  verso  il  parassitismo,  tuttavia  non  deve 
essere  neppure  sottovalutata  la  possibilità  di  un  processo 
inverso,  legato  alla  selezione  di  parassiti  sempre  meno 
patogeni  c di  ospiti  sempre  più  resistenti,  che  permettono 
alla  s.  di  evolvere  sino  alla  forma  mutualistica. 

Tra  i casi  di  mutualismo  che  sì  realizzano  tra  organismi 
vegetali,  oltre  alla  già  citata  associazione  dei  licheni,  si 
può  ria)rdare  quella  che  i batteri  radicicoli,  riuniti  in  fìtte 


colonie  formanti  tubercoli,  realizzano  con  le  radici  delle 
k*gumim>sc:  gli  schizomiccti,  mentre  si  sviluppano  come 
organismi  eterotrofì  utilizzando  i sali  minerali  presenti  e 
gli  idrati  di  carbonio  prodotti  dalla  pianta  attraverso  (a 
fotosintesi,  contemporaneamente  fìssane  l'azoto  atmosfe- 
rico. favorendo  la  crescita  della  legumirK>sa  anche  in  ter- 
reni poveri  di  composti  azotati,  che.  tra  l'altro,  risultando 
cx>sì  arricchiti,  possono  successivamente  essere  utilizzati 
anche  per  altre  cx)lture. 

RcKitivamcntc.  invece,  al  mutualismo  tra  animali  c piante, 
molto  frequente  è il  rapporto  che  si  stabilisce  tra  insetti  o uccelli 
pronubi  e le  parti  iMirali  delle  piante  che  questi  visitano:  al  van- 
taggio per  l'organìsmu  animate  di  utilizzare  per  la  propria  ali- 
mentazione il  nettare  presente  nei  fiori,  si  cvmtrapponc  Cimme- 
diato  vantaggio  per  la  pianta  di  essere  fecondata  in  modo  criKìa- 
io  con  il  pollifK*  che  questi  trasportano  da  altre  piante.  Sempre 
in  quest'ambito,  assai  tipico  è pm  quanto  si  realizza  tra  molti 
protozoi  (ma  anche  tra  diversi  metazoi  inferiori:  spugne,  idre, 
turbellarì,  eie.)  e fra  alghe  unicellulari  verdi,  le  /iKKiorelle.  e 
brune  o gialle,  k zooxantcllc;  gli  organismi  vegetali,  oltre  a moi- 
lipiicarsi  aitivamcnie  nel  citoplasma  della  cellula  ospite,  median- 
te la  fouHÌniesi  clorofilliana  fornisetwo  al  proiozoo  ossigeno  e 
idrati  di  carbonio,  utilizzando  contemporaneamente,  per  la  loro 
sopravvivenza  k sostanze  minerali  presenti  c i cataboliti  furati. 
C'()>,  eie.)  che  questo  produce.  L'ind.'igine  sperimentale  comlotta 
con  modelli  di  questo  ii|X)  ha  permesso  di  evidenziare  quanto 
peculiari  siano  gli  equilibri  che  si  stabiliscorKi  volta  per  volta  tra 
simhiimti  diversi;  mentre,  infatti,  in  alcuni  casi  I esistenza  dcll'a- 
mmalc  ò strettamente  legata  alla  funzionalità  dell'alga,  tanto  di 
psMcr  continuare  a vivere,  pur  in  avsenza  di  nutrimento,  ma  in 
presenza  di  luce,  c non  viceversa,  in  alln  casi  il  protozix).  pur 
pnvato  dell'alga,  dimmtr.i  di  essere  in  grado  di  coiulurrc  vita 
.autonoma 

Indagando  nel  volo  mondo  animale,  uno  degli  esempi  più  tipi- 
ci di  mutualismo  è rappresentato  da  ciò  che  si  realizza,  peraltro 
con  elevato  grado  di  specificità,  ira  nunvcrosc  specie  di  insetti 
xilofagi  (più  di  500  specie)  e diverse  specie  di  flagellati  (più  di 
250)  che  si  kvaliz/ano  ad  loro  intestino;  nei  diversi  casi  il  pro- 
tozoo trae  vantaggio  dairuiilizza/ione  delle  sostanze  organiche 
presenti  nclJ'amhicnic  intestinale  dcirospitc,  provvedendo  nel 
contempo  alla  digestione  del  legrvo  da  questi  ingerito  mediante 
la  produzione  di  quegli  enzimi  necessari  (cellulasi.  diastasi,  etc.) 
che  l'insetto  non  ò in  grado  di  elaborare.  E questo  un  classico 
caso  di  associazione  obbligatoria,  come  dimostrato  dal  fatto  che 
termiti  defaunate  dai  flagellati  mediante  il  calore  r>on  sono  più 
in  grado  di  continuare  a vivere.  Analoghe  situazioni  si  possoivo 
individuare  nel  rumine  dei  ruminanti  o ncirmicsimo  dei  cavalli, 
ove  un'ahborKlantc  fauna  di  infusori,  in  un  ambiente  idoneo  alla 
propria  esistenza,  bciwfìcia  l'ospite  cooperando  alla  digestione 
della  cellulosa  da  questi  ingenla.  Casi  di  mutualismo  facoltativo, 
ormai  divenuti  classici.  sor>o  invece  quelli  dei  granchi  paguri  con 
le  attinie  o di  altri  grarrchi  con  k spugne  del  genere  SuherUes.  in 
cui  al  vantaggio  alimentare  c di  traspono  del  stmhionic  fìsso, 
corrisponde  il  vantaggio  del  mascheramento  e della  difesa  del- 
l'altro. Sempre  in  quest’amhitn.  infine,  degne  di  nota  sorvo  le 
numerosissime  «s.  di  pulizia»  che  si  realizzano,  ad  es..  tra  molti 
pesci  o ira  uccelli  e mammiferi,  in  cui  i pulitori,  mediante  l'at- 
tuazione di  spccifìct  riti  aimportamcntali  con  i partner,  liberan- 
do i rispettivi  ospiti  dai  parawiti  presenti  c alleviandone  la  soffe- 
renza o l'irritazione,  provvedono  nello  stesso  tempo  u soddisfare 
i propri  bisogni  alimeman. 

Neirinquilinismo,  Tcsempio  che  ben  irrdividua  i rapporti  che  si 
stabiliscono  tra  i simbionti  è quello  del  Fiemsfer  (sin.  Curaput), 
leleusleo  di  piccola  taglia  che.  senza  scambiare  favori,  si  rifugia 
nel  canale  alimentare  delle  oloturie,  da  cui  esce  soltanto  per 
andare  alla  ricerca  di  cibo  c in  cui  rientra  liberamente  senza 
causare  il  minimo  ifanno  ail'ospite.  Vanno  inoltre  ricordali  i 
molti  casi  di  organismi  «cfnculi».  piante  e animali  vessili  (alghe, 
licheni,  muschi,  cnntacci.  arripedi,  eie.)  che  evidenziano  k loro 
c.’iraticrìscichc  di  inquilini,  vivendo  attaccati  alla  superfìcie  ester- 
na di  altri  organismi  viventi.  Tipico  a questo  proposito  i il  caso 
dclk  remore,  pesci  teleostei,  in  cui  sì  evidenzia  un  interessante 
CA.SO  di  adattamento  strutturale  per  la  conquista  dcirambìcntc 
dcH'nspitc.  consistente  nella  trasformazione  della  pinna  dorsale 
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in  una  sorta  di  organo  aderivo:  questo  permette  aU'animale  di 
altacciirsi  airaddome  di  pesci  di  taglia  tnaggiort.  per  lo  più 
squali,  assicurandogli  un  movimento  più  rapido  (in  questi  casi 
si  parla  inlalti  di  «foresi»,  dal  gr.  phòTfsis  ‘trasporto’),  una 
magiare  protezione,  amie  pure  un'idonea  utilizzazione  dei  re- 
sidui di  cibo:  quest'ultimo  caso  evidenzia  nettamente  una  ten- 
denza verso  il  commensalismo,  dimostrando  ancora  una  volta 
come  sia  estremamente  sfumato  il  passaggM>  da  una  forma  di  %. 
a un'altra 

Casi  di  commensalismo.  as.sociazionc  molto  diffusa  in 
natura,  si  realizzano  normalmente  in  tutti  gli  organismi 
dotati  di  tubo  digerente;  molte  specie  di  batteri  e di  pro- 
tozoi non  patogeni  possono  infatti  vivere  in  questo  am- 
biente. utilizzando  le  M)stanze  alimentari  che  in  esso 
abbondano,  talora  non  sfruttate  o addirittura  eliminate 
come  rifiuti  dall'ospite  stesso.  In  particolare  nciruomo. 
oltre  a varie  forme  batteriche,  si  può  considerare  txim- 
mensale  la  maggior  parte  dei  protozoi  intestinali,  la  cui 
presenza  è spesso  più  indice  che  causa  di  anomalie  del- 
l'apparato stes-so.  Inoltre  protozoi  come  Giardia  miesfina- 
iis  e la  già  menzionata  ICniamoeba  hislolytìca.  o metazoi 
come  Enterohius  trrmrnr/tirtj.  da  sempre  considerati  tipi- 
ci parassiti,  in  diverse  occasioni  povsono  comportarsi 
come  semplici  commensali,  confermando  ulteriormente 
rimpcrccttibile  gradualità  del  passaggio  verso  il  parassi- 
tismo (v.). 

V.  anche:  a.ssoc]azìoni  Bioi.oGfCMr.  (II.  1451). 
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DefinizioAe 

Quadro  di  ipopiluitarismo  (v.  iprRpnr  rTARiSMO  r iPOPrTUl- 
TARisMo.  Vili.  13!)  primitivo,  da  necrosi  deiripofìsi  ante- 
riore. descritto  nel  1914  da  Morris  Simmonds  in  una 
donna  deceduta  per  sepsi  puerperale.  Sebbene  l'insorgere 
acuto  post  partuni  deU  insuflìcicnza  ipohsaria  sia  stato 
riportato  nel  1913  (in  lingua  polacca)  da  Glinski.  nella 
classica  trattazione  di  Simmonds  fu  sottolineata  la  «ca- 
chessia». e tale  aspetto  clinico  fu  a lungo  erroneamente 
considerato  uno  dei  tratti  fondamentali  delia  malattia. 

Successivamente  fu  riconosciuto  che  la  severa  cmacia- 
zione.  spesso  effigiata  nella  trattatistica  endocrinologica. 
non  è sostenuta  da  un  danno  ipofisario,  ma  è dovuta  al- 
l'ant^revsia  mentale  (v.).  osservandosi,  a)  riscontro  autop- 
tìco  di  tali  pazienti  «cachettici»,  un  ipofisi  normale.  Dob- 
biamo pertanto  a Shcchan  il  merito  di  aver  operato  la 
prima  chiara  distinzione  tra  necrosi  ipofìsHriu  e ipopitui- 
tarismo.  dimostrando  che  la  fibrosi  ipolìsaria  è secondaria 
alla  necrosi  ischemica  e airinfarcimento  pituitarico  che  si 
osserva  nel  decorso  dell'emorragia  post  ptirtum  con  col- 
la.sso  cardiovascolare  (v.  shrf.iian.  morbo  i>i).  Egli,  inol- 
tre. forniva  elementi  convincenti  per  ritenere  che  la  ca- 
chessia non  costituisce  l'aspetto  cardinale  della  malattia 
ipotisaria  simmondsiaiia,  la  cui  evoluzione  prescimic  dal 
decadimento  trofico,  sistemico  e grave. 

li  quadro  proprio  deirìpopiluitarismo  si  manifesta  eli- 

279 


nicamente  solo  quando  sia  distrutto  il  70-75%  della 
ghiandola,  pur  osservandosi,  con  i test  dinamici  di  esplo- 
razione funzionale  ipofisaria,  una  ridotta  riserva  ormona- 
le anche  in  condizioni  di  una  minore  compromissione  tes- 
sutale. Per  il  configurarsi  di  una  conclamata  condizione 
ipopituitarìca  devono  verificarsi  eventi  che  comptirlino 
l'esclusione  funzionale  del  90*Vo  del  tessuto  adenoipofisa- 
rio.  Pertanto,  in  molti  pazienti  con  necrosi  ipofìsaria  di 
minima  entità,  il  deficit  ipohsario  può  essere  a lungo  mi- 
sconusduto  e può  anche  .sfuggire  a qualsiasi  precisazione 
diagnostica,  soprattutto  se  l'insufficienza  è parziale. 

Infatti  l'ipofisi  anteriore  è dotata  di  un'ampia  capacità 
di  riserva  e.  per  tale  motivo,  si  osserva  una  netta  discre- 
panza tra  l'incidenza  della  necrosi  ischemica  dell'ipofisi  e 
il  meno  frequente  manifestarsi  di  una  sindrome  ipopitui- 
larica. 

Etiopatogenesi 

VipopiiuiiarLsmo  primitivo  da  necrosi  ischemica.  (tah  I). 
oltre  che  ncU'cmoiragia  post  parium  (v.  shf.eiìan.  morbo 
di),  può  osservarsi,  sia  pure  meno  frequentemente,  in  al- 
tre condizioni  morlxise.  Nella  malattia  diabetica,  anche  in 
assenza  di  un  ipopituitarismo  clinico,  è stata  osservata 
un'incidenza  autoptica  di  lesioni  necrotiche  ipofisarie  pari 
al  2%;  ripopituilarismo,  nel  diabetico,  comporta  una 


TAB.  1.  ET10L0GIA  DELLE  MNDRO.Vtl  IPOPITUITA- 
RICHE 


Primitive 

NiCROSl  fSair.MICA  DFlL'ironSt  .SNORIORF.  (MAIAITI.V  di  SIM- 
MUNDS) 

Posi  partufn  (sindrome  di  Shcchan) 

Diabete  mellito 

Altre  malattie  (artcriie  temporale,  arteriosclerosi,  eclamp- 
sia. anemia  falciforme) 

Tumori  tPOH.SARi 

Intrascllari  (adenoma  cromofobo,  craniofaiingioma) 
Extrascllari  (meningiomi.  glioma  nervo  ottico) 

ANICRISMA  INTRACRANICO  DEILA  CAR01IDL  INTERNA 
Apumssu  iFofiSARiA  (da  tumore  ipulìsario  primitivo) 
Trombosi  seno  cavernoso 

MAiAim  iNFETiivi.  (tbc.  sifìlide,  malaria,  meningite,  micosi) 
Malaitil  iNmtiuiivL  (emocromatosi.  Icucnsi.  linfomi) 

Mai  Arni;  a ui.msi  Ai'nnMMt'NrtARiA  (anemia  perniciosa,  mia- 
stenia grave,  sindromi  poiiendtvrtnc  autoimmuni) 
Iatrcmìfnk'hf 

Irradiazioni  sellari  o del  navofannge 
Ipoliscciomia  chirurgica 

Trattamento  protratto  con  ormoni  ipofisari  eterologhi 
.SlNDROMF  OFLt-A  SFI  t A VUOTA  (MIMiriVA) 

Disordini  miiabolici  (insuffKSenza  renale  cronica) 

IniorAiK'A  (spesso  non  endocrina  e talora  familiare) 

Secofldarie 

Lfsiosf  i>f:i  pi  duscoio  ikifisarh) 

Traumi  • Compressione  da  pnKessi  espansivi  tumorali  o da 
aneurismi  • latrogenica  (chirurgica) 

Mai  Airn:  dei  l 'mnAi  amo  o di  ai  tri  distretti  dh  S.N.C. 
InHummatohc  • Intiltratise  (icsaurismosi  lipidiche)  • Trau- 
matiche - latrogcniche.  a tmpr<vnta  tossica  (vincriatina)  o da 
inetvngrua  terapia  ormonale  (glicocorticoidi.  steroidi  gona- 
dici)  • Tumorali  (primitive,  metastatiche,  leucemie,  linfomi) 
- Idiopatiche  (spesso  congenite  u familiari):  talora  con 
compromissione  di  un  singoki  ormone,  non  sempre  irrever- 
sibile - Nutnzionali  (digiuno,  obesità)  - Anoressia  nervosa  • 
Nanismo  psicirsoeiale  ■ Pineatuma. 
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Rg.  I.  Aspetto  macroscopico  (sezione)  di  necrosi  ijx>risarta  per 
emorragia  massiva.  (£><i  L.  G«jrW/i.  M.  Mfia/o.  6.  Anfonutfo, 
Ai/an/r  di  AnaiomJa  Paw/ogica). 


netta  riduzione  della  terapia  insuiinica  sostitutiva,  soprat' 
tutto  a motivo  della  compromessa  produzione  di  glicocor* 
ticoidi.  Altri  fattori  causali  della  necrosi  ipolìsaria  (fìg.  I) 
sono  da  riconoscere  in  diverse  condizioni  morbose  (feb- 
bre emorragica  epidemica,  malaria,  arterite  temporale, 
emocromatosi.  anemia  falciforme,  meningite,  eclampsia, 
deficit  vitaminici  di  severa  entità). 

Oggi,  la  causa  più  frequente  dell'ipopituitarismo  nel- 
l'adulto  è rappresentata  dalla  lesione  tumorale  che  com- 
porta un  dcfKit  ormonale  multiplo,  dovuto  all'espandersi 
intrasellare  di  masse  parasellari.  Analogamente,  evagina- 
zioni aneurismatiche  dei  rami  intracranici  delta  carotide 
interna  possono  causare  sofferenza  ipofìsaria.  La  diffe- 
renziazione di  un  aneurisma  da  una  neoplasia  primitiva 
intrasellare  richiede  accertamenti  diagnostici  discriminan- 
ti. quali  Tangiografia  carotidea. 

L’insufficienza  ipofisaria.  più  o memi  severa,  può  esse- 
re causata  da  un'emorragia  intrapituitarica  (apoplessia 
ipofisaria).  ncU'ambito  di  un  tumore  ipofisario,  funzio- 
nante o non  funzionante.  !n  tale  evenienza  la  variabilità 
della  sintomatologia  è da  correlare  con  l'awerarsi  dello 
stravaso  emorragico:  se  la  raccolta  ematica  si  instaura 
gradualmente,  determinando  compressione  ipofisaria. 
predominano  i sintomi  deiripopituilahsmo.  mentre,  se 
l'emorragia  è repentina,  dominano  i segni  delKipertensio- 
ne  endocranica  (ccfalca.  ofialmoplegia.  irritazione  sub- 
aracnoidca).  Si  avsiste  airingravescenie  accentuazione  dei 
segni  del  preesistente  adenoma;  ma.  nella  maggior  parte 
dei  casi,  segue  la  remissione,  esigendosi  l'intervento  chi- 
rurgico solo  in  alcune  evenienze,  caratterizzate  da  una 
compromissione  spiccala  deU'apparato  visivo.  Usualmen- 
te residua  un  deficit  anteroipofìsario.  mentre,  in  genere, 
è del  tutto  integra  l'ipofisi  posteriore.  Durante  la  fase 
acuta  è imperativo  un  trattamento  corticosteroideo. 

L'insorgere  di  ipopituitarismo  è assai  raro  nei  decorso 
di  malattie  infettive  quali  la  tbc  e la  lue.  che  in  passato 
costituivano  i più  frequenti  momenti  causali  deirinsuffì- 
cienza  ipofisaria.  mentre  si  è osservalo  che.  nel  50%  dei 
pazienti  con  emocromatosi.  il  deficit  funzionale  gonadico. 
costantemente  rilevabilc  nelle  fasi  iniziali  della  malattia, 
è dovuto  a deficitaria  secrezione  gonadotropinica.  causala 
dal  danno  determinato  dalia  deposizione  di  pigmenti  di 
ferro  nciripofìsi. 
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Di  rado  è dato  os.servare  il  prodursi  di  una  sindrome 
ipopituitarica.  quale  evento  complicativo  di  una  malattia 
autoimmunitarìa.  mentre  sono  sempre  più  frequenti  le 
segnalazioni  di  un’insuffìdenza  pituitarìca.  primitiva  o 
secondaria,  causata  da  radiazioni  ionizzanti,  impiegate 
nel  trattamento  di  processi  tumorali  della  regione  cervica- 
le o cefalica.  Nell’Infanzia  si  osservano,  quale  espressione 
del  danno  ipofisario,  difetto  accrescitivo  e ritardo  pubera- 
le, mentre  nciradullo  si  rileva  un  ipogonadismo  seconda- 
rio da  deficitaria  stimolazione  gonadotropinica. 

L'ipofisectomia.  eseguita  nel  trattamento  di  tumori 
ipofisari  o quale  provvedimento  terapeutico  integrativo 
del  carcinoma  mammario  o della  retinopatia  diabetica, 
produce  un  panipopituitarismo  che  esige  una  tempestiva 
terapia  sostitutiva. 

Nella  sindnime  da  sella  vuota  primitiva  può  osservarsi 
un  deficit  ipofisario,  ma  solo  nel  1U%  dei  casi  si  registra 
un  ipopituitarismo  clinicamente  manifesto.  Parimenti, 
una  compromissione  funzionale  ipofisaria  può  instaurarsi 
neirinsufficHenza  renale  cronica,  a motivo  di  sofferenze 
metaboliche  a livello  ipotalamoipofìsario.  peraltro  rever- 
sibili con  la  normalizzazione  della  funzione  renale,  me- 
diante trapianto. 

Infine,  è da  segnalare  che  sono  state  descritte  sporadi- 
che osservazioni  di  ipopituitarismo,  il  più  spesso  settoria- 
le. senza  apprezzabili  connessioni  causali;  tali  forme  di 
insufficienza  ipofisaria  idiopatica,  a carattere  autosomico. 
o recessivo  legato  al  cromosoma  X.  si  osservano  di  solito 
in  soggetti  con  sella  di  ridotte  dimensioni,  ma  possono 
anche  variabilmente  manifestarsi  in  presenza  di  una  sella 
normale  o lievemente  aumentata. 

Oltre  a fattori  causali  che  determinano  ipopituitarismo 
primitivo,  sono  riconoscibili  forme  di  insuflìcìenza  ipoh- 
saria  secondarie  ad  alterazioni  del  peduncolo  ipofìsarìo; 
in  tali  ciraistanze  sono  aimpromessi  i meccanismi  che 
normalmente  presiedono  alla  trasmissione  dei  fattori  ipo- 
talamici  di  liberazione  ipofisaria.  siano  essi  deputati  alia 
liberazione  o airinibizione  dell'attività  secretiva  adeno- 
ipofìsaria.  La  discriminazione  tra  forme  di  ipopituitarismo 
primitivo  e secondario,  in  assenza  di  chiare  alterazioni 
anatomiche  non  sempre  può  essere  agevole,  nonostante 
la  disponibilità  di  melodi  analitici  che  esplorano  la  reatti- 
vità ipoialamoipofìsaria. 

La  causa  più  frequente  di  danno  del  peduncolo  ipofisa- 
rio è rappresentata  da  eventi  traumatici  che  comportano 
fratture  della  base  cranica,  con  consensuale  interruzione 
delle  connessioni  va.scoloneurali.  Inoltre,  processi  espan- 
sivi intracranici,  tumorali  o aneurismatici,  in  sede  parascl- 
lare,  possono  comprimere  il  peduncolo,  riducendu  il  flus- 
so ematico  nei  vasi  del  sistema  portale  e causando  così 
ipopituitansmo.  È da  ricordare  che  la  dissezione  del  pe- 
duncolo è stata  proposta  quale  intervento  alternativo  al- 
ripofìsectomia;  ma  tale  procedura  comporta  il  persistere 
di  livelli  elevati  di  prolattina  a motivo  della  perdita  del 
fattore  ipotalamico  di  inibizione  prolattinica.  Inoltre,  ove 
non  si  provveda  airinscrimento  di  una  barriera  a livello 
della  sezione  del  peduncolo,  si  as.siste  alla  rivascolarizza- 
zionc  portale  ipoHsaria,  con  conseguente  ripristino  delle 
funzioni  ormonali  ipofìsarie. 

L'ipopi/uì/ariwto  sreondurio.  da  compromissione  della 
secrezione  dei  fattori  di  liberazione  ipotalamici,  può  esse- 
re causalo  da  diverse  condizioni  morbose  che  impegnino 
il  S.N.C.,  quali:  processi  infiammatori,  infiltrativi,  dege- 
nerativi e tossici  (sarcoidosi,  granuloma  eosinofìto.  tesau- 
rismosi.  linfomi,  leucemie,  coma  traumatico  protratto).  Si 
assiste  al  ridursi  della  secrezione  tirotropinica.  gonado- 
tropinica. somatotropinica.  e.  meno  frequentemente,  di 
quelle  corticoiropinica  e vasopressinica.  I livelli  della  pro- 
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lattina  sono  di  frequente  elevati,  a confermare  l'orìgine 
soprasellare  della  lesione,  la  cui  sede  c dimensione  con- 
dizionano l'entità  deiripopituitarìsmo;  Timmediata  adia- 
cenza del  processo  lesivo  all'eminenza  mediana  implica 
una  più  severa  compromissione  ipofìsaria. 

Nella  genesi  deiripopituitarìsmo  secondario  non  sono 
da  trascurare  possibili  momenti  iatrogenici;  ad  es..  la  vin- 
crìstina  causa  effetti  tossici  a livello  ipotalamico.  c un  più 
o meno  severo  dcbcil  corticotropinico  e gonadotropinico 
può  essere  conseguente  al  protratto  trattamento  corlico- 
steroideo,  o contraccettivo  per  via  orale;  con  Tormonote- 
rapia  si  determina  una  continuativa  soppressione  degli 
specifici  fattori  di  liberazione  ipotalamica.  esaltandosi  i 
fisiologici  meccanismi  di  feedhack  negativo.  La  condizio- 
ne ipopituitarìca  da  terapia  ormonale  è reversibile,  ma  il 
riprìstino  di  una  normale  funzione  adenotpofisarìa  richie- 
de un  periodo  prolungato:  ad  es..  con  il  cessare  della 
contraccezione  per  via  orale,  per  ottenere  la  restaurazio- 
ne dell'ovulazione  ciclica  può  essere  necessario  un  perio- 
do variabile  dai  18  ai  24  mesi. 

Quadro  cttnko 

La  sintomatologia  deiripopituitarìsmo.  primitivo  o se- 
condario. varia  in  ragione  dell'entità  della  compromissio- 
ne della  secrezione  ormonale  (che  può  coinvolgere  uno  o 
più  settori  dclfattività  ipofìsaria).  e in  rapporto  alla  rapi- 
dità dcH'insediarsi  del  processo  lesivo,  causato  da  molte- 
plici eventi  etiologid  (infettivi,  infiltrativi,  tumorali,  va- 
scolari, traumatici,  tossici,  nutrizionali,  farmacologici, 
neuropsichici)  (tab.  I).  Nella  forma  più  grave  di  panipopi- 
tuitarismo,  quale  quello  da  ipofisectomia  o da  apoplessia 
ipofìsana.  o nel  caso  di  sospensione  della  terapia  sostitu- 
tiva negli  ipofìscctomizzati.  le  manifestazioni  cliniche  pos- 
sono apparire  rapidamente  neH'arco  di  alcune  ore  (diabe- 
te insipido)  o di  alcuni  giorni  (insufficienza  surrenalica). 
Nelle  forme  di  più  frequente  rìsaìntro  di  ipopituitarismo 
parziale,  quale  quello  che  si  osserva  nelle  malattie  infìl- 
trative  o tumorali,  il  corteo  sindromico  progredisce  len- 
tamente. esordendo  con  segni  indeterminati  e aspecifìci 
che  non  consentono  la  diagnosi  per  un  periodo  di  tempo 
variabile,  talora  protratto.  L'ampio  spettro  delle  manife- 
stazioni cliniche  è dovuto  ai  molteplici  effetti  della  caren- 
za dei  singoli  ormoni  ipofisari  e al  variabile  embricarsi 
dei  fenomeni  ormonocarenziali.  Rimandando  alla  siste- 
matica trattazione  dei  diversi  quadri  clinici,  da  deficit 
ghiandolare  surrenalico.  tiroideo,  gonadico,  si  ritiene 
opportuno  delineare  il  quadro  clinico  generale  deiripopi- 
tuitarìsmo. c riassumere  i tratti  più  salienti  delle  manife- 
stazioni dovute  a dcfìcii  di  ACTH.  TSII.  LH.  FSIL  GII. 
prolattina,  ossitocina. 

Il  paziente  ipopituitarìco  presenta  connotati  senescenti, 
con  distrofìa  del  mantello  cutaneo  che  appare  grinzoso, 
soprattutto  nei  distretti  periorbitali  e periorali,  di  colorito 
pallido  a tonalità  cerca.  Il  trofismo  generale,  di  solito, 
non  è compromesso  e l'cmaciazionc  cachettica,  orìgina- 
rìamenle  descrìtta  da  Simmonds  in  questa  patologia,  è 
per  lo  più  dovuta  all'anoressia  nervosa  (fìg.  2). 

Si  osserva  una  condizione  oligcKmica.  di  solito  normoci- 
tica  e normiKTomica.  ma  che  talora. può  assumere  impron- 
ta ipocromica  o macrocitica.  Tate  stato  anemico  è dovuto 
essenzialmente  al  deficit  tiroideo,  ma  può  essere  sostenuto 
anche  dalla  ridotta  secrezione  testosteronica  e dall'inade- 
guaia  produzione  di  crìtropoictina.  Si  delincano  manife- 
stazioni psicotiche,  a carattere  paranoidc.  che  complicano 
lo  stalo  ansioso-depressivo.  susseguente  all'iniziale  rallen- 
tamento dei  processi  psicorcattivi;  si  registrano  ingrave- 
scente astenia,  torpore  psichico,  progressivo  decadimento 
delle  capacita  ideative  e della  tonalità  emotiva. 


Kig.  2.  M.  di  S.  in 
ck>nna  di  .Ki  anni.  Sì 
notano  la  grave 
cmaciaztonc.  Tap- 
piallimcniu  delle 
regioni  mammarie, 
la  scomparsa  dei  peli 
al  pube  c la  parziale 
perdita  dei  capelli. 
Presenza  di  modico 
edema  agli  arti  infe- 
riori. 


Nei  pazienti  ipopituitarìci.  non  diabetici,  il  metaboli- 
smo glicidico  non  è sostanzialmente  alterato,  mentre  nei 
diabetici  insulinodipendenii.  lo  sviluppo  dell'insufficienza 
ipofìsaria  comporta  una  netta  riduzione  del  fabbisogno 
insulinico.  dovendosi  ridurre  la  posologia  sostitutiva  del 
20-50%  della  dose  necessaria,  osservandosi  la  tendenza 
alle  reazioni  ipoglicemiche.  Tali  alterazioni  persistono 
anche  con  un'adeguata  terapia  sostitutiva  corticostcroi- 
dea.  a significare  un  determinante  ruolo  del  GH  c del- 
l'adrenalina. 

La  variabilità  delle  manifestazioni  cliniche  deH'ipopituì- 
tarìsmo  è da  correlare  con  la  molteplicità  dei  fattori  cau- 
sali. ma  oggi  si  può  ritenere  che  la  causa  più  frequente 
sia  rappresentata  dai  processi  tumorali  e che  il  detkit 
ipofisario  coinvolga  inizialmente  il  settore  somatotropini- 
co.  con  sequenziale  compromissione  della  secrezione 
gonadotropinica.  1 deficit  corticotropinico  e tirotropinico 
appaiono  più  tardivamente  nel  corso  della  storia  naturale 
della  malattia;  pertanto,  per  una  precisa  definizione  dello 
stato  funzionale  ipofisario  devono  essere  esplorati  lutti  i 
settori  ormonali. 

Il  deficit  di  ACTH  si  esprime  con  ridotta  attività  corti- 
cosurrenalica  e i segni  e sintomi  S4ino  sovrapponibili  a 
quelli  dcll'insuffìcicnza  surrenalica  primitiva  (astenia,  ipo- 
tensione posturale.  disidratazione)  anche  se  nella  forma 
ipofìsaria  è rara  la  crisi  addisoniana.  a motivo  deH'indi- 
pendenza  relativa  dalla  regolazione  corticotropinica.  del 
sistema  renina-angiotensina-aldosieronc.  Pertanto,  ncl- 
l'ipopituitarismo.  la  secrezione  aldosteronica  è ridotta  in 
maniera  meno  cospicua  rìspcllo  al  deprimersi  dei  mine- 
ralcorticoidi  che  si  osserva  ncll'iposurrcnalismo  primitivo. 
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Takira  &i  produce  ipoglicemia.  soprattutto  dopo  digiuno 
protratto  e/o  dopo  tuisunzione  di  modeste  quantità  di 
alcol.  sca>ndariamentc  alla  compromissione  della  glico- 
neogenesi;  tale  sintomo,  in  pazienti  cx}n  deficit  di  ACTH 
isolato,  può  costituire  l'unica  manifestazione  della  malat- 
tia ipofÌNarìa.  nella  quale,  contrariamente  alla  malattia 
addisoniana.  caratterizzata  da  un  aumento  di  ACTH. 
solo  di  rado  si  ossers'a  iperpigmentazione.  mentre  di  soli- 
lo si  produce  una  depigmentazione  cutanea.  11  deficit  di 
ACTH  può  essere  parziale  e le  manifestazioni  cliniche 
possono  apparire  solo  durante  situazioni  stressanti  (trau- 
mi. infezioni,  interventi  chirurgici).  Il  ridursi  degli  andrò- 
geni  surrenaltci  non  comporta,  nei  maschi,  fenomeni  par- 
ticolari. ove  sia  integra  la  funzione  testicolare,  mentre 
nelle  donne  può  causare  diminuzione  della  hbido.  contrì- 
huendi)  in  maniera  determinante  alla  distrofia  pilifera  in 
sede  ascellare  e pubica. 

L' ipotiroidismo  secondario  a deficit  di  TSH  non  si  di- 
stìngue da  quello  primitivo,  dal  quale  differisce  solo  per 
la  minore  severità  della  sindrome  polisistcmica.  Nell'ado- 
lesc-cnza  il  deficit  isolalo  di  TSH  determina  un  ritardo 
^rescilivo,  insensibile  al  trattamento  con  somatoiropo. 

Il  deficit  gonadotropinico  causa,  nelle  donne,  amenorrea 
e manifestazioni  cliniche  da  ipoeslrogenismo  (atrofìa 
mammaria,  distrofìa  cutanea,  dispareunia).  Neiruomo. 
l'assenza  dello  stimolo  gonadotropinico  determina  una 
ridotta  pri>duzìone  icstosteronìca.  am  riduzione  della  libi- 
do e della  potenza.  Nella  fase  prepuberale  il  deficit  gona- 
dotropinico determina  l'assenza  u il  ritardo  della  comparsa 
dei  caratteri  sessuali  secondari  c.  ove  la  secrezione  soma- 
totropinica  non  sia  a)mpromessa.  si  a.sstsie  al  configurarsi 
deH  abito  eunuaiide.  a motivo  della  ritardata  saldatura 
epifisana  normalmente  indotta  dagli  steroidi  gonadici. 

Nell'adulto,  il  ridursi  del  somatotropo  non  comporta 
sintomi  clinici,  ma  si  osserva  una  ridotta  tolleranza  ai 
carboidrati:  la  deficienza  prolattinica  causa  soltanto  la 
mancanza  della  montata  lattea  nel  post  partum.  c l'assen- 
za di  ormone  antidiuretico  è causa  di  diabete  insipido. 

In  definitiva,  il  deficit  dei  singoli  ormoni  ipofisan.  che 
si  produce  anche  in  assenza  di  lesioni  anatomiche,  causa 
segni  e sintomi  non  distinguibili  clinicamente  dai  quadri 
che  si  osserv'ano  per  il  prodursi  di  una  primitiva  altera- 
zione dcirattiviià  secretiva  delle  ghian(k)le  bersaglio,  che. 
in  determinate  circostanze,  possono  essere  simultanea- 
mente alterate,  di  solito  con  meccanismi  autoimmunitari 
(v.  rourNiHK-mNOPAnt  aiioimmini  (XII.  152|). 

Diagnosi 

La  diagnosi  dì  ipopituilarismo.  primitivo  o secondario,  è 
affidata  a specifici  dmaggi  ormonali  e u prove  dinamiche 
che  consentono  di  esplorare  i singoli  settori  dell'attività 
antcroipohsana  (fìg.  3).  Mediante  tali  prove  psilra  essere 
precisato  se  l'insufficienza  della  ghiandola  bersaglio  sia 
primitivamente  sostenuta  da  un'intrinseca  alterazione 
anatomica  o biiKhimica  del  tessuto  endocrino,  oppure  se 
la  ridotta  attività  ormonosintetica  e ormonosecretiva  sia 
secondaria  a un'inadcguata  stimolazione  da  parte  della 
corrispettiva  tropina  ipofisarìa. 

Terapia 

La  terapia  deiript>pituitarism(>  deve  es.sere  sostitutiva  per  i 
singoli  ormoni,  prefìggendosi  la  correzione  dello  stato 
ormonocarcnzialc.  L'impiego  tcrapeutiai  degli  ormoni 
dciripotisi  anteriore  à.  al  momento  attuale,  limitato  alla 
somministrazione  di  somatotropo.  per  normalizzare  i pro- 
cessi accrescitivi  ritardati,  c di  gonadotropinc.  per  indurre 
rovulazionc  c la  spermaiogenesj.  Peraltro,  la  disponibilità 
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Fìg.  3.  4)  Livelli  plasmatici  di  'FSH  (Thyroid  StimulatingHor- 
mone)  dtipo  somministrazione  di  2W1  |ig’e.  v.  di  TRH  (Thvro- 
tn>phin  Retea.\ing  Hormune)  in  un  soggelio  normale  ( — ) e in  un 
*aiM^uo  affcito  da  punipopiiuiiarismo  (— ).  L'incremento  di 
piasmatico  à assente  nel  panipopituitarismo.  B)  Livelli  pla- 
smatici di  PRL  (prolattina)  ckipo  somministrazione  di  e. 

V.  di  1 RH  in  un  soggetto  nonnaie  < — ) e in  un  .Hocgclto  affetto 
da  panipopituitartsmo  (— ).  L'incremento  di  PRl.  e assente  nel 
punipopiiuifatismu. 


di  fattori  dì  liberazione  ipotalamica.  di  recente  sintetizzati 
griizie  alle  rivoluzionarie  tecniche  di  ingegneria  genetica, 
potrà  indurre  a nuove  proposte  terapeutiche  nel  tratta- 
mento delle  condizioni  di  ipopituitarismo  secondario. 
Attualmente,  nella  maggior  parte  dei  casi  il  trattamento 
elettivo  del  deficit  delle  ghiandole  bersaglio  è rappresen- 
tato dalla  somministrazione  sostitutiva  degli  ormoni  natu- 
rali o degli  analoghi  sintetici. 
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SIMPATlCOLITICi  FARMACI 

F.  sympathicoiytiques.  - i.  sympathicolyiics.  - t.  sympalhi- 
colytische  Mitteì.  • s.  simpatkoUiicos. 

I simpancolitici  o simpaticoplegid  o simp<tticodfprimenti 
M)no.  in  senso  lato,  farmaci  che,  agendo  in  diversa  sede 
dei  neuroni  simpatici  e con  diverso  meccanismo,  portano 
a effetti  di  depressione  del  tono  delia  sezione  simpatica 
del  sistema  nervoso  autonomo. 

Oli  effetti  di  questi  farmaci  sono  facilmente  deducibili 
conoscendo  l’innervazione  simpatica  dei  vari  organi  e la 
azione  del  simpatico  sulle  funzioni  di  organi  e apparati 
(v.  neurovfcktativo  sistema.  X,  H57). 

1 farmaci  che  diminuiscono  l'attività  dei  simpatico  sono 
molti  c possono  trovare  indicazione  in  numerosi  stati 
patologici,  riguardanti,  prevalentemente,  l’apparato  car- 
diocircolatorio. Più  comunemente  fra  i s.  vengono,  so* 
prattutto,  considerati  quei  farmaci  che.  agendo  a livello 
rccetlorìalc.  antagonizzano  selettivamente  gli  effetti  delle 
catecolamine  (sia  esogene,  che  endogene).  Essendo  i re- 
cettori simpatici  distinti  essenzialmente  in  recettori  alfa  c 
recettori  beta.  \ s.  vengono  a identificarsi  con  gli  alfa- 
adrenolitici  ed  i beta-adrenoliiici.  Per  comprendere  la 
azione  alfa-  e betalilica  diventa  necessario  conoscere  i 
principali  effetti  dell'alfa-  c beiastimolazione  simpatica 
(v.  siMPAncoMiMETiri  FARMAo),  che  con  l'uso  di  questi 
farmaci  vengono  a mancare  o a ridursi. 

Effetti  simpaticodeprimenti  posstmo.  però,  ottenersi, 
oltre  che  con  farmaci  bloccanti  i recettori  alfa-  e beta- 
adrenergict; 

a)  con  farmaci  che  agiscono  a livello  delle  fibre  simpa- 
tiche postgangliari  e delle  loro  terminazioni,  come  la  re- 
serpina  (v.)  e alcuni  altri  antipertensivi; 

b)  con  farmaci  che  agiscono  a livello  dei  gangli  del  si- 
stema nervoso  autonomo,  come  i ganglioplegici  (v.  gan* 
cuopi.EGici  farmaci); 

c)  con  farmaci  che  agiscono  a livello  del  S.N.C.  (simpa- 
ticoplegici  centrali),  come  alcuni  antipertensivi. 

Siiapfttkolitid  atfahloccantì  o alfa-adrenolHici 
Gli  alfa-adrcnolitici  sono  farmaci  che  agiscono,  con  mec- 
c'anismo  competitivo,  sul  recettore  alfa-adrcncrgico  bloc- 
cando gli  effetti  del  mediatore  biiKhimico:  la  noradrena- 
lina. 

La  principale  azione  degli  alfa-adrenolitici  è la  vasodi- 
latazione periferica;  altri  effetti  deiralfastimolazionc  che 
vengono  inibiti  sono  la  dilatazione  pupillare  c.  nell'ani- 
male da  esperimento,  la  contrazione  della  membrana  nit- 
titante.  Oli  alfa-adrenolitici,  presomministrati  alPadrcna- 
lina,  ne  invertono  gli  effetti  ipcrtensivi  e u!crolonic*i. 

Indicazioni  degli  alfalitici  pos.sono  evsere  le  vasculopa- 
tie periferiche  e il  feocromocitoma  (test  diagnostico  e 
trattamento  preopcralorio);  nciripcrtcnsionc.  invece,  con 
la  sola  eccezione  della  prazosina  (per  la  quale,  peraltro, 
vengono  ipotizzati  anche  altri  meccanismi  d'azione),  non 
trovano  stxldisfacente  applicazione,  sia  perche  la  vasodi- 
latazione. che  dovrebbe  portare  all'azione  ipotensiva.  ò 
di  breve  durata,  sia  per  gli  effetti  collaterali  conseguenti 
al  bl(Kco  di  riflessi  omeosiatici  (ipotensione  ortostatica). 
Gli  alfalitid  non  hanno,  pertanto,  a esclusione  della  pra- 
zosina.  un  posto  di  particolare  rilievo  in  terapia. 

L'azione  alfalitica  viene  ascritta; 

u)  alla  fentolamina  (Rceitin*):  f>)  alla  fenossibenzami- 
na  o dibenzilina;  r)  alla  pru/osina  (Minipress'^);  d)  alla 
lolazolina  (Pnscol*^);  e)  ad  alcaloidi  della  segale  cornuta: 
f)  ad  altri  farmaci,  quale  effetto  secondario  (come  la 
clorproma/ina,  la  joimbina.  ctc.). 

È importante  rictirdare  che  la  fentolamina  viene  utiliz- 


zata sia  come  «test  diagnostico!»  nel  feocromocitoma  (v.), 
sia  negli  interventi  chirurgici  di  asportazione  del  tumore 
(previene,  infatti,  le  gravi  ctìsì  ipertensive  che  pos.sono 
insorgere  durante  la  manipolazione  per  localizzare  la 
neoplasia,  preservando  l'alfarecettore  dagli  effetti  deU’al- 
to  ta.sso  catecolaminico  in  circolo).  In  corso  di  sindrome 
ipertensiva,  in  cui  è sospettabile  un  feocromocitoma.  la 
somministrazione  e.  v.  di  5 mg  di  fentolamina  {test  alla 
ferunlamina)  determina  una  cospicua  caduta  prcssoria  (di 
25-40  mmHg)  in  presenza  di  feocromocitoma;  se  l'iper- 
tensione ^ di  tipo  essenziale,  invece,  il  calo  pressorio  è 
molto  modesto. 

La  fentolamina  possiede  anche  limitate  altre  azioni: 
stimolazione  di  tipo  istaminico  della  secrezione  gastrica, 
azione  diretta  cardiostimolante,  azione  parasimpaticomi- 
metica  (viene  soppressa  dall'atropina)  sull’intestino,  con 
effetto  diarroico;  pertanto  controindicazioni  possono  es- 
sere l'ulcera  peptica  e le  coronaropatie. 

Simpatkolilid  betabloccanti  o bet»-»drenoUUci 

I bctabl(Kcanti  sono  farmaci  che  bloccano  specificamente 
gli  effetti  di  tipo  beta  delle  stistanzc  adrcnergichc.  Essen- 
do i recettori  beta  distinti  in  due  sottogruppi,  beta-1  e 
bcta-2  (v.  siMEAticoMiMbiin  farmaci).  ì farmaci  bctalitici 
più  selettivi  pos.sono  svolgere  alcuni  effetti,  prevalente- 
mente su  cuore  e vasi,  e non  indurre  effetti  secondari  sul- 
la muscolatura  liscia  bronchiolarc  tra  cui  la  broncocostrì- 
zione. 

I betalitici  vengono  impiegati  in  terapia  come  antiarit- 
mici.  antianginosi.  antipertensivi. 

Gli  effetti  cardiaci  dei  betabloccanti  sono: 

1)  la  riduzione  della  frequenza  cardiaca  e la  diminu- 
zione di  eventuali  foci  atriali  in  casi  di  aritmie; 

2)  l'allungamento  del  tempo  di  conduzione  atrìoventrì- 
colare; 

3)  l'azione  batmotropa  negativa:  soppnmono /oc/  ecto- 
pici,  partiadarmente  se  ventricolari; 

4)  la  riduzione  della  forza  di  contrazione,  con  diminu- 
zione della  gittata  cardiaca. 

I bctalitici  sono  attivi  in  corso  di  aritmie  sopraventrico- 
lari e ventricolari;  sono  particolarmente  efficaci  nelle 
aritmie  da  aumento  catecolaminico  (feocromocitoma. 
stress)  o da  aumento  della  sensibilità  del  cuore  alle  cate- 
colamine (tirotossicosi). 

Nei  riguardi  della  terapia  antianginosa.  dopo  cento 
anni  dalla  prima  utilizzazione  del  nitrito  di  amile,  un 
importante  passo  avanti  è stato  compiuto  con  l'introdu- 
zione in  terapia  di  un  betahlocxante,  il  propranololo. 

1 bctalitici.  bloccando  gli  effetti  sul  cuore  di  amine 
simpaiicomimctichc,  riducono  il  lavoro  del  cuore  e il 
consumo  di  ossigeno,  prevenendo  le  crisi  anginose. 

Per  ridurre  complicazioni  broncosienotiche  vengono 
preconizzati  betabloccanti  a prevalente  cardioselettività 
(come  l'atenololo).  ma.  benché  i betabloccanti  vengano 
distinti  in  «cardioseletiivi»  e «non  cardiosclettivi».  nes- 
sun bctabloccante  può  considerarsi  sicuro  in  pazienti  con 
ricorrente  broncospasmo. 

I hetablcKcanti  sono,  altresì,  farmaci  che  ricevono 
sempre  più  ampi  consensi  in  terapia  antipertensiva:  at- 
tualmente occupano  una  posizione  di  primo  piano  nella 
cura  dcH’ipertensionc  arteriosa.  I loro  meccanismi  di 
azione  come  antipertensivi  non  sono  ancora  del  tutto 
chiariti.  La  riduzione  della  portata  cardiaca  (da  cardioini- 
bizione). la  riduzione  dell'attività  reninica  piasmatica, 
ma,  soprattutto,  un  effetto  di  sedazione  c'entrale,  sono 
fra  i meccanismi  attraverso  cui  si  ottiene,  probabilmente, 
l'abbassamento  del  livello  pressorio. 

II  primo  farmacK)  di  cui  fu  riconosciuta  l'azione  beta- 
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bloccante  fu  il  dicloroii^proterenolo  (1958).  In  cptKa 
successiva  è stato  rìconosauto  Teffctto  bctabloccante  a 
decine  di  molecole;  molte  sono  state  rese  disponibili  in 
terapia:  fra  queste,  il  propranololo  (Inderal*),  in  U.S.A.. 
riconosciuto,  per  molti  anni.  l’unico  valido  in  terapia;  l’a* 
tenololo  (Tcnormin*),  l’alprenololo  (Aptin*),  la  butidri- 
na  (Recetan*),  il  labctalolo  (Trandate^),  a)  quale  si 
ascrive  anche  un  effetto  alfabloccante,  il  metoprololo 
(Loprcsor*),  il  nifcnalolo  (Imprca*).  l'oxprcnololo  (Tra- 
sicoP*),  il  pindololo  (Visken*),  il  praciololo  (Traldin*). 
il  pronetalolo  (Netolide*),  il  sotalolo  (Sotalex*^). 

Ai  bctabloccanti  vengono  ascritti  numerosi  effetti  colla- 
terali e secondari,  fra  i quali;  scompenso  cardiaco,  bron- 
cospasmo. blocco  atrioventricolare,  bradicardia,  ipogli- 
ccmia.  sindrome  vasospastica  periferica,  facile  senso  di 
fatica,  turbe  digestive  con  diarrea,  insonnia  e incubi  not- 
turni. eruzioni  cutanee.  L'uso,  pertanto,  non  può  pre- 
scindere da  un'attenta  valutazione  di  numerose  controin- 
dicazioni; la  somministrazione  per  via  parenteralc  deve 
essere  effettuata  con  molta  prudenza. 

V.  anche:  propranololo  e alfri  BErABLotTANii  (XII. 
1124). 
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MMPATICOMIMETia  FARMACI 

F.  sympathicomiméliques.  • i.  sympathicomirrtelics.  - 
T.  sympaihicomimetische  Mittel.  - S.  simpaticomiméùcos. 

I farmaci  simpaticomimetici.  detti  anche  sìmpaticotonici  o 
adrenergici,  sono  farmaci  capaci  di  indurre  variazioni 
funzionali  simili  a quelle  ottenibili  con  la  stimolazione  dei 
nervi  simpatici:  pertanto,  gli  effetti  di  detti  farmaci  sa- 
ranno chiari  solo  con  la  conoscenza  degli  organi  innervati 
dalla  sezione  simpatica  del  sistema  nervoso  autonomo  e 
degli  effetti  su  questi  organi  della  stimolazione  simpatica 
(v.  NEUROvEOETATivo  SISTEMA).  La  comprcnsìonc  di  que- 
sto importante  gruppo  di  farmaci  vuole,  altresì,  una  pre- 
messa sul  mediatore  biochimico  della  periferia  simpatica 
(ossia  del  «simpatico  postgangliare»)  c sui  recettori  sim- 
patici. 

Il  mediatore  biochimico  è la  noradrenaiina-,  l'adrenali- 
na, secreta,  in  maggior  quantità,  dalla  midollare  surrena- 
le. passando  in  circolo  può  esplicare  effetti  sistcmicT  sim- 
paticomimetici.  Sarà  utile  anche  ricordare  che  la  sintesi, 
sia  di  noradrenaiina  che  di  adrenalina,  si  realizza,  oltre 
che  in  libre  simpatiche  c nella  midollare  surrenale,  anche 
in  cellule  cerebrali  e che  le  tappe  della  «sintesi  catecola- 
minica»  indicano  le  seguenti  sostanze,  in  ordine  successi- 
vo: fcnilalanina.  tirosina.  diidrossifenilalanina  (DOPA), 
dopamina.  noradrenaiina.  adrenalina;  la  noradrenaiina  c 
l'adrenalina  vengono  inattivate  dall'azione  di  due  gruppi 
di  enzimi:  le  MAO  (monoaminos.Mdasi)  e le  C'OMT  (ca- 
tecolossimeiiltransferasi). 

Attualmente  si  ritiene  che  i recettori  simpatici  possano 
essere  dì  due  tipi,  indicati  come  alfa  e beta.  L’azione 
dei  farmaci  adrenergici  varia  a seconda  degli  effetti  sui 
recettori.  Diventa,  pertanto,  indispensabile  conoscere  gli 
effetti  che  conseguono  alla  stimolazione  del  recettore 


alfa  e quelli  che  derivano  dalla  stimolazione  del  recetto- 
re beta. 

Gli  effetti  della  stimolazione  degli  alfareccttori  adrc- 
nergici  sono  i seguenti:  a)  vasocostrizione  in  distretti  va- 
sai! (eccetto  vasi  di  muscolature  scheletriche  e del  fega- 
to); b)  contrazione  degli  sfinteri;  c)  contrazione  dei  mu- 
scoli piioerettori;  d)  stimolazione  dì  ghiandole  salivari  e 
sudoripare;  e)  stimolazione  deli'utero; /)  stimolazione  de) 
muscolo  dilatatore  della  pupilla;  g)  splenocontrazionc;  h) 
rilasciamento  intestinale  (un  effetto  inibitore). 

Le  azioni  conseguenti  alla  stimolazione  dei  betarecetto- 
ri  sono,  invece,  le  seguenti:  a)  vasodilatazione  in  distretti 
vasali  dei  musoili  scheletrici  e del  fegato;  h)  rilasciamen- 
to della  muscolatura  bronchiale;  c)  rilasciamento  intesti- 
nale; d)  rilasciamento  dell’utero;  e)  stimolazione  cardiaca 
(ino-,  crom>-.  dromo-,  batmotropismo  ptisitivi);  f)  con- 
trazione degli  sfinteri. 

I recettori  alfa  c beta  sono  stati  ulteriormente  distinti 
in  due  sottogruppi:  alfa-l  e alfa-2.  beta-1  e beta-2. 
principale  distribuzione  dei  recettori  adrenergici  per  i vari 
organi  e tessuti  à la  seguente. 

Per  gli  alfa-l;  la  maggior  parte  dei  vasi  della  muscola- 
tura liscia;  il  muscolo  dilatatore  della  pupilla;  il  muscolo 
pìlomotorc;  gli  cpatociti  (glicogcnolisi). 

Per  gli  alfa-2:  i recettori  adrenergici  pre-  e postsinapli- 
cì  del  S.N.C.;  alcuni  vasi  della  muscolatura  liscia;  le  cellu- 
le adipose  (inibizione  della  lipolisi);  !c  piastrine  (aggrega- 
zione). 

Per  i bcta-1;  cuore,  cellule  adipvose.  S.N.C. 

Per  i bcta-2:  muscolatura  brorKhialc,  uterina  c vasi 
della  muscolatura  liscia. 

Nella  pratica  terapeutica  i simpaticomimctid  beta-1- 
stimolanti  vengono  distinti  per  gli  effetti  prevalenti  di 
cardiostimolazione;  i simpaticomimetici  beta-2-stimolanti 
per  gli  effetti  prevalenti  di  broncodilatazione  (antiasmati- 
ci);  tra  questi  ultimi;  il  salbutamolo.  il  fenbuterolo. 

Una  classificazione  dei  simpaticomimeiici  può  essere 
basata  sull'azione  prevalente  o praticamente  esclusiva  su 
un  recettore  o suH’altro  o su  entrambi.  È considerato 
simpalicomimelico  quasi  csclasivamente  alfaslimolanie  la 
noradrenaiina;  stimolante  di  alfa-  e betarecettori  è.  inve- 
ce. l'adrenalina;  tra  gli  stimolanti  solo  di  betarecettori, 
l’isoprcnalina. 

A seconda  dell'azione  diretta  o indiretta  sui  recettori  è 
stata  proposta  la  classificazione  dei  f.  $.  in  3 gruppi;  quel- 
li agenti  direttamente  su  recettori,  come  l'adrenalina,  la 
noradrenaiina.  l'isoprenalina;  quelli  agenti  indirettamen- 
te. tramite  liberazione  di  noradrenaiina  dai  «depositi» 
delle  terminazioni  nervose,  come  le  anfetamine;  o quelli 
agenti  presumibilmente  direttamente  e indirettamente, 
come  il  mctaraminolo. 

Una  classihcazionc  generale  dei  f.  s.  può  basarsi  sulla 
compi>sizione  chimica:  sono  tutti  delle  amine  (contengo- 
no nella  molecola  un  N trivalente)  e possono  essere  di- 
stinti in  2 gruppi:  il  gruppo  delle  fcnilamine  c il  gruppo 
delle  alchil-  e cicloalchilamine  e delle  naftilimidazoiine.  Il 
primo  gruppo,  delle  fenilamine.  può  essere  a sua  volta 
ripartilo  nelle  diossifenilaminc  (con  due  (.ìssidrili);  ossife- 
nilamine  (con  un  os.sidrile)  e fcnilamine  (senza  ossidrili). 

Le  diossifenilamine.  dette  anche  catecolamine  (v.).  per- 
che derivanti  da  catccolo  c pirocatcchina  (ortodifcnolo), 
comprendono: 

l'adrenalina  (v.); 

la  noradrenaiina  (v.); 

l'isoprenalina  o isoproicrcnolo  (v.). 

Delle  catecolamine  va  ricordato,  in  sintesi:  che  non 
passano  la  barriera  cmatocncefalìca  c che  non  sono  atti- 
ve. se  somministrate  ptr  ets;  che  delle  azioni  dell'adrena- 
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lina  (alfa-  c beiaMimolante),  vengono  soprattutto  utilizza- 
te in  terapia  razione  broncodiiatatricc  e l'azione  nello 
shock  anafìlattico;  che  la  noradrcnalina  penrebbe  trovare 
indicazione  solo  nel  grave  collasso  circolatorio  di  origine 
periferica:  nello  stato  di  shock,  invece,  in  cui  aH'ipoten- 
sionc  segue  una  importante  reazione  simpatica  con  vaso- 
costrizione. la  noradrcnalina  non  tniverebbe  indicazione, 
mentre  trova  largo  impiego  un'altra  catecoiamìna.  la  do- 
pamina  (precursore  nella  catena  biosintctica):  la  dopami- 
na  induce,  oltre  a effetti  di  vasocostrizione  in  alcuni  di- 
stretti, vasodilatazione  nel  distretto  mesenlertco  e renale, 
per  stimolazione,  si  ritiene,  dì  recettori  vasali  spccifìci 
dopamirKrgici;  che  Tisoprenalina  (iMipropilnoradrenali- 
na),  con  altri  simpaticomimetici  betastimolanti.  trova  indi- 
cazione nell'asma  bronchiale,  nel  blocco  atriovcntricolarc 
e anche  in  stati  di  shock  (perché  antagoniz/ano  la  conco- 
mitante vasocostrizione  da  shock).  Altri  simpaticomimeti- 
ci.  oltre  airisoprotcrcnolo  e aH'adrcnalina.  che  stimolano  i 
recettori  beta-adrcncrgici  sono:  Torciprenalina,  il  salbu- 
tamolo,  il  protochilolo  (v.  broncodilatatori  farmaci). 

Le  ossifcnilaminc.  simpalicomimetici  che  hanno  nell'a- 
nello fenolico  un  solo  ossidrile,  sono  farmaci  che  posseg- 
gono. soprattutto,  un'azione  vasocostrittrice:  altre  azioni, 
sul  cuore,  sul  ricambio,  ctc..  sono  del  tutto  trascurabili. 
Questi  farmaci  sono  utilizzabili  in  terapia,  come  vasoco- 
strittori generali  (nel  collasso  casale  periferico)  o come 
vasocostrittori  locali  (soprattutto,  come  "decongestionan- 
ti» della  muema  nasale). 

Alle  os-sifenilamine  appartengono;  la  sincfrina  (Sympa- 
tol*').  la  folcdnna  (Vcritol^).  la  etìlcfrina  (Effortil’^).  ctc. 

Ix  fcnilaminc  caratterizzate  chimicamente  dall'assen/a 
di  ovsiJrili  neU'anello  fenolico.  fi^rmano  il  «gruppo  dcH'e- 
fednna»;  farmaci  aventi  sul  cuore,  sui  vasi  c sui  bronchi 
azioni  di  tipo  adrcnalinic'o.  ma  prov  visti  anche  di  azione 
sul  S.N.C.  neuropsicostimolantc  ed  effetto  anoressiz/ame. 
Nel  gruppo  delle  fenilamine  vengono  incluse:  l'efedrina 
(v.)  (fcnilmetilaminopropanolo).  ricavata  da  piante  del 
genere  Ephaira  e analoghi  deirefcdrtna.  aventi,  però,  ef- 
fetti centrali  potenziati,  quali  le  anft^iamine  (v.).  Le  anfe- 
tamine: anfetamina  (benzedrina;  Simpamina'^).  destroan- 
fetamina  (dcxedrina:  Simpamina*’  D),  metanfetamina 
(meiedrina:  Desoxin*)  e derivali  o simili  alle  anfetamine, 
come  la  fenmetrazina  (Prcludin*).  mcfcnmctnna  (Anta- 
pcntan*).  diclilnropione  (Magrcnc’^),  fenilpirrolidinpcn- 
tano  (Villescon*),  per  l'intensa  azione  sul  S.N.C.  di  tipo 
psicoeccitante.  pur  manifestando  effetti  di  ti|X)  simpatico- 
mimetico.  meglio  vanno  inquadrali  Ira  i farmaci  del 
S.N.C.  (amine  psicotoniche,  ad  azione  antisonno,  antifuii- 
ca.  antitame.  etc  ):  alcuni  tra  questi  farmaci  hanno  indica- 
zioni in  terapia  solo  come  «anoressiz/anti». 

Nel  gruppo  delle  alchilamine.  cicloalchilamme  e nafli- 
limidozoline  vanno  comprese  amine  adrcncrgichc.  che 
hanno  la  caratteristica  di  svt»lgcrc  intensi  effetti  di  vaso- 
cosiri/ione  kKale,  ma  non  hanno  effetti  vasopres.sori 
generali;  mancano  anche  di  azioni  sul  S.N.C.  alle  normali 
dosi  d'impiego  locale.  Ixiro  umv  quasi  esclusivo  è come 
decongestionanti  delia  mucosa  nasale  (in  genere  alta  va- 
socostrizione segue  una  congestione  passiva:  Tuso  pro- 
tratto. peraltro,  porta  ad  altri  effetti  c^illalcrali  indeside- 
rabili). Più  utihz/ati  sono  i dciivati  imidazolici:  tra  questi 
la  nafazolina  (Privina*).  la  tetrazoiina  (Vastwtcronc*).  la 
xilomctazolina  (Olrivin*). 

Va  ricordalo,  intìne,  che  distanza  simpaticomimeiica 
(non  usala  come  medicamento)  è la  ttrarwfui:  essa  agisce 
come  simpaticomimetico  liberando  noradrcnalina;  conte- 
nuta nel  ftirmuggio  e in  altri  cibi  fermentati,  ingerita  in 
concomitanza  am  MAO*inibilon  può  indurre  vasocostri- 
zione con  crisi  ipcrtcnsivc  c persino  emorragie  cerebrali. 

291 


Kbttognifùi 

Gixxlman  !..  S..  Gilman  A..  Le  boxi  farmacoloj(iche  deila  icrapta. 
19K2.  Grasso.  Bi>logna. 

Kalzung  B G.,  Basic  Clinival  Pharmacolo!^\  1982.  Langc.  Los 
Alios. 

lA>scaUo  B . Farmaci  del  siuema  nervoso,  in  Sthemi  di  farmaco- 
logia, fase.  4r'a.  I981I.  Ttpoliio  Ì.a  Buona  Stampa.  Napoli. 
Mevers  F-  H..  Jawciz  E.,  Gotdiicn  A..  EarmaaHo^ia  medica, 
1982,  Piccin.  Padova. 

flIACiin  lOSTAI  ZO 
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DefinizioDe 

Per  simidazume  (s.)  si  intende  uno  schema  comportamen- 
tale basato  sul  mentire,  che  viola  norme  giuridicamente 
sancite  o aspettative  culturali. 

Fingere  un  malessere  perlomeno  una  volta  nella  vita  è 
probabilmente  esperienza  comune  a tutti,  e in  effetti, 
sebbene  la  s.  sia  compresa  nella  II!  edizione  del  «Manua- 
le diagnostico  e statìstico  dei  disturbi  mentali»  (DSM 
III),  é inclusa  tra  le  condizioni  che  richiedono  attenzione 
o trattamento,  ma  non  sono  attribuibili  a un  disturbo 
mentale. 

L'aspetto  deicrminanlc  é la  produzione  ed  esibizione 
volontaria  di  sintomi  fistci  o psichici  fal.si,  e cioè  inesi- 
stenti o grossolanamente  esagerati.  I sintomi  sono  esibiti 
per  conseguire  uno  scopo,  che  è riconoscibile  esaminando 
la  situazione  deirindisiduo.  tenendo  conto  anche  della 
sua  psicologia. 

La  vera  s.  presuppone  quindi  l'intenzione  cosciente  di 
ingannare,  in  vétta  del  raggiungimento  dì  un  pne.  che  ge- 
neralmente è costituito  da  un  vantaggio  illecito,  anche  se 
tale  vantaggio  può  non  essere  immediatamente  apparente. 

I.U  «imuluiinne  uella  Mofhi 

Che  la  s.  ci>stiiuisca  spesso  un  vantaggio  sclcltivo  è dimostrabile 
dal  suo  frequente  umi  nel  a>rso  dell»  Moria. 

Davide  si  tìnse  pazzo  per  timore  di  Achis,  andando  in  giro 
senvendo  sulle  porle,  cambiando  il  modo  di  parlare  e lasciandosi 
scorrere  la  saliva  sulla  barba  (Samuele.  XXI).  Analogamente 
Sokme.  volendo  incitare  il  popolo  contro  un  decreto  che  giudi- 
casa  vergognoso  per  la  RcpuhhlKa.  si  comportava  in  modo  di- 
S4udinau>  e confusi^,  anche  se  non  fu  credulo  per  la  profondità 
delle  sue  partde  (Plutarco.  «Vita  di  Solonc».  K6). 

Nel  cofteiave  che  prcccdcilc  la  sua  elezione,  p;ip.i  Sisto  V 
simulò  una  cos)  maicata  scmhià  da  far  aederc  prossima  la  sua 
mone,  ottenendo  cosi  l'appoggio  di  molti  cardinali  che.  altri- 
menti. non  asrebbero  votato  per  lui. 

L'archcnpo  dei  simulatori  resta  comunque  l'Iis-vc  che,  sposato 
di  recente  a Penelope,  tentò  di  evitare  l'impresa  troiana  per  non 
separarsi  dalla  sua  giovane  sposa.  Più  tardi  tentò  di  simulare  la 
follia;  attaccò  un  bue  c un  cavalk>  a un  aratro  c iniziò  ad  arare 
la  sabbia  in  riva  al  mare,  seminando  sale  al  posto  del  grano  Fu 
scoperto  da  Palamede,  che  colkirò  Iclemacu.  figlio  di  Ultsse. 
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sulla  stessa  linea  del  soko  dciraratro;  Ulisse  deviò  per  non  fenr- 
lo  e ccKÌ  (u  costretto  a seguire  Agamennone. 

!1  primo  trattalo  medico  sulla  s.  ovile  a Galeno,  il  quale  do* 
vette  molta  della  sua  fama  di  medico  aM*abililà  di  scoprire  i si- 
mulatori. Riferisce  il  ca.so  di  un  scniitore  cKe  veniva  preso  da 
violenti  dulon  addomin.ili  durame  le  sedute,  per  apparire  poi 
miracolosamente  guarito  al  termine  delle  stcs.se. 

Zaechia.  nel  162(1.  scrisse  un  trattato  sulla  storia  della  iruii- 
canJo  i minli  per  scoprire  la  frtxle.  elencarKlo  le  malattie  più 
frcquenicmenie  simulale,  e .soitolmcando  Ut  necessità  di  un  in- 
quadramento globale  della  sindrome  cKc  il  medico  deve  seguire 
neiraffromarc  un  caso  di  s. 

Concetti  Kcnerali 

La  &.  va  distinta  dalla  menzogna,  sebbene  entrambe  sia- 
no accomunate  dall  intemo  di  ingannare,  dalla  coscienza 
della  falsità  della  manifestazione  e dal  tentativo  «finali- 
stico». 

Solo  rc*ccntemente  si  è provveduto  u iniziare  un  ap- 
proccio sistematico  alla  scmciologia  della  menzogna 
(Ekman).  con  rinlcnlo  di  approntare  un  metodo  che 
conirìbuisca  airidentitìcazione  delle  caratteristiche  com- 
portamentali che  permettono  il  riconoscimento  di  chi 
stia  mentendo.  Sebbene,  quindi,  menzogna  e $.  presen- 
tino la  stessa  base  psicologica,  «la  s.  rinforza  la  menzo- 
gna am  l’esecuzione  di  certi  atti  che  conferiscono  appa- 
renza di  realtà  all’inganno.  offrend«>  allo  spettatore  segni 
obiettivi  di  realtà»  (.Arzuaga  Soto).  In  pratica,  al  mo- 
memo  in  cui  il  mentitore  inizia  a simulare,  deve  mettere 
in  atto  una  serie  di  gesti  e comportamenti  che  contribui- 
scano a creare  un’«ìmmagine'*  — quella  del  malato  — 
che  sta  credibile  all'cssersatore  cMcmo.  La  s.  va  quindi 
inquadrata  sempre  nel  contesto  nel  quale  si  sviluppa, 
tradizionalmente  il  periodo  del  servizio  militare.  Tambito 
carcerario  e il  campo  pcns  onistico. 

In  campo  mcdicolep.ilc  la  s.  è parte  del  più  ampio  capi- 
tolo della  frotte,  nel  quale  sono  incluse  numerose  modali- 
tà di  comportamento  illecito. 

Ad  es.,  in  medicina  legale  miliare  si  distingue  una  pte- 
wla  5..  nella  quale  vengono  denunciati  lievi  disturbi  su- 
biettivi o funzionali  inesistenti,  da  una  grande  s..  divisa,  a 
sua  volta,  in  s.  pura  o creatrice  (nella  quale  si  inscena  un 
quadro  morboso  privo  di  obieUisità  clinica),  s.  rievocatri- 
ce (identificata  dal  fatto  che  il  soggetto  rievoca  una  pato- 
logia realmente  sofferta  nei  pa:* 'atu),  e s.  fissalrice 
(quando  il  soggetto  allega,  basandole  nel  tempii,  soffe- 
renze relative  a uno  stato  morboso  dal  momento  stesso  in 
cui  esso  cessa). 

Quando  il  soggetto  ricorre  aH'assunzione  o aU’applica- 
zione  locale  di  sostanze  capaci  di  riprodurre  segni  obici* 
tivabili.  che  consentano  meglio  di  mimare  un  quadro 
morboso,  senza  in  realtà  produrre  un  vero  e proprio  sta- 
to di  malattia,  si  parla  di  «patomimia  clinica». 

Sebbene  affini,  non  appartengono  al  priKcsso  psicolo- 
gico della  s.  il  prov4K'arsi  volontariamente,  tramite  mezzi 
adatti,  infermità,  lesioni,  mutilazioni  o l'aggravamento  di 
patologie  preesistenti  (autolesionismo,  aggravamento, 
mantenimento). 

In  questo  caso  il  soggetto  non  si  limita  a imitare  volon- 
tariamente dei  sìntomi,  ma.  pur  di  ottenere  k>  sa>po. 
impiega  sulla  propria  persona,  individualmente  o tramite 
terzi,  agenti  patogeni  tali  da  produrre  sintomi  reali,  e 
quindi  non  è più  costretto  a esercitare  il  controllo  della 
volontà  per  il  mantenimento  degli  sies.si. 

La  preteMazione  è un’altra  forma,  spesso  reperibile  in 
sede  risardtiva  giudiziaria:  il  maialo  attribuisce  un  feno- 
meno morboso  a una  causa  diversa  da  quella  reale;  il 
fenomeno  morbost^  è reale,  quello  che  viene  simulato  è il 
nesso  di  causalità.  Nelt'erageruzione.  invece,  non  ò l'in- 


fermità che  viene  simulata,  bensì  la  gravità  dei  disturbi 
che  l’accompagnano  e le  conscguenti  alterazioni  funzio- 
nali. 

A volte  tutti  questi  tipi  di  condirla  fraudolenta  posso- 
no riscontrarsi  nello  stevso  individuo.  Tale  è il  cast>  di 
chi,  ad  es..  dop<)  essersi  proviKalo  una  suppurazione  del 
condotto  uditivo  esterno  e averla  aggravata  ain  manovre 
idonee  (autolesionismo),  l’attribuisca  a infortunio  (prete- 
stazione).  ne  eviti  la  guarigione  (manicnimemo).  accusi 
disturbi  più  gravi  di  quelli  realmente  in  alto  (esagerazio- 
ne) e infine  si  proclami  sordo  (s.).  In  questo  esempio  la  s. 
inizia  al  momento  in  cui  il  soggetto  entra  ne)  «ruolo»  del 
sordo,  ne  imita  l’atteggiamento  e la  mimica,  si  «sforza» 
di  non  recepire  i suoni,  e (juindi  imita  continuativamente 
e sfitto  il  dominio  della  volontà  i sintomi  della  sordità 
(Semerari). 

La  s.  rappresenta  sempre  un  tentativo  di  manii^ohtzio- 
ne  deiramhiente  a prtiprio  vantaggio.  Per  questo  il  s<ig- 
gotlo  non  deve  avere  necessariamente  uno  scop»)  mediai- 
legale:  si  può  invocare  una  cefalea  per  evitare  una  situa- 
zione sociale  ptico  gradevole. 

Più  in  generale,  la  s.  (e  il  suo  inverso,  la  dìssimuhizio- 
ne.  che  è rocctiliamcnto  di  sintomi),  sotto  le  fiume  di 
reticenzii.  falsa  dichiarazione  e raggiro,  rappresentano 
modalità  di  comportamento  difensive,  di  adattamento  e 
di  amserv  azione. 

Tale  è il  caso  dei  soldato  prigioniero  di  guerra,  che 
finge  disturbi  della  coscienza  per  evitare  il  pnweguimento 
dell’interrogatorio,  o del  detenuto  che  simula  una  malat- 
tia mentale  per  evitare  la  pena.  Inversamente,  il  paraca- 
dutista che  non  dichiari  di  aver  sofferto  di  esaurimenti 
ncrv'osi  sta  attuando  un  comportamento  teso  unicamente 
a tutelare  i propri  interessi  e a s«Kjdisfare  le  proprie  mo- 
tivazioni. ma  che  interferisce  con  la  sicurezza  generale 
del  gruppo. 

Nel  mondo  animale,  l'opossum  che  si  finge  morto  e il 
camaleonte  che  muta  il  colore  delia  pelle  rappresentano 
miHlalità  di  comporMmento  analoghe  ai  processi  di  s..  ma 
nel  loro  caso  manca  la  coscienza  dclil>crd!a  di  trarre  in 
inganno  e l'animale  reagisce  con  un  rifiesso  a una  situa- 
ziciic  ambientale  sentita  ciìmc  pcriwlosa. 

I)  riferimento  al  mondo  animale  è probabilmente  più 
appropriato  nei  casi  di  «s.  inconscia»,  ossia  di  quella  si- 
tuazione esistenziale  che  consente,  attraverso  un  prvKcsso 
per  gradi,  il  passaggio  da  una  s.  ctncicnte  a uno  stato  di 
malattia  reale,  che  si  perpetua  ai  di  fuori  delia  volontà 
del  soggetto,  attraverso  un  involontario  rafforzamento 
dei  riflessi,  per  cui  manifestiizioni  che  iniziulmente  erano 
sotto  il  controllo  della  volontà  si  svolgono  in  modo  au- 
tomatico. Situazioni  intermedie  possono  verificarsi  nella 
sindrome  di  (ìanscr  (v.  gansf.r,  sindrome  dì),  dove  in- 
tervengono meccanismi  di  modificazione  dei  propno 
schema  corp<»rco.  cioè  dcH’-immaginc  tridimensionale 
che  abbiamo  di  m>i  stessi»  (Schilder),  costruita  dalla 
somma  delle  impressioni  sensoriali  che  arnvano  al  siste- 
ma nervoso  c da  cssti  vengono  elaborate. 

L’insieme  estesiologico  che  contribuisce  a formare 
l'immagine  corporea  c una  Cesialt.  che  resta  silente  nella 
psiche  fino  a che  un  evento  disturbante  non  nc  alteri  l’c- 
quilibrio.  Questo  tipo  di  alterazione  crea  vari  gradi  di 
ansia,  controllabili  in  modo  diverso  a seconda  della  situa- 
zione del  paziente.  Viceversa,  vari  gradi  di  ansia  possono 
essere  controllati  da  modificazioni  della  percezione  del 
proprio  corpo. 

WciI  riporta  il  caso  di  un  detenuto  che.  dopo  aver  lun- 
gamente simulato  un’ulcera  gastrica,  rischiò  di  soccombe- 
re per  una  peritonite  conseguente  a un’ulcera  duodenale 
perforata  (con  sua  grande  sorpresa). 
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La  rottura  delKintegrità  dello  schema  corporeo  condu- 
ce a una  frammentazione  degli  equilibri  narcisistici  e 
produce  quindi  panico  e ansia.  Una  reazione  parallela  e 
analoga  (Schilder)  è la  rimozione  o riduzione  delle  sensa- 
zioni da  parte  del  resto  del  corpo  in  favore  di  quelle  dei- 
l'arca  interessata  (sia  patologicamente  che  volontaria- 
mente). ossia  il  trasferimento  della  libido  sull'organo 
danneggiato  o supposto  tale  (Bromberg). 

Analogamente  si  può  considerare  la  sindrome  di  .V/i'm- 
chausen,  consistente  nel  presentarsi  ripetutamente  a sani- 
tari. adducendo  o procurandosi  gravi  patologie,  ottenen- 
do cosi  ricoveri,  indagini  c spesso  perfino  interventi  chi- 
rurgici. Il  nome  di  sindrome  di  MùnchaiL\en  fu  coniato  da 
Asher  nel  1951  in  memoria  del  barone  Karl  Friedrich 
Hicronymus  von  Mùnchhauscn  ((I72l>-I791|.  un  pittore- 
sco personaggio  che  vagava  di  città  in  città  colorando  di 
toni  drammatici  gli  eventi  della  sua  vita)  usando  la  grafia 
angliazzata  de)  nome:  Munchausen . 

Di  questa  sindrome  esiste  anche  una  forma  nei  bambi- 
ni. messa  in  atto  dalie  madri  per  simulare  o provocare 
malattie  nel  figlio,  con  varianti  nelle  quali  sia  la  madre 
che  il  figlio  sono  persuasi  della  realtà  della  malattia. 
Come  osserva  Rezza:  «In  tali  casi  sembra  crearsi  fra  i 
due  un  rapporto  di  folte  à deux.  nel  quale  tutte  le  energie 
e le  attenzioni  del  figlio  sono  tese  a dare  un  senso  alla 
vita  della  madre,  a sostenerne  il  tenue  equilibrio  e a for- 
nirle le  gratificazioni  di  cui  ha  bisogno». 

Diagnosi 

Stuart  elenca,  come  motivo  di  sospetta  diagnosi  di  s..  i 
punti  seguenti. 

1)  1 sintomi  non  sono  giustificati  dall'anamnesi,  dal- 
Tesame  fìsico  e dai  dati  di  laboratorio. 

2)  I sintomi  del  paziente  sono  vaghi,  mal  definiti  e 
non  configurano  un  chiaro  quadro  sindromico. 

3)  I segni  c i sintomi  del  paziente  sembrano  esagerati 
o iperdrammatizzali. 

4)  Il  paziente  è scarsamente  cooperante  durante  l'i/er 
diagnostico  e la  terapia. 

5)  li  paziente  è riluttante  ad  accettare  una  prognosi 
favorevole. 

6)  Le  lesioni  del  paziente  appaiono  autoindotte. 

7)  Durante  gli  esami  di  laboratorio  si  rinvengono  so- 
stanze tovsiche  o farmaci  inaspettati. 

8)  1 dati  medici  e ì risultati  delle  analisi  appaiono  al- 
terati. 

9)  Il  paziente  ha  una  storia  di  ripetuti  incidenti. 

10)  Il  paziente  avrà  un  risarcimento  finanziario  o qual- 
che altro  tipo  di  guadagno  dalla  malattia. 

11)  Il  paziente  richiede,  per  trattare  la  malattia,  far- 
maci di  cui  abitualmente  si  abusa,  che  possono  causare 
dipendenza. 

12)  Come  risultato  deirinfcrmità  il  paziente  è in  grado 
di  evitare  situazioni  tkilon>se.  perictilose,  ansiogene  o 
spiacevoli. 

13)  Come  conseguenza  della  malattia  il  paziente  c in 
grado  di  evitare  responsabilità  legali  o MKìali. 

14)  Il  paziente  ha  una  diagmisi  concomitante  di  di- 
sturbo antis(KÌalc  della  personalità. 

Tutti  questi  fattori  ptissono  essere  presenti  o ass(Kiati 
in  vario  modo.  Comunque  è sempre  necessario  lo  studio 
dei  motivi  c degli  scopi,  anche  se  va  tenuto  presente  che 
la  s.  interviene  in  rapporto  a silua/ioni  cariche  dì  una 
grossa  componente  emozionale  c affettiva,  che  va  nferita 
alle  motivazioni,  non  sempre  note  o coscienti,  dcli'indi- 
viduo. 

La  s.  si  distingue  dal  disturbo  (iifizio  precipuamente 
per  il  fatto  che.  nella  prima,  lo  scopo  del  soggetto  c cvi- 
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dente  al  medico,  mentre,  nel  secondo,  esso  non  è com- 
prensibile alla  luce  delle  circostanze  ambientali.  Quindi, 
se  si  arriva  alla  convinzione  che  Findividuo  in  esame  stia 
presentando  sintomi  che  sono  sotto  il  controllo  della  sua 
volontà  e non  si  è in  grado  di  verificare  una  motivazione 
chiara,  si  deve  pcirrc  la  diagnosi  di  disturbo  fìtiizio  (fìsico 
o psichico).  È evidente  che  la  perst^na  che  cerca  di  in- 
gannare il  medico  utilizzerà  maggiormente  quei  sintomi 
che  sono  ritenuti  comunemente  segno  certo  di  malattia 
(claudicazione,  paralisi,  sordità,  alienazione  mentale). 
scelta  dipende  sia  dalla  fantasia  e immaginazione  del 
simulatore,  che  dal  suo  livello  culturale  c di  conoscenza 
di  nozioni  mediche,  dal  grado  di  autosuggesiionabilità  e 
di  capacità  volitiva.  Il  simulatore  difficilmente  rifiuterà  di 
pagare  o tarderà  a pagare  una  parcella,  anche  se  eccessi- 
va. nel  tentativo  di  convincere  il  medico  della  sua  buona 
fede  (Boydstum  e Yudofsky).  Per  apparire  credibili,  i 
simulatori  devono  riferire  sempre  gli  stessi  sintomi,  pur 
dando  al  medico  il  minor  numero  pt>sstbilc  di  informa- 
zioni (Liddle). 

La  frode  clinica  va  anche  sospettata  in  tutti  quei  casi  in 
cui  Tevoluzione  della  malattia  non  segua  un  corso  norma- 
le e quando,  senza  che  siano  presenti  complicazioni,  si 
mantengano  sintomi  che  altrimenti  regrediscono  con  faci- 
lità. 

Al  Questionario  di  Personalità  MinncMVia  (MMPl)  ci 
può  essere  un  indice  F elevato,  e il  rapporto  F-K  può 
essere  consideratt»  in  questa  prospettiva,  L’indice  può 
essere  elevato  anche  per  mancanza  di  cooperazione,  scar- 
sa comprensione  delle  domande,  richiesta  di  aiuto  e psi- 
cosi, ma  può  configurare  anche  un  tentativo  di  mettersi 
in  cattiva  luce  o affermare  falsi  sintomi  mentali.  In  ogni 
caso  l'MMPI  è uno  dei  pochi  reattivi  mentali  che  abbia 
dimostrato  una  qualche  validità  nella  valutazione  obietti- 
va della  s.  Importante  dal  punto  di  vista  diagnostico  à la 
reazione  emozionale  de)  medico  nel  rapporto  con  il  simu- 
latore. gcncrulmcntc  percepito  come  ostile,  poco  amiche- 
vole e scarsiimente  c<Hipcralivo  (Boydstum).  Altro  test 
frequentemente  usato  è il  Bender. 

La  s.  deve  anche  essere  distinta  dal  disturbo  somalo- 
forme,  nel  quale  vi  è la  presenza  di  una  determinante 
psichica  inconscia:  in  questo  caso,  quindi,  sarà  la  motiva- 
zione inconscia  a causare  il  comportamento  patologico  e 
mancherà  completamente  la  componente  cosciente  e vo- 
lontaria. 

Esempi  di  maUttie  simulate 

\'euroiogkbe 

Essendo  il  dolore  un’esperienza  soggettiva,  si  presta  mol- 
to bene  a essere  simulalo.  Lo  stesso  dicasi  per  i disturbi 
sensoriali.  Vanno  valutati  i risemimenii  generali  e locali, 
la  natura,  la  sede  e le  irradiazioni,  gli  atteggiamenti  an- 
talgici e la  limitazione  funzionale.  Bisogna  osservare  se  il 
dolore  persiste  con  le  stesse  miHialiià  anche  distraendo  il 
Si>ggctto.  c se  vi  sono  contrazioni  muscolari  di  difesa,  che 
nel  simulatore  precedono  l'insorgenza  del  dolore- 

importante  è Tassen/a  dei  riflessi  secretivi  (lacrimazicv 
ne  e sudorazione),  cardiaci  (accelerazione  del  ritmo,  se- 
guita da  bradicardia  c pi>i  di  nuovo  tachicardia)  e pupilla- 
ri (midriasi  o mit>si  paradossa).  Frcqucnterncmc  viene 
simulata  la  sciatica,  nel  qual  caso  va  misurato  con  il  go- 
niometro l’angolo  di  inclinazione  in  cui  insorge  il  Lasè- 
gue,  poiché  si  possono  otienerc  risposte  diverse  in  tenta- 
tivi successivi.  Importante  anche  il  sintomo  dì  (ìowers 
(nella  sciatica  genuina  la  flessione  dorsale  del  piede  pro- 
vcKa  dolore),  e il  sintomo  di  Fcrré  (in  paziente  prono 
con  gli  arti  inferiori  al  di  fuori  del  letto,  il  soggetto  affet- 
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to  da  sciatica  non  farii  cadere  l'arto  malato  per  evitare 
l'estensione  dolorosa  del  nervo).  Nel  simulatore,  inoltre, 
manca  l'ipoalgesia  malleolare.  Le  lesioni  ai  rachicic  cervi- 
cale e lombare  stmo  spesso  soggette  a nevrosi  compensa- 
torie. come  anche  molti  tipi  di  trauma  cranico,  che  si 
prolungano  in  cefalee  persistenti  c irriducibili  a qualsiasi 
terapia,  vertigini  c sincopi. 

In  questi  casi,  per  dimostrare  la  s.  bisogna  provare  che 
il  soggetto  stia  volontariamente  tentando  di  ingannare  il 
medico  in  vista  di  un  obiettivo  mcdicolegale.  Biwignerà 
quindi  valutare  se  intervengono  elementi  inconsci,  slaten- 
tizzati  dalle  possibilità  di  compenso.  Potrebbe  infarti  es- 
sersi sviluppato  un  disturbo  somatoforme  su  un  quadro 
iniziale  di  esagerazione  o s. 

Classica  è la  s.  deirepilessia:  notare  il  riflesso  fotomo- 
torc  durante  le  crisi  c praticare  un  F.F.G  dinamico. 

I progressi  nella  tecnologia  diagnostica  neurologica, 
come  lo  studio  dei  potenziali  evocati  (visivi,  uditivi,  so- 
matoscnsorìali  c spinali),  relellromiograha.  etc..  possono 
chiarire  i ca.si  in  cui  vi  sia  una  patologia  obietlivabile. 
come  paralisi,  tremon.  etc. 

Otorinolanniioiatrichr 

Per  i deficit  uditivi  e la  cofosi.  oltre  al  metodo  a sorpre- 
sa. al  riflesse)  codcopalpcbrale  c ciKieopupillare.  è neces- 
sario praticare  un'indagine  audiometnea. 

Nella  balbuzie,  alla  spirometria  si  rileva  una  diminu- 
zione del  periodo  espiratorio.  Vanno  notati  i movimenti 
associati  alla  balbuzie  genuina:  il  singhiozzo,  l'inspirazio- 
ne soffiante,  gli  spasmi  del  VU.  etc.  Inoltre,  la  balbuzie 
genuina  si  impianta  solo  su  alcuni  fonemi. 

II  mutismo  congenito  non  è imitabile  (storia  persona- 
le): quello  acquisito  è spesso  simulato  da  chi  ha  riportato 
traumi  alia  lingua.  È dimostrato  che  anche  lesioni  gravi 
di  tale  organo  non  pos.sono  portare  al  mutismo,  e ciò  può 
servire  alla  diagnosi,  dopo  resclu.sione  di  mutacismo. 

Per  l'afonia  è utile  la  prova  di  Garcl:  si  invita  il  sogget- 
to a pronunciare  la  vcKaic  a e,  mentre  tema  Tatto  ordina- 
to. si  esercita  una  brusca  pressione  sulTepigastrio.  Si  ot- 
tiene un'espirazione  forzala  con  vibrazione  delle  corde 
vocali. 

Malauie  generali  e iniernisriche 

I-c  malattie  chirurgiche  sono  simulate  più  frequentemente 
per  ottenere  risarcimenti,  mentre  quelle  inlcrnistichc 
hanno  più  spesso  una  finalità  di  evitamento. 

Per  quanto  riguarda  la  medicina  interna  si  va  dal  sem- 
plice sfregamento  del  termometro  nel  cavo  ascellare  o 
mediante  ripetute  contrazioni  dello  sfintere  anale  per 
indurre  ipertermia,  all'assunzione  di  glicoso  u a iniezioni 
di  glicoMì  in  vescica  per  simulare  un  diabete  mellito. 

Molto  usato  nella  I guerra  mondiale  fu  l'uso  dclTac. 
picrico  per  simulare  un  iltero;  è anche  possibile  simulare 
un  ittero  mediante  Tuso  di  rabarbaro  o zafferano  (ma  in 
questo  caso  manca  la  colorazione  gialla  delle  sclere). 
Enormi  quantità  di  diuretici  provtxiano  un  quadro  di  dia- 
bete insipido,  mentre  Tingestionc  continuata  di  ormoni 
(tiroidei,  corticosurrcnalici.  eie.)  può  indurre  quadri  di 
cndocnnopalic. 

Esami  vanno  sempre  condotti  su  tutti  ì materiali  orga- 
nici. come  urina,  sputo,  siinguc.  feci.  La  diarrea  è provo- 
cabile con  l'ingestione  di  purganti  drastici  e di  sapone;  si 
può  aggiungere  «lingue  al  vomito  (autoìndotto)  per  pro- 
vocare un  quadro  di  emorragia  gastrica;  polipi  intestinali 
possono  essere  simulati  con  l'introduzione  di  pezzi  di 
carne  e sangue  nel  retto.  Davanti  al  sospetto  di  s.  di  coli- 
ca biliare  rilevare  la  presenza  o meno  della  febbre. 


In  caso  di  colica  renale  bisogna  studiare  i caratteri  del- 
la stessa  c rilevare  eventuali  contraddizioni  alla  pressione 
dei  punti  dolorosi;  spesso  è necessaria  un’urogratìa. 

Albume  aggiunto  alle  urine  simula  una  proteinuria; 
anche  la  cantaride  è in  grado  di  indurre  perdita  di  pro- 
teine con  le  urine. 

f^sichiairiche 

Come  per  le  malattie  neurologiche,  la  sintomatologia  psi- 
chiatrica si  presta  ottimamente  alla  s. 

La  s.  di  malattie  mentali  viene  attuata  principalmente 
con  l'intento  di  eludere  responsabilità  penali:  quindi  il 
tentativi)  del  simulatore  sarà  proteso  al  riconoscimento  di 
uno  stato  di  «incapacità  di  intendere  c volere»  in  modo 
da  ottenere  una  riduzione  della  pena,  Questa  è la  ragione 
per  la  quale  raramente  vengono  simulate  le  nevrosi  (che 
non  escludono  la  responsabilità  penale).  Quando  il  tenta- 
tivo di  s.  riguarda  una  psicosi,  la  sintomatologia  ò gene- 
ralmente grossolana,  semplice,  e senza  tutta  la  costella- 
zione di  sintomi  tipici  dei  disturbi  del  pensiero  c dclTaf- 
fetlività  (Davidson.  Altavilla).  Anche  qui  Tabilità  del 
simulatore  sarà  influenzata  dalle  sue  nozioni  psichiatri- 
che. Inoltre,  per  simulare  una  malattia  mentale  c neces- 
sario esprimersi  ultraverM)  un  linguaggio  c una  destali 
psicoticive;  se  il  simulatore  riesce  a riprodurre  un  quadro 
di  malattia  psichiatrica  ò chiaro  che  possiede  una  possibi- 
lità di  strutturazione  di  tipo  psicotico  (la  s.  deve  essere 
continuata  nel  tempo).  Dato  quindi  che.  generalmente, 
per  ottenere  un  successo  il  simulatore  dovrà  avere  una 
personalità  di  tipo  psicotico,  si  avrà  un  intreccio  di  rela- 
zioni tra  ciò  che  è sotto  il  dominio  della  volizione  e ciò 
che  è prodotto  dalTinconscio.  fra  il  prodotto  della  frode  e 
Tcsprcssionc  della  personalità,  fra  Tautosuggeslionc  c 
Timita/ione  (Semerari).  In  questo  labirinto  non  sarà  faci- 
le rilevare  i singoli  elementi,  e spesso  non  sarà  possibile 
raggiungere  una  diagnosi  differenziale  tra  «psicogeno»  c 
«simulato»  (Bini.  Bumke). 

Più  frequentemente  il  criminale,  specie  se  di  scarso  li- 
vello culturale,  tenterà  l'attuazione  di  un  quadro  di  pseu- 
iltHlemcnza.  con  risposte  assurde  o ridicole  alle  domande 
rivolte  dalTesuminatore,  ma  diffìcilmente  Tattenzione 
siirà  cvwi  alterata  come  si  osserva  nei  casi  di  demenza. 

Anche  nel  debole  di  mente  è possibile  la  s.,  sebbene 
essa  presenti  aspetti  suoi  propri,  risultando  caratterizzata 
da  un'inautenticità  facilmente  evidente,  esplicantcsi  in 
una  serie  di  rispi.)sic  monotone,  del  tipo  «non  s*i»  (Bal- 
loni.  Castellani)  e in  un  rKitevole  grado  di  suggestionabi- 
lità per  una  carenza  originaria  della  capacità  di  critica  e 
di  giudizio. 

L’amnesia  è un  reperto  molto  eomunc  nei  casi  di  s. 
Viene  comunemente  accettato  che  il  paziente  è in  grado 
di  ricordare  gli  eventi  rapportati  ai  suo  disturbo  in  modo 
sufficientemente  accurato,  c che  discrepanze  e inesattezze 
sono  indice  di  s.  Ciò  è possibile  se  i cambiamenti  sono 
funzionali  alTintercssc  medicolegale. 

L'argomcnKi  è stato  raramente  stiuoposio  a revisione 
(Loftus  e Loftus).  In  studi  sulla  rievocazione  in  psicoana- 
lisi  si  è visto  che  molti  eventi  presenti  in  memoria  c con- 
siderati veri  consistono  sostanzialmente  in  fantasie  c am- 
fabula/ioni  (Erdelyi  e (ìoldberg).  Inoltre  è possibile  che 
la  memoria  specifica  riguardo  a un  evento  o a un  fatto  sia 
in  definitiva  subordinala  alla  valutazione  individuale  in 
rapporto  al  significato  delTevenlo  (Buckhout). 

Stupefacenti,  henzodiazepine.  alcol,  traumi  cranici, 
possono  essere  tutti  causa  di  alterazioni  della  memoria, 
ma  le  distorsioni  e le  inesaltc//e  nel  racconto  dì  un  pa- 
ziente possono  essere  anche  un  tentativo  di  dare  un  si- 
gnificalo psicologico  aITcvcnto  o.  aitnmenti.  di  maschera- 
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re  una  spesso,  inoltre,  l'amnesia  è asMKÌata  a episodi 
psicotici,  stati  disHuriativi,  isteria,  anche  se  il  soletto 
può  apparire  vigile. 

L'Io  può  \enire  siìmmerso  daireccesso  di  emozioni  re- 
lazionate con  un  cnminc  c quindi  \\  sarà  interferenza  sia 
a>n  la  ragione  che  con  la  memoria. 

La  narcoanalisi  <v.)  e l'ipnosi  (v.)  non  sono  in  grado  di 
differenziare  ira  s.  c amnesia,  da!  momento  che  la  rievo- 
cazione dogli  eventi  viene  nesumaia  in  entrambi  i casi  in 
uno  stato  di  trance  (al  di  fuori,  quindi,  della  volontà). 

McMialtlà  di  approccio 

fv  evidente  che.  nella  s.  o nei  casi  di  sospetta  s..  viene  a 
mancare  uno  dei  prcsup|x>sti  essenziali  del  rapporto  me- 
dico-paziente. ossia  la  fiducia. 

La  s.  può  essere  concetlualizzala  come  un  evento  in- 
terpersonale che  indubbiamente  viene  influenzato  dal  cli- 
nico attraverso  legami  contestuali  (Rogers). 

Le  influenze  che  possono  agire  su  questa  dinamica 
sono  innumerevoli:  sessv>.  religione,  razza,  swievoiczza. 
lo  stato  di  apprensione  nel  quale  si  può  trovare  il  stvgget- 
to,  e quindi  la  scarsa  significatività  e atipicità  delle  rispo- 
ste sono  tutti  fattori  che  influenzano  la  valula/ionc  del 
medico:  il  medico  stesso,  attraverso  la  valutiizione  del 
comportamento  deviante  e la  presentazione  delle  doman- 
de. agisce  sullo  stato  emozionate  c sulle  altitudini  del 
siiggctto  (Rosemberg.  Marari  e Hi>sey). 

Poche  altre  situazioni  in  ambito  medico  creano  un  li- 
vello di  difficoltà  così  notevole  quanto  la  s. 

Il  medico  può  essere  assillato  da  dubbi  sulla  certezza 
diagnostica  e sulle  possibili  conseguenze  dt  un  errore,  nel 
Ciiso  il  soggetto  sia  in  realtà  affetto  da  una  patologia  or- 
ganica; inoltre,  anche  qualora  si  raggiunga  la  sicurezza 
circa  l'esattezza  della  diagnosi,  la  documenta/ìone  relati- 
va a un  caso  di  s.  deve  essere  ben  più  rilevante  di  quella 
dei  pazienti  trattati  roulinariamentc.  e non  si  possono 
mai  escludere  delle  contrtnlenuncc.  con  sgradevoli  conse- 
guenze legali. 

Al  momento  di  uno  scontro,  sia  diretto  che  indiretto,  il 
rapporto  medico-paziente  viene  definitivamente  distrutto, 
senza  possibilità  di  alcun  tipo  di  recupero.  Viene  persa 
Timmagine  positiva  di  cui  generalmente  il  sanitario  c por- 
tatore c.  analogamente,  per  il  medico  il  paziente  non  è 
più  un  uomo  sofferente  e bisognoso  di  aiuto,  ma  un  im- 
broglione. con  una  carenza  etica  tanto  più  grave  in  quan- 
to sla  tentando  una  frode  nei  confronti  di  chi.  tradizio- 
nalmente. è depositario  della  fiducia  altrui. 

Al  poto  opposto  tra  le  complicazioni  di  un  caso  di  s.  vi 
è il  coniroiransfert  del  medico  nei  confronti  del  paziente. 
1 soggetti  che  adducono  patologie  fittizie  sono  decisamen- 
te piu  numerosi  in  una  fascia  .sociale  povera,  spe.sso  con 
problemi  legali,  con  scarsa  autoconsidcrazionc  c con  atti- 
vità lavorativa  precaria:  queste  persone  si  trovano  in  si- 
tuazioni nelle  quali  una  malattia  si  può  convertire  in  un 
effettivo  vantaggio  o in  un  cviiamcnio  di  situazioni  peri- 
colose. 

Inoltre,  spesso  il  soggetto  non  è in  grado  di  salutare 
pienamente  le  conseguenze  legali  c «H.iali  connesse  con 
un'imputazione  relativa  a una  tentata  frode. 

Sul  piano  clinico,  per  un  corretto  trattamento  è quindi 
necessario  creare  c mantenere  il  rapporto  mcdico-pazicn- 
tc.  assecondando  la  richiesta  di  «salute»  da  parte  del 
simulatore,  in  modo  da  consentire  una  remissione  sinto- 
matologtca,  minimizzando  le  possibili  conseguenze  penali. 
Anche  qui.  non  è necessario  offrire  al  soggetto  farmaci 
specifici  contro  sintomatologie  n<m  chiaramente  determi- 
nate. sebbene  il  medico  possa  accondiscendere  alle  ri- 
chieste del  paziente. 


Inoltre,  scino  molto  rare  le  situazioni  in  cui  il  medico 
debba  provare  effcliivamenie  la  s.  e intervenire  in  termi- 
ni disciplinari,  e il  terapeuta  deve  evitare  di  partecipare  a 
preparare  trappole  al  soggetto  o di  controllarlo  in  situa- 
zioni carcerarie. 

11  paziente  sospettato  di  s.  va  valutato  a fondo,  con  tut- 
ta la  disponibilità  diagnostica  di  cui  si  dispone:  vanno 
considerate  attentamente  le  sue  motivazioni,  in  modo  da 
poter  comprendere  le  cause  del  comportamento  (e  qui  i 
rischi  di  controtransfert  sono  maggiori). 

Nel  caso  si  sia  una  valutazione  mcdicolegale  in  atto  è 
molto  difficile  asjiettarsi  una  remi.ssione  sintomatologica 
fino  all  csaurimcnto  della  vertenza;  nei  casi  di  scarsa  mo- 
tivazione o di  tentativo  di  clusione  di  responsabilità  ha 
importanza  l'appoggio  e l'integrazione  nel  gruppo  sociale 
di  rifenmento  (Stefano  Fcrracuti.  Franco  Ferracuti). 
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siMui.mi 

I simulidi  (SimtilUdae)  sono  ditterì  nematoccri  di  piccole 
dimen.siont  (moscerini  di  1-5  mm).  diffusi  in  ambienti 
ricchi  di  corsi  d'acqua,  indispensabile  per  la  loro  riprodu- 
zione. Sono  cosmopoliti,  ma  abbondano  soprattutto  nelle 
zone  tropicali  e subtropicali.  Hanno  una  forma  tozza  per 
la  presenza  di  una  prominente  gibbosità  dorsale  nel  tora- 
ce: possiedono  antenne  corte  c robuste  formate  da  9-11 
segmenti  privi  di  peli,  ampie  ali  trasparenti  con  tipica 
venatura  e zampe  relativamente  corte  e robuste.  Per  il 
loro  tìpico  aspetto  sono  frequentemente  chiamate  dagli 
AA.  di  lingua  inglese  buffalo  flies  (osservale  di  fronte 
ricordano  un  bufalo  in  miniatura),  oppure,  a causa  del 
colore,  black  fiies.  sebbene  non  tutte  le  specie  siano  nere. 
Sono  insetti  con  metamorfosi  completa  e.  in  relazione 
alle  condizioni  ambientali,  completano  il  loro  ciclo  in  2-4 
o più  mesi.  Le  femmine,  ematofaghe.  pungono  uccelli  e 
mammiferi,  uomo  compreso,  c depongono  300-5(K)  uova 
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di  forma  triangolare:  queste,  dotate  di  guscio  viscido, 
aderiscono  a substrati  diversi  (rocce,  vegetali,  tronchi, 
ctc.)  sia  al  di  sotto  che  a livello  del  peto  dcH'acqua.  Gii 
adulti  possono  volare  sino  a 1500  m di  altezza  e allonta- 
narsi di  oltre  150  km  dal  focolaio  d'orìgine.  1 membri  di 
questa  famiglia  sono  suddivisi  in  7 generi,  comprendenti 
complessivamente  più  di  lOtX)  specie.  Tra  tutti,  il  genere 
Simulium  (v.  simllium  ci-NtRi-)  riveste  una  notevole 
importanza  dal  punto  di  vista  medico  in  quantti  annovera 
alcune  specie  responsabili  della  trasmissione  all'uomo  del- 
le forme  infestanti  del  nematode  Onchocfrca  volvuJus  le 
cui  microlilarie  povsono  causare  affezioni  (xrulari  e persi- 
no cecità  (V.  ONCOCERCOSI). 

I s.  sono  insetti  molto  molesti  per  l'uomo  e talora  assai 
pericolosi  per  il  bestiame  d'allevamento.  Poche  Mino  le 
specie  antropofìle:  l'attacco  delle  femmine  ematofaghe 
avviene  sempre  di  giorno,  normalmente  nella  prima  parte 
della  mattinata  e nel  tardo  pomeriggio.  La  puntura  non  è 
particolarmente  dolorosa,  ma.  dopo  alcune  ore.  per  la 
presenza  di  tossine  attive  nel  secreto  salivare  delle  mo- 
sche. la  cute  si  gonfia  notevolmente  e il  soggetto  avverte 
un  intenso  prurìto,  talvolta  insopportabile,  che  può  per- 
durare anche  alcuni  giorni.  In  persone  particolarmente 
sensibili,  le  punture  possono  causare  enorme  gonfiore 
agli  arti  e completa  inabilità  anche  per  intere  settimane. 
Non  rari  sono  i casi  di  lesioni  ulcerative  della  zona  d'ino- 
culo.  La  protezione  dalla  puntura  può  essere  tentata  con 
l'uso  di  sostanze  repellenti  quali  l'indalone.  il  dimetilnaf- 
talato  o il  Rutgers  612  (v.  RtPELLENtt). 

Nel  caso  del  bestiame  non  sono  eccezionali  le  segnala- 
zioni di  morìe  di  intere  mandrie  a causa  dell'aggressione 
operata  da  enormi  sciami  di  questi  insetti.  In  questi  casi 
la  morte  sopraggiunge  per  grave  anemia,  shock  unafilatti- 
co  e talvolta  per  soffocamento  dovuto  all'occlusione  delle 
vie  aeree  dell'animale  da  parte  degli  insetti. 
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SIMULIUM  GENERE 

È il  più  vasto  dei  7 generi  appartenenti  alla  famiglia 
Simuliidaf  (v.  simuudi)  c annovera  diverse  specie  impor- 
tanti come  trasmettitrici  deU'oncocercosi  (v.)  all'uomo 
iOnchocerca  volvulus)  e ai  bovini  {O.  gutlurosa)  e di  al- 
cune protozoosi  causate  da  emosporidi  del  genere  Leuco- 
cytozoon  agli  uccelli  (anatre,  oche.  etc.). 

Si  tratta  di  insetti  robusti,  di  piccole  dimensioni  (2-3 
mm).  di  colore  scuro  o addirittura  nero.  Manno  una  testa 
semiciro)lare  con  enormi  occhi  composti  (distinti  nella 
femmina  e uniti  nel  maschio),  e priva  di  ocelli.  Le  anten- 
ne sono  molto  corte,  ma  robuste,  formate  da  11  segmenti 
privi  di  peli;  i palpi  sono  formati  da  5 segmenti.  L'appa- 
rato boccale,  sebbene  molto  corto,  soprattutto  nelle 
femmine,  è gross<>  c vigorosi»:  a>nsta  di  un  lahnim,  di  un 
paio  di  mandibole  dentellate,  di  un  paio  di  maxille  ta- 
glienti e di  un  ipofaringe,  che.  insieme,  formano  l'appa- 
rato pungente.  Il  troiKo  è pi»s.scnte  per  il  n(»tcv<de  svi- 
luppo dello  \cutuni  e la  riduzione  del  prtacuium  con  for- 
mazione di  una  massiccia  gobba  dorsale.  Le  zampe  sono 
relativamente  corte.  Le  ali.  molto  ampie  c iridescenti, 
presentano  un  notevole  svi!upp<ì  nelle  vene  anteriori. 
L'addome,  corto  ed  ovate,  e strettamente  attaccato  al 
torace.  1 genitali  non  sono  prominenti. 
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F.  synapse.  • i.  svnapsis.  • t.  Synapsis.  • s.  sinapsis. 
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Richiami  morfoRigici 

li  punto  di  contatto  funzionale  tra  i neuroni  dove  avviene 
la  trasmissione  del  segnale  si  chiama  sinapsi. 

Esistono  j.  eleiiriche  (presenti  essenzialmente  nel  si- 
stema nervoso  di  invertebrati)  nelle  quali  le  conenti  si 
trasmettono  da  una  c^cllula  a quella  contigua  attraverso 
ponti  protoplasmatici  a bassa  resistenza  (fìg.  1). 

Esistono  s.  chimiche  (comuni  nel  sistema  nervoso  dei 
mammiferi)  in  cui  avviene  il  passaggio  unidirezionale 
degli  impulsi  nervosi  da  un  neurone  a un  altro  mediante 
un  meccanismo  di  natura  chimica  (v.  anche;  neuromu- 
.SCOLARE  GIUNZIONE).  La  s.  c.  quindi,  un  trasduttore  che 
trasforma  energia  elettrica  (potenziale  d'azione  presinap- 
tico)  in  un'energia  chimicofìsica  (trasmissione  sinaptica) 
che,  a sua  volta,  produce  un'altra  forma  di  energia  elet- 
trica (potenziale  postsinaptico). 

Il  concetto  di  s.  è stato  introdotto  da  Sherrington  all'i- 
nizio del  secolo  per  indicare  un  rapporto  di  contiguità  tra 
un  neurone  e un  altro.  Ogni  neurone  nel  S.N.C.  è molto 
ricco  di  s.  e si  pensa  che  alcuni  motoneuroni  possano 
avere  fino  a 10*  bottoni  sinaptici  sulla  loro  superficie 
somatica  e dendritica. 

In  rapporto  alle  parti  del  neurone  che  partecipano  al 
contatto  possiamo  distinguere  vari  tipi  di  s.r 
s.  a.iwdendritiche,  in  cui  il  bottone  si  espande  a livello 
di  un  dendrite  dei  neurone; 


Fig.  1.  Regione  di  stretta  apnosi/ionc  tra  le  membrane  di  un 
avione  (A)  e di  un  dendrite  (D)  di  un  neurone  gigante  elettro- 
motore di  pesce  iMalapieiin  electricus).  Ouando  sezionata  obli- 
quamente. la  regione  di  stretta  appiisizionc  mostra  una  strialura 
trusvcnuilc  regolare  etm  una  periodicità  di  circa  100  A.  indicata 
dalie  frecce  in  A.  Neirinscrio;  una  giunzione  di  20  A ò eviden- 
ziabile in  un  sito  di  stretta  appivsizione  tra  le  membrane  di  un 
assone  e di  un  motoncuronc  nel  nucleo  oculomotorc  della  rana. 
(i)a  Papiw  e Piirpura.  /V72). 
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TIPO  I 


TIPO  II 
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Rg.  2.  Disegno  di  terminazioni 
prcsinaptiche  con  vescicole  sfe- 
riche (sinapsi  tipo  1)  e vescicole 
appiattile  (sinapsi  tipo  II).  Si 
noti  la  presenza  anche  di  mito- 
condri rtclla  terminazione  presi- 
naptica. 


raddanMtnanto  poatalnaptlco 


Opndrita 


s.  (Zi505orTuzrrc/t^,  formate  da  un  a&sone  in  cui  il  bottone 
sinaptico  contatta  una  parte  del  soma  cellulare; 

s.  assoassonichf,  caratterizzate  dal  contatto  sinaptico  di 
un  assone  con  la  parte  terminale  di  un  altro  assone;  esse 
costituiscono  la  base  morfologica  per  processi  di  inibizio- 
ne (o  facilitazione)  presinaptica; 

5.  dendrodendritiche,  formate  dal  contatto  tra  dendriti 
di  diversi  neuroni. 

Lo  studio  con  la  microscopia  elettronica  ha  dimostralo 
che  le  s.  centrali  sono  formate  dagli  elementi  seguenti. 

Un'espansionf  presinaptica.  - Essa  può  contenere 
numerose  strutture:  vescicole,  mitocondri,  elementi  tubu- 
larì.  particelle  di  glicogeno.  Le  vescicole  possono  presen- 
tarsi in  gruppo,  avvicinate  alla  membrana  presinaptica  e 
sono  differenziabili  in  diversi  tipi:  sferiche  (tipo  I di 


Fig.  3.  S.  di  pevee  (nucleo  oculomoiorc):  una  protrusione  del- 
Passone  contiene  una  fitta  popolazione  di  vescicole  prcsirumtichc 
(vev).  L'ckmcniu  postsinaplico  è un  corpo  cellulare  (S).  ^i  noli 
il  coniine  apparente  che  segrega  la  popolazione  delle  vescicole 
{frecce).  Una  trama  di  ncurotilamcnii  ò presente  a livello  lieiras- 
sonc.  ma  non  si  estende  nella  prtUrusionc  sinaptica.  (Da  Panpas 
e Purpura.  ÌV72). 


Rg.  4.  S.  assodendritica  dcll'ipnocampo  di  gatto.  Si  noti  una 
invaginazione  micropinocitosica  tindicala  dulia  freccia)  a livello 
della  membrana  posisinapiica.  Sui  versante  citoplasmatico,  nella 
membrana  postsinaptìca,  è presente  del  materiale  denso.  A) 
Assono;  D)  dendrite.  {Da  Pappas  e Purpura.  1972). 


Cray)  o appiattile  (tipo  li  di  Cray)  (fìg.  2).  La  loro  am- 
piezza può  variare  da  4(X)-6(X)  A lino  a 70O-KXX)  A.  Le 
vescicole  contengono  il  neurotrasmettitore  specitko.  Esse 
sono  per  lo  più  distribuite  airintcmo  di  una  trabccolatura 
proteica. 

In  alcune  particolari  occasioni  possono  essere  raggrup- 
pate a colonna,  come  insaccate  nella  protrusionc  dcll'as- 
sone  (fìg.  3). 

Uno  spazio  subsinapiico.  - Esso  è dell'ordine  di  ISO- 

20()  A. 
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Fig.  5.  Spina  dcndriiica  (SP)  da  nude»  <x;uk>motorc  di  salto.  1.3 
spina  contiene  un  mitocondrio  (m)  ed  è in  continuità  con  un 
dendrite  (DEN).  Alla  base  della  spina  è visibile  una  vescicola 
citoplasmatica  con  un  rivestimento  striato  radialmente.  I processi 
assonali  circondano  la  spina  sinaptica;  uno  di  questi  (T)  stabili- 
sce un  coritatio  sinaplico  con  la  spina.  Lo  spazio  sinaptico  i di 
circa  2UJ  A e malenale  denso  citonlasmatico  è a.ssociato  con  le 
membrane  sia  prc-  che  postsinapù<mc.  cv)  Vescicola  citoplasma- 
tica. (Da  PapfHàs  e Purpura,  /97^). 


Una  membrana  posLsinapùca.  - Hs&a  non  presenta  ca- 
ratteristiche particolari  di  identificazione  se  si  eccettua  la 
presenza  di  recettori  specifici  e di  addensamenti  al  micro- 
scopio elettronico. 

Leicmento  postsinaptico  contiene:  mitocondri,  granuli 
endoplasmalid.  cisterne  subsinaptiche.  corpi  multivesci- 
colari  e invaginazioni  micropinocitosiche  (fig.  4). 

Una  menzione  a parte  merita  l'apparato  delle  spine 
dendritiche  (fìg.  5).  presenti  soprattutto  nella  corteccia  di 
mammiferi  e implicate,  come  vedremo,  nei  processi  del- 
l'apprendimcnto  e della  memoria. 

Neiiroirasmeflitorì  o mediatori 

Le  s.  chimiche  appena  descritte  necessitano  di  sostanze 
chimiche  (neurotrasmcititorì)  che  permettono  il  passaggio 
deH'impulso  dalla  terminazione  presinaptica  alla  mem- 
brana postsinaptica  (oppure  da  un  neurone  a una  cellula 
effettrice). 

Si  può  dire  che  ogni  sostanza  presente  nel  sistema  ner- 
voso può  fungere  da  mediatore  (v.  anche:  mediatobi  chi- 
mici). Per  essere  riconosciuta  come  tale,  tuttavia,  una 
sostanza  deve: 

essere  presente  a livello  delle  terminazioni  presinapti- 
che; 

essere  rilasciata  dalla  terminazione  presinaptica  in  coin- 
cidenza dcirarrivo  del  potenziale  d'azione; 

applicata  sperimentalmente  alla  cellula  bersaglio,  de- 
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ve  mimare  gli  effetti  prodotti  dalla  stimolazione  del  neu- 
rone presinaptico. 

I neurotrasmettitori  vengono  sintetizzali  prevalente- 
mente nel  centro  trofico  c immagazzinati  in  vescicole  che 
viaggiano  lungo  il  reticolo  endoplasmatiai  mediante  il 
trasporto  assonale  a una  velocità  di  200-400  mm  al  gior- 
no. anche  se.  probabilmente,  una  parte  rimane  libera  nel 
citoplasma  (v.  sotto).  Le  membrane  delle  vescicole  sinap- 
tiche  sono  utilizzate  più  volte  nella  liberazione  del  tra- 
smettitore. Quelle  di  esse  degradate  dai  lisosomi  sono 
riportate  per  trasporlo  retrogrado  al  corpo  cellulare  e ri- 
ciclate (fìg.  6). 

Esistono  numerosi  neurotrasmettitori  con  effetto  ecci- 
talorio  e inibitorio.  Il  principio  di  Dale  prevede  che  un 
neurone  produca  e usi  un  solo  tipo  di  trasmettitore  in 
tutte  le  sue  s.  La  ricerca  più  recente  ha  tuttavia  messo  in 
crisi  questo  rigido  principio  e ha  dimostrato  che  un  neu- 
rone è in  grado  di  utilizzare  più  di  un  neurotra.smettitore 
nelle  diverse  s.  che  contrae  anche  se  usa  sempre  il  mede- 
simo nella  stessa  s.  Inoltre,  ogni  neurone  c in  grado  di 
rispondere  ai  segnali  che  Io  raggiungono  mediante  diversi 
neurotrasmettitori.  Ciò  rende  molto  elastico  e versatile  il 
sistema  della  trasmissione  sinaptica  centrale. 

Esiste,  per  ogni  neurotrasmettitore,  almeno  un  recetto- 
re di  natura  proteica.  Quest'ultimo  presenta  una  parte 
che  riconosce  in  maniera  stcreospccifica  il  neurotrasmet- 


'1^' 


Fig.  6.  Disegno  schematico  che  illustra  la  sìntesi,  il  trasporto,  il 
destino  e il  riciclaggio  delle  vescicole  sinaptiche  in  un  neurone. 
Proteine  e lipidi  sono  sintetizzati,  incorporati,  trasportali  lungo 
Passone  e depositati  nel  terminale  deli  assone.  Le  membrane 
delle  vescicole  sinaptkhe  sorK>  utilizzate  più  volte  nella  libera- 
zione del  trasmettitore.  Quelle  di  es.se  degradate  dai  lisosomi 
sono  nporlalc  per  tra.u>ono  retrogrado  al  soma  e riciclale.  (De 
Schwanz.  modipeata). 
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titorc  c una  parie  capace  di  trasformare  il  segnale  chimi- 
co in  un  evento  chimicofisico.  Ciò  comporla  una  modifi- 
cazione della  permeabilità  della  membrana  postsinaptica 
a determinati  ioni  (effetto  ionoiropo)  oppure  un  evento 
biochimico  che  determina  una  variazione  del  rapporto 
delle  cictasi  (cAMP  e cfìMPi  (efielto  meiaholotropo). 

tisisumo  tuttavia  alcuni  recettori  {aufortceiton)  disfXMti 
sul  versante  presinaptico,  stimolati  dal  ncurotrasmettitore 
liberato  c capaci  di  un’azione  modulalrice  sul  sistema. 
Bssi  stìno  in  grado,  dunque,  di  provvedere  a una  modu- 
lazione a feetihack  deirattività  sinaptica  e partecipano 
quindi  airomcostasi  funzionale  del  sistema. 

Una  volta  che  il  trasmettitore  sia  stato  liberato,  viene 
rapidamente  inattivato  e nmosso  dallo  spazio  subsinapti- 
co.  al  fine  di  garantire  la  necessaria  precisione  temporale 
di  questo  meccanismo  di  trasmissione.  In  particolare,  i 
frammenti  di  demolizione  del  mediatore  già  utilizzato 
possono  essere  recuperati  c rimontati  dal  neurone,  che 
sintetizza,  cosi,  in  gran  pane,  nuovo  trasmettitore. 

Acetik'olimt 

l.'acetilcolina  (ACh)  è tra  i mediatori  più  ampiamente 
distribuiti  nel  S.N.C.  c periferico.  È presente  nei  cilin- 
drassi dei  motoncuroni  implicati  nella  trasmissione  neu- 
romuscolare, nei  neuriti  delle  cellule  di  Rcnshaw,  in  cel- 
lule spinali  delle  lamine  1 e 111.  in  altri  neuroni  centrali 
(retinici,  cerebellari,  ipotalamici.  ippocampali.  corticali), 
in  s.  pregangliari  del  .sistema  simpatico  e in  quelle  sia 
pre-  che  postgungliari  del  parasimpatico. 

I recettori  coimergid  nel  S.N.C.  s<»no  sia  di  tipo  nkoti- 
nico  che  di  tipo  muxcarinUo:  il  primo  ha  effetto  ionotro- 
po  c il  secondo  mctabolotropo. 

Nella  s.  colinergica  l’ACh  è sintetizzata  a opera  dcl- 
renzimu  colinoacetiltransferasi  (C’AT)  che  tra.sferiscc  un 
gruppo  acctile  dairacctiiaienzima  A alla  colina.  L'ACh 
produce  la  sua  azione  posisinaptica  fissandosi  al  recetto- 
re. Succevsivamentc  viene  rapidamente  inattivata  a opera 
dell'acetilcoiinesterasi  (ACh-H).  che  la  scinde  nei  compo- 
sti di  partenza,  colina  e acetato:  in  parte  ncntra  cosi  in 
circolo  come  colina,  in  parte  ritorna  nel  bottone  presi- 
naptico,  per  dar  luogo  a una  nuova  sintesi  di  ACh. 

L’ACh  nel  sistema  nervoso  dei  mammiferi  è dcpolanz- 
zanie,  cioè  cccilatoria. 

V.  anche:  ACEni.coi.iNA  (I,  193). 

Catecolamine 

Sono  costituite  da  aiirenalina,  noradrcnalina  e tiopamina . 
Tali  sostanze  sono  presenti  in  molte  s.  centrali  c periferi- 
che dove  esercitano  funzioni  depolarizzunti. 

L'adrenalina  è il  principale  neurotrasmettitore  post- 
gangliarc  dcirortosimpatico.  È presente  nel  midollo,  nel- 
l'ipolalamo  c forse  nel  complesso  striato. 

La  noradrenalina  ha  distribuzione  analoga  all’adrenali- 
na a livello  periferico.  A livello  centrale  è più  rappresen- 
tala di  qucst’ultima.  È presente  in  neuroni  del  Uku%  cof‘ 
rukus  e suhci>t‘rideus  e in  neuroni  del  midollo  dorsale 
che  proiettano  rostralmente  c diffusamente  a varie  strut- 
ture dienccfaloprosenccfaliche.  l..a  sintesi  della  noradre- 
nalinu  (NA)  parte  dalla  tirosina.  che  viene  trasformata  in 
DOPA  daircnz.ima  tirosina-idrossiiasi  (TH).  Successiva- 
mente l'enzima  DOPAdccarbossilasi  (DOPA-dec).  con- 
verte la  DOPA  in  dopamina  (DA),  la  quale,  per  azione 
della  dopaminabetaidrossilasi  (DA-|)-idr).  diviene  infine 
NA,  Come  TACh  anche  la  NA  proviKa  la  sua  azione 
legandosi  al  recettore  specifico  postsinaptiai.  ma  si  può 
anche  legare  a un  recettore  presinaptico  che.  con  un 
meccanismo  a retroazione,  inibisce  la  TH;  quella  che 
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sfugge  nel  citoplasma  viene  distrutta  dalla  monoaminos- 
sidasi  (.MAO)  mitocondnalc.  La  NA  liberata,  dopo  aver 
interagito  con  il  recettore,  viene  recuperata  c riassorbita 
nelle  vescicole  oppure  viene  distrutta  a opera  della  cate- 
col-o-meliltransferasi  (COMT). 

V.  anche:  adrenaiina  (I.  704);  catecxilamine  (III. 
1165);  NORADRF-NAIINA  (X,  1233). 

Serotonina. 

Nel  S.N.C.  la  serotonina  o 5-HT  è concentrala  soprattut- 
to nei  nuclei  del  rafe  che  proiettano  in  via  discendente 
sulle  corna  dorsali  del  midollo.  Si  riconoscono  altre 
proiezioni  scrotoninergiche  dirette  al  cervelletto,  ipola- 
iamo,  ippcKampo  c corteccia.  La  5HT  ha  un'azione  cen- 
trale evsenz-ialmenie  inibitoria  e interviene  nei  ritmi  stin- 
no-veglia.  nel  sonno  REM  (v.  sonno,  col.  549)  c nel  con- 
trollo del  dolore  c delle  funzioni  ipotalamiche. 

La  5KT  viene  sintetizz.ata  a partire  dal  triptofano  per 
azione  di  un'idrossilasi  e di  una  decarbossilasi.  È metabo- 
lizzata a opera  delia  MAO. 

V.  anche:  laiFTAMiNA  .5-idros.si. 

c;aba 

Il  GABA.  o ac.  gammaminobulirrico,  è prodotto  a parti- 
re dalla  gluramina,  che  l'enzima  glulaminasi  trasforma  in 
glutamato.  che  una  decarbossilasi  converte  in  GABA.  Il 
GABA  liberato  può  tornare  alle  cellule  nervose  per  via 
di  una  mctalxiliz/azione  a opera  delle  cellule  glialt. 

11  GABA  è il  principale  neurotrasmeltitorc  inibitario. 
La  sua  presenza  è ubiquitaria  nel  S.N.C.  Esso  può  eserci- 
tare la  sua  azione  inibitoria  sia  a iivclio  postsinaptico  che 
a livello  presinaptico. 

V,  anche:  v^minobutirrico  acido  (I,  1513). 

Altri  neurolrasmetfiiori 

Oltre  a questi  neuroirasmcttitori  più  noti  di  cui  abbiamo 
parlato  esistono  altre  s*istanzc.  come  i neuropepiidi  c 
aminoacidi,  che  possono  avere  funzioni  di  neuroirasmet- 
litori.  La  glieina.  ad  es..  è un  ncurotrasmettitore  inibito- 
rio, analogo  al  GABA.  presente  negli  intcrneuroni  del 
midollo  spinale.  L'ar.  glutammico  e l’ac.  aspartico  sono 
diffusi  in  intcrneuroni  nei  S.N.C.  e hanno  funzione  essen- 
zialmente eccitaloria.  Ricca  di  aminoacidi  con  funzioni  di 
mediatori  è la  retina.  Nel  S.N.C.  sono  inoltre  presenti 
numerosi  pcptidi  {sostanza  F,  somaiostatina,  homheùna, 
LMamina.  neurotensina.  encef alina,  prostaglandine).  che 
possono  assumere  il  ruolo  di  neurotrasmeUitori  oppure 
agire  a distanza  come  neurormoni  su  bersagli  di  natura 
endocrina.  In  alcune  circostanze  possono  avere  funzione 
di  modulatori  sinaptici. 

KletlrofisiologNi 

Considerazioni  generali 

Lo  studio  clcttrofisiologico  delle  s.  può  essere  eseguito 
introducendo  microeleitnxli  registranti  e stimolanti  all'in- 
temo  della  membrana  postsinaptica  e/o  di  quella  presi- 
naptica. 

L'evento  scatenante  il  processo  della  trasmissione  sì- 
naptica  c rappresentato  daH'arrivo.  nella  terminazione 
presinuptica.  del  potenziale  d azione. 

Nelle  s.  elettriche  la  corrente  che  fluisce  attraverso  il 
ponte  protoplasmatico  che  unisce  l'elemento  pre-  a quel- 
lo postsinaptico  è in  grado  di  portare  cariche  positive  al- 
i'imemo  delia  membrana  postsinaptica  e dare  luogo  a 
una  corrente  diretta  verso  Testerno,  e quindi  depolariz- 
zante la  membrana  postsinaptica  (fig.  7.  À).  In  questo  ca- 
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Fig  7.  OìMreno  schemattco  che  mostra  una  s.  elettrica  (4)  e una 
%.  chimica  (B)  attivate  da  corrente  depulari/Jtante  inictluia  attra- 
verso un  microdeitrodo  introdotto  nella  tcrminarionc  prcsinap- 
tàra.  In  A:  ie  frecce  indicano  il  flu$»o  di  corrente  dep^oiimjtzantc 
attraverso  il  ponte  protophismatico.  In  B:  le  frecce  indicano  la 
corrente  depolarizzante  che  interessa  la  terminazione  prcsinapti* 
ca  e lo  spazjo  sul^inaptico  a bassa  resistenza  senza  attraversare 
la  membrana  postsinaptica.  (Dà  E.  L.  Kandel.  modificata). 


so  il  potenziale  d'azione  postsinaptìco  sarà  uguale  a quel* 
lo  pre&inaptico  (fìg.  8.  A). 

Nelle  s,  chimiche  il  processo  è molto  più  complesso:  la 
corrente  nella  terminazione  presinaptica  fluisce  nello  spa- 
zio subsinaptico,  che  ha  bassa  resistenza,  senza  passare 
nella  membrana  postsinaptica  (tìg.  7,  B).  Lo  spike  presi- 


Fig.  K.  Disegno 
schematico  di  una  s. 
clcttrKa  1>4).  in  cui 
il  poien/jale  d'azkv 
nc  nresinaptico  è 
uguale  al  potenziale 
duione  postsinapii- 
co.  e di  una  s.  chi- 
mica (B),  dove  il 
potenziale  d'azione 
presinapiico  viene 
trasformato  in  p«^>- 
tcnziali  postMnaplict 
^eccitatori,  EPSP,  o 
inibitori.  IPSP)  at- 
traverso la  liberazio- 
ne di  sostanze  chi- 
miche (neurotra- 
smetiitori). 


naptìco  darà  quindi  orìgine  a una  serie  di  esenti  da  cui 
denverà  un  potenziale  postsinaptico  (fig.  8.  B). 

L'attivazione  di  una  s.  chimica  presenta  la  seguente 
catena  di  eventi. 

L'arrivo  del  potenziale  d’azione  nella  terminazione 
presinaptica  dà  luogo  a una  corrente,  verso  l'interno,  di 
ioni  Ca’*.  Ciò  è provato  dal  fatto  sperimentale  che  la 
riduzione  della  concentrazione  cxtracellularc  del  Ca** 
riduce  e hliKca  la  trasmissione  sinaptica.  Per  contro,  un 
aumento  della  concentrazione  extraccllulare  del  Ca’* 
aumenta  la  liberazione  del  trasmettitore.  La  depolarizza- 
zione graduata,  indotta  sperimentalmente,  delle  termina- 
zioni prcsinaptiche  produce  una  corrente  di  Ca‘*  diretta 
verso  l'interno,  di  tipo  graduato,  che  a sua  volta  libera  il 
tra,smcttitore  in  maniera  graduata.  II  Ca‘*  entra  nella 
terminazione  attraverso  selettive  «porte  di  voltaggio». 

L'entrata  degli  ioni  Ca’*  facilita  (a  fusione  della  mem- 
brana delle  vescicole  con  la  membrana  presinaptica.  Tale 
contatto  produce  l'apertura  della  vescicola  e lo  svuota- 
mento del  mediatore  nello  spazio  subsinaptico  (fig.  9).  La 
vescicola  va  quindi  incontro  a un  processo  di  recupero  e 
riciclaggio. 

I dati  sperimentali  dimostrano  che  gii  ioni  Ca‘*  au- 
mentano la  probabilità  che  il  mediatore  venga  liberato 
senza  tuttavia  incidere  sul  numero  di  molecole  di  ciascun 
quanutm  di  mediatore. 

La  quantità  di  vescicole  che  si  aprono  nello  spazio  sub- 
sinaptico. e quindi  di  trasmettitore  che  si  libera,  è pro- 
porzionale all'iimpiczza  del  potcìtziale  d’azione  che  rag- 
giunge la  terminazione  presinaptica  (fìg.  10). 

II  trasmettitore  liberato  nello  spazio  subsinaptico  viene 
captato  da  recettori  pmtcici  stcrcospecifìci  .situati  sulla 
superfìcie  esterna  della  membrana  postsinaptica  e forma 
con  essi  un  composto  trasmcttilore-rcccttorc. 

L’unione  trasmeitìtorc-rcccttorc  dà  luogo  a modifìca- 
zioni  fìsicochimiche  della  membrana  postsinaptica  con 
aumento  (o  diminuzione)  della  permeabilità  a tutti  gli 
ioni,  o in  maniera  selettiva  ad  alcuni  di  essi- 
li pas.saggto  attraverso  il  canale  sinaptico  degli  ioni  di- 
retti verso  l'interno  o l'esterno  darà  luogo  a una  a>rrcntc 
nelle  restanti  parti  non  sinaptichc  della  membrana.  Que- 
sta prenderà  nome  di  corrente  tinapiica  e sarà  depolariz^ 
zanie  se  diretta  verso  l'esterno  e iperpolari zzante  se  diret- 
ta verso  rintcrno  della  membrana. 

Ricerche  recenti  hanno  peraltro  dimostrato  che.  alme- 
no in  alcune  specie,  le  s.  colinergiche  liberano  diretta- 
mente il  neurotra-smettitore  dal  citoplasma  della  termina- 
zione assumale  presinaptica  (Dunant  c Israel.  I9H5). 
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Fig.  10.  Curva  che  rapprcvenla  la  relazione  tra  ampiezza  del 
potenziale  d’azione  prcstnapiico  (potenziale  a punta.  ascUsa)  c 
ampiezza  del  potenziale  posuinaptico  (ordinata)  in  una  s.  Rigan- 
te del  calamaro.  Il  potenziale  prcunaptico  è stalo  modmcalo 
mediante  una  polarizzazione  elettrica  preliminare.  {Da  S.  Magi- 
wara  e i.  Tasaki,  1958,  moihficaut). 


Sinapsi  ecdtaiorie 

Il  mediatore  chimico  dì  natura  cccitatorìa  liberato  dalle 
vescicole  nello  spazio  subsinaptico  si  unisce  al  recettore 
situato  nella  membrana  postsinaptica  formando  un  com- 
posto trasmettitore-recettore  che  determina  l'apertura  dei 
canali  sinaptici  della  membrana  agli  ioni  Na*  e 

L'aumento  della  conduttanza  al  sodio  (gNa*)  e al  potas.sio 
(gK*)  è umutianro.  non  sequenziale  come  nel  potenziale  d'a- 
zkme.  Inoltre  Taumenlo  di  gNa*^  non  è rigenerativo  come  nel 
potenziale  d'azione.  I canali  aperti  dal  neurotrasmeitiiore  per- 
mettono il  simultaneo  passaggio  di  ioni  Na*  e K*.  in  direzione 
owiamenle  opposta,  spinti  dal  loro  potenziale  elettrochimico 
Eni'  c Ek*.  il  cui  valore  è rispettivamente  circa  -1-55  mV  e 
•75  mV.  Nel  circuito  equivalente  della  membrana  sinaptica 
(fig.  11.  y4)  essi  rappresentano  k batterie  che  muovono  gli  ioni  e 
sono  posti  in  serie  con  la  resistenza  della  membrana  al  passaggio 
degli  ioni  (RNa*  e Rk*)- 

Poiché  sono  gli  stessi  canali  a permettere  il  passaggio  degli 
ioni  e K**.  il  circuito  equivalente  delia  membrana  sinaptica 
può  essere  semplificato  con  un'unica  via  sinaptica  il  cui  valore  di 
E « • IO  mV  circa  rappresenta  la  somma  algebrica  di  En«*  e 
Ek-  (fig.  11.  B). 

All'apertura  dei  canali  sinaptici,  ai  valori  di  riposo  della  mem- 
brana Vm  ■ -òO  mV  (fig.  11.  O,  il  flusso  di  iom  Na*  che  si 
porteranno  verso  l'interno  sarà  maggiore  del  flusso  di  ioni  K*  che 
si  porteranno  verso  l'esiemu  (cfr.  frecce  in  fig.  11).  in  quanto 
Eni*  si  trova  più  lontana  di  Ek*  dal  valore  di  Vm.  Il  flusso  netto 
sarà  quindi  diretto  verso  l'intcnio  ( | ) nel  canale  sinaptico  c ver- 
so l’esterno  ( t ) nelk  restanti  parti  non  sinaptiche  della  mem- 
brana (fig.  12)  sotto  forma  di  corrente  ekitrotonica  depoiahZ‘ 
zatue,  c quindi  cccitatorìa . che  tenderà  a portare  il  potenziale 


Fig.  11.  Schema  di  funziona- 
mento di  una  s.  ecciiatoria.  do- 
vuto ad  un  aumento  di  condut- 
tanza al  Na*  c al  K*.  In  A è 
disegnato  un  «rcuito  eq^uivalcn- 
Ic  in  cui  i canali  sinaptici  della 
membrana  sono  rappresentali 
da  due  ballerie.  date  ^1  poten- 
ziale cleiirochimico  del  Na* 

(En«‘)  e del  K*  (Ek*).  in  serie 
con  le  resistenze  dei  canali  agli 
stessi  ioni  (Rni*.  Rk*)-  I canali 
sono  in  parallelo  con  le  porte 
iM>n  sinaptichc  della  membrana 
in  cui  il  ^tenziale  di  membrana 
(Em)  ù in  serie  con  la  resistenza 
della  membrana  (Rm).  Vm  è il 
potetmak  di  nposo  della  mem- 
brana. considerato  qui  uguak  a 
-60  mV.  In  8 il  arcuito  cqui- 
vaknie  è esemplificato  e la  bat- 
teria nei  canak  sinaptico  è rap- 
presentata dalla  somma  algcbn- 
ca  di  Ek*  + En«*  ■ “ IO  mV. 

La  liberazione  dei  trasduttore 
chiude  il  circuito  e pone  la  resi- 
stenza sinaptica  in  ^ralklo  con 
la  resistenza  della  membrana 
non  sinaptica.  Ne  risulta  un  flus- 
so di  ioni  diretto  verso  rinlcrno 
( i j nel  canak  sinaptico  c diret- 
to verso  Testcrno  ( f ) nelle  re- 
stanti parti  non  sinapekfae  della 
membrana,  che  porla  il  mten- 
ziak  delia  membrana  (Vm)  da 
-6U  a — 35  mV.  doé  la  depo- 
lartoa.  In  C sono  disegnati  in 
ciascun  grafico  il  potenziak  prc- 
sinaptico  e il  potenziak  po^- 

naptico  durante  un  esperimento  di  bkxxo  del  voltaggio.  Il  potenziale  prcsinwtico  non  varia,  mentre  il  poslsinaptko  varia  di  ampiezza 
e mreziooe  a seconda  che  il  potenziak  della  membrana  (Vm)  sia  portato  artindalmenie  verso  il  potenziale  del  ^tassio  (Ek*)  o verso  il 
potenziak  del  sodio  (Eni*)-  Le  frecce  sulla  destra  hanno  un  ampiezza  proporzionale  al  flusso  di  corrente  e tnoicano  la  direzione  della 
corrente  del  sodio  (Ini*)  c del  potassio  (Ik*)  attraverso  canali  sinaptici  e nelle  restanti  parti  non  sinaptiche  della  membrana.  Per 
ulteriori  spiegazioni  v.  testo. 
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di  ripOM)  verso  U valore  di  — IO  mV.  Oucsfultimo  t il  punto  di 
cquUibno  in  cui  le  correnti  dovute  agli  ioni  Na*  e agli  ioni  K'* 
si  equivalgono  c il  flusso  netto  sarà  uguale  a zero  (cfr.  frecce  fìg. 
ii.n 

Il  potenziale  che  ne  risulta,  registrato  intracellularmente  dalla 
membrana  postsinaptica.  prende  nome  di  potenziale  p^ystsinapti- 
co  ecciioMrio  {excùatory  postsynapttc  poteniiai.  EPSP)  (fig.  12). 

L'EPSP  ha  le  seguenti  caratteristiche: 

è gradualo,  cioè  non  segue  la  legge  del  tutto  o nulla  c la  sua 
ampiezza  6 proporzionale  alla  quantità  di  mediatore  liberato; 

i sommabile,  sia  temporalmente  (per  attivazione  ravvicinala 
della  stessa  s.)  che  spazialmente  (per  attivazione  di  più  s.  eccita- 
tone dello  stesso  neurone); 

k depoiarizzatue,  cioè  riduce  ti  potenziale  di  membrana  c.  se 
raggiunge  il  segmento  iniziale  del  neurone  (che  ha  una  soglia 
trenta  volle  più  bassa  delle  altre  parti  della  membrana)  cd  d li- 
minare  (cioè  produce  almeno  una  depolarizzazione  di  10  mV). 
può  scatenare  uno  o |:mù  potenziali  d’azione;  questi  si  propagano 
poi  con  il  meccanismo  di  autorigenerazione  lungo  Tassane  in 
senso  ortodromico  (cioè  dal  corpo  cellulare  verso  la  periferia). 

£ naturale  che.  per  tutto  il  perìodo  in  cui  agisce  TEPSP.  il 
neurone  risulti  molto  più  eccitabile  che  in  condizioni  di  riposo. 
La  depolarizzazione  ulteriore  rKhiesta  per  raggiungere  valori  di 
soglia  per  la  partenza  di  uno  o più  spikes  t infatti  minore  rispet- 
to a quella  richiesta  partendo  dalle  oondizioni  di  riposo. 

Lo  correnie  (lf:fsp)  che  fluisce  attraverso  la  membrana  durante 
TEPSP  può  essere  determinata  usando  la  legge  di  Ohm. 


Vm  — Eepsp 
Rkpsp 


dove  Vm  è il  voltalo  della  membrana.  E^psp  è la  somma  dei 
potenziali  elettrochimici  del  Na*  e del  K*  e Rlpsp  rappresenta 
la  resistenza  dei  canali  al  passaggio  degli  ioni  che  si  muovono 
nclTEPSP 
Poiché 


S = gEPSP 

Ri:psp 


(dove  gEPsp  è la  conduttanza  agli  ioni  Nu*  e K’) 
Iepsp  » gTipsp  (Vm  - Eepsp) 


QucsTccmuionc  dice  che  la  corrente  depolarizzante  che  pro- 
duce un  EnP  è determinata  dalla  conduttanza  delta  membrana 
sinaptica  agli  ioni  Na*  e K*.  che  varia  con  la  conccmraziimc 
del  trasmettitore,  e dalla  (orza  eieuromotrìce  (Vm  - Eepsp)  che 
varia  con  il  variare  di  Vm. 

La  Iepsp  può  essere  determinata  con  esperimenti  di  blocco  del 
voltaggio:  variando  infatti  artificialmente  il  valore  del  potenziale 
di  membrana  Vm  si  potrà  modificare  Tampiczza  e la  direzione 
delTEPSP  in  quanto  si  modificherà  la  corrente  dovuta  ai  sodio 
(Ina*)  c al  potassio  (Ik’)>  La  fig.  IL  C illustra  come,  a partire 
da  un  potenziale  di  riposo  della  membrana  di  -60  mV.  se  Vm 
viene  artificialmente  portato  a - ?5  mV.  TEPSP  aumenta  d’am- 
piezza. Questo  avviene  perché  Vm  si  è allomanato  ulteriormente 
dal  potenziale  elcitrochimico  del  Na*  (-p5S  mV)  e si  è avvici- 
nalo a quello  del  K*  (—75  mV).  Ciò  comporta,  quindi,  un 
aumento  della  coircntc  di  Na*  e una  diminuzitme  della  corrente 
del  K*  (cfr.  frecce  fig.  II.  (*).  Se  ora  Vm  viene  artificialmente 
depolarizzato  fino  a - 10  mV.  TEPSP  sì  rklurrà  fino  ad  annul- 
larsi, Questo  avviene  perché  Vm  si  avvicinerà  al  jxitcnzialc  di 
equibbriu  del  Na*  e si  allontanerà  da  quello  del  K*  (ino  al  pun- 
to in  cui  la  corrente  del  Na*  sarà  uguale  alla  corrente  dei  K*  e 
non  ci  sarà  più  flusso  netto  di  ioni.  (Questo  é chiamato  potenziale 
di  invenione  per  TEPSP.  Un’ulteriore  depolarizzazione  della 
membrana  verso  +20  o +55  mV  comporterà  un  ulteriore  al- 
lontanamento di  Vm  dal  potenziale  di  equilibrio  del  K*  c quindi 
un  aumento  di  corrente  U*  che  sarà  diretta  verso  Vesiemo  nel 
canale  sinaptico  e verso  ì’iniemo  nelle  restanti  parti  non  sinapti- 
chc  della  membrana  (cfr.  frecce  in  fig.  Il,  C).  Ciò  comporterà 
un'inversione  dclTEPSP  che  diventerà  iperpolartzzanle. 

Sinapxì  inibitorie 

li  mediatore  chimico  inibitorio  liberato  dalle  vescicole  ài 
unisce  al  recettore  formando  un  composto  tra«ncttilorc- 
rccettore  che  porta  a un'apertura  dei  pori  della  membra- 
na selettivamenie  per  gli  ioni  K*  e CI',  il  cui  potenziale 
elettrochimico  è normalmente,  rispettivamente,  di  —75  e 
-65  mV. 

Anche  se  in  alcuni  tipi  cellulari,  con  determinate  concentra- 
zioni ioniche  ai  lati  della  membrana,  possono  essere  chiamati  in 
causa  altri  flussi  ionici,  nella  genesi  delTinibizione  postsinaptica 
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di  cellule  nervose  di  vertebrati.  Io  iene  K*  sembra  svolgere  un 
fuok)  prcininenie. 

L'aumcnlo  selettivo  delia  pemieabililà  permetterà  a ioni  K* 
di  uscire  vcrM>  rcsterno  in  virtù  del  loro  gradiente  di  concentra- 
7K>nc  c di  dare  inirio  a una  corrente  Umica  diretta  verso  Vrstff' 
no  ( t ) nel  punto  corrispondente  al  Cimale  sinapticsv  e verso  l'm* 
terno  ( j | nelle  restanù  parti  non  smaptichc  della  membrana 
(hg.  1.^).  La  conseguenza  di  questa  airrcnte  è un  aumento  della 
positività  esicina  c della  negatività  interna,  cto^  un  aumento  del- 
ia polaru/u/iunc  della  membrana  o iperpt>lan::a2ionc.  Tale  ef- 
fetto può  essere  dovuto  anche  a un  flusso  in  entrata  di  ioni  d~ 
o a una  combinazione  dei  due  eventi  in  rrHxlo  che  rintemo  della 
cellula  raggiunga  l'equilibrio  a circa  - 75  mV. 

L'azione  sinaptica  inibitona  dovuta  a un  aumento  della  con- 
duttanza al  (gK*)  può  essere  rappresentata  da  un  circuito 
equivalente  (fig.  14.  M). 

Qui  la  resistenza  della  membrana  non  sinaptica  <Rm)  e il  suo 
potenziale  di  riposo  |Vm  * -ftU  mV)  sono  posti  in  serie. 
Ambedue  s«mo  in  parallelo  con  la  resistenza  del  canale  sinaptico 
(Rk'I  e con  la  batterìa  (Ek‘)  che  i data  dal  potenziale  di  equi- 
librio del  K*  = -75  mV-  Alla  chiusura  del  circuito,  determina- 
LI  dal  trasmettitore  inihitorìo.  corrente  fluirà  fuori  ( t ) della 
membrana  attraverso  il  canale  sinaptico  c un'uguale  corrente 
fluirà  verso  rintemo  ( i ) ipcrpolariz/ando  la  membrana  non 
sinaptica  (tìg.  13|.  Vm  piisscrù  allora  dal  sut>  valore  di  nposo  di 
-no  mV  a un  valore  più  negativo,  ad  cs.  di  -6ò  mV,  cioò  sarà 
ipcrpi>lariz/ata  di  6 inV. 

Il  pttieiuiaJc  che  ne  risulta,  registrato  da  un  micriKleUrodo 
intracellulare,  è chiamalo  potenziale  pitstsmapitco  inthiiorio  (in- 
hihitory  pouxxnapfìr  p€*iennal.  IPSR)  (fìg.  Li).  Il  valore  di  equi- 
librio delCIPSP  è circa  - 75  mV. 

L'IPSP  ha  le  seguenti  caratteriviichc: 

à gradualo  con  un'ampie/y.a  varuibilc  che  dipende  dalla  quan- 
tità del  mediatore  c che  non  supera  generalmente  i 6 mV; 

è ummabile  sia  icnqMtralmemc  che  spazialmente; 

ha  un  decuno  temporale  identico  a quello  dcM'EI^P.  del  qua- 
le risulta  essere  l'immagine  speculare; 

è tfxrpoiamzante,,  consegucnicmcnte  la  soglia  di  eccitazione 
della  cellula  sarà  aumentala  c la  cellula  quindi  inihtta. 
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La  aìrrente  (lipsp)  che  fluisce  durante  l'IPSP  attraverso  la 
membrana  postsinaptica  può  evscrc  determinata  u.sando  la  legge 
di  Ohm: 


dove  Vm  i il  voltaggio  della  membrana.  Ek*  il  potenziale  elei- 
irivchimtco  del  K*  e Rk*  la  resistenza  dei  canali  sinaplia  al  pas- 
saggio degli  ioni 
Poiché 


1 


ne  deriva  che 

hnp  “ Rk*  . 

Oucst'cqua/ione  dice  che  la  corrente  per  l'IPSP  è deicrminaia 
dalla  conduttanza  g^'  con  la  concentrazione  del  tra- 

smettitore inibitorio  c dalla  forza  elettromotrice  data  dalla  diffe- 
renza Ira  il  potenziale  della  membrana  Vm  e il  potenziale  elet- 
trochimico dei  polavsio  Hk*.  Tale  forza  varia  quindi  con  il  varia- 
re dì  Vm. 

L’fPSP  può  essere  determinata  da  esperimenti  di  hUnxo  del 
voliaKpio:  variando  infatti  artiikialmcnlc  il  valore  di  Vm  si  potrà 
modiheare  l'ampiezza  c dirc/Hvnc  dclt'IPSP  in  quanto  si  mixtilì- 
chcrà  il  flusMi  degli  ioni  K*.  La  lig.  14.  B illustra  qucst’cspeii- 
mento.  Quarkln  la  membrana  viene  deptdariz/ata  a partire  dal 
suo  potenziale  di  rìp>so  di  - 60  mV  e viene  portala  a valori  di 
- 40  o +50  mV,  l'IPSP  diventa  più  ampio  poKhé  la  forza  elet- 
tromotrice (Vm  - Ek*)  diventa  maggiore  in  quanto  Vm  si  al- 
lontana da  Ek*-  Se  invece  la  membrana  viene  ariiflcialmcnie 
ipcrpotarìz/ala.  l'IPSP  si  riduce  e si  annulla  al  valore  di  —75 
inV  che  corrisponde  al  potenziale  clcitrochimico  del  K**  (Ek*)- 
Questo  punto,  in  cui  il  flusso  di  ioni  K*  è zero  tn  quanto  V'm  => 
Ek*.  è chiamato  potenziale  di  mventone  per  l'IPSP.  Se  ora  il 
potenziale  di  membrana  viene  ulteriormente  aumentato  lino  a 
-90  o - KM)  mV.  il  gradiente  cieiirico  farà  fluire  ioni  K*  ver- 
so l'interno  e una  corrente  equivalcmc  fluirà  verso  reslcmo  nd- 
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k parti  non  sinapiichc  della  membrana.  Ciò  comporterà  un'in- 
ver^onc  òciriPSP  che  diventerà  depolarizzante  (fig.  14.  B). 

Sinapsi  che  producono  una  diminuzione  della  conduttanza 
agli  ioni. 

In  gangli  simpatici  di  vertebrati,  in  alcuni  neuroni  retinici 
e in  vari  neuroni  gangliari  di  invertebrati  è stata  dimo- 
strata un'azione  sinaptica  inibitoria  coDegata  a diminu- 
zione della  conduttanza  della  membrana  al  sitdio  (gNa*) 
e un'azione  sinaptica  eveitatoria  collegata  a una  diminu- 
zione della  conduttanza  al  potassio 

Nei  tipi  di  s.  che  operano  riduccndo  la  gNa*  esiste,  a 
riposo,  un  costante  Ru.sso  di  ioni  diretto  verso  l'in- 
temo  nel  canale  sinaptico  permeabile  al  Na'*'  e verso  l'e* 
sterno  nelle  restanti  parli  non  sinapliche  della  membrana 
cosi  che  Ih  membrana  viene  mantenuta  a un  costante  li- 
vello di  depolarizzazione. 

Quando,  per  azione  del  trasmettitore,  i canali  sinaptici 
vengono  chiusi,  l'inlìuen/a  di  En.i’  si  riduce,  e cosi  la 
corrente  depolarizzante.  Ne  risulterà  un  aumento  relativo 
della  polarizzazione  della  membrana,  cioè  un'tperpolariz- 
zazione.  Le  esperienze  di  blocco  del  voltaggio  conferma- 
no questo  meccanismo  in  quanto  dimostrano  che  il  po- 
tenziale si  annulla  a valori  di  Vm  s Es«*. 

Una  caratteristica  di  questi  tipi  di  s.  è la  lentezza  con 
cui  operano  dando  luogo  a potenziali  postsinaptid  di 
durata  molto  maggiore  (anche  di  alcuni  minuti)  di  quanto 
non  si  osservi  nelle  s.  che  operano  aumentando  la  con- 
duttanza ai  diversi  ioni. 

EaCica  siiuptiai 

In  passato  si  riteneva  cl)e  la  s.  fosse  la  sede  del  processo 
di  affaticamento.  1 vecchi  esperimenti,  che  sembrava 
dimostravsero  tale  fenomeno,  pi^ssono  ora  essere  inter- 
pretali come  risultato  di  una  depressione  inibitoria  della 
azione  sinaptica  che  non  era  stala  riconosciuta  come  tale. 
Oggi  si  ritiene  che  le  s.  sono  modihcabiU  nella  loro  efii- 
denza.  nel  senso  che.  per  es..  la  loro  trasmissione  è mi- 
gliore se  sono  usate  frequentemente  che  non  se  sono 
adoperale  raramente  o non  adoperale  affatto. 

Inibiziooe  presàn^C&ca 

Abbiamo  visto  in  precedenza  come  l'ampiezza  dell'EPSP 
sia  in  relazione  alla  quantità  della  sostanza  trasmettitrice 
ecdiatoria  liberala.  Ma  quest'ultima  è in  relazione  con 
l'ampiezza  dello  spike  presinaptico. 

Perciò  ogni  diminuzione  di  ampiezza  dello  spike  prcsi- 
naptico  porterà  alla  diminuzione  della  quantità  di  sostan- 
za liberata  e conseguentemente  a una  diminuzione  del- 
l’EPSP. 

Vedremo  ora  come  possa  attuarsi  una  diminuzione  del- 
lo spike  presinaptico.  Questo  aw'iene  a opera  di  una  s. 
assoassonica.  che  contiene  nelle  sue  vescicole  un  media- 
tore di  tipo  depolarizzante  (fig.  15).  Il  mediatore  più 
noto  delle  s.  a.ssoa.ssoniche  è l'ac.  gamma-aminobutirno) 
(GABA),  che  viene  ad  aumentare  in  queste  s.  la  per- 
meabilità della  membrana  agli  ioni  G‘.  La  conscguente 
u.sdta  di  ioni  CI*  dalla  cellula  per  un  gradiente  elettrico 
produce  un  lieve  effetto  depolarizzante.  Questo  processo 
agisce  sui  canali  con  porta  a potenziale  degli  ioni  Na'*' 
e K*. 

La  depolarizzazione  che  segue,  lenta,  che  può  durare 
fino  a 150  msec.  non  genera  un  potenziale  d'azione. 
Anche  se  non  produce  lo  spike,  la  depolarizzazione  in- 
dotta in  questo  ca.so  dalle  s.  assoàssoniche  è tale  da  scari- 
care la  membrana  proprio  a livello  delia  terminazione 
della  fibra  e ridurre  cosi  il  suo  potenziale  dì  riposo. 
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Fig.  15.  Disegno  schematico  delia  imbizione  prcsinaptica.  Il  neu- 
rone inibitorio  produa-  un  mediatore  depolarizzante  che  scarica 
la  terminazione  presinuptica  del  neurone  cccitatorù).  cosi  che  io 
spike  che  la  raggiunttc  moducc  una  ridotta  liberazione  di  media- 
tore cccitalorifl.  Per  ulicrion  spiegazioni  v.  testo. 


Se  lo  spike  che  decorre  nella  fibra  presinaptica  rag- 
giungerà la  terminazione  in  tal  modo  scaricata  e depola- 
rizzata. la  variazione  di  livello  del  potenziale  di  membra- 
na sarà  minore.  Poiché,  come  appena  ricordato,  la  quan- 
tità di  mediatore  liberata  è proporzionale  airampiczza 
del  potenziale  d'azione,  ne  risulterà  una  minore  libera- 
zione di  trasmettitore  e quindi  un  più  basso  HPSP.  Di 
conseguenza  la  cellula  sarà  meno  eccitabile. 

Questo  fenomeno  è chiamato  inibizione  presinaptico,  in 
quanto  è proprio  per  un'azione  a livello  della  terminazio- 
ne prcsinaptica  che  l'azione  depolarizzante  della  s.  as- 
soas-sonica  determina  la  diminu/tone  dell’EPSP. 

L'inibizione  presinaptica  è presente  in  molle  termina- 
zioni di  fibre  afferenti  al  midollo  spinale  e,  nei  centri 
Mipraspinali.  opera  soprattutto  nelle  vie  della  sensorialità. 
Non  è mai  stata  dimostrata  nella  corteccia  cerebrale  e nel 
cervelletto. 

Effetti  di  tossici  o farmad  sulla  trusmùsione  sinapltcfl 

Le  s.  rappresentano  la  sede  di  azione  di  numerosi  farma- 
ci. dai  bloccanti  neuromuscolari  agli  psicomimetici. 

Prendendo  come  esempio  di  s.  chimica  la  placca  neu- 
romuscolare. si  osserva  che  la  trasmissione  neuromusai- 
lare  può  essere  iniluenzata  in  diversi  modi.  Un  farmaco  o 
una  sostanza  tossica  può  inibire  la  trasmissione  con  uno 
dei  seguenti  meccanismi. 

1)  Può  bloccare  la  proji^gazione  dello  stimolo  nella 
terminazione  presinaptica  (anestetici  locali). 

2)  Può  bloccare  la  liberazione  della  sostanza  trasmetti- 
trice: in  vitro  mediante  la  sottrazione  di  Ca^*;  infatti  gli 
esperimenti  non  lasciano  alcun  dubbio  che  la  presenza  di 

sia  assolutamente  necessaria  per  un  normale  decor- 
so della  liberazione  di  quanti  provocata  da  un  potenziale 
d'azione  presinaptico;  c>i  vivo  mediante,  per  es..  la  tossi- 
na botulinica.  che  agisce  sulla  placca  motrice  in  modo 
analogo  alla  sottrazione  di  Ca*"*^  e porta,  mediante  un’i- 
nibizione della  liberazione  di  ACh.  a paralisi  della  mu- 
scolatura spes.so  mortali  anche  in  dosi  piccolissime. 

3)  Può  interferire  con  la  produzione  della  sostanza  tra- 
smettitrice (con  rcmicotinu). 
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4)  Può  attaccarsi  competitivamente  a livello  del  recet* 
ture  subsinapticQ  per  l’AC-h:  con  questo  può  formare  una 
combinazione  irreversibile,  ad  es.  con  il  veleno  di  serpen- 
te alfa-bungarotossina.  oppure  può  spostare  l'ACh  dal 
suo  sito  d'azione  in  modo  reversibile,  ad  es.  ì miorilas- 
santi non  depolarizzanti  (curaro),  o può  indurre  una 
depolarizzazione  sinaptica  prolungata  e un'inattivazione 
del  recettore,  ad  es.  i miorilassanti  depolarizzanti  (succi- 
nilcolina,  deeametonio). 

5)  Può  inibire  la  colìnestcrasi  e quindi  la  sci^ione  di 
ACh  (fosfati  organici,  però  solo  in  dosi  tossiche). 

Se  si  espone  una  placca  motrice  per  alcune  centinaia  di 
millisecondi  aU*azione  dell'ACh.  la  membrana,  origina- 
riamente depolarizzata,  si  rip<.>larìzza  malgrado  l'ulteriore 
presenza  di  AOt:  i recettori  subsinaptici  diventano  refrat- 
tari aH’ACh  perché  vengono  inattivati  o desensibilizzati. 
Le  ragioni  di  tale  inattivazione  dei  recctiorì  non  sono 
ancora  chiarite. 

Nella  trasmissione  adrenergica.  contrariamente  alla  tra- 
smissione colinergica,  rinattivazionc  enzimatica  non  ha 
un  ruolo  essenziale.  È vero  che  le  catecolamine  sono  tra- 
sformate dalle  monoaminossidasi  e dalle  catecol-o-metil- 
transferasi  in  mctaboliti  biologicamente  inattivi,  ma  an- 
che il  blocco  simultaneo  delle  due  vie  di  demolizione  en- 
zimatica non  fa  aumentare  o prolungare  in  maniera  si- 
gnificativa l'effetto  provocato  dalla  stimolazione  de)  sim- 
patico o dalla  somministrazione  e.v.  di  noradrcnalina.  Più 
importante  della  demolizione  enzimatica  per  far  termina- 
re {'effetto  delle  catecolamine  sembra  che  sia  il  quasi 
completo  assorbimento  del  trasmettitore  nelle  termina- 
zioni nervose  presinaptiche. 

Farmaci  antidepressivi  del  tipo  dei  trìciclici  (per  es. 
Pimìpramina)  potenziano  l'azione  della  noradrcnalina  e 
della  serotonina  a livello  sinaptico.  inibendo  la  ricapta- 
zione presinaptica. 

Farmaci  ncurolettici  del  gruppo  delle  fenotiazinc  (per 
es.  la  cioropromazina)  e dei  butirrofenoni  (per  e$.  l'alo- 
pcridolo),  che  sono  universalmente  utilizzati  per  curare 
disturbi  di  natura  psicotica  (per  es.  la  schizofrenia).  bk>c- 
cano  i recettori  centrali  dopaminergici. 
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[>efÌDÌzk»>e 

Il  termine  sincinesia  indica  la  contrazione  muscolare  invo- 
lontaria a schema  fisso  con  o senza  effetto  motorio,  che 
si  estrinseca  in  alcuni  muscoli  in  associazione  a movimen- 
ti volontari,  automatici  o riflessi  di  altri  muscoli,  senza 
necessità  per  l’cspictarsi  del  movimento  principale.  Le  s.. 
per  tale  caratteristica  essenziale,  sono  anche  dette  movi- 
menti associati. 


CtassiAcazionc 

Le  s.  costituiscono  in  alcuni  casi  un  aspetto  fisiologico 
palese  della  motilità,  come,  ad  es..  i movimenti  pendo- 
lari degli  arti  superiori  nel  cammino  o la  chiusura  degli 
occhi  nel  serrare  le  mascelle,  e si  possono  considerare  in 
questo  aspetto  contrazioni  ausiliario  su  base  automatica 
riguardo  al  movimento  principale  — s.  fisiologiche  — ; in 
molti  altri  casi  sono  aspetti  contrattili  che.  pur  litologi- 
ci. non  sono  in  genere  manifesti  c lo  diventano  solo  in 
particolari  situazioni  patologiche  c.  di  s<vlito.  per  specifi- 
che manovre:  s.  patologiche  da  disinibizione;  in  qualche 
caso  esse  sono  manifestazioni  meramente  patologiche, 
comparendo  ex  novo  per  fattori  morbosi  in  rapporto  a 
rigenerazione  delle  fibre  nervose:  s.  patologiche  da  rein- 
nervazione. 
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MetodologU  d'essmc 

Le  s.  si  esaminano  con  l'ispezione,  osservando,  appunto, 
i movimenti  di  associazione  alla  motilità  volontaria,  au- 
tomatica o riflessa  a estrinsecazione  spontanea  oppure 
provocata  con  particolari  manovre. 

Patologia 

La  patologia  delle  s.  comprende  la  riduzione  o assenza 
abnorme  delle  s.  fisiologiche  palesi  o.  ipo-asindnesie.  e. 
come  detto,  le  s.  patologiche  da  disinibizione  e le  s.  pato- 
logiche da  reinnervazione. 

Asincmfsie  e iposindnesie 

Con  questi  termini  si  indica  la  scomparsa,  o la  riduzione 
rispettivamente,  di  movimenti  sincìnetici  fisiologicamente 
presenti  c palesi.  Di  un  certo  interesse  è Tasindnesia,  o 
iposincinesia,  degli  arti  superiori  nella  deambulazione, 
c^e  consìste  nella  scomparsa,  o riduzione,  dei  movimenti 
pendolari  assodati  degli  arti  superiori,  fisiologid  e palesi 
nel  cammino.  Le  ipo-asindnesie  degli  arti  superiori  sono 
espressione  di  interessamento  extrapiramidale  parkinso- 
niano. 

Sindnesit  patologiche  da  disinibizione 
Si  tratta  di  s.  fisiologiche  non  rilevantemente  manifeste  c 
che  divengono  evidenti  in  alcune  situazioni  patologiche  e. 
in  genere,  mediante  specifiche  manovre.  Le  s.  patologi- 
che da  disinibizione  sono  indicative  di  compromissione 
del  1^  neurone  motore  di  tipo  defidtarìo.  Si  ha  in  questa, 
infatti,  oltre  alla  perdita  deH’impuiso  fasico,  anche  il  ve- 
nir meno  della  regolazione  selettiva  inibitoria  dei  movi- 
menti assodati,  per  cui  si  ha  una  liberaziorte  degli  auto- 
matismi sincìnetici  indifferenziati;  sembra  inoltre  presente 
un'ipcrattività  afferente  fusorìale  legata  all’ipertonia  pi- 
ramidale. Esse  si  riscontrano  particolarmente  nelle  emi- 
plegie vascolari,  nell'atrofìa  cerebrale  c nelle  cerebropatie 
infantili. 

Si  distinguono  s.  di  coordinazione,  s.  globali  e s.  d'imi- 
tazione. 

1.  Sìndnesie  di  coordinazione.  - Si  tratta  di  s.  interes- 
santi muscoli  che  concorrono  a un  determinato  movimen- 
to. che  si  manifestano  in  seguito  a paralisi  centrale  quan- 
do si  attua  o si  tenta  di  attuare  tale  movimento.  Si  distin- 
guono s.  di  coordinazione  dirette  o da  movimenti  volon- 
tari. e s.  di  coordinazione  riflesse  o da  movimenti  riflessi, 
dascun  tipo  a sua  volta  comprendente  s.  omolatcrali  e 
controiaterali. 

a)  Sincinesie  di  coordinazione  dirette  omolaterali.  ~ Si 
manifestano  nel  lato  con  paresi-plegia  centrale  nel  tenta- 
tivo di  compiere  volontariamente  un  movimento  nello 
stesso  lato. 

Abbiamo  le  seguenti  forme:  1)  sindnesia  combinata 
coscia-tronco  o di  Bahinski:  il  paziente,  supino  con  le 
braeda  conserte,  è invitato  a mettersi  a sedere  sul  piano 
del  letto:  nello  sforzo,  in  caso  di  emiplegia  centrale,  l'ar- 
to inferiore  del  lato  dcfìdtario.  nonostante  la  paralisi, 
compie  un  movimento  di  flessione  sul  tronco,  con  solle- 
vamento del  tallone  dal  piano  di  sostegno  più  pronuncia- 
lo che  nel  lato  sano  (fìg.  1);  2)  s.  di  raccordamento  deb 
l'arto  inferiore  o fenomeno  del  tibiale  di  Striimpell:  a pa- 
ziente supino  il  tentativo  di  flettere  attivamente  la  coscia 
sul  bacino  e la  gamba  sulla  cosda  nel  lato  plcgico,  de- 
termina in  questo  lato  una  dorsiflessione-supinazione 
involontaria  del  piede;  3)  s.  di  allungamento  dell’ano  m- 
feriore:  a paziente  supino  con  arto  inferiore  del  lato  enti- 
plegico  posto  in  flessione,  il  tentativo  di  estendere  atti- 
vamente la  cosda  determina  una  contrazione  in  estensio- 
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Fig.  1.  S.  combinata  coscia-tronco  in  paziente  con  emiparesi  si- 
nistra. 


ne  della  gamba  e del  piede,  e in  flessione  dorsale  delle 
dita  del  piede;  4)  fenomeno  della  pronazione  di  StrQmpell 
degli  ani  superiori:  il  tentativo  di  flessione  attiva  dclPa- 
vambraccio  dal  lato  emiplegico  determina  la  pronazione 
dello  stesso;  5)  fenomeno  degli  interossei  di  Souques:  nel 
tentativo  volontario  di  alzare  il  braccio  paretico  si  ha 
estensione  e divaricamento  delle  dita  per  contrazione  sin- 
cinetica  soprattutto  degli  interossei  dorsali  (fìg.  2). 


Fig.  2.  Fenomeno  degli  interossei  di  Souques  in  caso  di  emipare- 
si destra. 
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Fig.  3.  Fcrkomcno  di  adduzione  dcU'ano  inferiore  di  Raimistc. 


b)  Sindrtfsie  di  coordinazione  dirette  controlateraU.  - 
Sono  s.  di  coordinazione  che  si  manifestano  nell'omologo 
segmento  del  lato  con  deficit  piramidale,  nel  compiere 
movimenti  volontari  in  un  segmento  dell'ailo  sano:  1)  s. 
crurocrurale:  il  tentativo  del  paziente  di  compiere  un 
movimento  di  flessione  della  gamba  dal  lato  sano,  centra* 
stato  dalPesaminatorc.  determina  un  movimento  sincine* 
tico  di  flessione  analogo  dal  lato  paralizzato;  2)  s.  di  ab- 
duzione o di  adduzione  deU'arto  inferiore  o segno  delia  s. 
di  Raimisie:  se  il  paziente  tenta  di  compiere  un  movimen* 
to  di  abduzione  o di  adduzione  della  coscia  del  lato  sano, 
contrastato  dall'esaminatore,  la  coscia  paralizzata  presen- 
ta un  movimento  sincinetico  analogo  a quello  tentato 
controlatcralmente  (fìg.  3);  3)  5.  di  raccorciamento  con- 
trolaierale  delVarto  inferiore:  al  tentativo,  da  parte  del 
paziente  supino,  di  flettere  dorsalmente  il  piede  sano 
contro  resistenza,  si  ha  una  dorsiflessione  del  piede  del 
lato  emiplegico;  4)  5.  di  allungamento  controlaterale  del- 
l'arto inferiore:  il  tentativo  di  flessione  piantare  contro 
resistenza  dei  piede  sano  determina  una  flessione  pianta* 
re  di  quello  dei  lato  emiplegico;  S)  s.  di  abduzione  o di 
adduzione  dell'arto  superiore  o fenomeno  di  Sterling:  se  il 
paziente  tenta  di  compiere  con  l’arto  supcriore  sano  un 
movimento  di  abduzione  o di  adduzione  contrastato  dal* 
resaminature.  si  ha  nell'arto  omologo  emiplegico  un 
movimento  analogo  a quello  impedito;  6)  s.  brachiobra- 
chiale:  il  tentativo  contro  resistenza  di  flettere,  pronare  o 
supinare  l'avambraccio  nei  lato  sano,  determina  un  mo- 
vimento rispondente  nel  lato  malato. 

c)  Sincinesie  di  coordinazione  riflesse  omo-  e controlate- 
raii.  - Si  tratta  di  risposte  sìncineiiche  che  si  hanno  nei 
riflessi,  in  associazione  alla  reazione  riflessa  principale,  e 
sono  legate  a un  meccanismo  di  diffusione  dello  stimolo 
elicitatorio;  1)  s.  omolaterale  del  radioflexsore:  l'elicita* 
zione  del  radioflessorc  nei  lato  emiplegico  determina,  ol* 
tre  la  risposta  principale,  una  risposta  sincineiica  omola- 
terale  di  flessione  delle  dita;  2)  ;r.  controlaterale  del  rotu- 
leo: la  stimohizione  per  il  riflesso  rotuleo  nel  lato  sano 
determina,  nel  soggetto  emiplegico.  una  risposta  patellarc 
dal  lato  affetto. 


2.  Sincinesie  globali.  - Consistono  in  una  accentuazio- 
ne deH'ipertonia  piramidale,  in  particolare  del  tono  in 
flessione  all'arto  superiore  e del  tono  in  estensione  a 
quello  inferiore,  che  si  manifesta  in  rapporto  a qualsiasi 
sforzo  per  movimenti  volontari,  automatici  — come  nei 
colpi  di  tosse  — . o riflessi  ~ come  nelle  reazioni  motorie 
a stimoli  dolorosi  — , oppure  nelle  emozioni. 

3.  Sincinesie  di  imitazione.  - Sono  la  rìpnxluzione  con- 
forme in  un  segmento  del  corpo  di  un  movimento  esegui- 
to o tentato  in  altro  segmento  non  omologo,  omolatcralc 
o controlaterale. 

Nelle  forme  omolaterali  si  ha  riproduzione  nell'arto  infe- 
riore del  lato  affetto  di  un  movimento  rispondente  a quello 
tentato  ncH’arto  superiore  dello  stesso  lato  o viceversa. 
Nelle  forme  controlateraU  si  manifestano  in  un  segmento 
del  lato  sano  movimenti  analoghi  a quelli  che  si  tenta  di 
effettuare  nel  segmento  non  omologo  dal  lato  malato. 

Le  s.  di  imitazione  sono  di  modesta  importanza  clinica 
in  quanto  difficilmente  provocabili  e valutabili. 

Sincinesie  patologiche  da  reinnervazione 
Sono  movimenti  abnormi  che  possono  manifestarsi  ne) 
territorio  di  un  nervo  leso,  o di  più  nervi  lesi  se  vicini,  a 
distanza  di  mesi  dall'evento  lesivo,  quando  il  paziente 
compie  movimenti  dipendenti  dal  nervo,  o dai  nervi  vici- 
ni. compromessi. 

Sono  espressione  di  un  errore  di  reinserimento  delle 
fibre  interrotte  in  rigenerazione,  nel  segmento  distale  del- 
le guaine,  e si  ritrovano  in  genere  come  esiti  di  paresi 
facciale  a frigore  o di  lesioni  traumatiche  di  nervi. 
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Definizione 

Virus  a RNA'  appartenente  alla  famiglia  Paramyxoviridae. 
genere  Pneumovirus,  causa  principale  di  affezioni  anche 
gravi  delle  vie  respiratone  inferiori  nel  bambino.  L'infe- 
zione da  virus  sinciziale  respiratorio  (VSR]  è altamente 
contagiosa,  al  punto  che.  virtualmente,  tutta  la  popola- 
zione infantile  ne  fa  esperienza  durante  i primi  3 anni  di 
vita;  es.sa  non  conferisce  immunità  permanente,  sicché  le 
reinfczioni  sono  comuni  anche  se.  di  regola,  asintomati- 
che  o accompagnate  da  patologia  minore.  L'infezione  da 
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VSR  si  presenta  con  epidemie  stagionali  invcmali-prima* 
verìli  di  bronchiolile  e costituisce  un  evento  grave,  specie 
in  ambito  nosocomiale,  tra  bambini  affetti  da  altre  pato- 
logie,  come,  ad  cs..  da  affezioni  cardiovascolari  e respira- 
torie. 

Canitlerìsttciie  del  virus 

Isolato  per  la  prima  volta  nel  1956  da  Morris.  Blount  e 
Savage  a partire  dalle  secrezioni  respiratorie  di  uno  scim- 
panzé affetto  da  coriza,  c per  questo  inizialmente  denomi- 
nalo chimpanzte  coryza  agcnt  (CCA).  il  VSR  fu  poi  ripe- 
tutamente isolato  da  bambini  con  affezioni  respiratone 
acute  (Chanock.  1957);  contemporaneamente  fu  notato  il 
caratteristico  effetto  citopalico  con  formazione  di  siiKÌzi 
(da  cut  il  virus  trae  il  nome),  nelle  colture  cellulari. 

Per  molli  anni  il  VSR  è stato  classificato^  in  base  a cri- 
teri morfologici,  nel  genere  Parumyxovirus  (v.  paramixo- 
viRus)  accanto  ai  virus  parainlìuenzaii  e al  virus  della 
parotite  epidemica.  Successivamente,  sia  per  l'assenza  di 
emoagglutininu  e di  neuraminidasi.  sia,  soprattutto,  per 
la  migliore  definizione  delle  reali  dimensioni  del  nucleo- 
capsidc  virale  (12-15  nm  per  VSR.  18  nm  per  ì Paramy- 
rr>vrmT),  il  VSR  è stato  incluso  in  un  genere  distinto, 
quello  dei  Pneurnoviriis.  ncH'ambito  della  famiglia  Para- 
myxovirìdae. 

Dal  punto  di  vista  morfologico,  il  VSR  è estremamente 
picomorfico  c appare,  in  genere,  come  particella  roton- 
deggiante circondala  da  una  doppia  membrana  da  cui 
originano  corte  proiezioni.  Il  nuclcocapside  virale,  che 
mostra  la  struttura  elicoidale  quando  osservato  al  micro- 
scopio elettronico,  rinchiude  il  genoma  virale,  costituito 
da  RNA  a singola  elica,  non  segmentato.  Il  virus,  che 
matura  per  gemmazione  dalle  cellule  infette  acquisendo 
così  la  membrana  pcricapsidica.  è costituito  fondamen- 
talmente da  7 proteine  di  cui  3 (NP.  P e L)  costituiscono 
il  nucleocapsidc.  mentre  le  altre  fanno  parte  della  strut- 
tura di  membrana  del  virus  (proteine  di  matrice  (M  e 
M;];  glicoproteina  di  superfìcie  [G];  proteina  di  fusione 
(F).  che  è responsabile  della  proprietà  del  virus  di  forma- 
re sincizi). 

Il  VSR  può  essere  propagato  in  coltura  in  una  grande 
varietà  di  lince  cellulari  continue  umane  e ammali 
(HEp-2:  HcLiw  Vero;  BSC-l)  oltre  che  in  varie  cellule 
primarie.  L'effetto  citopatico  fondamentale  del  VSR  è 
rappresentato  dalla  fusione  delle  cellule  infette  con  le  cel- 
lule circostanti,  con  formazione  di  sincizi  che  successiva- 
menie  degenerano  e tendono  a staccarsi  dal  recipiente  di 
coltura. 

Molte  specie  animali  possono  essere  infettale  spcri- 
menlalmenle  dal  VSR.  tra  cui  scimpanzé  e altri  primati 
superiori,  scimmie  marmoset,  cavie,  ratti  e topi,  anche  se 
non  esiste  un  modello  animale  nel  quale  si  possa  ripro- 
durre in  modo  soddisfacente  il  quadro  clinico  dcH'infe- 
zione  da  VSR  nel  bambino. 

EpidenOolotia  deirtJirezìonc  da  VSR 

L'infezione  da  VSR  è csircmamcnic  diffusa  e.  in  quasi  tutti  i 
paesi  del  mondi>.  questo  virus  rappresenta  il  principale  agente 
patogeno  responsabile  di  affezioni  respiratorie  in  età  pediatrica: 
circa  il  50%  dei  bambini,  all'clà  di  2 anni,  presenta  antkorpt 
specifici  anti-VSR. 

I bambini  di  età  compresa  tra  6 setlitnane  e 6 mesi  di  vita 
sono  i più  probabili  candidati  a sviluppare,  net  corso  dcirinfe- 
zronc  pnmaria  da  VSR.  manifestazioni  gravi,  quali  brunchiolite 
o polmonite  II  lasso  di  ospedalizzazione  per  queste  due  patolo- 
gie in  corso  di  epidemia  da  VSR  si  aggira  intorno  a 1 bambino 
ogni  100. 

Come  già  ncordato.  molto  frequenti  sono  le  rcinfczioni  da 
VSR.  sia  nel  bambino  che  nciradullo,  anche  in  ca.so  di  rcinfc- 


zione.  così  come  in  caso  di  infezione  primaria,  molto  rari  soik>  i 
pazienti  asintomaiici 

Il  VSR  è anche  la  causa  più  frequente  di  infezioni  contratte  in 
ambiente  ospedaliero  pediatrico;  in  uno  studio  controllato,  è sta- 
lo dimostrato  che  bambini  che  permangano  in  ospedale  per  più 
di  4 scitiinanc.  hanno  circa  il  100%  di  probabilità  di  contrarre 
un'infezione  o una  rcinfczione  da  VSR. 

Le  epidemie  ck>vute  a VSR  hanno  andamento  stagionale  e 
durano  in  genere  4-5  mesi;  alle  nostre  latitudini,  sono  frequenti 
durante  l'autunno,  Tinvemo  e la  primavera,  mentre  non  com- 
paiono quasi  mai  durante  restate. 

La  trasmissione  del  virus  avviene  generalmente  attraverso  il 
contatto  della  muctvsa  nasale  o della  congiuntiva  con  secrezioni 
respiratorie  infette  anche  se  in  vari  studi  é stato  provato  che  il 
VSR  può  essere  trasmesso  attraverso  i fomiti. 

Palosen«»i.  «futtomùi  palolotka  e inimiifittà  dell'infezio- 
ne de  VSR 

L'infezione  da  VSR  é limitata  di  solito  all’apparato  respi- 
ratorio. L'infezione  sì  instaura  a livello  della  mucosa  na- 
sale od  oculare,  dove  si  realizza  l'iniKulazionc  del  virus; 
la  diffu-sione  al  tratto  inferiore  dell  apparaio  respiratorio 
si  realizza  per  via  discendente.  L'incubazione  della  maiat- 
Ita  oscilla  tra  i 2 e i 7 giorni. 

Nella  bronchiolile  le  lesioni  anatomomicroscopiche 
sono  limitale  inizialmente  a infiltrati  di  linfociti,  plasma- 
cellule  e neuirofili  a livello  pcribroncbialc,  mentre  l'in- 
fìammazione  della  mucosa  broiKhioiare  determina  la 
produzione  di  essudato  fino  a determinare  l'ostruzione 
del  lume.  Come  conseguenza  di  ciò  si  producono  atelet- 
tasie  ed  enfisema  che  caratterizzano  il  quadro  patologico 
della  brofKhiolitc  (v  ).  almeno  nei  casi  più  gravi,  nei  qua- 
li riperinsufflazione  determina  un  reale  aumento  di  vo- 
lume del  polmone.  Quadri  istologici  di  polmonite  si  asso- 
ciano alla  bronchiolile,  con  aspetti  di  infiltrazione  di  cel- 
lule mononucleatc  che  si  stipano  neirinierslizio,  cui  si 
associano  fenomeni  essudativi  e necrotici  evidenti  a livel- 
lo alveolare.  I processi  riparativi  dcircpitelio  bronchiola- 
re  iniziano  dopo  circa  ì settimana  con  la  ricostruzione 
deU  epilelio  distrutto,  anche  se.  così  come  neH'influenza, 
la  ricostruzione  dcU’cpitclio  cibato  può  tardare  per  molte 
settimane. 

Meccanismi  immunologici  sono  stati  indicati  quali  pos- 
sìbili eventi  determinanti  l'insorgenza  della  bronchiolile 
sulla  base  dcH’osscrvazionc  che  i casi  più  gravi  occorrono 
nei  primi  mesi  di  vita,  in  presenza,  quindi,  di  bas.si  livelli 
di  anticorpi  trasmessi  dalla  madre,  c che  la  vaccinazione 
con  vaccino  a virus  inattivato  determina  buona  risposta 
anticorpale,  ma  può  anche  favorire  una  più  grave  espres- 
sione della  malattia  in  occasione  di  una  successiva  infe- 
zione da  VSR.  Tuttavia,  nessuno  dei  meccanismi  immu- 
nopatologid  ipotizzati  (risposte  di  tipo  I,  mediale  da  IgE; 
di  tipo  Ili.  mediate  da  immunocomplessi;  di  tipo  IV,  cel- 
lulomcdiatc),  o semplicemente  l'immaturità  del  bambino 
a produrre  nel  tratto  respiratorio  livelli  protettivi  di  Ig 
secretorie  capaci  di  contrastare  l'estensione  deU'infezio- 
ne.  fornisce  una  spiegazione  soddisfacente  del  complesso 
di  eventi  caratteristici  della  bronchiolile.  Su  base  mera- 
mente morfologica,  la  semplice  constatazione  della  parti- 
colare esiguità  del  lume  bronchiolarc  del  bambino  nei 
primi  mesi  di  vita  appare  del  resto  elemento  sufficiente  a 
spiegare  la  gravità  di  un'infezione  massiva  dovuta  a un 
virus  che  mostra  particolare  predilezione  a parassitare 
quel  particolare  epitelio  ncH'ambito  di  un  polmone  che 
non  ha  ancora  completato  il  suo  sviluppo. 

L'immunità  anticorpale  e,  soprattutto,  quella  cctlulo- 
mediata,  svolgono  un  ruolo  fondamentale  nella  guarigio- 
ne dall'infezione  da  VSR.  È noto,  infatti,  che  bambini 
con  deficienza  deirimmunità  cellulare  guariscono  con 
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estrema  lentezza  c continuano  a eliminare  virus  per  vari 
mesi  dopo  Tinfezione. 

Più  controverso  sembra  essere  il  ruolo  degli  anticorpi 
specifici  nella  protezione  dalPinfezione  primaria  o dalle 
reinfezioni  da  VSR:  l'infezione  del  piccolo  bambino  oc- 
corre anche  in  presenza  di  anticorpi  materni,  e molto 
frequenti  sono  le  reinfezioni  da  VSR.  anche  a brevissima 
distanza  di  tempo  dairUifczionc  precedente.  Un  ruolo  più 
importante,  anche  se  non  assoluto,  dal  punto  di  vista 
protettivo,  rispetto  a quello  svolto  dagli  anticorpi  sierici, 
sembrerebbe  essere  attribuibile,  come  per  altre  infezioni 
respiratorie,  agli  anticorpì  secretori  (IgA)  presenti  o pro- 
dotti a livello  delle  mucose  delle  vie  respiratorie. 

D’altra  parte,  gli  anticorpi  sierici  sembrano  svolgere  un 
ruolo  importante  nella  protezione  dalle  manifestazioni 
più  gravi  dell’infezione:  la  bronchiolite  da  VSR  colpisce 
prevalentemente  i bambini  di  età  compresa  tra  6 settima 
ne  e 6 mesi  di  vita,  mentre  è relativamente  infrequente 
nel  neonato  fino  alla  6"  settimana  di  vita,  quando  più 
elevati  sono  i livelli  di  anticorpi  materni. 

Manifestazioni  cliniche  e complicazkiiii  dell'infezioiie  da 
VSR 

L'infezione  da  VSR  si  manifesta  in  forma  più  evidente 
net  corso  dei  primi  mesi  di  vita:  anche  in  quest’età,  tutta- 
via. l’infezione  può  avere  un  decorso  subclinico  o manife- 
starsi solo  con  l'impegno  delle  prime  vie  aeree,  ma  ciò 
avviene  di  rado,  dal  momento  che  più  spesso  (.SO-70% 
dei  casi)  l’infezione  primaria  si  esprime  come  bronchiolite 
o polmonite.  Una  laringotrachcobronchite  da  VSR  non 
costituisce  un  evento  frequente,  e la  sintomatologia  del 
croup  si  osserva  eccezionalmente.  La  polmonite  e la 
bronchiolite  solo  raramente  costituiscono  una  manifesta- 
zione d'esordio;  al  contrario,  l'infezione  inizia  con  loca- 
lizzazione rinofarìngea  e febbre,  anche  di  grado  elevato. 

Dopo  3 o 4 giorni,  quando,  a volte,  la  febbre  tende  a 
diminuire,  se  non  in  apiressia,  si  manifestano  i segni  della 
compromissione  delle  piccole  vie  aeree,  con  tosse  anche 
parossistica,  cui  possono  seguire  vomito,  tachipnea  e dis- 
pnea. mentre  progressivamente  si  rendono  apprezzabili  i 
rientramenti  inspiratori  a livello  intercostale.  La  condizio- 
ne enfisematosa,  acutamente  insorta,  può  essere  eviden- 
ziata con  la  percussione,  e diKumentata  radiologicamen- 
te; all'ascoltazione  si  rende  evidente,  nella  bronchiolite. 
l’ostacolo  all'espulsione  dell  aria  dagli  alveoli  in  forma  di 
sibili  espiratori.  L'esame  radiografico  evidenzia,  accanto 
aH'iperaerazione,  i fenomeni  atelettasici  wnnevsi  con 
l'ostruzione  bronchiolare  (fìg.  1).  Un  addensamento  del 
lobo  superiore  del  polmone  di  destra  occorre  in  poco 
meno  di  1/4  dei  bambini  con  infezione  da  VSR  manifesta; 
l’associazione  di  quest'ultima  manifestazione  con  l'enfise- 
ma assume  un  discreto  significato  diagnostico  in  favore  di 
un’etiologia  da  VSR.  I bambini  con  bronchiolite  o polmo- 
nite da  VSR  sono  di  solito  tachipnoici  e ipossiemici,  seb- 
bene non  risultino  abitualmente  cianotici. 

La  durata  della  malattia  oscilla  tra  1 e 3 settimane;  la 
prognosi  è di  solito  fausta,  soprattutto  se  sono  disponibi- 
li. nei  casi  più  gravi,  i moderni  strumenti  di  terapia  inten- 
siva; anche  in  questi  casi,  comunque,  la  mortalità  ò infe- 
riore airi%  (bambini  ospedalizzati). 

Con  carattere  di  maggior  gravità  si  presentano  invece 
le  manifestazioni  cliniche  e la  prognosi  delle  infezioni  da 
VSR  in  bambini  affetti  da  malattie  cardiache  o respirato- 
rie. in  particolare  con  malformazioni  congenite  cianotiz- 
zanti  o con  displasia  broncopolmonare:  in  questi  casi,  già 
al  2'*-3"  giorno  di  malattia  può  manifestarsi  una  grave 
insufficienza  respiratoria,  con  una  mortalità  che  si  aggira 
intorno  al  35%. 
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Controverso  è invece  il  ruolo  dcirinfczione  da  VSR 
nella  patogenesi  della  morte  improvvisa  del  neonato 
(SIDS;  Sudden  Infant  Drath  Syndrome)\  in  una  discreta 
percentuale  di  casi  di  SiDS,  in  effetti,  è stata  riscontrata 
una  bronchiolite  o una  polmonite  e,  contemporaneamen- 
te, il  VSR  è stato  isolato  dalle  secrezioni  respiratorie. 

Le  ricorrenze  dell’infezione  nei  primi  anni  di  vita  de- 
terminano eventi  meno  gravi,  e si  esprimono  prevalente- 
mente come  affezioni  del  tratto  superiore  dcH'apparato 
respiratorio.  L'adulto  viene  contagiato  dai  bambini  pre- 
senti nell'ambito  familiare,  ma  l'infezione  rimane  spesso 
asintomatica,  o dà  luogo  a banali  riniti  o.  più  raramente, 
a otiti.  In  soggetti  con  precedenti  morbosi  a carico  del- 
l'apparato respiratorio,  in  particolare  nel  bronchitico  cro- 
nico, l'infezione  produrrebbe  talora  la  riacutizzazione  del 
processo  bronchitico,  o potrebbe  favorire,  specie  nell’an- 
ziano,  lo  sviluppo  di  polmoniti  batteriche. 

Nel  bambino,  l'infezione  da  VSR  si  complica  spesso 
con  otite  media  secondaria,  legata  a infezione  da  Sirepta- 
coccus  pneumoniae-,  è documentata  però  anche  l'esistenza 
di  otiti  primitive  causate  dal  virus,  che  può  essere  isolato 
da  secrezioni  aspirate  daH'orccchio  medio,  in  ass<KÌazio- 
ne  con  batteri  o come  unico  agente  dimostrabile. 

Raramente  sono  state  descritte  localizzazioni  nervose 
deH'infezione.  o comunque  patologia  nervosa  airrelata 
con  essa. 

Una  diagnosi  presuntiva  di  infezione  da  VSR  può  esse- 
re espressa  sui  soli  dati  clinici  esclusivamente  in  corso  di 
epidemie  note,  e su  pura  base  probabilistica.  In  realtà, 
poiché  l'infezione  da  VSR  può  determinare,  oltre  alla 
bronchiolite,  le  manifestazioni  respiratorie  più  diverse, 
nella  diagnosi  differenziale  rientrano  virtualmente  tutte  le 
altre  infezioni  da  agenti  dotati  di  tropismo  per  l'apparato 
respiratorio  tra  cui.  nel  bambino,  quelle  da  virus  para- 
influenzali. influenzali,  rinovirus.  adenovirus.  enterovirus. 
oltre  che  quelle  da  cause  batteriche  o parassitarle  (infe- 
zione da  CMamydia,  da  Mycoplasma,  da  Pneumoeystis 
carimi). 

DiagiKwi  di  laboratorio 

l.a  diagnosi  di  laboratorio  dcirinfczionc  da  V'SR  nel  bambino 
piccolo  ò basiita  vull'ivoiamcnto  virale  o.  comunque,  sulla  dimo- 


Fig.  1.  Pneumopatia  da  VSR  in  un  bambino  di  11  mesi  di  vita. 
Si  notano  arce  di  inbltrazionc  interstiziale  c diffusa  ipcrarcazio- 
nc  del  polmone 
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Fig.  2. 

rcNcenza  indiretta  di 
cellula  infettata  dal 
VSR.  colorata  con 
anticorpo  monoclo* 
naie  >^ci5co.  Sono 
evidenti  k numerose 
inclusioni  virali.  Uh- 
nervazione  S.  velia 
et  al.). 


strazione  del  virus  nelle  cellule  desquamate  presenti  nelle  secre- 
zioni respiratorie,  in  relazione  al  fatto  che  in  questi  piccoli  pa- 
zienti rinfezione  primana  non  si  caratterizza  per  salienti  incre- 
menti di  antkorpi  spedila. 

Nel  bambino  più  grande  c nciradulto,  la  diagnosi  di  laborato- 
rio può  essere  realizzata  mediante  titolazioni  aniicorpali  eseguite 
su  campione  di  siero  in  fase  acuta  e su  campione  di  siero  prele- 
valo in  convalescenza,  nei  quali  è possibile  dimostrare,  con  me- 
todiche di  fissazione  del  compkmcnto.  sicroncutralizzazionc  o 
altre,  un  incremento  signihcaiiv'o  dei  livelli  anticorpali. 

L'isolamento  virak  si  esegue  su  campioni  ottenuti  per  lavag- 
gio e aspirazKmc  di  secrezioni  nasofaringcc.  che  vengono  suc- 
cessivamente posti  in  coltura  su  monostrati  cellulari  sensibili. 
Nelle  stesse  secrezioni,  la  presenza  del  virus  anche  airiniemo 
di  cellule  desquamate  può  essere  ricercata  mediante  reazioni  dì 
immunofluorcscenza  (hg.  2)  o mediante  reazioni  immunoenzi- 
matichc. 

I comuni  accertamcnii  di  laboratorio,  d'altra  parte,  tra  cui  i 
dati  cmalochimid.  cmogasanalitici.  eie.,  non  sono  di  alcun  aiuto 
ai  Ani  di  una  attendibile  indicazione  suirctiologia  del  processo 
infettivo. 

Terapia  e profilassi  delle  Infcziocii  da  VSR 
La  terapia  delle  infezioni  lievi  da  VSR  è essenzialmente 
sintomatica.  Nei  casi  più  gravi  possor>o  invece  rendersi 
necessarie  misure  di  terapia  intensiva  che  vanno  dalla 
rimozione  meccanica  delle  secrezioni  alla  somministra- 
zione di  ossigeno  umidificato,  alla  ventilazione  assistita. 
D’altra  parte,  non  esiste  un  farmaco  antivirale  che  abbia 
dimostrato  una  reale  efficacia  nelle  infezioni  da  VSR, 
anche  se  la  ribavirina.  somministrata  per  via  acrosolica, 
sembra  avere  un  lieve  ma  significativo  effetto  sul  decorso 
clinico  delle  forme  più  gravi  di  infezione. 

Per  quanto  riguarda  la  profilassi  delle  infezioni  da  VSR.  i 
numerosi  tentativi  di  sviluppare  un  vaccino  efficace  si  sono  scon- 
trati contro  diversi  problemi.  I vaccini  a virus  inattivato,  benché 
in  grado  dì  stimolare  la  produzione  di  alti  livelli  aniicorpaii  c di 
immunità  cellulare  specifica,  non  si  sono  dimostrali  sumdentc- 
mente  protettivi  nei  confronti  dcirinfczionc  naturale,  che.  tra 
l'altro,  ha  presentato,  nei  soggetti  sperimentalmente  vaccinati, 
un'inaspettata  c notevole  frequenza  di  manifestazioni  gravi  come 
polmonite  c bronchiolitc.  I vaccini  a virus  vivo  attenualo,  d'altro 
canto,  non  hanno  mai  raggiunto  soddisfacenti  livelli  di  innocuità, 
stabilità  e protetliviià. 
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SINCOPE 

F.  syncope.  - i.  syncope.  • T.  Synkope.  • s.  sincope. 
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Definizione 

La  sincope  ò un  episodio  morboso  caratlcrìzzato  da  per- 
dita transitoria  e di  breve  durata  della  coscienza,  provo- 
cala da  ischemia  cerebrale  acuta  diffusa.  La  perdita  della 
coscienza  può  essere  brusca  e improvvisa  oppure  cs.serc 
preceduta  da  sintomi  prodromici:  malessere  generale, 
senso  di  instabilità  c di  intontimento,  annebbiamento  del- 
la vista,  pallore,  sudorazione.  A questi  prodromi  presin- 
copali alcuni  AA.  (landolo  e Puddu)  danno  il  nome  di 
••lipotimia*»  (v.). 

Etiopalogenesi 

La  s.  ò un  evento  assai  frequente  perché  sono  mollo 
numerose  le  malattie  o le  circostanze  che  pKissono  provo- 
carla. A volte  si  tratta  di  .situazioni  banali  (ad  es..  la  s. 
vasodepressiva  che  segue  una  venopuntura).  a volte  di 
malattie  gravi  e minaedanti  la  vita  (ad  cs..  la  s.  da  blocco 
atrìoventricolare).  Non  raramente  un  epistidio  sincopale  è 
provtKalo  dai  concorrere  di  diverse  cause. 

Sono  fattori  predisponenti:  lo  sforzo  fìsico.  l'alta  tem- 
peratura ambientale,  la  tensione  emotiva,  il  digiuno,  la 
iponuirizionc  cronica,  la  stanchezza,  la  mancanza  di  son- 
no, le  estese  varia  degli  arti  inferiori,  la  prolungata  sta- 
zione eretta  neU'immohiliià. 

I fattori  ctiologid,  pur  agendo  con  meccanismi  diversi, 
portano  però  tutti  a una  stessa  conseguenza:  un'altera- 
zione transitoria  del  metabolismo  cerebrale  provocata  da 
una  privazione  di  substrati  energetid  essenziali,  in  parti- 
colare dcirO:  c del  glieoso. 

Per  comprendere  la  palogenesi  della  s.  i necessario  quindi 
tener  presemi  alcuni  dati  concernenti  k peculiarità  del  metaboli- 
smo del  tcs.sulo  cerebrale:  a)  esso  è caratterizzato  da  un  allo 
fabbisogno  di  0>;  il  consumo  di  O2  del  cervello  è maggiore  di 
quello  di  qualsiasi  altro  organo  e ammonta,  in  condizioni  norma- 
li. a 3-S  ml'IOO  g di  lessula'min.  Quando  la  disponibilità  di  0> 
scende  al  disotto  dei  2 mi,  si  instaurano  alterazioni  anatomofun- 
zionali  che  rimangono  reversibili  soltanto  per  un  periodo  di 
anossìa  mollo  breve  (non  oltre  5-6  min);  h)  il  quoziente  respira- 
torio del  tessuto  cerebrale  è vicino  all'unità,  il  che  indica  che 
cs&o  utilizza,  per  i proces.si  os.sidativi.  prcvaicntemente  il  glieoso 
(il  consumo  di  gticoso  del  cervello  di  un  adulto  ammonta  a circa 
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76  mg'min.  cioè  circa  4 g/h):  r)  l'utiti/zaztone  dciro*  e quella 
del  glia>so  umo  Mrcttamcnic  legale  fra  loro  e l’una  dall'altra 
dipendenti,  nel  »cnM)  che  il  è evsen/ialc  per  Tulilizzazio- 

nc  dcirO^  da  parte  del  tessuto  ccrchraJe:  negli  siati  ipoglkemici 
il  consumo  di  O}  del  cer\cllo  si  riduce  nuicvolmcnie;  </)  poiché 
il  tessuto  cerebrale  non  ha  riserve  di  O?  c le  sue  riserve  di  glioo- 
su  sorH)  praticamente  trascuiabiii.  nc  deriva  che  esso  deve  essere 
rifornito  senza  inierruzioni  di  0>  e di  glieoso. 

Una  privazione  temporanea  di  e di  glico&o  nc)  cer- 
vello può  verificarsi;  a)  per  un  abbassamento  transitorio 
della  prcs-sione  arteriosa  sistemica,  di  tale  entità  da  ren- 
dere insuflicienle  l'irrorazione  sanguigna  de!  cervello  (s. 
ncurogcniche  o «circolaloric»);  b)  per  una  cardiopatia 
che  provochi  una  transitoria  diminuzioite  della  gittata 
cardiacti  (s.  cardiogeniche);  c)  per  un  disturbo  intnnsetx) 
transitorio  della  circolazione  cerebrale  (s.  da  malattie 
ccrcbrovascolafi);  d)  per  un  insufficiente  contenuto  di 
substrati  energetici  nel  sangue  (s.  da  anormalità  metabo- 
liche). 

Questi  meccanismi  patogcnetici  possono  provrKare  sia 
la  lipolimia  che  la  s.  a seconda  della  loro  minore  o mag- 
giore intensità  e durata.  Ma  la  perdita  della  coscienza  si 
verifica  soltanto  se  le  alterazioni  metabi^liche  cerebrali 
sono  diffuse.  «U)  stato  di  vigilanza  richiede  il  normale 
funzionamento  di  un  emisfero  cerebrale  (non  necessaria- 
mente di  entrambi)  c della  formazione  reticolare  ascen- 
dente del  tronco  encefalico.  La  perdita  della  coscienza, 
perciò,  implica  la  sofferenza  o di  entrambi  gli  emisferi 
cerebrali  o delle  strutture  critiche  del  tronco  encefalico, 
la  s.  (o  la  presincope)  si  verifica  quando  vi  è una  tempo- 
ranea sofferenza  o della  formazione  reticolare  o dei  due 
emisferi»  (Barkcr  et  ai.). 

I vari  tipi  di  sincope 

Una  classificazione  delle  s.  su  base  patogcnetica  è resa 
diffìcile  per  il  fatto  che  uno  stes.so  tipo  di  s.  può  insorgere 
con  meccanismi  diversi.  C'on  questa  riserva,  possiamo  di- 
stinguere: I)  le  s.  ncurogeniche  o circolatorie,  che  sono 
di  gran  lunga  le  più  frequenti  c rappresentano  circa  il 
70%  di  tutti  gli  episodi  sincopali;  2)  le  s.  cardiogeniche 
che  costituiscono  il  10%  degli  episodi  sincopali;  3)  le  s. 
da  malattie  cercbrovascolari;  4)  le  s.  da  alterazioni  meta- 
boliche, Questi  ultimi  due  gruppi  comprendono  s.  mollo 
meno  frequenti,  che  rappresentano  complessivamente 
circa  il  10%  di  tutti  gli  episodi  sincopali.  In  un  certo 
numero  di  casi  la  causa  della  s.  rimane  oscura. 

Esaminiamo  ora  brevemente  la  patogenesi  e i caratteri 
clinici  dei  più  frequenti  tipi  di  s.,  esposti  nella  tab.  I. 

Sincopi  nturo^eniche  o drcotatorie 
Sono  provocate  da  una  brusca  e transitoria  diminu/ìone 
dell'irrorazione  sanguigna  cerebrale  per  insufficienza  cir- 
colatoria periferica.  In  questo  gruppo  dedicheremo  più 
spazio  alla  s.  vasodcprcssiva  (il  comune  svenimento)  per- 
ché è di  gran  lunga  la  più  frequente  e perché  il  medico 
che  sa  bene  idcntifkarla  evita  di  sottoporre  il  malato  a 
indagini  diagnostiche  inutili  e costose. 

1 .  ìm  sincope  vasodepressiva  o vasovagaie.  - È provo- 
cata generalmente  da  uno  stress  emotivo  in  una  situazio- 
ne di  minaccia  o di  pericolo  reale  o immaginario  (la  ve- 
nopuntura.  la  vista  del  sangue,  una  cattiva  notizia),  op- 
pure da  un  violento  dolore  fisico. 

In  conseguenza  di  questi  stimoli  psichici  o somatici  si 
verifica  una  brusca  diminuzione  della  pressione  arteriosa. 
La  perdita  della  coscienza,  dovuta  airischcmia  cerebrale, 
si  verifica  quando  la  pressione  arteriosa  si  abbassa  al  di- 
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Siacopì  MuroscBicbc  o rìrcolitorìc 

1.  Sinaipc  vjs<Hlcprcssiva 

2.  Sincope  da  ipotensione  ortostatica 
da  insurr»denza  uutonomica  primitiva 
da  ncun^patia  periferica 

da  prolungata  degenza  a letto 
da  farmaci 

da  deplezionc  delta  massa  sanguigna  circtdante 

3.  Sincopi  nficssc 

da  stimoÌa/k>nc  del  vago 
da  tosse 
da  minzione 

da  ipcrrcflcsviviià  del  seno  carotideo 

Siacopì  cardiogcniclM 

da  ostruzione  delle  vie  di  afflusso 
da  alterazioni  della  frequenza  e del  ritmo 

Sincopi  da  malattie  ceretNovascolarì 

da  embolia  o trombosi  cerebrale 
da  emorragia  subaracrKiidca 
da  attacchi  ischemìci  cerebrali  iranMlorì 
da  ipertensione  endocranica 
da  cmkrraniu 

Sincopi  da  anocmnlità  mefaboikhe 

da  ipngliccmia 

da  tpocapnia  (iperventilazionc) 
da  anossia 
da  farmaci 


sotto  di  5()  mmllg.  In  certe  circostanze,  tuttavia  (età 
avanzata,  terapia  con  farmaci  simpaticulitid).  la  perdita 
della  coscienza  può  anche  verificarsi  per  un'ipotensione 
meno  marcala.  L’ipotensione  arteriosa  è dovuta  a una 
inarcata  diminuzione  della  resistenza  vascolare  periferica 
per  dilatazione  artcriolarc,  sia  nei  muscoli  che  nei  letti 
mesenterico,  renale  c cerebrale.  Questa  diminuzione  del- 
la resistenza  vascolare  periferica  non  è compensata  da  un 
aumento  della  gittata  cardiaca.  «>Pcrciò.  il  mancato  au- 
mento della  gittata  cardiaca  dì  fronte  a una  profonda 
caduta  della  resistenza  periferica  spiega  la  marcata  ipo- 
tensione arteriosa  e la  diminuita  irrorazione  sanguigna 
cerebrale  nella  s.  vasodepressiva»  (Wcisslcr). 

Nella  grande  maggioranza  dei  ca.si  la  s.  insorge  mentre 
il  paziente  è in  posizione  eretta,  ed  è preceduta  da  una 
crisi  lipolimica  prolungata  che  consente  al  malato  di 
sdraiarsi  o di  appoggiarsi  in  modo  da  evitare  la  perdita 
deila  coscienza,  oppure  di  traumatizzarsi  se  essa  si  verifi- 
ca ugualmente.  In  altri  casi,  invece,  la  s.  ha  inizio  brusco 
c improvviso  come  nel  quadro  clinico  descritto  da  Weiss, 
uno  dei  primi  studiosi  della  s.:  «Nel  tipo  grave  a insor- 
genza rapida  il  paziente  perde  la  a>scienza  e cade  senza 
sintomi  premonitori.  Il  corpo  giace  accascialo  e immobi- 
le. Lii  faccia  c la  superfìcie  corporea  sono  di  un  pallore 
spettrale.  Le  pupille  sono  per  lo  più  dilatate  e i riflessi 
congiuntivali  sono  assenti.  La  respirazione  è per  io  più 
superficiale  e lenta.  i>ppurc  profonda  c sospirosa.  I rumo- 
ri cardiaci  sono  di  frequenza  bassa  o normale,  ascoltabilì 
con  difficoltà.  Il  polso  radiale  può  e*»crc  impalpabile  o 
molle,  ma  i polsi  carotideo  e femorale  si  palpano  senza 
difficxiltà.  Vi  posstmo  es.sere  movimenti  clonici  piuttosto 
lenti  localizzali  nei  muscoli  facciali  o nella  parte  supcrio- 
re del  corpo;  in  rari  casi  le  scosse  cloniche  possono  essere 
generalizzale.  Non  v'é  altra  condiziime.  compreso  il  eterna 
profondo,  che  somigli  tanto  alla  morte.  Non  c'è  quindi  da 
meravigliarsi  che  coloro  che  assistono  a questo  episodio 
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benigno  Io  descrìvano  spesso  come  “un  attacco  durante 
il  quale  il  maialo  quasi  moriva*'». 

Durame  la  s.  il  tracciato  elettroencefalografico  dimo- 
stra la  comparsa  di  onde  lente  di  grande  ampiezza. 

Il  recupero  della  coscienza  si  verìfica  pochi  secondi 
dopo  che  il  paziente,  cadendo  privo  di  sensi,  ha  assunto 
per  necessità  la  posizione  orizzontale.  Se  però  egli  cerca 
di  sollevarsi,  o viene  sollevato  troppo  presto  dai  presen- 
ti, la  perdita  della  aìscienza  si  può  rit>etere.  Il  recupero 
della  coscienza  può  addinttura  mancare,  c la  situazione 
diventa  pericolosa  se  la  s.  si  verìfica  in  un  ambiente  (ad 
es.,  una  cabina  telefonica)  che  non  consente  la  caduta  a 
terra. 

2.  sincopi  da  ipoicnsionc  oriosiadca.  - Negli  indivi- 
dui sani  l'assunzione  della  stazione  eretta  provoca  l'entra- 
ta in  azione  di  meccanismi  di  compenso  capaci  di  evitare 
Io  stress  gravitazionale  sulla  circolazione  e soprattutto  la 
stasi  venosa  nella  metà  inferiore  del  corpo.  I meccanismi 
più  importanti  sono  la  costrizione  riflessa  arteriolare  e 
venosa  e l'aumento  della  frequenza  cardiaca. 

Alla  base  di  questi  meccanismi  vi  è un'ipcrattività  sim- 
patica dimostrata  daH'aumento  delle  catecolamine  pia- 
smatiche in  posizione  eretta. 

L'ipotensione  ortostatica  primitiva  è caratterizzata  dal 
fatto  che,  per  disturbi  del  sistema  nervoso  autonomo,  i 
meccanismi  di  compenso  per  la  stazione  eretta  sono  ina- 
deguati o mancano  del  lutto.  Nc  deriva  che.  con  l’assun- 
Z-ione  della  posizione  eretta,  la  pressione  arteriosa  cade 
bruscamente  e notevolmente  (fino  a 30  mmHg)  (v.  ipo- 
TVNSIONK  AirtKRIOSA;  NEUROVROFTAnVO  SISTEMA),  il  tal 
punto  che  l'irrorazione  sanguigna  del  cervello  diventa 
insufficiente  e si  verìfica  la  s.  Con  l'assunzione  della  posi- 
zione supina,  la  pressione  arteriosa  rìsale  c il  paziente 
recupera  la  coscienza.  I malati  di  ipotensione  ortostatica 
primitiva  presentano  spesso  altri  segni  di  disfunzione  del 
sistema  nervoso  autonomo:  impotenza,  disturbi  funzionali 
della  vescica  e dcirintestino.  assenza  della  sudorazione. 
L'esistenza  di  tale  disfunzione  è dimostrata  anche  dal  fat- 
to che,  durante  la  manovra  di  Vaisalva,  manca  la  tachi- 
cardia riflessa  della  2*  fase. 

La  s.  può  insorgere,  oltre  che  per  una  disfunzione  pri- 
mitiva del  sistema  nervoso  autonomo,  anche  per  altre 
cause:  per  una  neuropatia  periferica  (da  diabete,  da  tabe 
dorsale)  che  comporti  una  disfunzione  del  sistema  nervo- 
so autonomo;  picr  la  diminuita  sensibilità  del  sistema  ba- 
ruccltorc  (come  si  verifica,  specialmente  in  soggetti  an- 
ziani, dopo  una  prolungata  degenza  a letto);  per  l'uso  di 
farmaci  anti-ipertensivi  ad  azione  simpaticolitica:  per  una 
diminuzione  della  massa  sanguigna  circolante  (abus<.)  di 
diuretici,  perdita  di  acqua  e di  sale  in  seguito  a gastroen- 
tente;  emorragie,  insufficienza  surrenale). 

3.  /-c  sincopi  riflesse.  - Sono  provocate  da  alcuni  fatto- 
ri etiologici  che  provocano  in  vìa  riflessa  una  diminuzione 
della  resistenza  vasct>larc  periferica  con  conseguente  ina- 
deguata irrorazione  sanguigna  cerebrale. 

La  1.  vagovagale  si  verifica  quando  l'intero  arco  riflesso 
si  svolge  nclTambiio  del  sistema  vagale.  Questa  s.  insorge 
in  seguito  a diversi  stati  morbosi  (iperreflessività  del  seno 
carotideo,  irritazione  della  pleura  e del  peritoneo,  tumori 
mcdiastinici.  ctc.)  o durante  alcuni  prcKcdimcnti  diagno- 
stici (loracentesi.  cateterismo  cardiaco,  endoscopie,  etc.). 
La  stimolazione  vagale  provoca  una  bradicardia  estrema 
o un'asislolia  transitoria  con  conseguente  s. 

La  stimolazione  vagale  è una  concausa  anche  dì  altre 
s.:  per  cs,.  nella  s.  vasodcprcssiva  vi  è una  componente 
vagale,  donde  la  denominazione  di  s.  vasovagale. 


La  s.  da  fosse  insorge  dopo  violenti  e ripetuti  attacchi  di 
tosse,  specialmente  in  soggetti  anziani  c affetti  da  bit>n- 
copneumopatia  cronica.  La  tosse  violenta  provoca  la  s. 
con  un  duplice  meccanismo;  da  un  lato  raumcnto  della 
pressione  endotoracica  ostacola  il  ritorno  venoso  al  cuore 
provocando  una  marcata  diminuzione  della  gittata  cardiaca 
c della  pressione  arteriosa  sistemica.  Dall'altro  lato  l'au- 
mentata  pressione  endotoracica  provoca  un  aumento  della 
pressione  del  liquor,  accrescendo  la  resistenza  cerebrova- 
scolarc  c ostacolando  Tirrorazionc  sanguigna  cerebrale. 

s.  min: tonale  o postminzìonale  può  verificarsi,  per  lo 
più  di  notte,  in  soggetti  che  si  alzano  dal  letto  per  andare  a 
urinare.  La  perdila  della  coscienza  si  verifica  durante  la 
minzione  o subito  dopo  per  una  diminuzione  riflessa  c 
improvvisa  delle  resistenze  vascolari  periferiche  provocata 
dalla  caduta  della  pressione  endoaddominalc.  Non  si  es- 
clude un  effetto  Vaisalva  se  la  minzione  è difficile. 

La  5.  da  iperrefles.m'ìtà  del  seno  carotideo  è piuttosto 
rara  e insorge  per  lo  più  in  soggetti  anziani  affetti  da  car- 
diopatie organiche  e da  artern>sclerosi.  In  questi  pazienti 
la  stimolazione  del  seno  carotideo  ipersensibile  o ipcrirri- 
labite,  provocata  da  masse  tumorali  o infiammatorie  del 
collo,  o da  un  colletto  troppo  stretto  o dalla  stessa  mano 
del  paziente  mentre  si  rade,  può  provocare  la  s. 

La  stimolazione  dei  baroccflori  del  seno  airotideo  può 
agire  con  3 meccanismi;  1)  brusca  caduta  della  pressione 
artenosa  senza  bradicardia  (s.  del  seno  carotideo  dì  tipo 
vasodcprcssivo);  2)  aumentala  attività  vagale  con  bradi- 
cardia senza  ipotensione  (s.  del  seno  carotideo  di  tipo 
cardioinibitorc);  3)  inibizione  riflessa  dei  centri  regolatori 
della  coscienza  nel  tronco  encefalico  o disturbi  circolatori 
in  questa  regione.  Durante  la  s.  non  si  osservano  n^  bra- 
dicardia nc  ipotensione  (s.  del  seno  carotideo  di  tipo  ce- 
rebrale). 

Sincopi  cardiogeniche 

Insorgono  per  un'improvvisa  e marcata  diminuzione  della 
gittata  cardiaca  provocata  dall'ostruzione  delle  vie  di  ef- 
flusso o da  alterazioni  gravi  della  frequenza  c del  ritmo 
cardiaco. 

1.  Sincopi  cardiogeniche  da  osimzione  delie  vie  di  ef' 
flusso.  - Si  posstmo  osscrsarc  nelle  stenosi  mitralica  c 
aortica  calcifiche.  nella  stenosi  subaorlica  ipetirofica  idio- 
patica, nel  mixoma  e nel  trombo  a palla  deiratrio  sini- 
stro, ncH'ipcrtcnsionc  polmonare  primitiva  o secondaria  a 
embolia  polmonare  o a cardiopatie  congenite. 

Nel  maggior  parte  di  queste  condizioni  morbose  la  s. 
insorge  dopo  uno  sforzo  perche  la  gittata  cardiaca  non 
può  aumentare  in  modo  proporzionato  alle  aumentate 
richieste  di  da  parte  delia  muscolatura  scheletrica. 
Probabilmente  lo  sforzo  provoca  anche,  in  via  riflessa, 
una  diminuzione  della  resistenza  vascolare  periferica. 

2.  Sincopi  cardiogeniche  da  alterazioni  della  frequenza  e 
del  ritmo.  - Nei  soggetti  normali,  in  posizione  supina,  la 
gittata  cardiaca  può  assicurare  un  adeguato  flusso  sangui- 
gno cerebrale  entro  un'ampia  gamma  di  valori  della  fre- 
quenza cardiaca;  da  40  a 185  batlill'min.  Nei  pazienti 
affetti  da  cardiopatia  valvolare  o ischemica  o da  malattie 
del  miocardio,  specialmente  se  si  tratta  di  individui  an- 
ziani c nella  stazione  eretta,  la  tolleranza  alla  bradicar- 
dia e alla  tachicardia  marcate  diminuisce  e la  s.  può  in- 
sorgere anche  con  alterazioni  più  modeste  della  frequen- 
za cardiaca. 

Le  hradiaritmie  che  più  spesso  fKìssono  provocare  la  s. 
sono  quelle  da  blocco  atrioventricolare,  da  alterata  for- 
mazione c conduzione  degli  stimoli  nel  nodo  .senoatrialc. 
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o da  istimolazione  del  nucleo  motorio  dorsale  del  vago. 
La  s.  più  importante  e frequente  in  questo  gruppo  è quel- 
la da  blocco  completo  athoventrìcolare  (sindrome  di 
Morgagni-Adams-Stokcs).  È caratterizzala  dal  fatto  che 
la  perdita  della  coscienza  si  verifìca  bruscamente  ed  è 
indipendente  dalla  posizione  del  corpo  e dallo  sforzo.  Se 
la  s.  si  prolunga,  si  possono  verificare  movimenti  convul- 
siri  c incontinenza  degli  sfinteri  che  pos.sono  condurre  al- 
l'errata diagnosi  di  epilessia. 

Sincopi  da  malaitie  cerchrovaxcoiari 
Piuttosto  rare,  sono  in  rapporto  con  alterazioni  di  natura 
atcrosclcrotica  dei  vasi  del  collo  e del  cervello.  La  stenosi 
o l'occlusione  di  questi  vasi  può  essere  la  causa  diretta  di 
una  s.  o può  rappresentare  un  fattore  predisponente  alle 
s.  di  altro  tipo. 

Col  meccanismo  dell'ostacolata  circolazione  cerebrale 
si  spiega  l'insorgenza  di  s.  nei  malati  con  estese  stenosi  o 
occlusioni  aH’originc  dei  vasi  brachiocefalici  (sindrome 
deH’arco  aortico),  o dei  vasi  del  sistema  carotideo-verte* 
brobasilare.  Nei  pazienti  affetti  da  artrosi  della  colonna 
cervicale  o da  malformazioni  (tipo  Klipper-Fcil),  Tiper- 
estensione  o rotazione  laterale  del  capo  possono  provoca- 
re la  s.  per  compressione  isolata  delle  arterie  vertebrali. 

Rientrano  in  questo  gruppo  anche  le  s.  da  ipersensibili- 
tà del  seno  carotideo  di  tipo  cerebrale,  quelle  che  posso- 
no verificarsi  airinizio  deiremorragia  subaracnoidea.  del- 
l'embolia e della  trombosi  cerebrale  e degli  attacchi 
ischemici  cerebrali  transitori  e le  s.  da  aumentata  pres- 
sione endocranica. 

Sincopi  da  anomtalùù  mefahoiiche 
Queste  s.  non  dipendono  da  cause  circolatorie,  cioè  non 
dipendono  da  diminuita  irrorazione  siinguigna  cerebrale, 
bensì  dal  fatto  che  il  sangue  presenta  anomalie  di  alcuni 
suoi  componenti  chimici  che  alterano,  sia  pur  transito- 
riamente. il  metabolismo  cerebrale. 

Di  questo  gruppi^  fanno  parte  le  s.  da  ipossia  (v.  anos- 
siA  f.  anossiemia:  AnRONAtnrA  MnoiciSA).  le  s.  da  ipo- 
gliccmia  (v.  gucemia)  e le  s.  da  ipeivcntilazionc  (v.  iPo- 
capnia), 

Dtegnosi 

Di  fronte  a un  malato  che  ha  sofferto  uno  o più  episodi 
di  perdila  transitoria  della  coscienza,  il  compito  diagmv 
stico  è duplice:  1)  stabilire  se  essa  sia  o no  di  natura  sin- 
copale; c necessario  quindi  escludere  alcune  cx)ndizioni 
morbose  che  possono  imitare  la  come  1'epiles.sia  (spe- 
cialmente gli  attacchi  acinetici)  (v.  khiessia)  e il  «re- 
stringimento della  coscienza»  isterico  (V.  isterismo);  2) 
stabilire  il  tipo  di  s.  di  cui  il  malato  ha  sofferto,  ossia  la 
etiopatogenesi  della  transitoria  perdita  di  coscienza.  Que- 
sto accertamento  diagnostico  è di  estrema  importanza  ai 
fini  della  prognosi  e della  terapia.  Nella  grande  maggio- 
ranza dei  casi  l'esame  clinico  accurato  e Tesarne  elettro- 
cardiografico permettono  di  porre  la  diagnosi  esalta.  In 
altri  casi  sono  necessarie  indagini  diagnostiche  più  com- 
plesse che  richiedono  Tospedalizzazione.  In  un  piccolo 
numero  di  casi,  malgrado  le  indagini  diagnostiche  più 
approfondite,  la  natura  della  $.  rimane  oscura. 

La  raccolta  dell'anamnesi  è di  notevole  impHirlanza. 
Non  si  dimentichi,  tuttavia,  che,  dato  il  carattere  breve  c 
transitorio  della  s.,  è raro  che  il  medico  possa  osservare  il 
malato  durante  la  perdila  della  coscienza.  Egli  deve  otte- 
nere quindi  i dati  anamncstici  non  soltanto  dal  malato, 
ma  anche  da  coloro  che  hanno  eventualmente  assistito 
alTepisodio  sincopale. 
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Di  grande  importanza  diagnostica  sono  gli  eventi  che 
hanno  preceduto  l’insorgenza  della  s.  Alcuni  soggetti 
svengono  con  grande  frequenza  (i  cosiddetti  fainùng  type) 
per  s.  vastKlcpressive. 

Infine  hanno  importanza  eventuali  condizioni  che  ab- 
biano potuto  provocare  una  diminuzione  della  massa 
sanguigna  circolante  (gastroenteriti  acute,  mcicna). 

Il  medico  dovrà  accertare  quale  fosse  la  posizione  del 
malato  al  momento  della  s.  La  posizione  eretta  c di  per 
sé  poco  indicativa,  ma  è una  conditio  sine  qitu  non  per  le 
s.  da  i}X)tensiane  ortostatica.  D'altra  pane,  se  la  s.  è in- 
sorta durante  il  decubito  supino,  le  ipotesi  diagnostiche  si 
restringono  alle  s.  da  bkKeo  atriovcntricolare  e a quelle 
da  ipoglicemia  o da  iperventilazione.  Se  la  s.  è insona 
dopo  uno  sforzo  fìsico,  si  dovrà  pensare  alla  stenosi  aor- 
tica o alla  stenosi  subaortica  ipertrofica.  Se  la  perdita  del- 
la co.scienza  si  è verificata  dopo  un  violento  stress  emoti- 
vo. se  è stata  preceduta  da  una  crisi  lipotimica.  se  il  ma- 
lato era  in  piedi,  la  diagnosi  di  $.  vasodepressiva  è molto 
probabile.  Utile  sarà  anche  un'accurata  anamnesi  per 
eventuali  trattamenti  in  quanto  alcuni  farmaci  possono 
pmvcKare  la  s.  oppure  facilitarne  Tin.sorgenza  con  mec- 
canismi diversi:  si  pensi  agli  anti-iperiensivi.  ai  vasodila- 
tatori. alla  chinidina,  alla  digitale,  alTinsulina  e agli  ipo- 
gliccmizzanti  orali. 

È altresì  importante  sapere  se  la  &.  sia  stata  o no  pre- 
ceduta da  prodromi.  La  s.  vasodepressiva  è preceduta 
quasi  sempre,  come  abbiamo  già  scritto,  da  lipotimia;  la 
s.  da  iperventilazione  è preceduta  da  sensazione  di  verti- 
gine. senso  di  intontimento  e formicolii  al  volto  e agli 
arti;  un  dolore  precordiale  fa  sospettare  una  s.  da  infarto 
mitK'ardico;  la  fame  fa  sospettare  una  s.  da  ipoglicemia;  i 
sintomi  neurologici  suscitano  il  sospetto  di  una  s.  di  ori- 
gine cercbrovascolarc.  Senza  prodromi  insorgono,  invece, 
le  s.  da  aritmie  cardiache  c quelle  da  ipotensione  ortosta- 
tica. F.  importante  inoltre  sapere  se  il  paziente  durante 
l'episodio  sincopale  era  pallido,  congesto,  cianotico,  se 
presentava  sudorazione  o deviazione  laterale  del  capo  e 
degli  occhi,  ovvero  movimenti  convulsivi,  durata  della 
s.  costituisce  un  altro  importante  dato  anamneslico  in 
quanto  un  lento  recupero  (>  5 min)  fa  pensare  ad  una  s. 
da  ipoglicemia  o da  disturbi)  cercbrovascolarc,  Infine  è 
utile  conoscere  se  il  paziente  ha  perso  urine  o feci  duran- 
te la  s.  c se  si  è morsicata  la  lingua. 

Benché  alcuni  tipi  di  s.  (ad  cs..  le  s.  vasodcprcssivc.  da 
tos.se,  da  minzione,  da  ipotensione  ortosiaiica)  possano 
essere  diagnosticate  anche  in  base  alla  sola  anamnesi,  un 
esame  obicttivo  particolarmente  accurato,  minuzioso  e 
sistematico,  è di  obbligo  in  tutti  i malati  sofferenti  di  s. 

Alcuni  particolari  delTesamc  tìsico  vanno  tuttavia  sot- 
tolineati. La  palpazione  del  polso  deve  essere  prolungala 
almeno  per  2 min  per  mettere  in  evidenza  eventuali 
aritmie.  L'ascoliazione  del  cuore  deve  ricercare  segni  par- 
tiadarmcntc  importanti  come  soffi,  clicks  sistolici,  o ritmi 
di  galoppo.  Particolarmente  importante  è la  palpazione  e 
l'ascoltazione  delle  carotidi.  La  pressione  arteriosa  deve 
essere  misurata  dopo  che  il  paziente  c rimasto  per  alcuni 
minuti  in  posizione  supina,  poi  in  posizione  seduta  e infi- 
ne in  posizione  eretta.  Poiché  in  alcuni  malati  di  ipoten- 
sione urtostatica  la  caduta  della  pressione  è lenta,  la  mi- 
surazione deve  essere  effettuala  dopo  I.  3 e 5 min  dal- 
l'assunzione della  posizione  eretta.  Neli'eveniualiià  di 
un'ipotensione  ortostatica,  è importante  osservare  come 
si  comporta  la  frequenza  del  polso  durante  la  caduta  del- 
la pres.sione.  Se  la  frequenza  del  polMì  aumenta,  Tipoten- 
sione  ortostatica  è dovuta  a diminuzione  della  massa  san- 
guigna circolante  (perdite  di  acqua  e di  sale,  abuso  di 
diuretici,  insufficienza  surrenale,  emorragie,  etc,).  Se  la 
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frequenza  cardiaca  non  aumenta  mentre  la  pressione  ar- 
tenosa  si  abbassa,  ciò  indica  che  Tipotcnsione  ortostatica 
è dovuta  a una  disfunzione  primitiva  del  sistema  nervoso 
autonomo. 

L’ipersensibilità  del  seno  carotideo  si  mette  in  evidenza 
col  massaggio  della  regione  del  seno.  Questa  manovra 
deve  essere  effettuata  con  delicatezza  e con  prudenza; 
malato  in  posizione  supina,  massaggio  lieve  prima  da  un 
lato  e poi  dall'altro,  monitoraggio  continuo  con  l'ascolta- 
zione o con  l’elettrocardiografo  avendo  a portata  di  mano 
l'atropina.  In  tal  modo  si  può  evitare  un  prolungato  e 
pericoloso  arresto  cardiaco. 

Il  sospetto  di  s.  da  iperventilazione  può  essere  confer- 
mato invitando  il  paziente  a ipcrventilare  in  posizione 
supina  per  alcuni  minuti  e provocando  cosi  l'insorgenza 
dei  sintomi.  Si  badi  però  che  l'ipervcntilazione  può  pro- 
vocare disturbi  anche  nei  soggetti  normali;  perciò  l'iper- 
ventilazione  volontaria  ha  valore  indicativo  soltanto  se 
riproduce  esattamente  i sintomi  spontanei  presentati  dal 
paziente. 

L'esame  fìsico  deve  sempre  comprendere  un  accurato 
esame  del  sistema  nervoso.  La  sofferenza  del  mesencefa- 
lo. del  ponte  e del  bulbo  può  essere  indicata  dal  nistag- 
mo,  dairoftalmoplegia,  da  anormalità  delle  pupille,  dei 
riflessi  corneali  e dei  movimenti  del  palato  e della  lingua. 
L'esame  del  fondo  dell'occhio  può  mettere  in  evidenza 
microemboli  o emorragie  subialoidee  nell'emorragia  $ub- 
aracnoidea.  Vanno  infine  ricercati  attentamente  i segni  di 
una  neuropatia  periferica. 

L’esame  clinico  del  malato  deve  essere  completalo  con 
un  esame  elettrocardiografico  a riposo  per  mettere  in 
evidenza  eventuali  blocchi  cardiaci,  aritmie  sopravcntrico- 
lari,  sindrome  di  Wolff-Parkinson-Whilc,  aritmie  ventri- 
colari o segni  iniziali  di  infarto  miocardico.  Poiché,  però, 
molti  pazienti  che  soffrono  di  s.  cardiogeniche  da  aritmie 
hanno  un  ECO  normale  a riposo,  oppure  il  tracciato  pre- 
senta soltanto  lievi  allungamenti  di  P-R  o 0-T,  l'elettro- 
cardiografìa dinamica  secondo  Holter  per  24  h può  essere 
indispensabile  per  la  diagnosi.  Allo  stesso  scopo  possono 
essere  utili  le  prove  da  sforzo. 

Secondo  Noble,  «con  un’anamnesi  accurata  integrata 
da  un  esame  fìsico  mirato  c con  un  ECG,  il  medico  può 
diagnosticare  la  s.  nel  99%  dei  casi».  In  alcuni  casi  pos- 
sono essere  indispensabili  altre  indagini  diagnostiche. 

La  radiografìa  del  torace,  l'ecocardiografìa  e il  cateteri- 
smo cardiaco  possono  essere  a volte  necessari  per  mette- 
re in  evidenza  calcificazioni,  aumenti  di  volume  delle  ca- 
vità cardiache,  un  mixoma  dell'atrio  sinistra  c un'ostru- 
zione delle  vie  di  efflusso  del  ventricolo  sinistro.  Nelle  s. 
accompagnate  da  movimenti  convulsivi,  oppure  in  quelle 
precedute  o seguite  da  segni  neurologici,  un  esame  elet- 
troeiKcfalografloo  è necessario. 

Bisogna  tuttavia  tener  presente  che  non  sempre  la  cau- 
sa di  una  s.  è identificabile.  Le  difficoltà  diagnostiche  si 
presentano  soprattutto  nei  soggetti  anziani,  sofferenti 
contemporaneamente  di  malattie  cardiache,  vascolari  e 
neurologiche,  c sottoposti  perciò  all'azione  di  numerosi 
farmaci.  Questi  malati  vengono  spesso  ospedalizzati  e 
sottoposti  a numerosissimi  accertamenti  diagnostici,  inva- 
sivi e non  invasivi,  non  esenti  da  rìschio  e sempre  molto 
costosi.  Ma  anche  dopo  queste  indagini  la  causa  di  una  s. 
può  rimanere  oscura. 

Terapia 

Questo  argomento  sarà  trattata,  per  ovvie  ragioni,  in 
modo  estremamente  succinto,  rinviando  il  lettore  alle 
singole  malattie  che  possono  provocare  la  s. 


Quando  il  paziente  ha  una  lipotimia  o é già  insorta  la 
s..  deve  essere  posto  a letto  in  posizione  supina  per  facili- 
tare l'afflusso  del  sangue  ai  cencllo.  Tutti  gli  indumenti 
che  possono  ostacolare  la  circolazione,  colletti,  cinture, 
eie.,  devono  essere  allentati,  il  capo  deve  essere  ruotato 
lateralmente  in  modo  che  la  lingua,  cadendo  aU'indietro, 
non  blocchi  le  vie  respiratorie. 

Può  essere  anche  utile  spruzzare  acqua  fredda  o appli- 
care un  asciugamano  freddo  sul  volto  c sul  collo. 

Il  medico,  nella  grande  maggioranza  dei  casi,  vede  il 
malato  quando  ha  già  ripreso  la  coscienza.  Il  suo  primo 
compito  deve  essere  quello  di  stabilire  se  la  s.  sia  stata 
provocata  da  condizioni  morbose  che  richiedono  un  trat- 
tamento di  urgenza,  come,  ad  es..  Pìnfarto  del  miocardio, 
un'emorragia  interna,  un  blocco  cardiaco.  Da  tener  pre- 
sente che.  specialmente  se  il  malato  è anziano,  l'infarto 
miocardico  può  essere  indolore;  e che  il  blocco  cardiaco 
che  ha  provocato  la  s.  può  essere  stato  transitorio.  Se  il 
malato  continua  a essere  molto  pallido  anche  dopo  il 
recupero  della  coscienza,  un  esame  delle  feci  servirà  a 
stabilire  se  vi  è stata  un'emorragia  interna. 

La  s.  vasodepressiva,  la  più  frequente,  non  soltanto  è 
facilmente  diagnosticabile  ma  non  richiede  provvedimenti 
terapeutici  particolari.  Il  malato  deve  es.sere  però  infor- 
mato sul  meccanismo  psicofisiologico  che  ha  provocato  lo 
svenimento  in  modo  che  in  avvenire  egli  sappia  interpre- 
tare il  significalo  della  sintomatologia  lipotimica  e assuma 
subito  la  posizione  supina  onde  evitare  la  s. 

Anche  i malati  di  s.  da  ipotensione  ortostatica  devono 
essere  educati  a evitare  di  assumere  bruscamente  la  posi- 
zione eretta  e a evitare  gli  abusi  alcolici.  In  questi  malati, 
specialmente  se  anziani,  bisogna  evitare  o limitare  la  pre- 
scrizione di  diuretici,  di  farmaci  anti-ipertensivi,  di  far- 
maci vasodilatatori,  di  neurolettici,  di  antidepressivi  trici- 
clici. di  L'DOPA.  Può  essere  utile  il  bendaggio  elastico 
della  metà  inferiore  del  corpo  (arti  inferiori  c addome). 
In  alcuni  casi  di  ipotensione  ortostaitca  cronica  può  esse- 
re utile  il  9-a-fluoroidrocortisone  acetato  (2-4  mg  al 
giorno  in  dosi  frazionate). 

Le  s.  da  iperventilazione  insorgoiK)  durante  la  crisi  di 
ansia,  oppure  negli  atleti  che  si  apprestano  a correre, 
oppure  nei  suonatori  di  strumenti  a flato.  Questi  individui 
devono  essere  informati  sulle  conseguenze  fìsiopatologi- 
che  deiriperventilazione  in  modo  che  imparino  a evitarle. 

Nelle  s.  da  ipcrreflessivìtà  del  seno  carotideo,  l'cnerva- 
zione  del  seno  solo  raramente  è neces.sarìa.  Buoni  risulta- 
ti si  ottengono  con  i farmaci  tipo  atropina  o efedrina. 
Inoltre  i malati  devono  essere  istruiti  a evitare  di  com- 
primere il  seno  carotideo  quando  si  radono,  nonché  i col- 
letti stretti  e le  brusche  rotazioni  laterali  del  capo. 

In  generale  lutti  i malati  che  soffrono  di  ricorrenti  epi- 
sodi sincopali  devono  essere  educati  a evitare  le  circo- 
stanze che  facilitano  la  loro  insorgenza:  gli  ambienti  mol- 
lo caldi,  la  prolungata  stazione  eretta  neU'immobilità,  il 
digiuno  prolungato,  etc. 
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Principi  di  funzioiiamenlo 

Il  sincrotrone  è una  macchina  acceleratricc  (v.  accelera' 
TORI  DI  particelle)  avente  geometria  circolare,  in  cui  i 
fasci  di  particelle,  tipicamente  elettroni  o protoni,  percor* 
rendo  un'orbita  chiusa,  avente  raggio  Fo  costante,  vengo- 
no atxclcrati  fìno  a far  loro  raggiungere  un'energia  mas- 
sima Em  il  cui  valore  dipende  esclusivamente  dalla  parti- 
colare macchina.  Nel  caso  in  cui  le  particelle  da  accelera- 
re siarto  elettroni  si  parla  di  elettrosmcrotrone  c Tcncrgia 
massima  loro  cedibile  è dell'ordine  di  qualche  decina  di 
GeV;  nel  caso  in  cui  le  particelle  siano  protoni  si  parla, 
invece,  di  protosincrotrone  c l'energia  massima  può  rag- 
giungere anche  il  valore  di  alcune  centinaia  di  GeV. 

I componenti  più  importanti  di  un  s.  sono  una  sorgente 
di  particelle  (elettroni,  protoni,  ioni)  accappiata  a un  si- 
stema di  prcaccclcruiione  che  imprime  ai  fasci  emessi 
dalla  sorgente  un'energia  dell'ordine  di  qualche  MeV;  in 
genere  tali  preacceleratori,  o sono  lineari,  tipo  Van  der 
Graaff.  o sono  circolari,  tipo  microtrone.  Al  preaccclera- 
lore  fa  seguilo  un  «sistema  ottico  d'iniezione»,  formato 
da  un  certo  numero  di  lenti  magnetiche,  il  cui  compito  è 
quello  di  iniettare  il  fascio  preaccelerato  in  una  camera  di 
forma  toroidale,  chiamata  ciambella,  che  si  trova  immer- 
sa in  un  campo  d’induzione  magnetica  B(t)  detto  campo 
guida.  Alcune  stazioni  di  pompaggio,  distribuite  lungo  il 
sistema  preacceieratore-oltica  d'iniezione-ciambella  fan  sì 
che  la  pressione  aU  ìntcmo  di  tutto  l'apparato  assuma 
valori  dell'ordine  di  10'*^  Pa.  In  uno  o più  punti  della 
ciambella  sono  disposti,  infine,  gli  apparali  nece.^ari  per 
accelerare  i fasci  iniettati  tino  aircncrgia  massima  Em  e 
per  supplire  alle  perdite  di  energia,  a volte  anche  cospi- 
cue, a cui  sono  sottoposti  i fasci  per  effetto  di  un  inten.so 
irraggiamento  di  onde  elettromagnetiche,  sempre  presen- 
te negli  acceleratori  ad  orbita  chiusa. 

Agli  apparati  preposti  all'accelerazione  finale  dei  fasci 
si  dà  il  nome  di  cavità  a radiofrequenza  e il  campo  elet- 
trico acceleratore  £(t),  variabile  periodicamente  nel  tem- 
po. è applicato  generalmente  a due  elettrodi  inseriti  in 
una  sezione  dritta  della  ciambella  toroidale  secondo  lo 
schema  costruttivo  semplificato  mostrato  in  fìg.  1. 

Tali  campi  vengono  prodotti  eccitando  cavità  risonanti 
mediante  opportuni  generatori  di  radiofrequenze  che 
oscillano  nella  regione  delle  decine  di  MHz. 

Negli  acceleratori  aventi  struttura  circolare  le  perdite 
di  energia  subite  dai  fasci  per  irraggiamento  sono  dovute 
alla  presenza  della  forza  di  Lorentz,  F(t).  variabile  nel 
tempo  e generata  dal  campo  guida,  che  costringe  le  par- 
ticelle a percorrere  un’orbita  circolare  di  raggio  costante 
qualunque  sia  la  loro  energia;  tali  perdite  consistono, 
come  già  detto,  in  un'intensa  emissione  di  onde  elettro- 
magnetiche le  cui  lunghezze  d'onda  sono  distribuite  in  un 
intervallo  spettrale  molto  ampio;  a tale  radiazione  si  dà  il 
nome  di  luce  di  sincrotrone. 

II  principio  di  funzionamento  di  un  s.  può,  allora,  esse- 
re a>sì  riassunto;  il  fascio  di  particelle  fornito  da  un'op- 
portuna sorgente  viene  preaccelcrato;  quindi,  tramite  un 
sistema  di  lenti  magnetiche,  iniettato  in  ciambella;  infine 

3>9 


PWA)  Programma  Wiggler  Adone;  PÙL5)  ftogctlo  ÙtìUzzazio- 
nc  Luce  di  Sincrotrone. 
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acceleralo  lino  all'energia  finale  £«.  In  quest'ultima  fase, 
il  fascio,  raggruppato  in  pacchetti,  percorre  un  gran  nu- 
mero di  volte  un'orbita  di  raggio  costante,  risultalo,  que- 
sto. deH'equilibrio.  istante  per  istante,  tra  la  forza  centrì- 
fuga e la  forza  defìettrìcc  di  Lorcnlz.  c «tcquisla  energia  a 
ogni  rivoluzione  grazie  aU’azione  del  campo  elettrico  E(t) 
la  c*ui  frequenza  di  oscillazione  è sincrona  con  quella  di 
rivoluzione  orbitale  dei  pacchetti  di  particelle. 

È evidente  che  al  crescere  tlcirencrgia  del  fascio  anche 
il  campo  magnetico  guida  deve  crescere  nel  tempo  se  si 
vuole,  come  già  stabilito,  che  il  fascio  seguiti  a percorrere 
l'orbita  prefissata  anche  durante  la  fase  di  accelerazione. 
È bene  precisare,  inoltre,  che  non  è possibile  cedere  al 
fascio  circolante  all'interno  della  ciambella  un'energia 
grande  quanto  si  voglia.  A tale  prop<»sito  la  teoria  dimo- 
stra che  nel  cast>  puramente  ideale,  per  es..  di  un  elettro- 
sincrotrone dotato  di  un  impianto  a radiofrequenza  in 
grado  di  erogare  una  potenza  illimitata.  Tencrgia  massi- 
ma cedibile  al  fascio  di  elettroni  dipende  esclusivamente 
dai  raggio  dell  orbita  di  equilibrio  c dal  valore  massimo 
raggiungibile  dal  campo  magnetico  guida  in  quella  parti- 
ailarc  macchina. 

Al  termine  del  ciclo  di  accelerazione,  della  durata,  in 
genere,  di  alcuni  millisecondi,  il  fascio  viene  utilizzato 
faccTKlolo  incidere  su  bersagli  e studiando  i prodotti  dello 
collisioni  tra  le  particelle  accelerate  c i nuclei  del  bersa- 
glio stesso  (Saivini.  1962). 

Con  questo  tipo  di  acceleratori  è possibile,  quindi,  fare 
esperìmenil  alla  Rutherford.  esperimenti,  cioè,  in  cui  si 
fanno  avvenire  urti  di  particelle  in  moto,  «proiettili», 
contro  le  particelle  ferme,  che  costituiscono  il  «bcrsii- 
glio».  In  tal  modo.  però,  una  frazione  non  trascurabile 
dcircncrgia  dei  proiettili  se  ne  va  con  il  baricentro  del 
sistema,  e ri.sulta.  pertanto,  irrìmcdiabiimcntc  persa  agli 
effetti  delTurto  nuclconc-nuclconc,  Questo  è uno  dei 
motivi  per  cui  i s.  sono  stati  soppiantati  dagli  anelli  di 
accumulazione,  anch'essi  acceleratori  a struttura  circola- 
re. in  cui.  però,  si  riescono  ad  accelerare  conlcmp<.jra- 
ncamentc  elettroni  c positroni  oppure  protoni  e antipro- 
toni. I due  fa.sd  circolano  all'interno  delia  stessa  ciambel- 
la percorrendo  l'orbita,  uno  in  un  verso  c l'altro  in  verso 
opposto.  In  un  anello  di  accumulazione  si  possono,  quin- 
di, studiare  i prodotti  degli  urti  particclia-antiparticella  a 
baricentro  fìsso  poiché  le  due  particelle  sono  entrambe 
dotate  della  stessa  energia  e quindi  della  stessa  velocità; 
in  lai  modo  l'energia  loro  ceduta  viene  interamente  uti- 
lizzata nell'urto.  La  struttura  dell'anello  di  accumulazione 
Adone  operante  a Frascati  è illustrala  in  fig.  2. 

Tornando  al  s.  è doveroso  menzionare  che  presso  i Laboratori 
Nazionali  di  Frascati  è stato  operante,  dal  »l  197.5.  un 
cicttrosincrutronc  da  1.1  GeV.  Nato  con  k)  scopo,  sia  di  studia- 
re rintcrazionc  tra  nucleoni  usando  proiettili  aventi  energie  su- 
periori al  GcV.  sta  di  produrre  intensi  fa.sci  di  raggi  gamma,  t 
stato,  dal  1964  in  poi.  utilizzato  proficuamente  anche  come  sor- 
gente di  luce  di  s. 

Nei  protosincrotoni  l’ekvala  massa  nip  del  protone  ri- 
spetto a quella  dell'elettrone  (mp/me  1H35)  fa  si 
che  le  perdite  per  irraggiamento  siano  piuttosto  contenu- 
te, per  cui  le  energie  massime  raggiungibili  sono  limitate 
quasi  esclusivamente  da  problemi  legati  alle  dimensioni  c 
ai  costi  globali.  Al  contrario,  nel  caso  degli  elettrosincro- 
troni c degli  anelli  di  accumulazione,  le  perdite  per  irrag- 
giamento pos.sono  essere  molto  severe  c.  in  alcuni  casi, 
talmente  elevate  da  rappresentare  sia  un  serio  problema 
per  alcuni  aspetti  costruttivi  che  un  limite  invalicabile  per 
l'energia  massima  cedibile  ai  fasci  di  elettroni.  Ne  disccn- 


Fig.  .^.  Angolo  di 
emiNsione  vcMicak  D 
della  luce  di  s.  nel 
caso  di  un  fascio  di 
elettroni  retativistici. 
(Per  la  spicga/ionc  v. 
testo). 


de  che,  in  quegli  acceleratori  dove,  come  già  stabilito,  in- 
tensi fasci  di  elettroni  percorrono  orbite  chiuse  per  effetto 
di  un  accelerazione  centripeta  proikma  da  un  campo  ma- 
gnetico curvante,  si  ha  irraggiamento  di  onde  elettroma- 
gnetiche con  potenze  in  gioco  che  possono  risultare  del- 
l'ordine  delie  centinaia  di  kW  o più.  A questa  radiazione, 
come  già  detto,  si  dà  ti  nome  di  luce  di  s.  in  quanto  osser- 
vata per  la  prima  volta  da  Habcr,  nel  1947.  al  piccolo 
elettrosincrotrone  da  70  MeV  operante  a quei  tempi  pres- 
so i laboratori  della  (ìeneral  Èleciric  (New  York). 

Luce  di  sincrotrone:  caratleristidie  e applicazioiis 

Le  relazioni  fondamentali  che  descrivono  le  caratteristi- 
che fìsiche  della  radiazione  di  s.  sono  dettagliatamente 
illustrate  in  lavori  pubblicati  da  Jackstm  (197.5).  Schwin- 
ger  (1949).  Sokolov  e Tcrnov  (1*M8),  Tomboulian  e 
Hanman  (1956).  Oodwin  (196f4).  Dati  piti  recenti  sulle 
caratteristiche  della  radiazione  di  s.  e sulla  sua  utilizza- 
ziimc  nel  mondo  sono  presenti  in  letteratura  in  lavori  di 
rassegna  dì  II.  Winick  e S.  Doniach  (19S0).  G.  Kulipa- 
nov  c A.  Skrìnsky  (1977),  E.  Kwk  (1983).  E.  Rurallini 
(1979).  Per  gli  scopi  del  presente  articolo  è certamente 
utile  accennare  a una  delle  caratteristiche  che  maggior- 
mente differenzia  la  luce  di  s.  dalla  radiazione  emessa  da 
quasi  tutte  le  altre  sorgenti,  ossia:  se  la  vekKÌtà  della  par- 
ticella è piccola  rispetto  a quella  della  luce,  l’emissione 
avviene  pressoché  in  tutte  le  direzioni  e l'energia,  p.  da 
lei  persa  nell'unità  di  tempo,  è esprimibile  mediante  la 
relazione  già  stabilita  nel  1897  da  Larmor; 


dove  r ò la  velocità  della  luce,  q la  carica  della  particella 
e a l'accelerazione  a cui  e.ssa  è sottoposta.  Se.  invece,  la 
velocità  della  particella  è vicina  a quella  della  luce,  per 
cui  è possibile  parlare  di  «particella  relativistica»,  remis- 
sione avviene  tangenzialmente  aH'orbìta  percorsa  dalle 
particelle,  nello  stesso  verso  del  loro  molo  cd  entro  un 
cono  avente  un  angolo  di  apertura  verticale  molto  picca- 
lo, tipicamente  qualche  minuto  di  arco,  cosi  come  illu- 
strato in  fìg.  3.  In  questo  secondo  caso  l'energia  A£  persa 
per  ogni  giro,  ad  cs..  da  un  elcllronc  relalivisiico,  espres- 
sa in  eV  è data  da; 

AtVgiro  = HX,47xlt)'  E'ir 
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dove  E è l'energia  cinetica  dell'elettrone  espressa  in  GeV 
ed  r il  raggio  magnetico  dell'orbita  esprevsa  in  metri. 

Dalla  relazione  appena  scritta  è facile  rendersi  conto 
come,  in  tutti  i moderni  acceleratori  circolari  a orbita 
fìssa,  rilevanti  quantità  di  energia  vengono  emesse  dai 
fasci  accelerati  sotto  forma  di  onde  elettromagnetiche. 
Per  convincersene  basti  considerare,  tra  i tanti  possibili, 
il  caso  concreto  rappresentato  dall'anello  di  accumulazio- 
ne Adone  mostrato  schematicamente  in  fìg.  2.  operante 
presso  i Laboratori  Nazionali  di  Frascati  dclTIstituto  Na- 
zionale di  Fisica  Nucleare,  in  cui  vengono  accelerali  fasci 
di  circa  lO'^  elettroni  fino  a far  toro  raggiungere  un'ener- 
gia £ pari  a 1.5  GeV.  Applicando  la  precedente  relazio- 
ne si  ottiene  che  la  potenza  totale  irraggiata  dal  fascio  di 
elettroni  è di  circa  IO  kW.  distribuita  sull'orbita  da  loro 
percorsa  e disponibile  esclusivamente  sotto  forma  di  onde 
elettromagnetiche. 

Dal  1980  si  è iniziato  a far  uso.  come  sorgenti  di  luce 
dì  s.,  di  particolari  strutture  magnetiche  periodiche,  mul- 
tipolari a campo  alterno,  che  vengono  inserite  nelle  se- 
zioni diritte  di  un  anello  di  accumulazione.  Se  il  campo 
magnetico  all'interno  di  dette  strutture  k più  intenso  del 
campo  magnetico  guida  dell’anello,  si  parla,  generalmen- 
te, di  magneti  wi^^ler,  e la  distribuzione  spettrale  della 
radiazione  emessa  risulta  spostala  verso  lunghezze  d’onda 
minori  (Barbini  et  at.,  19K1).  In  fìg.  4 è mostrato  l’effetto 
del  magnete  wiggler,  installato  sull'anello  di  accumula- 
zione Adone,  sulla  distribuzione  spettrale  della  radiazio- 
ne emessa  da  un  suo  magnete  curvante. 

Se,  invece,  il  campo  magnetico  aU'interno  della  struttu- 
ra è meno  intenso  del  campo  guida,  si  parla  di  ondulatori 
e la  radiazione  emes.sa  presenta  spiccati  fenomeni  di  coe- 
renza e ha  una  distribuzione  spettrale  che  mostra  righe 
«•quasi  mon(Kromatichc»,  molto  intense,  facilmente  sele- 
zionabili cambiando,  semplicemente,  il  valore  del  campo 
magnetico  aH'mierno  della  struttura  (Burattini  et  al., 
1984). 

l.e  caratteristiche  più  salienti  che  rendono  la  luce  di  s. 
un  mezzo  richiesto  da  un  numero  sempre  crescente  di 
ricercatori  c scienziati  possono  riassumersi  come  segue. 

a)  La  sua  distribuzione  spettrale  copre  un  intervallo  di 
lunghezze  d'onda  molto  ampio,  che  va.  tìpicamente,  dal- 
l'infrarosso ai  raggi  X,  con  andamento  continuo  e senza 
strutture,  così  come  mostralo  in  fìg.  4.  dove  è riportata  la 
distrihu/ione  spettrale  della  radiazione  emessa  da  un 
magnete  curvante  deH'anello  di  accumulazione  Adone 
(Burattini  et  al..  1983). 

b)  È una  scìrgentc  molto  intensa,  il  cui  flus.so  di  fotoni, 
specialmente  neirintervallo  dì  lunghezze  d’onda  cxirri- 
spondentc  ai  raggi  X.  risulta  più  intenso,  anche  di  diversi 
ordini  di  grandezza,  di  quello  emesso  da  una  sorgente 
convenzionale. 

c)  È possibile,  grazie  a una  vasta  gamma  di  monocro- 
matori oggigiorno  disponibili,  selezionare  facilmente  c 
rapidamente  una  riga  momxrromatica  con  risoluzioni  mol- 
to spinte  (AX/X  dell'ordine  di  lO"^)  ncH  ampio  intervallo 
spettrale  mostrato  in  fìg.  4. 

d)  E possibile  eseguire  calcoli  teorici  molto  esatti  sui 
flussi  luminosi  e sulle  potenze  trasportate  dai  fasci  di 
luce  di  s.;  essa  risulta,  quindi,  una  sorgente  ideale  sia 
per  calibrazioni  che  per  lavori  di  radiobioiogia.  in  cui 
c importante  irraggiare  campioni  con  dosi  esattamente 
note. 

e)  È una  sorgente  che  mostra  una  piccolissima  diver- 
genza verticale,  frutto,  questo,  sia  delle  ridottissime  di- 
mensioni della  sorgente  sievsa.  frazioni  di  millimetro,  che 
de  D'emissione,  la  quale  avviene  entro  coni  di  apertura 
molto  piccola;  qucst'ultima  caratteristica  fa  sì  che  un  fa- 
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scio  di  luce  di  s.  abbia  una  brillanza  (numero  di  fotoni  al 
secondo  per  superfìcie  unitaria  e per  angolo  solido  unita- 
rio) molto  elevata. 

La  luce  di  s.  è utilizzata,  attualmente,  in  più  di  30  la- 
boratori nel  mondo  per  condurre  ricerche  in  numerosi  e 
svariati  campi.  Questo  potente  e insostituibile  mezzo 
d'indagine  ha  consentito  di  raccogliere,  negli  ultimi  dicci 
anni,  un'abbondante  messe  di  risultali  in  fìsica  dello  stato 
solido,  in  fìsica  atomica  e molecolare,  in  diffrattometria. 
cristallografìa,  topografìa,  intcrfcromctria.  microscopia, 
litografìa,  eie.  Nuovi  campi,  quali  la  biofìsica  e la  medici- 
na. sono  entrati,  più  recentemente,  nel  novero  delle  di- 
scipline che  usano  intensivamente  la  luco  di  s.;  i primi 
risultali  ottenuti  sembrano  essere  così  promellcnli  da  giu- 
stifìcare.  in  futuro,  la  realizzazione  di  anelli  di  accumula- 
zione dedicali  esclusivamente  ad  attività  biofisiche  e me- 
diche mediante  luce  di  s. 

In  biofìsica,  in  particolare,  la  luce  di  s.  è già  da  qualche 
anno  utilizzata  intensivamente  per  un  gran  numero  di 
esperimenti:  Ira  le  linee  sperimentali  più  attive,  sia  pres- 
so i Laboratori  Nazionali  di  Frascati  che  in  altri  laborato- 
ri nel  mondo,  va  certamente  annoverata  quella  di  spet- 
troscopìa in  corrispondenza  di  soglie  k di  assorbimento, 
quali  Fe.  Cu,  Mn.  Mg.  Ca,  e analisi  delle  strutture  pre- 
senti dopo  le  soglie  in  composti  di  interesse  biologico, 
quali  emoglobina,  mioglobina,  sia  umane  che  non,  com- 
posti organici,  acidi  nucleici  (Belli  et  al..  1983;  Bianconi 
et  al.)  ctc.  È a tutti  noto,  infatti,  il  contributo  dato  da 
questo  tipo  di  esperimenti  alla  comprensione  della  strut- 
tura dell’emoglobina;  importanti  informazioni  sulle  varia- 
zioni conformazionali  deiratomo  di  Fc  rispetto  al  piano 
dell'eme  in  una  molecola  di  emoglobina,  in  a)rrispon- 
denza  dei  vari  stadi  di  ossidazione,  sono  stale  recente- 
mente ottenute  utilizzando  la  luce  di  s.  in  esperimenti  di 
spettroscopia  di  assorbimento, 

Primi  risultati  molto  promettenti  si  sono  ottenuti  anche 
nei  campo  delta  spettroscopia,  sia  convenzionale  che  ri- 
solta temporalmente,  della  radiazione  di  fluorescenza  in- 
dotta mediante  luce  di  s.;  grazie,  infatti,  alla  sua  elevata 
intensità  c alla  possibilità  di  poter  variare  agevolmente  la 
lunghezza  d'onda  del  fascio  incidente  sul  campione,  la  ra- 


Fig.  4 Disiribuztone  speuruk  della  radiazione  emessa  da  un 
magnete  curvarne  dcirancllo  di  accumulazione  Adone  (curva  in 
erigio)  c dal  magnete  (curva  in  nero).  Suli'assc  delle  or- 

dinate i riportata  sia  l'cncreia  dei  fotoni  espressa  in  kikKfct- 
tronvolt  (in  basso)  che  la  relativa  tungezza  d'onda  in  Angsiròm 
(in  alto). 
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diazione  di  s.  permette  di  fare  esperimenti  non  proponibi- 
li usando  sorgenti  convenzionali. 

La  microanalisi  elemeniate  mediante  fluorescenza  in- 
dotta con  luce  di  s.  ha  assunto,  negli  ultimi  tempi,  una 
posizione  di  avanguardia  tra  le  analisi  non  distruttive  ad 
altissima  sensibilità  e sembra  essere  in  grado  di  rilevare 
la  presenza  in  traccia  di  clementi  in  quantità  inferiori  a 
10-''  g/cmV 

La  microscopia  a raggi  X.  sia  a contatto  che  a scansio- 
ne. utilizzante  luce  di  s..  e stata  recentemente  utilizzata 
in  vari  laboratori  nel  mondo  per  fare  microradiografte  in 
vivo  ad  alta  risoluzione  e mappe  della  distribuzione  di 
calcio  su  tessuti  ossei  umani  (Kennev  el  al.  \ Kirz  e Rar- 
back.  1985). 

In  diffrattometria  su  cristalli  di  proteine,  la  luce  di  s. 
ha  già  segnato  un  successo  di  risonanza  mondiale  permet- 
tendo la  determinazione  della  struttura  de)  rinovirus  o 
del  virus  influenzale,  mediante  la  tecnica  della  diffusione 
a piccolo  angolo. 

AppbcazkHii  in  medicina  della  luce  di  sincrotrone 
In  medicina,  infine,  la  luce  di  s.  sembra  potere  in  futuro 
svolgere  un  ruolo  importante  nel  campo  deU’angiografia 
(Kulipanov  et  al.,  1983;  Demcntyev  ei  al.,  19Kf>). 

Come  noto,  l'angiografia  digitale,  sia  arteriosa  che 
venosa,  rappresenta  una  delle  indagini  più  avanzate  ed 
effìcaa  per  lo  studio  del  sistema  circolatorio  umano.  Le 
sorgenti  di  raggi  X convenzionali  usate  per  analisi  anglo- 
grafiche  coasentono.  sL  di  ottenere  angiografie  di  buona 
qualità,  ma  solo  utilizzando  tecniche  invasive  a rischio 
non  nullo.  Nuove  vie  per  un  esame  angiograheo  ad  alta 
tollerabilità  si  stanno  aprend<ì  grazie  alla  luce  di  s.  Infatti 
usando  la  luce  di  s.  emessa  da  un  anello  di  accumulazio- 
ne al  posto  di  una  sorgente  convenzionale  di  raggi  X. 
quali  un  anodo  rotante  o macchine  generatrici  similari, 
sembra  possibile  utilizzare  il  metodo  della  «dicromogra- 
fìa»  per  ottenere  ottimi  angiogrammi  con  tecniche  non 
invasive;  sfruttando,  infatti,  e la  possibilità  offerta  dalla 
luce  di  s.  di  poter  disporre  di  intense  righe  monocromati- 
che di  raggi  X.  e Tandamento  dei  cocffìcicnti  di  assorbi- 
mento di  tutte  le  sostanze,  il  quale  aumenta  bruscamen- 
te. anche  di  uno  o due  ordini  di  grandezza,  in  corrispon- 
denza di  certe  lunghezze  d'onda  (soglie  di  assorbimento), 
i cui  valori  dipendono  esclusivamente  dalla  sostanza  stes- 
sa, si  sta  tentando  di  rendere  attuabile  la  seguente  tecni- 
ca: iniettare  nel  paziente,  per  via  e.  v.,  una  piccola  quan- 


Fig.  5.  Angiugrafia  di  arteria  renate  di  topo  ottenuta  utilizzando 
luce  di  s.  r/*er  conesia  dft  Dr.  K.  Hyoào.  Dept.  of  Radiology, 
Univ.  of  fsudada,  Ibaraki.  Japan). 


lità  di  liquido  di  contrasto  contenente,  per  es..  iodio  a 
bassa  concentrazione  e scattare  (tempi  di  esposizione  del- 
Tordine  dei  millisecondi)  due  flash  di  radiazione  mono- 
cromatica  aventi  lunghezze  d'onda,  rispettivamente,  ap- 
pena più  piccola  e appena  più  grande  della  lunghezza 
d'onda  della  soglia  k di  assorbimento  dello  iodio  (X  - 
0.041  nm);  digitalizzare,  quindi,  mediante  due  sistemi 
distinti  di  rivelatori  a stato  solido,  le  due  immagini  otte- 
nute e operarne,  infine,  la  sottrazione  elettronica. 

Usando  questo  metodo,  quindi,  l'immagine  finale,  ad 
alto  contrasto,  è un  vero  «tdicromogrumma»  poiché  non 
è il  risultato  di  una  sottrazione  temporale,  ma  di  quella 
effettuata  tra  due  immagini,  ottenute  utilizzando  fasci  di 
fotoni  energeticamente  differenti  tra  toro,  di  cui  la  prima 
è caratterizzata  da  un  forte  assorbimento  da  parte  del 
mezzo  di  contrasto  al  contrario  di  quanto  accade  per  la 
seconda.  Un’angiograha  di  arteria  renale  di  topo  ottenuta 
col  metodo  appena  illustrato  è mostrata  in  fìg.  5. 

L'uso  della  luce  di  s.  potrebbe  quindi  wnscntire  inda- 
gini angiografkhe  non  invasive  con  i seguenti  vantaggi: 

a)  eliminazione  dei  cateterismi; 

b)  possibilità  di  iniettare  per  e.  v.  piccole  quantità  di 
liquido  di  contrasto,  donde  alta  tollerabilità  delle  analisi; 

c)  rapidità  di  esecuzione,  non  più  di  qualche  secondo, 
per  un  angiogramma  panoramico;  eliminazione  completa, 
quindi,  di  qualsiasi  artefatto  causato  da  movimenti  invo- 
lontari e incontrollabili  del  paziente; 

d)  possibilità,  almeno  in  linea  di  principio,  di  utilizzare 
liquidi  di  contrasto  contenenti  atomi  assorbitori  differenti 
dallo  iodio; 

e)  dose  assorbita  dal  paziente  uguale,  se  non  inferiore, 
a quella  assorbita  durante  un'angiografia  fatta  con  sor- 
genti convenzionali. 


. 1986. 
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SINDING-LARSEN.  SINDROME  DI 

Contrariamente  alla  relativa  frequenza  con  cui  si  manife- 
sta un  processo  ostcocondrosico  alla  tuberosità  tibiale 
anteriore  (malattia  di  Osgood  e Schlatter),  molto  raro  è 
il  coinvolgimento  della  rotula  in  un  simile  processo  pato- 
logico sia  nel  suo  principale  nucleo  di  ossificazione  (Kóh- 
Icr.  19U8)  che  in  corrispondenza  delPapice  rotuleo  infe- 
riore: quest’ultima  localizzazione  prenck  il  nome  di  .sin- 
drome di  Sinding-luirsen  (1921)  e Johansson  (1922). 

Si  osserva  in  bambini  fra  i lU  e i 14  anni  e ha.  come  in 
genere  gran  parte  delle  osteocondrosi.  un'evoluzione  di 
alcuni  mesi  con  prognosi  as.solutamente  benigna. 

Dal  punto  di  vista  radiografico  si  osserva  un  aspetto 
iperdenso  e irregolare  dclPapicc  rotuleo  distale  con  pre- 
senza. talora,  di  uno  o fMÌi  piccoli  frammenti  ossei  nel 
contesto  del  legamento  rotuleo. 

Tale  lesione,  che  preferisce  i soggetti  dediti  ad  attività 
sportive,  si  manifesta,  dal  punto  di  vista  clinico,  con  do- 
lore in  sede  sottorotulea  clW  si  accentua  con  la  palpazio- 
ne mirata  o con  l'ipersollecitazione  deH'articoiazione. 
Raramente  compare  una  vera  zoppia. 

La  diagnosi  si  basa  sulla  tipica  sede  del  dolore  e sul 
uadro  radiografico,  che  permette  di  distinguere  tale  sin- 
rome  dalla  più  frequente  apofisite  tibiale  (di  Osgood  e 
Schlatter)  e dalla  più  rara  osteocondrosi  rotulea. 

Benché,  in  linea  di  massima,  l'evoluzione  sia  assoluta- 
mente  e spontaneamente  benigna,  in  rari  casi  può  ren- 
dersi necessaria  Tasportazionc  dei  frammenti  liberi  intra- 
Icgamentosi. 
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SINDROME  DA  ANTICORPI  ANTIFOSFOLIPIDI 

1^  sindrome  da  anticorpi  antifosfolipidi  (SAP)  è un’enti- 
tà clinica  caratterizzata  da  trombosi,  trombocitopenia  e 
aborto  rìcoirente  cui  si  associa  il  rilievo  di  autoanticorpi 
antifosfolipidi,  specialmente  anticardiolipina.  È per  que- 
st'ultimo a.spetto  che  viene  indicata  anche  come  sindrome 
da  anticorpi  anticardiolipina. 

I primi  rilievi  clinici  su  questa  conduione  morbosa  si  devono  a 
G.  V.  R.  Hughes  (I9K3).  ma  una  più  precisa  dclinizionc  é segui- 
la alla  messa  a punto  di  una  melodica  sensibile  c specifica  per  la 
ricerca  degli  anticorpi  anticardiolii^na  (Harris  et  al.,  19K3). 

Gli  aniKxirpi  anlicardiotipina  (ACA)  si  trovano  nel  siero  di 
pazienti  con  lupus  cnicmaioso  sistemico  (LES)  o con  altre  ma- 
lattie auloimmuni  e sono  corrclabiii  con  le  false  positiviià  delle 
reazioni  sierologiche  per  lue  (v.  sihiiol). 

Gli  ACA  sono  inoltre  correlali  con  il  lupai  anii-coafiulant 
(LAC).  un  anticorpo  presente  nel  siero  di  soggetti  con  LÈS  che 
ò responsabile  in  vitro  dcirallungamenio  dei  test  di  coagulazione 
fosfolipididipcndcnti  c in  vivo  di  manifestazioni  di  tipo  trombo- 
tico. I test  dì  coagulazione  che  risultano  allungati  per  la  presenza 
di  LAC  sono;  tempo  di  tromboplastina  parziale  attivata,  tempo 
di  trumbofdasiina  diluita,  tempo  di  kaolino.  Russet's  viper  ve- 
nom  lime,  etc.  (Vaicsini  c Balsano,  I9Kò). 

Gli  studi  più  recenti  hanno  dimostrato  che  ACA.  LAC  c false 
reazioni  sierologiche  per  lue  sono  espressione  di  uno  stesso  fe- 
nomeno. rappresentato  dalla  presenza  di  anticorpi  antifosfolipi- 
di.  La  metiKJica  per  la  ricerca  degli  ACA  risulta  d'altra  parte 
estremamente  più  sensibile  (oltre  4(M)  volte)  della  VDRL  (v.  si* 
niJDr). 

347 


Fig.  I.  Colaco  e Male  hanno  prospettato  questo  «^ttro  dì  reat- 
tività per  lupus  cnlcmatoso  sistcmiai  (LE>)  c sitnidc.  Gli  anti- 
corpi  anticardiolipina  sarebbero  comuni  ad  entrambe  le  forme 
morbose,  mentre  gli  anlifoslalidilclanolamina  prevalgono  rsella 
sifilide  c gli  antifosfatidilscrìna  nel  LE.S.  l.a  reazione  VDRL 
{Venereal  Duease  Research  Lahoraton)  é più  marcatamente 
positiva  nella  sifìlide  mentre  l’FTA  (Nuoresceni  TrrfHmemal 
Aniitxtdv)  t sempre  negativo  nel  LES. 


Per  quanto  attiene  agli  aspetti  clinici  della  SAF  è op- 
portuno segnalare  che  le  manifestazioni  trombotiche  pos- 
sono essere  sia  venose  che  arteriose  e si  vcrihcan'o  con 
frequenza  tanto  più  elevata  quanto  maggiori  sono  le  con- 
centrazioni sieriche  degli  ACA. 

Circa  il  meccanismo  patogcnelKX)  delle  trombosi  si  ipotizza 
che  esse  possano  essere  legate  a inibita  sintesi  o liberazione  di 
prosiaciclina  da  parte  delle  cellule  cndoicliali.  con  conscguente 
aumentata  aggregazione  piastrinica 

L'aumento  deiruggregahilità  piasinnica  potrebbe  d'altra  pane 
essere  dovuto  anche  aU'azionc  diretta  degli  ACA  sulla  membra- 
na piastrinica. 

La  trombocitopenia.  altra  componente  della  sindrome,  sareb- 
be dosiita  a questo  stesso  meccanismo,  mentre  l'ahorto  ricorren- 
te potrebbe  essere  legato  a disturbi  vascolari  placentari. 

È opportuno  segnalare  come  la  SAF  sì  verifichi  anche 
in  soggetti  in  cui  non  sono  evidenziabili  anticorpi  antinu- 
cleari (ANA  negativi),  in  pazienti  con  forme  atipiche  di 
LES.  così  come  in  soggetti  in  cui  non  vi  è alcun  altro 
segno  o sintomo  di  malattia  autoimmunc. 

Dei  tutto  recentemente.  ACA  sono  stati  segnalati  in 
giovani  sopravvissuti  a infarto  del  miocardio  e la  loro 
presenza  era  generalmente  associata  al  ripetersi  di  distur- 
bi cardiovascolari  (Hamstcn  et  al.,  1986).  Questa  osser- 
vazione amplia  di  mollo  l’area  della  SAF  olire  i confini 
della  patologia  autoimmune  comunemente  nota. 

Esiste  un  ampio  spettro  di  sintomi  che  possono  asso- 
ciarsi a quelli  già  segnalati  come  caratteristici  della  sin- 
drome; questi  comprendono  manifestazioni  neurologiche 
(miclopatie.  corea,  epilessia),  tivedo  reticolare,  iperten- 
sione labile,  emicrania  e cefalea,  attacchi  ischemici  transi- 
tori. amaurosi  fugax  c anemia  emolitica  (Hughes.  1985). 

Per  la  terapia  della  SAF  sono  stali  proposti  alcuni  pro- 
tocolli terapeutici  che  prevedono  l'impiego  di  anticoagu- 
lanti. steroidi  c immunosoppressori. 

L'uso  di  questi  ultimi  due  é riservato  alle  forme  in  cui 
si  manifestano  trombosi  anche  sotto  trattamento  anticoa- 
gulante e a quelle  a decorso  particolarmente  grave. 
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SINDROME  DA  IMMUNODEHCIENZA  ACQUISI- 
TA (AIDS) 

F.  syndrome  d'immunodeficience  acquise  (SÌDA).  • i.  ac- 
quired  immunodcficiency  syndrome  (AIDS).  • T.  ery^orbe- 
nes  /mmunodefizienz-Syndrom.  ■ s.  sindrome  de  immu- 
nodefìciencia  adquirida. 
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Pr«tne»ui 

Nel  giugno  I^WI.  i Cemers  for  Disease  Conirol  (CDC) 
degli  U.S.A.  riportavano  che  5 giovani  omosessuali  erano 
stati  trattati  per  polmonite  da  Pneumoeystis  carimi 
(PCP),  diagno.si  confermata  con  biopsia  ptìlmonare.  in 
tre  differenti  ospedali  di  Los  Angeles.  Due  dei  pazienti 
erano  rapidamente  venuti  a morte.  In  considerazione  del 
fatto  che  PCP  non  viene  identificala  se  non  in  caso  di 
immunodcprcssione,  i C'DC  .suggerirono,  al  tempo,  che 
possibilmente  esisteva  un'associazione  tra  omosessualità, 
o infezioni  acquisite  attraverso  il  contatto  sessuale,  c 
PCP.  La  segnalazione  di  questi  casi  ha  segnato  l'inizio 
dello  studio  di  un'epidemia  di  una  malattia  caratterizzata 
da  profonda  immunodcprcssione.  infezioni  opportunisti- 
che e/'o  neoplasie  (sarcoma  di  Kaposi»  B-linfomi)  nota 
come  sindrome  da  immunodeficienza  acquisita  (AIDS: 
Acquired  Immunodeficiency  Syndrome}. 

La  sorveglianza  epidemiologica,  posta  in  atto  dopo  la 
identificazione  del  primo  grupp<>  di  casi,  permetteva  ra- 
pidamente rindividua/ione  di  altri  gruppi  di  Siìggelli  a 
rìschio:  tossicodipendenti,  partner  di  tossicodipendenti, 
emotìliaci.  neonati  di  madri  affette,  pazienti  cmotrasfusi. 
Nonostante  l'cspandcrsi  deircpidemia,  più  del  90%  dei 
casi  negli  U.S.A.  rimane  tuttora  distribuito  tra  gli  omo- 
sessuali di  sesso  maschile. 

Definizione  dì  AIDS 

L'agente  cliologico  dcU'AlDS  è un  rctrovirus  (v.;  v.  sot- 
to) isolato  nel  19S3-1984.  Denominato  dapprima  LAV 
{Lymphadenopathy  Associated  Virus)  c/0  MTLV-III 
(Human  T-Lymphoiropìc  Virus  type  IH)  è attualmente 
designato  come  HIV  (Human  immunodeficiency  Virus). 
sia  per  superare  la  disputa  tra  la  scuola  francese  (Monta- 
gnicr)  e quella  U.S.A.  (Gallo),  sia  per  sempli5care  la 
nomenclatura  dell'agente  etiologico  dell'AIDS.  A com- 
plicare le  cose,  infatti,  alcune  precedenti  terminologie 
adottate  per  designare  il  virus  deU’AlDS  prevedevano 
aiKbe  il  termine  ARV  (AiOS-Related  Virus)  e IDAV 
(Immunodepciency- Associated  Virus). 

La  scoperta  dello  HIV  ha  modificato  alquanto  la  defi- 
nizione di  AIDS.  Inizialmente,  infatti,  sulla  base  dei  dati 
epidemiologici,  per  AIDS  si  intendeva  una  condizione 
che  conduce  allo  sviluppo  di  una  malattia  indicativa  di  un 
difetto  dclPimmunità  cellulomcdiaiu.  senza  cau.sa  appa- 
rente. 

Attualmente  per  AIDS  si  intende  una  condizione  di 
immunodeficienza  a livello  cellulare  indotta  da  infezione 


da  HIV  e predisponente  allo  sviluppo  di  infezioni  oppor- 
tunistiche c neoplasie»  secondarie  alla  diminuita  resisten- 
za dell'tvspite. 

Epidcmìologùi 

maggior  parte  dei  casi  di  AIDS  sono  stati  riportati 
negli  U.S.A..  dove  il  numero  di  casi  notificati  alla  line  de) 
1986  era  29.003.  Stime  attendibili  fanno  prevedere  che 
tra  il  1986  c il  1991  saranno  diagnosticati  negli  U.S.A. 
almeno  altri  1()2.(XK)  casi  di  AIDS.  £ tuttavia  da  rilevare 
che  recentissimi  dati  depongono  per  una  relativa  diminu- 
zione della  malattia,  forse  in  rapporto  con  alcune  norme 
preventive  adottate  dai  soggetti  a rìschio.  Casi  sono  ri- 
portati inoltre  in  almeno  altri  tre  continenti:  Europa. 
Africa  e Asia;  tino  a tutto  il  1986.  i casi  di  AIDS  riporta- 
ti dairO.Nf.S.  erano  oltre  .38. (KX).  La  differenza  tra  i casi 
riportati  negli  U.S.A.  e quelli  identificati  negli  altri  paesi 
risiede  principalmente  nella  distribuzione  tra  i vari  gruppi 
a rìschio;  negli  U.S.A.  vi  è una  forte  predominanza  di 
omosevsuali.  in  Europa  viene  osservata  una  più  omoge- 
nea distribuzione  tra  omosessuali  e tossicodipendenti,  con 
una  prevalenza  di  quest'ultimo  gruppo  in  alcuni  paesi 
(Italia);  in  Africa  sembra  prevalere  l'incidenza  tra  etero- 
sessuali di  entrambi  i sessi  (il  rapporto  M : F è solo  di 
1,1  ; 1 nello  Zaire)  con  abitudini  sessuali  altamente  pro- 
miscue. 

La  malattia  colpisce  più  frequentemente  il  sesso  ma- 
schile (93%  circa),  con  Peccezione  dell'Africa,  e interes- 
sa per  il  90%  soggetti  di  età  tra  i 20  e i 50  anni. 

Molti  clementi  depongono  in  favore  del  fatto  che 
l'AIDS  sia  una  malattia  nuova,  apparsa  negli  U.S.A.  e in 
Europa  con  la  fine  degli  anni  '70.  Dallo  .studio  sierologi- 
co dcll'«infczionc»  si  e potuto  risalire  alle  arce  geografi- 
che dalle  quali  molto  probabilmente  l'AIDS  si  è diffusa 
nel  mondo:  dal  centro  delPAfrica  (approssimativamente 
dallo  Zaire)  si  è diffusa  ad  Haiti  e quindi  negli  U.S.A. 
(soprattutto  a New  York  c S.  Francisco),  per  poi  esten- 
dersi in  F.uropa. 

Modalità  di  trasmissione 

L’unico  serbatoio  dell'infezione  finora  conosciuta  è l'uo- 
mo. Sebbene  l'HIV  sia  stato  isolato  anche  dalla  saliva, 
dalle  lacrime  c dal  latte  materno.  la  trasmissione  delTin- 
fezione  avviene  di  fatto  .soltanto  attraverso  h sperma  e il 
sangue  e anche  attraverso  le  secrezioni  cervicali  uterine 
(Vogl  et  al.,  1987). 

Già  prima  dell’isolamento  dciniIV  era  apparvi  chiaro 
che  la  malattia  veniva  trasmessa  per  via  orizzontale  e che 
tale  contagio  richiedeva  intimo  contatto  sessuale  o espo- 
sizione a sangue  infetto.  Dopo  risolamcnio  dcU'agente 
causale  e la  scoperta  dei  meccanismi  di  riproduzione  del 
virus  e delle  caratteristiche  biologiche  dello  stesso,  sono 
state  meglio  definite  le  modalità  di  trasmissione;  contatto 
sessuale,  trasfusione  o contatto  con  sangue  o derivati 
(politrasfusi,  emolìlict,  tossicodipendenti),  trasmissione 
transplacentarc  tra  madre  infetta  c feto. 

i\on  esistono  a tutt'oggi  evidenze  dì  trasmissione  attra- 
verso contatto  casuale  o attraverso  alimenti,  acqua,  aria, 
superpei  contaminate,  vaccinazione  per  Tepatite  B. 

Il  rapporto  sessuale  costituisce  la  modalità  principale  di 
trasmissione  deirinfezione.  Il  tipo  di  rapporto  (ad  es. 
rapporto  anale)  influenza  solo  in  parte  la  probabilità  di 
contrarre  rinfczione;  è nolo  infatti  che  può  aversi  la  tra- 
smissione eterosessuale  bidirezionale  del  virus. 

La  via  parenterale  (umi  di  siringhe  infette,  trasfusione 
di  sangue  e derivati)  è la  seconda  modalità  di  trasmis.sio- 
ne  deH'AlDS.  Il  problema  dei  tossicodipendenti  sta  as- 
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sumendo  in  effetii  una  importanza  notevole  in  alcuni 
paesi  e soprattutto  in  Italia. 

Uno  studio  volto  a delemiinarc  il  rìschio  di  trasmissio- 
ne orizzontale  deirHIV  a conviventi  di  pazienti  con 
AIDS  o con  sindromi  AlDS-correlate.  pubblicato  il  6 
febbraio  1986  dal  Sew  England  Journal  of  Mediane,  ha 
del  tutto  ridimensionato  i timori  sulla  contagiosità  dei 
pazienti  con  AIDS  per  i familiari  conviventi. 

I test  sierologici  effettuati  su  101  familiari  conviventi  (68 
bambini  e 33  adulti)  di  39  pazienti  con  AIDS  hanno  infatti  di- 
mostrato che  i soggetti  che  non  siano  partner  sessuali  di  questi 
pazienti  non  corrono  alcun  rìschio  di  contrarre  rinferione.  Infat- 
ti, soltanto  in  1 caso,  un  bambino  di  5 anni,  si  è dimostrata 
un'evidenza  sierologica  di  infezione,  anche  se,  molto  probabil- 
mente. questa  era  stala  acquisita  in  età  perinatale,  essendo  figlio 
di  madre  che  aveva  poi  sviluppato  l'AIDS. 

Gli  individui  studiati  avevano  condiviso  con  i pazienti,  per  un 
periodo  di  tempo  mediamente  di  22  mesi,  i sersizi  igienici  della 
casa  (90%).  la  cucina  (93%).  piatti  e bicchieri  (47%)  e altn 
utensili  domestici. 

Infine,  tra  il  personale  sanitario  (medici,  personale  di 
assistenza,  tecnici  di  laboratorio  c di  emodialisi)  addetto 
alla  cura  dei  pazienti  con  AIDS  non  sono  stati  registrati 
finora  casi  di  sieroconversione  verso  HIV.  ad  eccezione 
di  soggetti  che  si  siano  feriti  o punti  con  materiale  con- 
taminato. 

La  lunga  durata  del  periodo  intercorrente  tra  momento 
deirinfezione  e la  completa  manifestazione  clinica  del- 
l'AIDS è un  elemento  molto  importante  ai  fini  epidemio- 
logici. Tale  intervallo  di  tempo  è stato  studiato  soprattut- 
to nei  pazienti  con  AIDS  dovuta  a trasfusione  di  sangue 
o di  preparati  antiemofilici.  nei  quali  alcuni  studi  hanno 
dimostrato  una  media  di  19,4  mesi  per  i bambini  c di 
29.6  mesi  per  gli  adulti;  altri  studi  depongono  per  un 
periodo  anche  di  5 anni.  Ciò  sta  a significare  che  quello 
che  clinicamente  stiamo  oggi  osservando  può  risalire, 
come  infezione,  a 5 anni  fa.  con  il  rischio  di  vedere  au- 
mentare notevolmente  i casi  clinici  di  AIDS,  in  quanto 
solo  in  questi  ultimi  tempi,  con  la  definizione  delle  cate- 
gorie dei  soggetti  a rischio,  si  sono  potute  attuare  alcune 
precauzioni  e norme  preventive  imposte  dairallarmc  su- 
scitato da  questa  gravissima  malattia. 

Gruppi  a rischio 

1.  Omosessuali.  - La  stragrande  maggioranza  di  casi  di 
AIDS  continua  a essere  riportata  tra  omo$es.suali  e bises- 
suali di  sesso  maschile.  Una  serie  di  studi  iniziali  ha  sug- 
gerito alcuni  fattori  che  hanno  contribuito  alla  diffusione 
deirinfezione  da  HIV  in  questo  particolare  gruppo  di  in- 
dividui. Tra  questi  vanno  ricordati:  l'uso  di  sostanze  aliu- 
dnogenc-cuforizzanti,  esposizione  a malattie  a trasmis- 
sione sessuale,  grado  di  promiscuità  sessuale,  tipo  di  re- 
lazione sessuale.  In  base  a dati  raccolti  dai  CDC,  tra  i 
pazienti  affetti  da  AIDS  venivano  enumerati  frequentato- 
ri  regolari  di  bagni  turchi  (noti  punti  di  incontro  delle 
comunità  omosessuali),  esposizione  a feci  durante  il  rap- 
porto sessuale. 

L'identificazione  dell'HlV  quale  agente  causale  del- 
l'AIDS ha  chiarito  che  il  contatto  sessuale  è elemento 
essenziale  per  la  tra.smissione  della  malattia  in  questo 
gruppo  di  soggetti  e che  l'elevatissima  percentuale  di  po- 
sitività è direttamente  collegata  con  il  grande  numero  di 
partner  sessuali. 

L'iiKìdenza  e prevalenza  dell'AIDS  tra  omosessuali  di 
sesso  maschile  varia  tra  il  2 e il  5%.  mentre  l'incidenza 
di  ARC  {AIDS-Relaied  Complex:  v.  sotto)  si  aggira  in- 
torno al  5-10%.  Circa  il  70-90%  di  soggetti  selezionati 


valutati  per  la  presenza  di  anticorpi  specifici  contro  HIV 
risulta  essere  positivo. 

2.  Tossìcodipendenli.  - AIDS  è stata  riportata  in  un 
gran  numero  di  tossicodipendenti  facenti  uso  di  sostanze 
stupefacenti  per  e.  v..  per  la  maggioranza  eterosessuali, 
con  l'abitudine  di  riutilizzare  o condiWdcrc  aghi  c sirin- 
ghe. frequentatori  di  cosiddette  shwting  galleries  (luoghi 
di  ritrovo  popolari  tra  tossicodipendenti,  in  cui  il  «trat- 
tamento» endovenoso  viene  realizzato  a catena),  c ad 
alta  promiscuità  sessuale. 

3.  F.mofilici.  - 1 casi  di  AIDS  osservali  tra  pazienti  af- 
fetti da  emofilia  sono  attribuiti  a infezione  da  HIV  tra- 
smessa. in  particolare,  attraverso  l'infusione  di  concentrati 
di  fattore  Vili.  I concentrati  incriminali  vengono  preparati 
da  pools  di  2000-20.000  donatori  (è  nolo  che  negli  U.S.A. 
il  sangue  era  largamente  prelevato  tra  soggetti  a rìschio;  in 
Italia  vi  sono  norme  mollo  più  restrittive)  c fino  alla  sco- 
perta dell'agente  causale  della  sindrome  e alla  messa  a 
punto  di  un  test  rapido  per  ridcntificazione  dei  lotti  di 
sangue  contaminato  non  esisteva  alcun  mezzo  per  proteg- 
gere questi  pazienti  dal  rischio  di  venire  infettali.  Sebbene 
il  numero  di  casi  di  emofilici  con  AIDS  sia  limitato,  la 
frequenza  di  malattia  in  questo  gruppo  raggiunge,  negli 
U.S.A. , ri%  negli  adulti  e il  4.8%  nei  bambini. 

La  situazione  per  gli  emofilici  è ora  molto  migliorata  in 
quanto  il  trattamento  dei  preparati  del  fattore  Vili  col 
calore  umido  (vapore  a 60  “C  per  10  ore  ad  una  pressio- 
ne di  1200  millibar)  sembra  distruggere  sia  il  virus  HIV 
che  quello  deirepatile  B. 

4.  Pazienti  in  età  pediatrica.  - Alcune  centinaia  di  casi 
di  AIDS  in  età  pediatrica  sono  stati  descrìtti  a tutt'oggi. 
La  maggior  parte  dei  bambini  affetti  apparteneva  a nuclei 
familiari  in  cui  almeno  uno  dei  membri  era  a rischio.  La 
trasmissione  in  questi  casi,  in  quelli  in  cui  non  sono  iden- 
tificabili fattori  di  rìschio,  quali  trasfusioni  di  sangue  o 
concentrali,  avviene  verosimilmente  in  utero  da  madre 
infetta  a feto. 

Per  entrambi  i gruppi,  emofilici  e neonati  di  madri  in- 
fette, è stata  notata  una  maggiore  rapidità  di  decorso  cli- 
nico rispetto  ad  altri  gruppi  a rìschio. 

5.  Folitrasfusi.  - L'attenta  .selezione  di  lotti  di  sangue 
per  la  presenza  di  anticorpi  anti-HIV  dovrebbe  scongiu- 
rare l'ulteriore  diffondersi  dell’infezione  tra  pazienti  poli- 
trasfusi. L'unica  remota  possibilità  è quella  di  ricevere 
sangue  donato  da  un  soggetto  infetto,  prima  che  sia  sve- 
labile  la  presenza  di  anticorpi  anti-HIV. 

Diffusione  dell'AIDS  nel  mondo,  in  Europa  e in  Italia 
Alla  fine  del  1986  erano  ^ati  già  identificati  oltre  38.000  casi  di 
AIDS  nel  mondo  (tab.  I). 

Nella  tab.  II  vengono  riportati  ì casi  di  AIDS  notificati  in  26 
paesi  europei  al  31  marzo  1987. 

Nella  tab.  Ili  riportiamo  l'incidenza  deU'AIDS  io  alcune  me- 
tropoli nel  1985. 

In  Italia  il  primo  caso  di  AIDS  è stato  diagnosticato  neiresia- 
le  del  1982;  altri  4 casi  sono  stati  diagnosticati  nel  1983  per  poi 
aumentare  con  una  curva  a progressione  esponenziale  con  tem- 
po di  raddoppio  dei  casi  circa  ogni  6 mesi. 

Secondo  quanto  riportato  nel  II!  Rapporto  della  Commbsione 
Nazionale  per  la  lotta  all'AIDS  c del  Centro  Operativo  AIDS 
deirislitulo  Superiore  di  Sanità,  dal  1°  gennaio  1982  al  31  mar- 
zo 1987  sono  stati  segnalati  in  Italia  652  cari  di  AIDS  (531 
maschi  e 121  femmine).  Di  attesti,  SS.7%  eraiK>  loskodipcndcn- 
ti,  25%  omoses.suali.  A,9%  omosessuali  c tossicodipendenti. 
3.7%  emuhJici,  2.1%  politraslusi,  l,S%  contatti  eterosessuali, 
4,1%  figli  di  madre  tossicodipendente.  2.6%  con  fattori  di  ri- 
schio non  accertali.  Sono  stali  registrati  373  decessi  (57.2%). 
Per  quanto  riguarda  la  dtsiribuzjonc  per  regioni,  il  maggior 
numero  di  cast  i stato  segnalato  in  Lombardia  (248),  seguono 
Lazio  (86)  cd  Emilia  (70). 
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TAB.  I.  CASI  DI  AIDS  NEL  MONDO  AL  31  DICEMBRE 
1986  (OMS) 


Contwrnti 


Nvfflero  éi  Numero  dei 

CMÌ  • pMsi  notificaati 


Africa* 

2306 

17 

Amenebe 

31.536 

24 

Asia 

46 

10 

Europa 

3808 

19 

Oceania 

395 

2 

Totale 

.38.091 

L_  J 

* I valori  citati  per  l'Africa  sono  avMihiiamcntc  inatiendihiir  alla  Srrornf 
/nitmaricmo/  Con/rrtfuv  on  AIDS  di  Parigi  (giugno  1986)  infatti  Bila 
tCapila  (Kimliasa.  7jure)  ha  altcrmato  che  i imposubik  valutare  m Afn< 
ca  i cavi  di  AIDS  conclamali  io  quanto  vi  i.  ira  l'alim.  il  nhuto  degli  Mev 
ù governi  a riamosccrc  il  prohlema;  &i  pensa  invece  che  il  numero  delle 
persone  infclle  possa  oscillare  tra  1 e 1^  milioni. 


TAB.  II.  CASI  COMPLESSIVI  DI  AIDS  NOTIFICATI  IN 
26  PAESI  EUROPEI  AL  DICEMBRE  1984,  AL  GIUGNO 
1985.  AL  GIUGNO  1986  E AL  MARZO  1987 


Nomerò  del  casi 


pH.  85  già.  86  I m«r.  87 


Austria 

■ 

13 

18 

36 

72 

Belgio 

65 

99 

171 

2,30 

Cecoslovacchia 

0 

0 

4 

7 

Danimarca 

34 

48 

93 

1.50 

Finlandia 

5 

6 

11 

19 

Francia 

260 

392 

859 

1632 

Germania  Est 

0 

0 

0 

3 

Germania  Ovest 

IJ3 

220 

538 

999 

Grecia 

6 

9 

22 

41 

Irlanda 

0 

0 

IO 

19 

Islanda 

0 

0 

2 

4 

Italia 

14 

52 

300 

652 

Jugoslavia 

0 

0 

3 

IO 

Lussemburgo 

0 

1 

3 

7 

Malta 

0 

0 

5 

5 

Norvegia 

5 

li 

24 

45 

Olanda 

42 

66 

146 

260 

Polonia 

0 

0 

0 

2 

Portogallo 

0 

0 

28 

,54 

Regno  Unito 

108 

176 

389 

729 

Romania 

0 

0 

1 

2 

Spagna 

IH 

38 

177 

357 

Svezia 

16 

27 

57 

lOS 

Svizzera 

41 

63 

138 

227 

Ungheria 

0 

U 

0 

3 

URSS 

0 

0 

3 

TAB.  lU.  INCIDENZA  DI  CASI  DI  AIDS  (PER  MILIONE 
DI  ABITANTI)  IN  ALCUNE  METROPOLI  NEL  1985 


Città 


N.  cui/I.WW.008  Mumti 


New  York 

285.7 

San  Francisco 

1 254.1 

Los  Angeles 

. 79.3 

Parigi 

77.6 

Oucsli  dati  confcrmurKi  che  nel  nostro  paese  i tos.vicodipcn- 
denti  costitubcono  la  categoria  a più  eievaio  nschio  di  contrarre 
la  malattia. 

La  diffusone  dell'infezione  da  HIV  e dell'AIDS  in  Africa, 
alla  luce  di  recemi  anche  se  soltanto  parziali  dati  epidemiologici, 
sia  assumendo  una  estensione  pretKcupante  se  cunsidcriamo  che 
il  numero  di  casi  di  AIDS  a Kinshasa,  nello  Zaire.  ri.sultava  di 
circa  UHM)  casi  per  milione  di  ahitami  già  nel  1985. 

Dal  punto  di  vista  epidemiologico  e dinKX>  l'infezione  da  que- 
sto virus  presenta,  in  Africa,  alcuni  aspetti  pariicolan.  L'HIV  si 
trasmette  soprattutto  attraverso  contatti  elertrscvsuali.  oltre  che 
attraverso  il  sangue  infetto  e attraverso  la  via  trunsplaccmare;  il 
rapporto  maschi  femmine  varia,  in  alcuni  Stati,  da  1.7  : I a 
1,1  : 1.  I malati  con  AIDS  presentano,  soprattutto,  devastanti 
manifestazioni  gastrointestinali  e dermatologiche.  Le  infezioni 
opponunisiiehe  di  più  frequente  osservazione  sono  la  candidìasi 
orocMifagca.  la  cTÌ|Mococeosi,  la  toxoplasmosi,  la  tubercolosi  e la 
criptmporìdiosi.  Solo  il  14%  presenta  polmonite  da  Pnrumory- 
rm  carinii.  Molto  frequente  è il  sarci>rna  di  KafKisi  disseminato. 

La  percentuale  di  soggetti  sieropositivi  raggiunge  arK'he.  in 
alcune  città,  livelli  del  i8Vi>  in  donaton  di  sangue  apparente- 
mente sani  e dcir8K%  in  prostitute.  Più  in  gcrvcralc,  il  tasso  at- 
tuale di  inciden/iì  della  infezione  da  HIV  t stimalo  intorno  allo 
0,75%  detta  popolazione  generale-  L'infezione  ò p<irticoljrmcntc 
diffusa  neirÀfrica  centrale  (Zaire.  Kenya.  Oambia,  Gabon. 
Malawi.  Ruanda.  Senegai.  Tuiuiinia,  Uganda.  Zamltia.  Sud- 
Africa):  attualmente,  si  stima  che  diversi  milioni  di  individui  in 
queste  regioni  siano  portatori  del  virus,  costituendo  un  gravissi- 
mo proMcma  di  sanità  pubblica 

EliolofEia  delFAIDS 

Come  già  detto,  l'agente  responsabile  dell'AIDS  à il 
virus  HIV  {Human  /mmurunitfuirmy  Virus).  L'HIV  è un 
rctrovirus  (v.),  cioè  un  virus  a RNA  contenente  una 
DNA-polimcrasi  RNA-dipcndcntc  (trascrittasi  inversa), 
un  enzima  che  costruisce  una  copia  di  DNA  a partire  dal- 
l’RNA  virale;  la  copia  di  DNA  va  poi  a integrarsi  nel 
genoma  della  cellula  ospite.  Il  vinone  dcU'HIV  è una 
particella  sferica  ricoperta  da  un  involucro  costituito  da 
uno  strato  lipidico  e da  due  strutture  glicoprotidiche  (la 
componente  esterna,  gp  120.  e la  componente  nello  spes- 
sore della  membrana,  gp ‘il).  La  porzione  centrale  del 
virus  contiene  le  proteine  p \7,  p 24  e p 15,  quindi 
TRNA-virale  e l'enzima  trascrittasi  inversa. 

Il  corredo  genetico  dcll'HIV  (Hg.  1)  è formato  da  3 geni 
fondamentali:  il  gene  env  (che  codifica  per  le  proteine  del- 
l'involucro),  il  gene  gag  (dhe  codifica  per  l'RNA  virale),  il 
gene  poi  (che  codifica  per  le  proteine  strutturali).  Sono 
presenti  almeno  altri  4 geni,  tat  /II,  trs  (o  art),  sor,  Xorf  di 
cui  il  più  importante  sembra  essere  il  gene  tat  che  regola  la 
trascrizione  virale.  Alle  estremità  sono  presenti  sequenze 
ripetitive  terminali,  LTR  {Long  Terminal  Repeats),  che 
controllano  l'espressione  dei  geni  virali. 

Le  principali  caratteristiche  biologiche  dell'HIV  sono: 
tropismo  cellulare  specifico  verso  cellule  che  espongono  il 
recettore  T4  (fig.  2):  linfociti  T helper  soprattutto,  ma 
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Fig.  I.  Struttura  genetica  del  virus  HIV.  Il  virus  contiene  7 ^ni 
(m  corifvo).  tiaocheggiati  da  sequenze  ripetitive  terminali  (LiR) 
che  contengono  i promotori  della  trascrizione  virale.  Per  ulterio- 
ri spiegazioni,  v.  testo.  lOa  H.  Miisuva  e S.  Broder, 
Nature  1987.  325.  773). 
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anche  macrofagi  e alcune  cellule  neno<«:  tra«:rìttasi  in- 
vena ad  alto  peso  molecolare;  non  reattività  con  a>mpo- 
nenti  dei  virus  HTLV-1  (Human  T CHI  Leukemia  Virm> 
lype  f)  e HTLV-2:  assenza  di  attività  trasformante;  attivi- 
tà citopatica  sui  linfociti  T;  tipico  aspetto  allcsamc  clet- 
trt)nmicrt>scopico  (fig.  3);  non  uniformità  antigenica  (ca- 
pacità di  mutazione  genica  ad  alta  frequenza). 

li  genoma  virale  è costituito  da  circa  9500  nuclcotidi: 
alcune  varianti  del  virus  differiscono  per  soli  80  nuclcoti- 
di, altre  per  più  di  KXX)  nucleolidi;  si  ha  quindi  una 
grande  variabilità  genetica  deI]‘H!V.  In  effetti  già  tra  i 
primi  due  ceppi  originariamente  identificati  in  laboratori 
diversi  (Francia  [Barrj^-Sinou-ssi  et  ai.,  1983)  c U.S.A. 
(Gallo  ei  ai.,  19M|)  esiste  una  differenza,  in  termini  di 
disomogeneità  della  sequenza  gcnomica,  variabile  tra  il  2 
e il  6%. 

I linfociti  T4  (T  heiper)  infettati  con  HIV  proliferano 
stentatamente  (circa  10  cellule  figlie  per  ciascun  linfocito 
infetto,  contro  circa  1(X)0  per  ciascun  linfocito  normale) 
e vengono  distrutti  ad  opera  del  virus;  in  conclusione  si 
ha  da  una  parte  la  diminuzione  dei  linfociti  T4  e dall'al- 
tra una  forte  replicazione  virale. 

L'HIV  interagisce  con  la  molecola  T4  presente  sulla 
superfìcie  del  linfocito  heiper  attraverso  la  proteina 
gp  120  della  membrana.  In  una  prima  fase  si  ha  rinseri- 
mento  del  patrimonio  genetico  virale  in  quello  del  linfoci- 
to con  la  formazione  di  un  provìm.%  che.  solo  in  caso  di 
«attivazione**  di  natura  immutvologica  del  linfocito  T,  si 
replica  attivamente  dando  luogo  ai  numerosi  virus  com- 
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Fig.  2.  Schema  illusiraiivo  del  priKCwo  infettivo  di  MIV 
(HtLV  III;  LAV)  nei  ci>nfronti  dei  linfociti  T4  {hflper),  Dopo 
la  penetrazione  del  virus.  aitravcrs«>  un  recettore  di  membrana 
che  coincide  con  lu  stessa  molccoia  T4.  alcune  cellule  vanno 
incontro  a replicazione  virale  con  effetto  citopatico:  altre  cctiulc. 
nelle  quali  si  vcnfkra  rmlcgruzKine  di  provirus  nel  DNA  cclluia- 
rc,  vanno  prohabilnsenlc  incontro  Millanto  ad  alicraziom  funzio- 
nati con  mantenimento  della  vitalità.  (MoJtptaia  da  fìowrn  D. 
L.,  Lane  H.  C..  Fauci  A.  S..  Ann.  Inlem.  Med..  103.  7fW- 
709). 


pleti,  la  cui  fuoriuscita  stessa  dalla  cellula  ne  determina  la 

lisi. 

Recentemente,  infine,  è stato  isolato  da  pazienti  afri- 
cani con  AIDS  un  altro  retrovirus  (ChaveI  et  al..  1986; 
Brun-Vczincl  et  ai.,  1987)  che  è senz’altro  correlalo  con 
HIV  ma  che  possiede  caratteristiche  genetiche  abba.stan- 
za  dissimili  da  farlo  classificare  come  virus  diverso 
(HIV-2).  In  realtà  HIV-2  sembrerebbe  maggiormente 
correlato  con  un  altro  virus  umano  recentemente  isolato 
in  Africa  (HTLV-IV)  non  dotato  di  patogenicità  e.  a sua 
volta,  correlato  con  alcuni  retrovirus  delle  scimmie  afri- 
cane (STLV-III).  Queste  scoperte  rinforzarto  Tipotcsi  (kl- 
i’origine  africana  dell'AIDS. 

In  base  a studi  sierologici  e di  analisi  micromolccolarc  è stato 
accertato  che  virus  con  elevato  grado  di  omogeneità  gcnomica 
con  Ì‘H1V  sono  rilcvabili  ncirorgani.smo  di  scimmie  del  vecchio 
mondo.  Infatti,  più  del  70%  delle  scimmie  africane  (african 
green  rrtonkeys:  Cercopitheeus  aethtops).  pi-rssiede  anltcorpi  che 
reagiscono  con  l’HIV. 

Anomalie  immanologiche  fai  corto  di  AIDS 

La  sindrome  da  immunodeficienza  acquisita  è caratteriz- 
zata da  un  profondo  deficit  del  sistema  immunitario  cellu- 
lare (tabb.  IV  e V).  Tale  deficit  predispone  sia  allo  svi- 
luppo di  infezioni  opportunistiche  che  all’insorgenza  di 
neoplasie  (sarcoma  di  Kaposi.  linfomi). 

In  generate,  pazienti  con  AIDS  presentano  una  grave 
linfopenia  periferica  e anergia  cutanea.  In  aggiunta  a ciò. 
i linfociti  periferici  di  questi  pazienti  tendono  ad  avere 
reazioni  deficitarie  quando  stimolati  in  vitro  con  ì più 
diversi  anligeni.  L’anomalia  predominante  è a carico  dei 
linfociti  T heiper  (OKT4  |OKT4(-f),  TQI(-I-))  leu  3). 
sebbene  esistano  alterazioni  funzionali  delle  cellule  NK 
(^'at^tral  Killer),  dei  B-linfociti  c macrofagi.  La  selettiva 
carenza  numerica  e funzionale  dei  linfociti  T è da  mette- 
re in  relazione  al  loro  preciso  ruolo  nella  catena  dell'infe- 
zione da  HIV,  Il  virus,  infatti,  infetta  selettivamente  que- 
sta sottopopolazione  linfocitaria.  in  tal  modo  sowertendo 
completamente  le  relazioni  tra  le  varie  componenti  delia 
normale  risposta  immunitaria,  considerato  il  ruolo  centra- 
le che  i linfociti  T heiper  possiedono. 

TAB.  IV.  ANOMALIE  IMMUNOLOGICHE  IN  PAZIENTI 
CON  AIDS 


1)  Alterata  funzione  dei  T-iinfodti; 

a)  1 trasformazione  hiastica 

b)  i reazione  ad  alluantigeni 

c)  i azione  dlotmsica 

d)  i produzione  di  V’intcrfcrone 

e)  I funzione  heiper  per  formazione  di  anticorpi 

0 t produzione  di  fattori  solubili  ad  attività  sopprcssiva  delle 

funzioni  T-<lipcndcnti. 

2)  Ahcratu  funzione  <ki  linfociti  NK: 
risposta  a IL-2  ma  non  a interferone. 

3)  Alterata  funzione  dei  B-linfodti: 

a)  aumento  di  cellule  spimtancamcnic  scccrncnti  anticorpi 
nel  circolo 

b)  i stimc^azioiic  in  vitro. 

4)  Cellule  con  funzione  di  esposizione  di  aniigcne: 

1 espressione  la  su  cellule  epidermiche  di  Ì.angerhans. 

5)  AfKtmalic  varie: 

a)  presenza  di  a*interferonc  acidolabile 

b)  t livelli  di  a-l-tirrursina 

c)  i livelli  di  fattore  Umico  sierico 

d)  t fattori  sierici  che  sopprimono  risposte  di  linfociti  nor- 

mali in  vitro. 
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TAB.  V.  ANOMALIE  IMMUNOLOGICHE  IN  AIDS  E 
SINDROMI  ASSOCIATE 


Càruppo  dì  pazienti 

Linfopciiia 

% del  normale 
T4m  1 T4+  i '«+ 

Asintomaiici 

No 

60 

90 

170 

Linfoadcnopalia 

No 

50 

60 

150 

Tromboctiopcnia 

No 

.50 

60 

150 

Sarcoma  di  Kaposi 

NivSi 

20 

40 

180 

Infezioni  opportuntslidic 

Si 

0-IU 

(MU 

50 

DIagiMMÌ  dì  ìnfczioiie 

La  diagnosi  sierologica  di  infezione  da  MIV  è basata  sul- 
l'impiego  di  varie  tecniche  immunodiagnostiche  che  utiliz* 
zano  quale  antigene  sia  il  virus  coltivato  in  vitro,  sia  priv 
teine  estratte  da  virus  exlracellulare  purificato,  sia  aniigeni 
di  HIV  ottenuti  con  la  tecnica  del  DNA  ricombinante. 


L'ELISA  costituisce  un  sistema  diagnostico  rapido  in 
grado  di  misurare  il  livello  di  anliairpi  specifìci  per 
l'HlV.  La  messa  a punto  di  questo  test  ha  anche  permes- 
so di  iniziare  uno  screening  sistematicx)  di  lotti  di  sangue, 
concentrali  di  fattori  antiemofìlid.  altri  emoderivati.  e 
avviare  una  più  organica  analisi  sieroepidemiologica  del- 
rinfezione  da  HIV.  in  grado  di  fornire  dati  più  precisi 
sulle  effettive  dimensioni  deirepidemia.  Il  test  immu- 
noen/.imatico  ELISA  disponibile  oggi,  per  la  sua  sensibi- 
lità e specificità  è in  grado  di  ridurre  al  minimo  il  margi- 
ne di  errore  dovuto  a cross-reattività  del  test.  Infatti,  per 
un  soggetto  upparlencnle  alla  popolazione  generale  esiste 
una  pi>ssibilità  inferiore  al  3%  che  un  test  risultato  posi- 
tivo rappresenti  un  positivo  vero  (da  qui  discende  la  ne- 
cessità di  non  praticare  screening  di  massa).  Invec'e.  per 
soggetti  appartenenti  a gruppi  ad  alto  rischio,  omosessua- 
li. tossicodipendenti  o emohlici.  un  test  positivo  è atten- 
dibile e predittivo  per  oltre  il  95%  della  presenza  di  anti- 
corpi per  rilIV.  In  generale,  si  raccomanda,  per  tutti  i 
soggetti  a basso  rischio  che  risultino  positivi  in  base  al 


Fig.  3.  /)  Micrufotugmfia  elet- 
tronica di  linftKitu  J'  umano 
infettato  dal  virus  IIIV  (IITLV* 
III).  SoiH)  evidenti  k*  numero- 
sissime particelle  virali.  2a  e 2b) 
Particolari  a forte  ingrandimen- 
to della  gemmazione  dei  virkmi 
dalla  membrana  cellulare.  {Per 

{lentUe  concessione  di  R.  C.  Cab 
o e Z.  Saìaiìuddin,  Naiionai 
Cancer  Instiiute,  Siati  Uniti 
d'America). 
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lesi  immum^nzimafteo  di  ricorrere  a teM  più  specifici 
(western  blot)  prima  di  riportare  il  risultato  (S.  L.  Sis'ac  et 
al.,  1V86).  Analogamente  TRI. ISA  può  mancare  di  valo- 
re in  quei  soggetti  asintomatici  che,  pure  se  infetti,  non 
presentino  anticerpi  nlevahili  in  circolo.  Si  consiglia  per- 
tanto di  applicare  misure  etiucalive  preventive  anche  a 
quei  soggetti  che.  pur  appartenendo  a gruppi  ad  alto  rì- 
schio. risultino  negativi  al  test  ELISA  (K.  H.  Maver  ei 
al.,  im>. 

Molto  recentemente  è stato  anche  messo  a punto  un 
test  immunoenzimatico  su  carta,  dotato  di  alta  specificità 
c bassissimo  costo  (spot  enzyme  mmwnoassay).  che  po- 
trebbe essere  utilizzato  nelle  regioni  del  mondo  in  cui 
non  siano  disponibili  le  risorse  tecniche  ed  economiche 
necessarie  per  gli  altri  test. 

In  presenza  di  risposte  ELISA  di  significato  incerto  à 
opptirtuno  ricorrere  ai  cosiddetti  test  di  conferma  che 
comprendono  il  western  blot  e il  test  di  immunofiuore- 
scenza  su  substrati  cellulari  infetti. 

L’iscìlamento  di  HIV  può  essere  tentalo  a partire  da 
liquidi  e secrezioni  biologiche,  tra  cui  sangue,  sperma, 
saliva,  secrezioni  vaginali,  coltivando  i campioni  su  op- 
portuni substrati  cellulari  (linee  continue  di  linfociti  T 
umani;  H9.  HUT-78). 

QwKirì  cIìbìcì 

Premesse  e classificazioni 

A quanto  sembra,  rincontro  tra  Tuomo  e TIIIV  provoca 
generalmente  una  infezione  silente  totalmente  asintoma- 
tica (esclusi  una  breve  fase  iniziale  (v.  sotto)  c gli  aspetti 
sierologici)  nella  grande  maggioranza  dei  casi,  infezione 
che  in  alcuni  individui  può  dar  luogo  successivamente  a 
una  sintomatologia  minore  denominata  ARC  (AIDS  • 
Related  Complex).  per  finire  poi  con  l’AIDS  conclamata 
(con  infezioni  opportunistiche  do  con  sarcoma  di  Kapo- 
si).  Solo  il  4-20%  degli  individui  infettati  con  HIV  finisce 
col  presentare  la  sindrome  di  AIDS  conclamata  (tale  va- 
lore è basato  su  studi  in  grupipi  a rìschio  differente).  Per 
Fauci  il  valore  deve  essere  portalo  al  3(KS0%.  Altri  AA. 
definivano  ci^me  LAS  (LymphoaJenopathic  Syndrome) 
un  altro  quadro  sintomatologico  minore. 

Molto  recentemente  sono  stati  pubblicati  i risultati  di 
studi  prospettivi  effettuali  su  popolazioni  omogenee  di 
omosessuali  sani  sieropositivi,  seguiti  per  numerosi  mesi, 
al  fine  di  individuare  eventuali  clementi  clinici  c labora- 
toristici  predittivi  della  evoluzione  in  AIDS  della  infeziiv 
ne  da  HIV.  Da  questi  studi  (Folk  et  ai.  19K7)  è emerso 
che  la  probabilità  di  evolvere  in  AIDS  conclamata  au- 
menta significativamente  se  il  soggetto  sieropositivo,  ben- 
ché asintomatico,  presenta  diminuzione  del  numero  di 
linfociti  T helper,  aumento  del  numero  dei  linfociti  T 
suppressor.  diminuzione  del  titolo  aniicorpalc  anti-HIV. 
e aumento  del  titolo  aniicorpalc  Anù-Cytomegalovirus. 

Vi  è stata  una  notevole  confusione  in  mento  alla  clas- 
sificazione e alla  terminologia  adottate  per  le  sindromi 
comunque  connesse  con  l’AIDS;  molti  AA..  ad  es.,  non 
fanno  distinzione  tra  ARC  e LAS  ma  le  riuniscono  in 
un'unica  categoria. 

Riportiamo  nella  tab.  V'!  le  terminologie  variamente 
usale  per  l’AIDS  c le  sindromi  con  essa  correlale. 

Nel  1986  una  Commissione  di  esperti  riunita  dal  (en- 
ter  for  infeclious  Diseases  dei  Centen»  for  Discase  Con- 
trol (CDC)  ha  stilato  un  nuovo  sistema  classificativo  che 
riportiamo  nella  tab.  VII. 

I4)  spettro  clinico  deH’infezione  da  HIV  dunque  va  dal- 
la completa  manifestazione  di  AIDS  (sarcoma  di  Kaposi 
c>'o  infezioni  opportunistiche),  a manifestazioni  di  linfo- 


TAB.  VI.  TCR.VIINOLOGIA  VARIAMENTI:  USATA  PER 
L'AIDS  E LE  SINDROMI  CONNESSE  CON  L'AIDS 


AIDS  coiidaauta 

La  sindrome  corrisponde  completamente  ai  criteri  definitori  dei 
Cenicrs  for  Oiscasc  Control  (CDC):  sopraltutlo  manifeslazìo- 
nt  da  immunodeficienza  (infezioni  oppoiiunislichc)  e/o  sar- 
coma di  Kaposi  (cxirrisponde  alta  categorìa  C-l  e al  sono- 
gruppo  D del  gruppo  IV  della  lab.  VII). 

Sindrome  corretmla  all’AIDS  (AIDS-Relaled  Compiei:  ARC) 

Presenza  di  segni  e sintomi  che  inductmo  linfoadcnopatia  gene- 
ralizzata. perdita  di  peso  spiccata,  febbre,  diarrea  cronica  gra- 
ve. Icucopcnia.  Iinfopcma.  iromboolopcma  idiopatica,  anor- 
malit.i  ìmmunologichc.  mughetto  Tali  soggetti  non  presenta- 
no le  tipiche  infezioni  opportunistiche  o il  sarcoma  di  Kaposi 
dell'AIDS  conclamata.  Corrisponde,  in  parte,  al  gruppo  III  e 
al  vmogruppo  A (gruppo  IV)  della  tab.  VII. 

Sindrome  da  Hnfoadenopatia  cronica  (LAS) 

È caraticnzzata  (in  omosessuali)  dalla  presenza  da  almeno  3 
mesi  di  una  linfoadenopatia  ccHnvolgente  due  o più  stazioni 
linfoghiandolari.  in  assenza  di  altre  malattie  che  possano  giu- 
slificarne  la  presenza  (corrisponde  al  gruppo  III  della  tab 
VII).  Tale  termine  i caduto  in  disuso;  ^ stato  sostituito  con 
quella  di  linroadenopatia  generalizzala  persistente  (PCìl.);  v. 
sotto  tab.  VII. 

Pre-AIDS  (Pre-Acqnired  Imnranodeficiency  S)-ndromt) 

Termine  impiegato  per  indicare  persone  con  ARC  o LAS  che 
quasi  certamente  saranno  colpite  da  AIDS-concIsmata.  Que- 
sto termine  non  dexe  mere  mato  in  quanto  non  vi  sono  dati 
predittivi  certi  per  poter  arfcrmarc  che  tutti  i pazienti  con 
ARC  e/o  LAS  si  ammaleranno  di  AIDS  conclamata 

AIDS-minorc  fleucr  AIDS) 

Con  tale  termine  si  identifica  una  sindrome  caratterizzata  da 
mughetto,  potpora  idiopatica  di  tipo  auloimmunc  (c  non  da 
immunocompicssi).  herpes  zoster  e anomalie  immunologiche. 
Anche  questo  termine  è assolutamente  da  evitare. 


adenopatia  generalizzata  o a una  iniziale  sindrome  tipo 
mononucleosi  infettiva,  fino  a es.serc  totalmente  asinto- 
malica. 

La  nuova  definizione  di  AIDS  conclamata  (gruppo  IV'. 
categorìa  C-l  c sotltrgruppo  D della  Ctassìficaùon  System 
dei  CDC  [tab.  VII])  include  attualmente  (a)  diagnosi  di 
infezione  da  HIV  (presenza  di  anticorpi  o Isolamento  del 
virus  da  liquidi  fisiologici),  (fi)  sarcoma  di  Kaposi  o lin- 
fomi, (r)  infezioni  opportunistiche  (polmonite,  meningite 
o encefalite)  da  A.'ifwrgillus,  Candida,  Cryptococcns,  ci* 
lomcgalovirus.  .\ocardia.  Slrongyloides . To.xoplasma. 
micobaltcri  atipici  (specialmente  da  Mycobacterium 
arium-intracellulare).  esofagite  da  Candida  e da  herpes 
simplex.  Icucocncefalite  progressiva  multit'ocale,  entero- 
colite cronica  da  Cryptospondium , herpes  simplex  muco- 
cutaneo  disseminato  di  durata  supcriore  a 5 settimane. 

L’infezione  da  HIV'  può  assumere  un  quadro  acuto 
mononuclcosico  che  non  differisce  da  quello  della  mono- 
nuclcosi  infettiva,  con  0 senza  meningite  asettica,  c che  si 
usMKia  a segni  di  sieuKonversione  per  gli  anticorpi  anti- 
HIV  (gruppo  I della  Clmsifkalion  System  dei  C'DC).  È il 
quadro  che  si  presenta  aH’inizio  deH'infezione  e che  quasi 
sempre  passa  inosscrv'ato  in  quanto  è breve  c si  ha  sem- 
pre la  risoluzione  della  sintomatologia. 

L infe/ione  da  HIV  può  manifestarsi  altresi  amie  /m- 
foadenopatia  generalizzata  persistente  (corrisponde  al 
gruppo  III  della  Classification  System  dei  CDC).  Sono 
osservati  malessere  generale,  anoressia,  febbre,  cefalea. 
(K'casionalc  faringite,  linfoadenopatia.  linfoadenopalia 
generalizzata  persistente  viene  definita  in  base  alla  pre- 
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TAB.  VII.  SISTEMA  CLASSinCA'nVO  (CLASSIFICA- 
TION  SYSTEM  DEI  CDO  DELLA  PATOLOGIA  CON- 
NESSA CON  L'INFEZIONE  DA  HIV* 

(tabcllu  realizzala  sulla  base  dei  ikteumenio  dei  Ccnlcrs  for  Di- 
sease  Control.  Atlanta:  Ann.  hurrn.  Sfed..  l^S6,  105.  2J4) 


Grvppo  I.  infezione  acuta 

Viene  definii.'!  i.x>me  una  sindrome  simitmononuclcosica,  con  o 
senza  meningite  asettica,  associala  con  sierocons'ersione  ps’r 
anticerpi  HIV;  tale  sindrome  appare  al  momento  o subito 
dop«i  l'ini/ialc  infezione  con  HIV.  Dopo  la  risoluzione  di  que- 
sta sindrome  acuta,  il  soggetto  deve  venir  riciassificato  in  uno 
dei  gruppi  che  seguono. 

Grappo  IL  Infezione  asinloniatìca 

Viene  definita  dail’asscnza  di  sintomi  di  infezione  da  HIV  con 
positività  dcti.'i  sterodiagnosi.  I p;izienti  di  questo  gruppo  pos- 
sono essere  solioclassitìculi  sulla  base  dei  risultati  delle  inda- 
gini di  laboratorio. 

Grappo  III.  LInfoadenopatia  generaltuata  persistente  (PGLI 

Viene  definita  ci>me  tinfoademi^alia  pal^bile  (ingradimemo  di 
almeno  1 cm  o più)  di  2 o più  stazioni  linfom»daÌi  extraingui- 
nali per  più  di  3 mesi,  in  assenza  di  altre  malattie  che  possarro 
giustificarne  la  presenza.  I pazienti  di  questo  gruppo  possomt 
essere  sotloctassificati  sulla  base  dei  rbuliati  delle  indagini  di 
laboratorio. 

Grappo  IV.  Altra  patologia  da  HIV 

Soilogruppo  A.  Aftifaiiìa  costiiuzitmaie 

Definito  da  una  o più  delle  seguenti  condizioni:  febbre  persisten- 
te iki  più  di  un  mese,  perdita  di  peso  di  più  del  10%  rispetto 
ai  peso  di  base,  diarrea  persistente,  in  assenza  di  altre  malat- 
tie che  possano  giustiftcarnc  La  presenza. 

Sfìiiofiruppo  B.  Malaiiia  neuridogica 

Definito  d.*)  una  o più  delle  seguenti  condizioni:  demenza,  mie- 
lopatia.  nevriti,  in  assenza  di  altre  malattie  che  possano  giu- 
stificarne la  presenza. 

SoUofruppo  C.  .Ktalanie  da  infezioni  secondarie 

Dehnilo  dalla  diagnosi  di  malattia  infettiva  a.vsociata  con  infe- 
zione da  HIV'  o ir»dicaliva  di  un  difetto  dcirimmuniià  cellu- 
ìomediaia.  Viene  suddiviso  ulteriormente  in  2 categorie. 

Categoria  C'-/**:  include  pazienti  cim  malattia  invasiva  dovuta  a 
1 o più  delle  12  infezioni  secondarie  indicate  dalla  C'DC  per 
definire  un'AIDS  conclamala:  polmonite  da  P.  etiriwV.  cripto- 
sporidiosi  cronica,  toxs^lasmosi.  sirongiioidusi  extraintcstina- 
Ic.  isospuriasi  (ciKcidiosi).  candidiasi  (esofagea,  bronchiale, 
polmonare),  criptococcosi,  infezioni  da  Mveoimaerium  avium- 
iniraceUtdare.  infezioni  da  citomegalovirus.  infezione  dissemi- 
nata o mucuculanca  da  herpes  simplex,  Icucocncefalopalia 
focale  progressiva. 

Categoria  C’-2:  include  pazienti  con  malattie  invasive  dovute  a 1 
delle  6 infezioni  qui  specificate:  Icucoplachia  orale,  herpes 
zoster  a localizzazione  mullidcrmalomcnca.  baitcrìcmia  ricor- 
rente da  Salmonella.  nocardiosi.  tbe  c candidiasi. 

Sonogruppif  P.  Tumori  secondari** 

Viene  definito  dalla  presenza  di  uno  o più  tumori  indicati  per 
delinirc  un'AIDS  conclamata:  sarcoma  di  fCapissi.  linfoma 
non-Hodgkin  (linfoma  a piccole  cellule  non  indentate  o sar- 
coma immunoMostico).  linfoma  primitivo  del  cervello. 

Sottogruppo  E.  Altre  condizioni  in  infezioni  da  HIV 

Viene  defìnilo  dalla  presenza  di  altri  segni  o mìilattic.  non  clas- 
sificale sopra,  attribuibili  airinfczione  da  HIV;  include  pazien- 
ti con  polmonite  interstiziale  cronica  linfoide.  pazienti  con 
malattie  infcllivc  non  indicate  nel  sollogruppo  IV-C  c pazien- 
ti con  ncof^asie  non  indicate  nel  sottogruppo  IV-D. 


* Indivxlui  classiftcati  ui  un  particolare  gruppo  ruMi  possnrMi  estere  ridos- 
sificat»  in  un  prtceJenie  gruppo,  anche  se  il  quftdro  clinico  si  sia  nsolio. 

**  Include  i pguicnii  che  corrispondono  alla  ddlnizionc  di  Att>S  concta- 
ituiia  adnoata  dai  C'DC. 


senza  di  linfoadenomegulia  in  due  o più  stazioni  extra- 
inguinali.  assenza  di  cause  indentifìcabiii  di  adenopatia 
(al  di  fuori  dclTHIV).  presenza  di  ipcrplasia  reattiva  alla 
biopsia  iinfonodale. 

Nella  ct>sidde(ia  sindrome  correlata  all'AIDS  (AIDS- 
Kelaied  Complex:  ARC)  ai  sintomi  propri  della  linfoade- 
nop;itia  si  possitno  accompagnare  una  grave  perdita  di 
peso,  la  diarrea  e la  febbre  persiMcnti.  mughetto.  linfiv 
pcnia.  tromhocitopcnia  idiopatica.  Tale  forma  non  trova 
una  esatta  collocazione  nel  Ctassification  System  dei  CDC 
(fa  parte  del  gruppo  HI  e del  sottogruppo  A del  grup|x> 
ÌV,  riportati  nella  tab.  VII). 

Sia  la  LAS  che  l'ARC  quasi  sempre  vengono  seguite 
dalla  AIDS  conclamala. 

Un’altra  manifestiizionc  legata  all'immunodclìcicnza  indotta 
da  HtV^scmbra  essere  il  quadro  di  porpora  trombsKiiopenica 
idiopatica  osvers'ala  in  un  piccolo  numero  di  pazienti,  altrimenti 
asintomatid.  Un  quadro  immbocitopenko.  quasi  sempre  senza 
alcuna  maniresiazkìnc  clinica,  è stato  spevsissimo  rilevato  in  tos- 
sicodipendenti «HI  AIDS  (M.  Galli.  19X7). 

All'altra  estremità  delio  spettro  delle  manifestazioni  di 
infezione  con  HIV.  c il  grande  gruppo  degli  individui  asin- 
tomalid  (gruppo  II  del  Ctassification  System  dei  CE>C). 
soprattutto  omosessuali,  emotìlìci.  partner  di  individui  in- 
fetti. che  presentano  anomalie  immunologiche  sveiabili 
solo  attraverso  test  di  laboratorio,  c altrimenti  considera- 
bili normali,  pur  se  infetti  (portatori  asintomaticì). 

Un'altra  classificazione,  utilizzata  da  alcuni  clinici  per  i 
pazienti  con  infezione  da  HIV.  è quella  del  H'rt//er  Reed 
Army  Mediati  Center  (Washington,  U.S.A.).  Questa  clas- 


Fig  4,  Walter  Reed  Staging  Ctassification  per  le  infezioni  da  HIV' 
(per  più  ampie  spiegazioni,  cfr.  testo).  | eriicri  essenziali  per 
I assegnazione  a ciascuno  stadio  Mmo  indicati  dagli  esagoni;  più 
precisamente,  la  linloadenopalia  cronica  c dehnila  dalla  presen- 
za di  linfonodi  in  due  o più  sedi  cxtrainguinalì.  con  diametro 
maggiore  di  1 cm.  che  persiste  per  più  di  tre  mesi.  Lo  stato 
normale  (NL)  delta  jjpcrsensibiliia  ritardala  ò dchnilo  dalia  ri- 
spt»la  (infiltrato  di  almeno  5 mm)  ad  almeno  2 dei  seguenti  4 
aniigeni;  anatossina  tetanica,  untigcnc  iricoftiicu.  virus  parotiti- 
co.  candida  (P:  ar^rgia  cutanea  parziale,  definita  dalia  pievenza 
di  almeno  una  delle  risposte  ai  4 aniigeni:  C:  anergia  cutanea 
«>mp(cla). 
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sificazionc  (fìg.  4).  adotuta  negli  U.S.A.  per  il  {personale 
militare,  è particolarmente  semplice  c permette  una  buo- 
na visualizzazione  dei  vari  aspetti  clinici  e di  laboratorio 
presenti  in  questi  pazienti. 

Lo  stadio  WR  0 si  riferisce  a soggetti  ad  alto  rischio 
senza  evidenza  di  infezione  e con  normalità  degli  altri  pa- 
rametri riptìrtali  nello  schema.  Gli  stadi  da  WR  1 a WR  6 
corrispondono  alle  varie  situazioni  cliniche  nelle  quali  vi  è 
un'alterazione  dei  6 parametri  fondamentali  considerati  in 
questa  classiRcazionc  (presenza  di  anticorpi  anti-MIV  o 
isolamento  del  virus;  linfoadenopatia  cronica;  numero  di 
linfociti  T‘helper;  stato  deiriperscnsibilità  ritardata;  pre- 
senza di  candidiasi  orale;  presenza  dì  infezioni  opportuni- 
stiche). 

L’occofrenza  di  altri  sintomi  clinici  (febbre  3H  “C  per  3 
settimane,  perdita  di  peso,  sudorazione  notturna,  diarrea 
cronica)  va  segnalata  aggiungendo  la  lettera  B alla  sigla 
dello  stadio  (per  es.  WR  3B);  il  sarcoma  di  Kaposi  va  se- 
gnalato con  la  lettera  K;  il  coinvolgìmento  del  S.N.C.  con 
la  lettera  CNS;  la  presenza  di  neoplasie,  diverse  dal  sar- 
coma di  Kaposi,  con  la  lettera  N. 

Dei  pazienti  am  diagnosi  di  AIDS  conclamata,  circa  il 
5S7o  presenta  infezioni  opportunistiche  al  tempo  della 
diagnosi,  il  24%  sarcoma  di  Kaposi.  e circa  il  6%  en- 
trambe le  manifestazioni. 

In  ba.se  ai  dati  di  numerosi  studi  sul  decorso  clinico 
della  sindrome,  è stato  rilevato  che  i pazienti  la  cui  dia- 
gnosi di  AIDS  è basata  sulla  presenza  di  segni  di  infezio- 
ne da  HIV  e sarcoma  di  Kaposi.  presentano  un  dea>rso 
meno  precipitoso  dei  casi  con  polmonite  da  Pneumoeystis 
carina  aH'esordio  e sembrano  essere  meno  soggetti  a svi- 
luppare ulteriori  infezioni  opportunistiche. 

In  pazienti  con  manifestazioni  di  sindrome  da  immu- 
nodeheienza  acquisita  sembra  esistere,  inoltre,  una  mag- 
giore possibilità  di  sviluppare  reazioni  tossiche  a farmaci 
e in  particolare  ad  antibiotici. 

I sintomi  clinici  tipici  dell'AIDS  conclamata  sono  costi- 
tuiti dalla  febbre,  dal  calo  di  peso,  dalla  diarrea  (anche 
10-15  litri  al  giorno),  dalia  polmonite,  sovente  dai  tumori 
e spesso  dalie  complicazioni  neurologiche. 

Le  infezioni  opportunistiche  deU'AÌDS 
Le  più  comuni  infezioni  opportunistiche  con  i relativi 
agenti  etiologici  in  pazienti  con  AIDS  conclamata  sono 
elencate  nella  tab.  Vili. 

Sebbene  si  tratti  di  microrganismi  che  possono  trovarsi 
in  altri  malati  immunodepressi.  il  gruppo  di  quelli  riscon- 
trabili nell'AIDS  è per  frequenza,  c in  parte  per  qualità, 
notevolmente  diverso:  ad  cs..  PneumcKystis  carimi  è pre- 
sente dallo  1,1%  dei  bambini  con  leucemia  linfoblastica 


TAB.  Vili.  INmZlOM  OPPORTliNISnCHF  NEU.'AIDS 


ManifesUzioai  dìnlrlie 
più  frequenti 


Protozoi 

Pneumoeystis  carina 

polmonite 

retinite 

C 'ryptosporidium 

diarrea  (enterite) 

Toxoplasma  fionda 

encefalite,  neoformazioni  nei 
S.N.C..  rctirKKoroiditc 

hospora 

aiccidiosi 

Viras 

Citomcgalovirus 

infezione  disseminata 
encefalite 
rciinocoroiditc 
polmonite 

Herftes  simplex 

stomatite 

lesioni  ulcerative  mucocutancc 

Herpes  zoster-iaricetla 

lesioni  cutanee  localizzate 
infezione  disseminala 

Virus  Papova 
Mketi 

leucoencefalile  muliifocalc 
progressiva 

Candida  alhiccms 

mughetto 

cvifagitc 

candidiasi  disseminata  muctv 
cutanea 
encefalite 

C/>/worr>rfu$  neoformans 

meningite 

infezione  disseminata 

Histuplasma  capsuiaium 

infezione  disseminala 
polmonite 

AsperniUiLS  sp. 

polmonite 

Peinellidium  boydii 

polmonite  (raro  riscontro) 

Batteri 

Mvcobacterium  aviumdniracel- 

linfoadenopatia 

Udore 

infezione  disseminata 

Mycohacterium  tuhercuhsis 

infezione  disseminata 

iMteria  monocylogenes 

raro  riscontro 

Nocardia  »p. 

raro  riscontro 

Legionelta  sp. 

polmonite  (raro  riscontro) 

Batteri  gramnegativi 

raro  riscontro 

Eiaunti 

Strongyloides  siercoralis 

strongiloidosi  cxlrainieslinali 

Fig.  5.  Aspetti  ritdiologict  di  pncurmtpatia  du  Pneumocystu  canna  (PCP)  osservati  in  3 pazienti  con  AIDS.  {(Hserx'azionf  5.  Resta). 
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hg.  6.  Biopsiu  polmonare  in  un  vi>ggcuo  con  AIDS  ulfcuo  da 
pncumopaiij  da  Pneum€K\stù  ranmj  (colorazione  Ciicm&a):  si 
noli  rinlarcimento  cellulare  e fMvtozoarìo  del  parenchima.  (D.t- 
sfryaziont  S.  Resta). 


acuta,  allo  0.2  dei  trapiantati  renali,  mentre  nell'AIDS 
c’è  un  (asso  di  attacco  per  anno  del  35>60%;  il  MycohaC’ 
terium  avium-iniraceilulare  è molto  frequente  nell'AIDS 
e rarissimo  negli  altri  gruppi  di  immunodepressi;  l'esofa- 
gite da  Candida  c le  lesioni  cerebrali  da  Toxoplasma 
appaiono  molto  frequentemente  neH'AlDS;  sono  rare, 
invece,  quelle  dovute  ad  Aspergillus  sp.,  Nocardia  sp.  e 
Usteria  monocytogenes.  La  differenza  dello  spettro  di 
patogeni  opportunisti  ncU'AIDS.  in  comparazione  con 
quello  di  altri  malati  immunodepressi,  suggerisce  che 
Timmunodelìcienza  dell'AIDS  sia  differente  qualitativa- 
mente c quantitativamente. 

La  polmonite  è.  come  abbiamo  già  detto,  una  delle  più 
comuni  iniziali  manifestazioni  di  AIDS:  l'etiologia  è più 
frequentemente  legata  allo  Pneumoeystis  carimi  (tab.  IX; 
figg.  5 e 6). 

Le  cause  del  calo  di  peso  (anche  in  assenza  di  diar- 
rea) e della  febbre  nell'AIDS  non  sotk>  chiare;  per  que- 
st'ultima  si  ipotizza  l'azione  del  retrovirus  stesso,  nelle 
fasi  iniziali,  e poi  quelle  degli  altri  germi  opportu- 
nisti. 

A carico  del  sistema  nervoso  vengono  segnalate  fre- 
quenti complicazioni,  che  includono  l'encefalopatia  pro- 
gressiva idiopjitica.  te  lesioni  da  Toxoplasma  gondii,  la 


TAB.  IX.  TIPI  E FREQUENZA  DI  INFEZIONI  POLMO- 
NARI IN  441  PAZIENTI  AFFETTI  DA  AIDS 

(da  J.  F.  Murrav  et  al..  N.  Engi  J.  Med..  1984.  3H.  1682) 


Polmoniti  da  Pmeàimocysiis  carinli 

373 

dì  cui  senza  altre  infezioni  coesistenti 

255 

di  cui  con  infezioni  coesistenti; 

IIK 

Citomegalovirus 

50 

Mvcohacterium  avium-iniracellutare 

37 

Mvcobacterium  tuben'ulosù 

15 

Legionella 

9 

Crvptococcwi 

8 

Altre 

3 

Ahrr  infezioni  polmonari 

93 

M.  avium-intracellulare 

37 

Citomegalovirus 

18 

Cilomcgatovirus  **■  M.  avium-intracellulare 

5 

Citomegalovirus  Cryptococcus 

1 

Batteri  piogenici 

11 

LegìoneUa 

IO 

Miceli 

6 

M.  tubercuiosis 

4 

Herpes  umplex 

2 

Tozupla-smosi 

1 

Sarcoma  (U  Kaposi 

36 

meningite  criptococcica.  la  teucoencefalopatia  progressiva 
multifocalc.  le  nevriti  periferiche,  l'istoplasmosi  e altre 
micosi  disseminate.  Il  citomegalovirus  c il  Toxoplasma 
provocano  spesso  reiinoct>roiditi. 

La  diarrea  c un  problema  grave  per  i pazienti  affetti  da 
AIDS,  che  pi>ssono  arrivare  a perdere  10-15  I di  feci  li- 
quide ai  giorno.  Sono  stati  isolati  i comuni  microrganismi 
enterici  {Salmonella  sp..  Shigelta  sp.,  Giardia.  etc.),  ma  la 
loro  azione  ctiologica  è dubbia  in  quanto  la  loro  elimina- 
zione non  ha  migliorato  la  sintomatologia.  In  altri  casi 
sono  state  riscontrate  lesioni  dell’intestino  da  Cryptospo- 
ridium,  da  citomegalovirus.  da  M.  aviumdntracellulare, 
ma  in  moltissimi  casi  l'esame  delle  feci  non  ha  dato  alcun 
riscontro  di  germi  patogeni. 

Trattamento  delle  infezioni  opportunistiche 
Per  quanto  concerne  le  numerose  infezioni  che  accompa- 
gnano l'AIDS  segnaliamo  le  più  recenti  acquisizioni  rcla- 
.tive  alla  toro  terapia. 


Fig.  7.  Biopsia  midollare  ossea  in  un  paziente  affetto  da  AIDS  con  infezione  disseminata  da  Mvcobacterium  avium^miracellulare. 
fOsservazione  S.  Resta). 
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TAB.  X. 


APPROCCIO  DIAGNOSTICO  E TERAPEUTICO  DI  ALCUNE  INFEZIONI  OPPORTUNISTICHE  IN  CORSO 

DI  AIDS 


(da  Tuazon  c l^brk)la.  I9K7,  modificata) 


lnfexio«e 

Diagnosi 

Terapia 

EfTelti  coQaleeali 

Infezioni  profozoane 
Polmonite  da  P.  carinii 

Lavaggio  bronchiale; 
biopsiu  transbronehia-  i 
le 

i 

Trimctoprim-sulfametossazolo  (co- 
trimussazolo)  fl20  mg/kg'dt>, 
c.  V.  o per  ai.  per  settimane; 
oppure:  pcniamidina  (4  mg-lcg/ 
die,  c.  V.  o i.  m.,  per  3 setti- 
mane) 

Febbre,  rash  cutaneo,  diminuzione 
> globuli  bianchi  e piastrine,  nau- 
j sca.  vomita 

1 

Toxopiasmosi  del 
S.N.C. 

T.A.C.;  btopvìa  cerebrale 

Sulfadiazina  (4-ft  pdie,  per  os)  più 
1 pirtmclamina  (25  mg/die.  per  ai) 
j (per  6 settimane  o indciinitiva- 
mente)  ! 

! Flebiti,  ipotensione,  ipercreutini- 
nemia.  elevazione  delle  transa- 
! minasi,  diminuzione  globuli 
i bianchi 

Enicrìlc  da  C'ryptotpo- 
rulUtm 

i 

Esame  delle  feci;  biopsia  , 
gastrointestinale 

Spiramicina  (3  gidie.  per  os;  per  2 
settimane  o indefinitìvamente). 
Infusione  di  albumina  umana 

Febbre,  rash  cutaneo,  diminuzione 
globuli  bianchi  e piastrine,  nau- 
sea 

Infezioni  haiteriche 
infezione  da  M.  j 

avìum-intracellulare  j 

Esame  dello  striscio; 
emocoltura;  biopsia 
midollare;  lavaggio 
bronchiale;  biopsia  i 
linfonodalc 

j 

. Ansamicina  (1  compressa  al  di.  per 
os)  più  amikacina  (S  mg'kg.  due 
! volle  al  dì,  c.  v.)  più  dofazimina 
1 (I  compressa  al  iH.  per  os) 

Disturbi  gastrointestinali,  oiotossid- 
ti.  ipercreatininemia.  ittcro.  epa- 
toiossidtà 

Infezione  da  M.  tuher- 
culosà 

Esame  e coltura  del- 
respcttoratc.  biopsia 
del  polmone  e dei  lin- 
fonodi 

Isoniazidc  (3(10  mg  al  dì.  per  os) 
più  ctambutolc  (15  mg'kg  dte, 
per  os)  più  rifampicina  (600 
mg/die,  per  os) 

Neuropatia  penferKa,  aumento  del- 
la transaminasi  ossalacciica 
(SGOT),  fseurite  ottica,  disturbi  ga- 
strointesiinali.  iperbilirubincmia 

Infezioni  fungine 
Meningite  criplococci- 
ca 

Emocoltura;  coltura  del 
liquor;  presenza  di 
anligcnc  nel  liquor 

1 

Anfoicncina  B (0.3-1  mg'kg''dre, 
e.  V.)  più 

5-Fluorocitosina  (150  mg/kg/dt>, 
per  os) 

ipotensione,  nausea,  vomito,  feb- 
bre. flebite,  ipercreatininemia. 
ipopulassicmia 

Epatoiossicitù.  ikpressionc  midollo 
osseo 

Esofagite  da  Candida  \ 

Radiografìa  con  pasto  di 
bario;  esofagoscopia 

1 

Anfotericina  B (0.5  mg/'kg/d/e, 
c.  V.)  oppure 

Kctoconazolo  (4(XJ  mg  due  volle  al 
di.  per  o.f) 

Ipotensione,  nausea,  vomito,  feb- 
bre. flebile,  ipcfcreatinincmia, 
tpopoiassiemia 

Nausea,  vomito,  aumento  della 
SGOT.  epatoiosstdtà 

Candidiasi  orate 

Coltura  da  raschiamento 

j 

Nistatina  (3  x KJ*"  U.,  tre  volte  ai 
di)  oppure 

Kctoconazolo  (2U(M(K)  mg  2 volte 
al  di) 

Assenza  di  cflciti  indesiderati 

Nausea,  vomito,  aumento  della 
SGOT.  epa  toiossidtà 

Istoplasmosi 

Emocoltura  positiva,  col- 
tura positiva  del  mi- 
dollo osseo,  biopsia  ^ 
dei  linfonodi 

Anfotericina  B (0.5  mgykg/die,  ^ 
e.  V..  per  un  totak  di  1-2  g)  poi 

Kctoconazolo  (4(K)  mg  due  volte  al 
di) 

Ipotensione,  nausea,  vomito,  feb- 
bre. flebile,  ipercreatininemia. 
jpoputassìcmia 

Nausea,  vomito,  aumento  della 
GPT.  cpatolossidià 

Infezioni  virali 
C 'yiomegalovirus 

Presenza  di  corioretinite; 
biopsia  polmonare; 
biopsia  gastroinlcsii- 
naie 

DHPG  (l  mg-kg/die.  c.  v..  per  3 
settimane;  poi  0.6  mg/kg'dte, 
e.  V..  indefinilivamentc) 

Depressione  midollare;  ipcrcrcati- 
ninemia;  elevazione  delle  trans- 
aminasi 

Herpes  simplex  muco- 
cutaneo 

Isolamento  su  coltura 
cellulare 

Acyclovir  (15- .30  mg*'kg''die.  c.  v.) 

Flebiti,  letargia,  tremori,  stato  con- 
fusionale. ipcrcrcaitninemta.  cle- 
vazior^  delle  transaminasi.  ipo- 
tensione. rashes  cutanei,  nausea 

Il  problema  terapeutico  delle  infezioni  da  Pncumocysm 
carimi,  legato  sia  alla  insorgenza  di  gravi  reazioni  collate- 
rali con  l'impiego  del  cotrìmossazolo.  sia  alla  relativa  «re- 
sistenza» di  alcuni  ceppi  del  proiozou  ali'avsodazione  sul- 
famctovsa/olo-trimetopnm.  ha  indotto  a ricercare  Tappli- 
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cabilità  di  altri  farmaci  o a tentare  altre  possibili  associa- 
zioni sinergiche  efficaci.  In  questo  senso  vanno  ricordati 
l'impiego  di  fluoromctilomitina  c rassociazionc  tra  cotri- 
mossazolo  e dapsone  (KX)  mg/die)  o.  in  caso  di  intolle- 
ranza al  sulfamidico,  di  trìmetoprim  e dapsone. 
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SINDROME  DA  IMMUNODEHCIENZA  ACQUISITA  (AIDS) 


In  merito  alle  infezioni  da  micobatterì  atipici,  in  uno 
studio  sulla  sensibilità  in  vùro  di  più  di  30  ceppi  di  A/v- 
cobaclenum  avìum-intraceiluhre  isolati  da  altrettanti  pa- 
zienti affetti  da  AIDS  accertata,  i ('D('  hanno  messo  in 
evidenza  che  soltanto  il  lOVó  dei  ceppi  risulta  sensibile  a 
dosi  elevate  di  isoniazidc.  soltanto  il  22%  à sensibile  alla 
cicloscrìna,  mentre  più  dell'85%  dei  ceppi  appare  sensibi- 
le m vitro  all'ansamicina  (derivato  della  rifamicina). 

Uno  studio,  svolto  presso  l'Istituto  Sloan-Kcttcring.  di  n7  casi 
di  AIDS  con  mic/ionc  m>a)haiichca  dis.scminala  <lig.  7)  non  si 
ò dimusiratu  incutaggianic  (I  protocollo  icrupeuiico  prevedeva 
la  summinisiriuionc  in  (kvsi  elevate  di  ansamicina.  clofu/imina 
(farmaco  usato  primanamcnic  in  corso  di  infcrioni  da  M.  te- 
prue),  isoniazidc.  ctamhuiolo  cd  ctionamidc.  Non  si  é dimostra- 
ta nessuna  risposta  terapeutica;  i pazienti  hatleriemici  sono  ri- 
masti haitcricmici  c i casi  sottoposti  ad  autopsia  mostravano 
arteora  infezione  disseminata. 

Per  le  infezioni  criptococcìche.  neiristoplasmosi  disse- 
minala e in  corso  di  toxoplasmosi  cerebrale  il  regime  te- 
rapeutico prescelto  va.  di  necessità,  continuato  «per 
sempre».  Particolarmente,  per  ciò  che  concerne  le  infe- 
zioni disseminate  da  miceli  sensibili  in  vitro  al  ketocona- 
zolo.  l'impiego  di  questo  farmaco  a dosi  elevate,  dopo  un 
ciclo  iniziale  di  anfotericina  B (dose  totale  2500  mg  e.  v.. 
ovvero  8-10  settimane  di  terapia  a dose  congrua),  come 
alternativa  airanfotericina  B e.  v.  hi-  o trisetlimanale  per 
la  prosecuzione  del  trattamento,  è ancora  oggetto  dì  no- 
tevole controversia. 

La  diarrea  cronica  dei  pazienti  con  AIDS  o ARC  lega- 
ta a infezioni  da  C'ryptosporidium  risponde  talora  alla 
spiramicina  o alla  difluorometilomitina.  In  caso  di  enteri- 
te da  cìtomcgalovirus.  come  pure  in  caso  di  retinite  dovu- 
ta allo  stesso  virus,  si  può  tentare  di  controllare  la  sinto- 
matologia e il  progredire  deU'infezione  con  dosi  adeguate 
di  diidrossipropossimctiiguanina  (DHPG.  derivato  dell'a- 
cyclovir).  Risultati  positivi  si  sono  ottenuti  con  questo 
farmaco  nella  retinite  da  malattia  citomegalica  in  AIDS 
(Collaborative  DHPG  Treatment  Study  Group.  I9H6). 

Tra  gli  elementi  che  vanno  tenuti  sotto  controllo  m caso  di 
diarrea  cronica,  oltre  agli  clciiroliii  plasmatici  c al  pH  ematico, 
sembra  essere  di  importanza  critica  l'albumincmia.  da  mantene- 
re a livelli  non  infcnon  a 3.5  g'dl.  In  alcuni  casi,  infatti,  mante- 
nendo una  pressoché  normale  prevvione  oncntica.  mediante  pe- 
riodura  infusione  di  albumina  umana  (100  g in  4 ore),  si  riesce  a 
ottenere  parziale  o totale  remissione  della  sinlomaiologia  per 
tempi  variabili. 

Alcuni  dei  protocolli  pnù  usati  nel  trattamento  delle 
infezioni  opportunistiche  sono  illustrati  in  tab.  X. 

Il  sarcoma  di  Kaposi  e altre  neoplasie 
Abbiamo  già  detto  che  circa  il  24%  dei  pazienti  con  dia- 
gnosi di  AIDS  presenta  il  sarcoma  di  Kuftosi  (o  altri  lin- 
fomi) e circa  il  6%,  oltre  al  sarcoma  dì  Kaposi.  presenta 
anche  le  infezioni  opportunistiche. 

Per  ciò  che  concerne  le  caratteristiche  epidemiologiche 
dei  casi  di  saraima  di  Kaposi  associati  ad  AIDS,  è stato 
notalo  che  circa  il  90%  dei  casi  appartiene  al  gruppo 
degli  omosessuali  c bisessuali,  mentre  l'incidenza  delle 
neoplasie  d assai  bassa  in  pazienti  africani,  emofìlicì  e nei 
bambini  con  AIDS. 

Sembra  certo  che  lo  sviluppo  del  sarcoma  di  Kaposi 
sia  del  tutto  indipendente  dalla  immunodeficienza  e che 
nella  sua  comparsa  siano  coinvolti  altri  agenti  virali. 

Le  caratterustiche  del  sarcoma  di  Kaposi  osservato  in 
pazienti  con  AIDS  sono  non  del  tutto  sovrapponibili  a 
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quelle  della  forma  non  epidemica  della  neoplasia.  Infatti, 
mentre  il  sarcoma  di  Kaposi  classico  ha  bussa  incidenza, 
predilige  l'età  adulta-senile,  sembra  limitato  a soggetti  di 
ceppo  israelita  o italiano,  si  presenta  come  lesioni  papu- 
lonodulari  localizzale  prcvalenicmcntc  alle  estremità  e ha 
un  decorso  lento  e prolungato  (v.  kaposi.  mai-atha  di),  la 
forma  epidemica  è assai  più  aggressiva  e progressiva  con 
diffusione  a organi  viscerali  in  oltre  il  70%  dei  casi  (10% 
nella  forma  classica).  Indipendentemente  dal  tipo,  l'isuv 
logia  del  sarcoma  di  Kaposi  rimane  quella  che  era  già 
conosciuta:  proliferazione  vascolare  c cellule  ncoplastichc 
fusiformi  in  una  rete  di  fibre  reticolari  (fig.  8). 

Oltre  a)  sarcoma  dì  Kapivsi,  vari  tipi  di  linfomi  sono 
stati  descritti  in  pazienti  con  AIDS:  linfoma  non-Hodg- 
kin.  linfoma  di  Burkitt.  linfoma  immunoblasiico.  linfoma 
linfoblustico.  linfoma  di  Modgkin.  Iinfi>ma  linfodlico  pla- 
smocitoide.  plasmociioma.  È da  sottolineare  la  netta  pre- 
valenza dei  linfomi  B in  questi  pazienti. 

Tra  le  altre  neoplasie  osservate,  specialmente  in  omiv 
sessuali,  sono  da  ricordare  carcinomi  a cellule  squamose 
della  lingua  c carcinoma  del  retto.  Considerato  il  fatto 
che  queste  due  ultime  neoplasie  sono  stale  riconosciute 
in  omosessuali  non  infetti  con  HIV,  e già  dal  1970,  si  ri- 
tiene che  rappresentino  soltanto  un  rischio  legato  alle 
abitudini  di  vita  c non  correlato  all'AIDS,  per  cui  il  loro 
riconoscimento  va  ritenuU)  onncidcntalc. 

La  terapia  del  sarcoma  di  Kaposi  (e  di  altre  neoplasie) 
c molto  problematica  per  la  presenza,  nell'AIDS,  del- 
rimmunodeprcssionc.  delle  infezioni  opportunistiche  c 
dell'a/Jone  immunosoppressiva  degli  stessi  farmaci  impie- 
gati. Attualmente,  il  trattamento  del  sarcoma  di  Kaposi 
prevede  l'impiego  di  cicli  sostenuti  di  interferone,  di  vin- 
blastina  o di  derivati  della  podofillolossina  (VP16:  cloprv 
.side),  in  genere  con  limitali  l>encfici  in  senso  prognostico. 

Patohi^ia  neurologica  diretta 

È di  epoca  relativamente  recente  (Shaw  et  al.,  1985)  il 
riconoscimento  di  una  patologia  neurologica  dell'AIDS 
interamente  legata  airattiviià  cilopatogena  dell'HIV. 

Quindi,  acx'anlo  alle  manifcslazioni  nc-urologKhc  da  loxopb- 
smosi,  criptococcosi,  neoplasie  linblichc  c infezioni  da  cilomega- 
lovirus.  bisogna  tener  presente,  in  pazienti  con  AIDS,  la  pi's- 
sibilità  di  encefaliti,  mielopuiia  (associala  a degenerazione  va- 
cuolare, con  paraparcsi.  atassia  c inconiincri7.a).  neuropatie  pcn- 
fcrichc  dovute  al  retrovirus  responsabile  dell'AIDS.  In  effetti, 
fino  ad  un  recente  passato,  un  discreto  numero  di  pazienti  a>n 
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SINDROME  DA  IMMUNODF.HCIENZA  ACOt'lStTA  (AIDS) 


AIDS  o caraueri//ati  da  vcgni  e sìniomi  correlati  con  la  sindriv 
me  AIDS  (ARC  = AiDS  RdatcJ  Complex)  veniva  affnlato  alle 
cvre  del  ncumpsichiatra  per  una  siniomaiotogia  etichettala  ge- 
nerìcamenie  come  •dcprcsMonc»  che  in  realtà  si  è dimostrala 
far  parte  delle  manifcsla/ioni  ncuroUtgichc  preetHri  da  inferioni 
dirette  da  HIV  del  S.N.C. 

In  particolare  rcnccfalitc  da  HIV  i caraltcrùzata  da  segni  e 
sintomi  di  demenza  con  anomalie  delta  funrionc  motoria,  altera* 
zioni  delle  iunzioni  integrative  e del  linguaggio,  armmalte  della 
memoria  (AIDS  drnurtuia  comptexY,  l'esame  elettroencefalogra- 
fico risulta  comunemente  alterato,  la  T.A.C.  cerebrale  con  dop- 
pio contrasto  può  mostrare  alterazùmi  focali  e t‘<rsame  con  la 
RMN  può  mettere  in  evidenza  aree  diffuse  di  ipodcnsilà  al  con- 
fir»e  tra  sostanza  bianca  e grigia;  anche  la  lomogratia  a emissione 
di  positroni  (P£T)  trova  utile  impiego  nello  studio  delle  lesioni 
cerebrali  da  HIV  (Yarchoan  et  al.,  IV87).  L'esame  del  liquor, 
sebbene  pnvo  di  specificilà,  risulta  anormale  in  più  di  un  terrò 
dei  casi  (aumento  dei  linfociti,  dei  linfociti  atìpici  e delle  protei- 
ne). L'esame  istologico  dei  tessuto  cerebrale  in  questi  casi  dimo- 
stra la  presenza  di  noduli  microgtiali.  cellule  giganti  e infiltrati 
infiammatori  pcrivavali.  Il  virus  si  è dimostrato  capace  di  infetta- 
re  in  vitro  le  cellule  gliali. 

Trattamelo  e profilasau  deirinfczione  da  HIV 

Sono  stati  finora  fatti  vari  tentativi  per  curare  o control- 
lare rinfczionc  da  HIV  senza  ottenere  tuttavia  grande 
successo  (tab,  XI). 

TAB.  XI.  APPROCCI  TERAPELTICI  E PROFILATTICI 
DKLLTNFE7JONE  DA  HIV 


I ) Farmaci  antivirali/antihioiia  inibenti  la  irascritiavi  inversa  e 
immunomodulanti: 
analoghi  nucleosklki;  ribavirina 

3'-azido-3'-dcossiiimklina  (AZT) 
2'-3'-didcossicitidina  (dd  CyU) 
miscellanea:  suramina 

ac.  rusfono(urmk\> 

antimonu)  lungslato 

rifahutina 

diiiocarb 

3-timosina 

O'intcrrcrtmc 

Y-inlerfcrone 

IL-2 

2)  Terapia  rico&iitutrice;  trapianto  di  midollo 

irasfusiofìc  di  linfiKìti 

3)  Protìla.ssi  vaccinale:  vaorino  a subunità 

vaccino  ricomhmanic 


Nella  maggior  parte  dei  iriats  clinici  finora  realizzati  è 
stata  posta  in  evidenza  l'estrema  labilità  e temporaneità 
del  miglioramento  clinio>  e biologico,  in  termini  di  ridu- 
zione della  viremia.  indotto  da  farmaci  antivirali  inibitori 
della  trascrittasi  inversa,  Al  momento  dcirinterruzione 
del  trattamento  farmacologico,  per  sopravvenute  to.ssicità 
o reazioni  di  intolleranza,  si  assiste  invariabilmente  a un 
effetto  rehound  con  immediato  aumento  della  viremia  e 
declino  delle  condizioni  generali  del  paziente. 

Una  qualche  speranza  di  poter  controllare  farmacologi- 
camente l'infezione  da  HIV,  è stata  recentemente  offerta 
dalI'ATT  (3'-azido-3’-dcossitimidina),  I risultati  di  alcuni 
dei  irials  clinici  iniziati  circa  un  anno  fa  sono  sluti  final- 
mente pubblicali  (Yarchoan  R.  ci  al.,  1986)  e sembrano 
prospettare  una  risi>lu2ione  del  problema,  seppure  tem- 
poranea. I prottKolii  sperimentati  finora  con  questo  far- 
maco. che  è un  rappresentante  del  gruppo  degli  analoghi 
nudcosidici.  hanno  previsto  la  comparazione  di  preparati 
somministrati  per  e.  v.  e per  os  a vari  dosaggi.  Appare 
dalle  informazioni  ottenute  che  AZT  è in  grado  di  cs.scre 
bene  assorbita  neirinleslino  e che  a diìsi  ritenute  lera- 
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peutiche  i soli  effetti  collaterali  registrabili  consisterebbero 
in  cefalea  e depressione  midollare  (reversibile  con  l'inter- 
ruzione del  trattamento).  In  assoluto.  AZT  ò in  grado  di 
ricostituire,  seppure  parzialmente,  il  patrimonio  circolante 
di  T-linfociti  della  classe  heffter  in  pazienti  con  AIDS  o 
ARC;  in  alcuni  casi  fino  ali'ottenimento  della  positivizza- 
zionc  dei  test  cutanei  di  immunità  ritardata.  Alcuni  dei 
soggetti  trattati  hanno  mostrato  miglioramento  delle  con- 
dizioni generali  con  aumento  del  peso  corporeo,  guarigio- 
ne clinica  da  infezioni  opportunistiche  tipo  candidiasi  o 
diarree  croniche.  È da  segnalare  che  Yarchoan  et  al. 
(1987)  hanno  ottenuto  la  reversibilità  delle  anormalità 
neurologiche  in  3 pazienti  su  4 trattati  con  AZT.  ArKhe  se 
l'AZT  non  rappresenta  la  definitiva  soluzione  al  problema 
deii'infczionc  da  HIV.  i risultati  finora  ottenuti  in  ambito 
sperimentale  clinico  fanno  prospctiare  una  prossima  ap- 
plicazione su  più  vasta  scala  di  questo  farmaco,  in  attesa  di 
vedere  realizzata  la  speranza  di  un  vaccino  o di  una  tera- 
pia radicale  della  condizione  di  immunodeficienza. 

Ancora  pochi  concreti  passi  avanti  sono  stati  osservati 
nel  settore  profilattico,  anche  se  sono  già  in  corso  di  va- 
lutazione clinica  alcuni  vaccini  sperimentali.  Tutti  i tenta- 
tivi di  realizzare  un  vaccino  efficace  sono  stati  finora  fru- 
strati dairincrcdibile  variahilità  del  virus  e dal  mancato 
riamoNcimento  di  un  antigene  che.  mantenendo  caratteri 
costanti,  presenti  sufficiente  immunogcnicità  e assicuri  la 
produzione  di  adeguati  livelli  di  anticorpi  neuiralizzanti. 

Prognosi 

In  considerazione  del  fatto  che  non  si  è ancora  realizzato 
alcun  consistente  passo  avanti  nella  ricerca  per  una  cura 
o per  |o  meno  nel  controllo  deÌ)'infezione  da  HIV.  il  trat- 
tamento delie  infezioni  opportunistiche  può  prolungare  la 
sopravvivenza,  ma  non  è in  grado  di  modificare  il  decor- 
so della  malattia.  La  sopravvivenza  a 2 anni  dairinizio 
della  diagnosi  di  AIDS  conclamata  è valutala  ancora  in- 
torno al  25%.  mentre  dei  casi  diagnosticati  5 anni  fa  il 
I0()%  è deceduto. 

PrvveazKMie 

Come  abbiamo  già  detto,  mm  è attualmente  dispi^nihilc  (e  non 
lo  sarà  probabilmente  in  icmfH  brevi)  un  vaccino  per  la  profilassi 
dcll'infezHine  da  HIV.  in  queste  condùuani,  la  battaglia  contro 
l'AIDS  deve  seguire  soprattutto  la  via  della  prevenzione  dcirin- 
fczione  da  IIIV. 

I.'OMS  (198.S)  ha  individuato  in  5 punti  la  strategia  preventiva. 

1.  Prevenzione  della  tiiffumme  tleirinfezhMe  nei  gruppi  ad  ala» 
rischio.  - Gli  uomini  omosessuali  o bisessuali  devono  venir  op- 
portunamente informati  dei  rischi  che  corrono,  soprattutto  in  re- 
lazione a particolari  tipi  di  rapporto  sessuale,  e invitati  a ridurre  il 
numero  ilei  partner  sessuali  e a impiegare  il  preservativo. 

I soggetti  tmsicodipcndcnti  devono  cs&er  informati  suH'impor- 
laiiza  di  evitare  l'uso  priHniscuo  di  aghi  e siringhe. 

2.  Prevenzione  della  difftctione  dell'infezione  dai  soggrwi  siero- 
posiiivi.  - 1'aii  soggetti  devono  c.sscr  informati  del  rischio  che 
fanno  correre  ai  loro  partner,  che  devono  essere  a loro  volta 
avvertiti.  Devono  inoltre  evitare  assolutamente  di  procedere  a 
donazioni  di  sangue,  di  organi  da  trapiantare,  di  sperma. 

3.  Prevenzione  della  dtfftmone  delVHIV  auraven>o  il  sangue  e 
gli  emoderivaii.  - Prima  norma  preventiva  d quella  di  non  con- 
sentire donazioni  di  s.inguc  da  parte  di  soggetti  app.incncnti  a 
gruppi  ad  allo  rischio  (omosessuali,  lossieodipendenti).  L neees- 
sana  poi  rcsccuzione.  sul  sangue  donato,  di  uno  screening  per  la 
riccrci  di  aniicorpi  anti-HlV.  I prcpar.sti  antiemofilici  sono  tra 
quelli  che  fnù  fudlmeme  umiengono  il  virus  HIV;  devemo  per- 
tanto cvscr  preparali  con  particolare  cura,  selezionando  il  mate- 
riale di  paricn/a  e sottoponendo  il  prodotto  al  tr.'iiiamcnto  al 
calore  (v.  sopra). 

4.  Prexenzionr  della  diffusione  dell’infezione  dai  gruppi  a ri- 
schio a!  resto  della  coUetùvità.  - L'opinione  inihblic.'i  deve  esser 
informata  del  nvchio  dì  contaìii  sessuali  tra  donne  e uomini  bi- 
sessuali o tossicodipendenti. 
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5.  Prevenzione  Mìa  diffwsìone  dell  infezione  al  personale  sani- 
torio.  ~ l,c  misure  uuli773tc  per  evitare  la  trasmissione  del  virus 
dcirepaiite  B sono  più  che  largamente  suflìcienii  a evitare  l'inlc- 
Ziune  da  HIV;  olirctullo.  oMitc  abbiamo  già  detto  (ad.  351). 
non  SI  ha  evidenza  alcuna  nella  letteratura  di  infezione  insorta  in 
medici  e pitrams'dici  addetti  alla  cura  di  pazienti  affetti  da  AIDS 
conclamata,  a parte  i casi  adlcgati  con  puntura  u con  ferita  da 
ago  o da  hisiurì  infetti. 


Problemi  psicolofflci  e sociali 


L'AIDS,  per  la  gravità  della  progmvsi  e per  ì risvolti  socia* 
li  della  malattia,  comporta,  per  chi  ne  è affetto,  tutta  una 
serie  di  problemi  psicologici  tali  da  richiedere  il  massimo 
supporlo  e attenzione  da  parte  del  personale,  medico  e 
paramedico,  addetto  alia  cura.  In  questa  sede  diventa 
impovsibile  affrontare  tutti  gli  aspetti  legali  a questa  gra* 
vissima  condizione  (compresi  i problemi  del  riconoscimen- 
to della  «devianza»,  del  senso  di  colpa  (malati  di  AIDS  da 
trasfusione  a parte]  e della  depressione  che  affliggono  i 
malati  di  AIDS,  etc.)  per  cui  rinviamo  al  testo  elaborato 
dalla  Infectious  Discascs  Sticiciy  of  America  (1986)  che 
della  le  linee  guida  per  il  personale  medico  e paramedico 
per  la  prevenzione,  per  le  indagini  di  screeninn,  per  il  tral- 
tamcnio.  terapeutico  e psicologico,  dei  malati  di  AIDS. 
Nel  documento  c dedicato  largo  spazio  anche  alla  respon- 
sabilità. etica  e morale,  di  proteggere  gli  aspetti  confiden- 
ziali del  rapporto  del  medico  con  il  malato. 
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F.  synergie  nharmacologùfue.  - i.  pharmacohgìcal  syner- 
gi.sm.  - T.  pnarinakologischer  .SynergismiLS.  - s.  sinergismo 
farmacològico. 

Sinergismo  etimologicamemc  indica  rasstKiazionc  tra  più 
sostanze,  intendendosi  che  le  sostanze  in  questione  agi- 
scano. almeno  in  parte,  nello  stesso  senso  (e  non  come 
antagonisti). 

Il  caso  più  facile  da  trattare  è quelU)  rapprcsenlaltt  da 
due  sostanze  o farmaci.  Si  hanno  in  questo  caso  3 varia- 
bili: reffetto.  la  quantità  (o  concentrazione)  del  primo 
farmaco  (*i)  c quella  del  secondo  farmaco  (xj).  La  loro 
relazione  deve  essere  descritta  in  uno  spazio  tridimensio- 
nale. nel  quale  una  superfìcie  descrive  l'effetto  ottenuto 
da  ciascuna  combinazione  di  X|  c di  x>.  Un  piano  corri- 
spondente a un  dato  effetto  taglia  lale  superficie  lungo 
una  lìnea,  detta  isobiila:  come  in  canografia.  varie  isobo- 
le  (per  i vari  effetti)  possono  essere  riportale  in  un  dia- 
gramma bidimensionale  c questa  è la  rappresentazione 
più  comunemente  usata  per  rappresentare  il  s.  Con  que- 
sta rappresentazione  si  evita  di  introdurre  la  relazione 
(non  lineare)  tra  la  concentrazione  (o  la  dose)  di  un  far- 
maco e l'effetto. 

In  questo  caso  il  modello  utilizzato  è quello  proposto 
da  Bùrgi:  i due  farmaci  ptvssono  agire  (nello  stesso  senso) 
sullo  Messo  recettore,  oppure  su  due  recettori  differenti 
(ma  con  risposte  analoghe):  in  quest'ultimo  caso  è pure 
ipotizzabile  la  situazione  in  cui  ciascun  farmaco  si  com- 
porta anche  da  antagonista  competitivo  rispeltt)  all'altro. 
Questi  3 casi  corrispondono  ai  3 tipi  di  s.:  1)  .r.  di  xom- 
ma.  o additivo',  2)  s.  con  potenziamento'.  3)  s.  con  degra- 
dazione. 

Questi  3 tipi  di  s.  corrispondono  alle  tre  tstTbole  rap- 
presentate nella  tìg.  1 (diagramma  di  Loewe). 

Uno  svantaggio  degli  isobologrammi  è dato  dal  grande 
numero  di  misure  richieste.  Altre  rappresentazioni  usate 
sono  ranalisi  probiiale  (Finnev),  oppure  ancora  il  grafico 
dell’effetto  mediano  (Chou.  Tataiay)  oppure  il  metodo 
del  prcxlolto  frazionale  (Webb). 

È poi  pttssibile  formulare  modelli  più  complessi,  per  la 
cui  soluzione,  come  pure  per  i casi  già  ricordati,  sono 
utilmente  impiegati  metodi  di  calcolo  automatico. 

1 problemi  de!  s.  presentano  notevole  interesse  pratico; 
data  la  difficoltà  di  giustificare  e di  ben  caratterizzare 
l'associazione  di  farmaci  a dosi  fisse  in  una  specialità,  si 
nota  una  tendenza  a produrre  preparazioni  con  un  solo 
componente.  Ix:  asMK'iazioni  più  interessanti  wmo  quelle 
che  dimostrano  un  s.  a)n  potenziamento  (nel  qual  caso  si 


Fig.  I.  Diagramma  di 
Loewc  (isubolo- 
gramma)  per  lo  stu- 
dio del  s.  del  farmaco 
X|  avuKiato  al  farma- 
co x*;  A c B ■ de- 
terminato cffctlo  (od 
cs.  di  Xi  c di 

Zi.  Si  ottiene  la  retta 
l'nel  caso  dei  s.  addi- 
tivo (u  di  somma),  la 
curva  a concavità 
verso  l’alto  (2)  nel 
caso  del  s.  con  poten- 
ziamento c la  curva  a 
concavità  verso  il 
basso  (3)  nel  caso  del 
i.  con  degradazione. 


Xf 


B 


373 


374 


O' 


Di 


SINERGISMO  FARMACOLOGICO 


possono  ridurre  le  dosi  ed  eventualmente  gli  effetti  colla- 
terali). 

Possibili  esempi  di  questo  tipo  si  hanno  in  varie  asM^- 
dazioni  a dosi  tivse  nelle  varie  specialità  farmaceutiche 
del  commercio,  che  vanno  dai  vari  analgesici  non  narco- 
tici airassociazionc  tra  idrocloruliazide  e amiloride  (un 
diuretico,  quesl'ultimo,  risparmiatore  di  potassio),  alle 
assodazioni  tra  diuretici  e betabloccanii  e tra  diuretici  e 
inibitori  dcll  enzima  di  conversione  (nella  terapia  della 
ipertensione)  e così  via. 

Si  deve  osservare  che  raramente  è dimostrato,  in  tali 
casi,  un  s.  con  potenziamento  lungo  le  linee  prima  indica- 
te (anche  per  la  complessità  dei  disegni  sperimentali  cli- 
nid  necessari),  per  cui  molte  associazioni  sono  giuslilicate 
prevalentemente  dalla  comodità  della  prescrizione  (anche 
per  favorire  l'aderenza  del  paziente  alla  prescrizione). 

Una  particolare  posizione  spetta  alle  asMK'iazioni  tra 
antibiotid  o tra  chemioterapici:  in  questo  caso,  accanto 
all'aumento  di  potenza  (come  si  ha  in  associazioni  tra 
ccfalosporinc  c aminoglicosidid).  si  cerca  ('ampliamento 
dello  spettro  antibatterici)  o la  ridotta  probabilità  di 
(ximparsa  di  resistenza  o di  superinfczioni. 

Quest'ultimo  ca.so  rappresenta  la  regola  nel  caso  della 
terapia  antitubercolare,  come  pure  nella  terapia  antitu- 
morale. Si  tratta,  in  questi  casi,  di  associazioni  effettuate 
dal  medico  secondo  determinati  protocolli  c non  a dosi 
fisse.  Un  noto  esempio,  invece,  di  asstKiazione  a dosi 
lts.se  è quello  ciMitituilo  da  una  dose  di  trimeioprim  asso- 
ciata a una  dose  di  sulfamctossazolo  (un  sulfamidico),  in 
cui  si  realizza  un  blcKco  sequenziale  della  biosintesi  bat- 
terica degli  acidi  nucleici,  con  possibile  ampliamento  del- 
lo spettro  e deirattività.  Un  altro  caso  di  associazione  a 
dosi  Itsse  è dato  dalla  combinazione  di  amoxicillina  e un 
inibitore  delle  bclalattamasi  (ac.  clavulanico  oppure  sul- 
bactam). 

Notevole  interesse  presenta  il  s.  anche  per  quanto  ri- 
guarda gli  effetti  tossici  (ad  cs..  nel  campo  degli  insettici- 
di) (Chou.  Talalay):  notevole  importanza  pratica  (anche 
se  di  diflicile  studio)  ha  piti  il  s.  nel  campii  dei  carcinoge- 
ni  (e  in  particolare  di  quelli  ambientali). 
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tVIONtitO  .VFURr 

SINESTESIA 

F.  synesihésie.  - i.  synesthfsia.  - T.  MiU’nipfindun^:  .Vv/i- 
àsihesie.  • s.  sìnesiesia. 

Il  termine  xinexicsìa  (ben  noto  anche  nelle  analisi  del  lin- 
guaggio letterario  e.  in  particolare,  poetico)  non  è inteso, 
nella  letteratura  medica,  con  significato  univoco,  ma  è 
classicamenic  usato  a indicare  quel  fenomeno  per  cui  la 
stimolazione  di  un  canale  sensoriale  o sensitivo  pnxluce. 
oltre  alla  percezione  specifica  nel  canale  attivato,  anche 
una  percezione  in  un  altro  o più  canali.  Il  fenomeno  può 
manifestarsi  in  persone  normali,  specialmente  giovani; 
tuttavia  esso  si  riscontra  <x)n  una  certa  frequenza  in  alcu- 
ne condizioni  patologiche,  in  particolare  nell'intossicazio- 
ne da  mescalina. 

Si  ha  il  più  spesso  la  s.  acustico-ottica  come  neirui/r/i- 
ziorur  colorata,  per  la  quale  uno  stimolo  sonoro  determi- 
na nel  soggetto.  asMKÌata  alla  percezione  specifica  del 
suono,  la  |>ercczÌone  di  un  colore;  in  questo  caso  di  solito 
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l'azione  induttrice  è espletala  dai  singoli  fonemi,  da  silla- 
be o da  parole  c le  immagini  indotte  consistono  in  visioni 
di  luci  di  varia  forma  e colore  (si  ha  allora  il  cosiddetto 
fotisnto).  oppure  di  figure  complesse,  più  o meno  defini- 
te. di  oggetti  o di  persone.  Sono  peraltro  descritte  s.  nelle 
stimohizioni  sensoriali  specifiche  del  canale  ottico  (.ri/i- 
opsie):  associate  alle  immagini  ottiche  si  verificano  perce- 
zioni acustiche,  tattili,  termiche  o dolorifiche. 

Il  contenuto  percettivo  sincstcsico  sembra  possa  risen- 
tire. in  alcune  situazioni.  deU'influenzu  delle  condizioni 
temporali  e spaziali  di  stimolazione. 

Il  fenomeno  fa  pensare  alla  possibilità  di  relazioni  fun- 
zionali tra  le  diverse  sfere  sensitivo-scnsoriali.  nelle  quali, 
tuttavia,  avrebbe  fondamentale  importanza  il  condizio- 
namento associativo  tra  diverse  sensazioni  stabilitosi  con 
esperienze  ripetute  di  analogo  contenuto. 

È stato  prospettato  che  nel  sogno  si  verifichi  un'utiliz- 
zazione sinestesica  di  stimoli  dell  ambiente  esterno. 

In  neurologia  il  termine  s.  è anche  usato  a indicare  un 
disturbo  percettivo  di  localizzazione  per  cui  uno  stimolo 
sensitivo  superficiale  o profondo  portato  in  una  data  re- 
gione del  corpo  è percepito  sia  nella  sede  di  stimolazione 
che  in  una  zona  lontana,  venendo  a aistituirc  in  tal  modo 
una  forma  di  disesiesia  spaziale  In  questo  caso,  come 
per  le  disestesic  in  genere,  la  s.  può  essere  indicativa  di 
lesione  a livello  cortieo-soltocorlicalc  delle  strutture  sen- 
sitive. ma  può  anche  riscontrarsi  in  affezioni  periferiche. 
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SINFISI  PUBICA;  V.  ARTlCOt-AZlONI  (II,  1024);  BACINO 

OS.SF.O  (II.  1824);  sk>ki.  mfdrina  dlllu. 

SINGHI0//0 

F.  hoquet.  • i.  hiccup:  hiccough.  • t.  Schlucken:  Schluck- 
auf;  Sihluckzen:  Stngtdtus.  - s.  lupo. 

Il  movimento  respiratorio  atipico,  che  prende  il  nome  di 
sìni^htozzo  o smfiuito.  trova  la  sua  collocazione  nel  grup- 
po degli  spa%mi  respiratori,  come  lo  starnuto  (v,).  la  tosse 
(v.).  lo  sbadiglio  (v.).  il  risii,  il  pianto  c il  grido. 
consiste  in  una  contrazione  spasmodica  ripetitiva  del  dia- 
framma c dei  muscoli  intercostali  esterni  (inspiratori)  cui 
si  associa  una  brusca  p^irziate  chiusura  della  glottide,  per 
cui  l'aria  aspirata  con  violenza  attraverso  la  ristretta  fes- 
sura. dà  luogo  a un  rumore  caratteristico  c a una  partico- 
lare sensazione  (cfr.  Bel!  et  ai.  1980). 

Per  Jacquez  (1979)  il  s.  ha  origine  c'entrale  c vie  sepa- 
rate da  quelle  interessate  al  controllo  ritmico  della  respi- 
razione. che.  però,  si  articolano  con  la  stessa  via  finale 
dei  motoneuroni  respiratori.  In  tal  modo  il  s.  compete 
con  rm/)«/  ritmico  respiratorio  e lo  domina  ogni  volta 
che  compare.  Non  si  tratterebbe  di  quel  respiro  aumenta- 
to che  può  essere  provocato  da  un'inspirazione  profonda 
e che  rientra  nel  l^n  noto  fenomeno  c'omuncmente  indi- 
calo come  «rillesso  paradosso  di  Heud». 

Roger  e Schuimann  (1921).  Peiper  (1930).  analizzan- 
do il  s.  ncU'uomo  a»l  metodo  grafico  hanno  messo  in  cvi- 
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dcnza  che  Tinspirazione  bruNca  e spasmodica  del  s.  à pre- 
ceduta da  una  rapida  espirazione.  Si  tratterebbe,  per 
Roger  c Schulmann,  di  un  doppio  spasmo,  il  primo  espi- 
ratorio che  passa  inossersato  e che  solo  il  metcxlo  grafico 
è in  grado  di  rilevare,  il  secondo  inspiratorio  che  si  ac- 
compagna allo  spasmo  della  glottide. 

Il  s..  che  può  essere  un  fenomeno  transitorio  c beni- 
gno, può  insorgere  per  affezioni  del  S.N.C.  (encefaliti, 
meningiti,  neoplasie,  emorragie,  aneurismi,  etc.);  per 
cause  riBcssc;  a)  malattie  di  organi  toracici  (pleuriti,  pe- 
ricarditi. aneurismi  deU'aorta.  metastasi  linfoghiandolari, 
etc.);  6)  malattie  di  organi  addominali  in  contatto  o 
meno  col  diaframma.  Tra  questi  va  tenuto  presente  in 
modo  particolare  lo  stomaco:  infatti  l'ingestione  troppo 
rapida  di  cibi  e di  bevande  o di  alimenti  irritanti,  o trop- 
po caldi  o troppo  freddi,  nonché  di  bevande  a elevato 
tenore  alcolico,  può  provocare  il  s. 

Il  s.  può  essere  presente  neU'aerofagia,  nelle  affezioni 
dell'esofago,  delle  vie  biliari  e del  pancreas,  nelle  perito- 
niti. etc. 

L'irritazione  dei  nervi  frenici  può  anch’essa  dare  origi- 
ne a s.  persistente. 

Abbastanza  frequente  è il  s.  isterico,  che  più  comune- 
mente insorge  dopo  eccitamento  psichico  c.  talvolta, 
spontaneamente;  esso  si  accompagna  o meno  ai  pianto  e 
può  perdurare,  con  brevi  interruzioni,  per  settimane  o 
anche  per  mesi.  Questo  tipo  di  s.  non  va  confuso  con  il  s. 
che  compare  nelle  malattie  cerebrali. 
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SINOVIA 

Sin.:  liquido  sinoviale.  f.  syno%‘ie.  • i.  synovia;  sinoviul 
fluid.  • T.  Gelenkschmicre;  Synovia.  - s.  sinovia. 

Col  termine  di  sinovia  (coniato  in  lat..  synovia.  da  Para- 
celso). o iiijuido  sinoviale,  si  definisce  il  liquido  viscoso 
torbido  e giallastro  che  umetta  le  supertìci  articolari  favo- 
rendone lo  scorrimento.  La  s.  è prodotta  dalla  membrana 
sinoviale  (v.  articoiazioni,  II.  1039). 

La  sua  funzione  è quella  di  provvedere  alla  nutrizione 
delle  strutture  articolari  cartilaginee  mediante  imbibizio- 
ne di  qucst'ultime  c di  favorirne,  al  contempo,  il  recipro- 
co scivolamento. 

La  sua  azione  lubrificante  si  verificherebbe  secondo  i 
seguenti  meccanismi  teorici  (Golding). 

1)  Lubrificazione  dinamica  «a  velo  liquido»:  uno  spe.s- 
so  velo  di  liquido  sinoviale  s'insinua,  durante  i movimen- 
ti. fra  le  superfici  articolari  produccndo  una  pressione  che 
tende  a separare  dette  superfici. 

2)  Lubrificazione  «di  confine»;  ogni  capo  articolare  è 
ricoperto  da  un  sottile  velo  di  s.  che  ri  congiunge  con 
quello  del  capo  articolare  opposto. 

3)  Lubrificazione  «a  pianto»:  il  liquido  viene  spremuto 
dalla  cartilagine  e rimpiazza  quello  che  è stato  preceden- 
temente spinto  a uscirne. 

4)  Lubrificazione  «a  spinta»:  durante  il  carico  la  quota 
di  dialisato  piasmatico  della  s.  viene  sospinta  aH’esterno 
mentre  i complessi  proteine-ac.  ialuronico  formano  una 
pellicola  viscosa  in  corrispondenza  delle  depressioni  della 
cartilagine  articolare. 
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Di  per  sé.  il  liquido  sinoviale  si  presenta,  in  condizioni 
fisiologiche,  molto  scarso  (nei  ginocchio  circa  5 cm^).  ha 
un  peso  specifico  variante  da  1010  a 1012.  pH  7.4-7.S. 
Wscosilà  media  relativa  230.  glieoso  0,05-0.09  g/KHl  mi. 
urea  e ac.  urico  lievemente  inferiori  ai  tassi  sierici;  le 
proteine  totali  sono  presenti  nella  misura  di  1-2  g^lOO  mi 
(albumine  meno  di  1 g/iOO  mi.  globuline  meno  di  0.5 
g.‘100  mi).  Le  cellule  variano  da  10  a 20'0  per  mm'  (po- 
limorfonudeati  in  media  6%,  mononucleati  70%,  sino- 
viociti  5%)  (Golding). 

La  s.  é atmposta  quindi  da  un  dializzato  di  plasma 
ematico,  cellule  e mucina  con  presenza  di  tutti  gli  ele- 
menti disciolti  nel  plasma  in  concentrazione  molto  simile 
a quest’ultimo.  Le  proteine  plasmalichc,  invece,  a causa 
delle  loro  dimensioni,  non  possono  attraversare  le  pareti 
capillari  e pertanto,  come  già  abbiamo  notato,  hanno  una 
concentrazione  mollo  bassa. 

L'altro  componente  fondamentale  della  s..  la  mucina, 
deriva  dalla  combinazione  di  una  proteina  e dell'ac.  ialu- 
ronico che  conferisce  la  massima  viscosità  al  liquido  sino- 
dale. 

La  composizione  fisiologica  della  s.  viene  naturalmente 
alterata  in  conseguenza  di  condizioni  patologiche:  facen- 
do principalmente  riferimento  alla  presenza  cellulare  si 
possono  distinguere  tre  particolari  casi, 

a)  Nelle  artropatie  postraumatiche,  nelle  artrosi  e in 
corso  di  lupus  critematode,  il  liquido  sinoviale  aumenta 
solo  quantitativiimcntc  senza  grosse  modifìciiziuni  qualita- 
tive. 

b)  Nelle  artriti  settiche  il  numero  delle  cellule  aumen- 
ta sino  a parecchie  decine  di  migliaia  per  mm'.  con  in- 
cremento particolare  della  quota  dei  polinucleatì  (70- 
80%). 

c)  Nelle  forme  reumatiche  ri  verificano  quadri  inter- 
medi ai  precedenti,  con  avvicinamento,  nelle  fasi  acu- 
te al  tipo  settico,  in  quelle  di  remissione  al  tipo  arlro- 
sico. 
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SINOVIALE  MEMBRANA:  v.  articoi.az.ioni  (IL 
1039). 


SINOVITE 

F.  synovite.  • i.  synovitis.  • t.  Synovitis.  • s.  sinovitis. 

La  costituzione  stessa  della  membrana  sinoviale  (v.  arti- 
colazioni). così  ricca  di  istiociti,  spiega  come  essa  pren- 
da parte  attiva  ai  processi  flogistici  articolari  qualunque 
ne  ria  rorìgine.  L'etiologia  può  essere  infatti  la  più  varia, 
essendo  chiamate  in  causa  lesioni  traumatiche,  infezioni 
specifiche  c aspccifiche.  sindromi  metaboliche,  allergiche, 
neoplasliche,  eie. 

La  stretta  somiglianza  anatomica  e funzionale  fra 
membrana  sinoviale  articolare  e guaine  tendinee  spiega, 
d'altro  canto,  come,  in  patologia,  le  sinoviti  vere  e pro- 
prie e le  tenorinoviti  siano  usualmente  ucuimunate:  es- 
sendo queste  ultime  trattate  in  un  capitolo  a loro  dedica- 
to nella  voce  tendini  e guaine  tendinee,  ricorderemo 
qui  brevemente  gli  aspetti  più  salienti  delle  s. 
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Va  comunque  precKaUr  che  gli  intimi  rapporti  che  esi- 
stono fra  la  membrana  sinovialc  c le  altre  componenti 
articolari  rendono  assai  sfumato  il  wnccito  di  quest’affe- 
zione poiché  é spesso  impossibile  stabilire  se  e quando  il 
processo  patologico  interessi  sensu  strictu  la  sola  mem- 
brana sinovialc  o coinvolga  tutta  Tarticolazionc  sotto 
forma  di  artrite. 

Secondo  la  patologia  classica,  le  s..  con  riguardo  spe- 
cialmente agli  aspetti  macroscopici,  si  dividono  in:  s.  sie- 
rosa, s.  sicrofibrim>sa.  s.  a granuli  orizoiiici,  s.  villosa,  s. 
conneltivo-iperplastica.  s.  xantomatosa.  etc.,  oltre  alle  s. 
specifiche  pure,  come  quelle  di  natura  tubercolare. 

Più  che  a tale  classica  distinzione  converrebbe  forse 
attenersi  a un  criterio  clinicamente  più  pratico  suddivi- 
dendo queste  affezioni  soprattutto  in  bàse  alle  caratteri- 
stiche del  liquido  sinovialc  che  in  esse  t possibile  repe- 
rire. 

Esistono  cosi  5.  in  cui  è possibile  aspirare  liquido  solo 
quantitativamente  aumentato  con  presenza  cellulare  mol- 
to modesta  (al  discitto  di  2(*Xf-300()  elementi  per  mm'). 
come  si  verifica  nelle  s.  traumatiche,  in  quelle  di  origine 
artrosica  o nel  lupus  eritematoso  sistemico. 

Altre  volle  è possibile  aspirare  un  liquido  di  tipo  in- 
fiammatorio (contenuto  proleitx»  elevato,  diminuzione  del 
glieoso.  cellule  numerose,  ma  non  superiori  alle  2(K()(K)- 
30.000  per  mm')  come,  ad  es..  neU'artrite  reumatoide  e 
nelle  forme  simìlrcumatoidi. 

Infine,  in  caso  di  vere  s.  infettive,  il  liquido  sinosialc  o 
.sinovia  (v.)  si  caralteri/ya  per  la  notevole  diminuzione 
del  glicoso,  ma  soprattutto  per  Taumcnto  considerevole 
della  quota  cellulare  (oltre  50.000  unità  per  mm^). 

Va  comunque  considerato  che  tutte  o gran  parte  di 
queste  s.  fanno  parte  di  quadri  patologici  ben  stabiliti  e 
sono  di  conseguenza  trattate  in  altri  capitoli  (artrite  reu- 
matoidc.  artrosi,  tbc  ustcoarticolarc,  etc.). 

È più  opportuno  quindi  considerare  brevemente  quelle 
forme  che  sono  difficilmente  inquadrabili  quali  la  $.  acuta 
postraumatica  e la  s.  villonodulare  pigmentosa. 

Sinovìte  acuta  postraumatica.  - Più  che  di  una  vera  c 
propria  affezione  definita,  si  tratta  della  risposta  delta 
membrana  sinovialc  a una  lesione  traumatica.  Nei  casi 
più  lievi  v'è  solo  una  reazione  per  aumento  di  quantità 
del  liquido  sinovialc  normalmente  presente  ncirarticola- 
zionc.  Nei  casi  in  cui  vi  sia  stata  una  lesione  di  p«irti  va- 
scolarizzate  (osso  o formazioni  capsuioiegamentnse)  è 
presente  anche  sangue  (emartro)  in  quantità  più  o meno 
accentuata.  Se  il  versamento  è modesto  o se,  comunque, 
viene  rimosso  mediante  aspirazione  (artriKenlesi),  il  suo 
riassorbimento  è totale  con  ripresa  articolare  completa. 
In  seguito  a versamenti  abbondanti  con  conscguente  limi- 
tazione della  capacità  di  ria.ssorbimento  e di  fagix'itosi 
della  membrana  sinoviule.  la  precipitazione  di  proteine 
ematiche  e la  formazione  di  fibrina  possono  indurre  la 
formazione  di  aderenze  limitanti  il  gioco  articolare.  Tate 
tipo  di  s.  e i suoi  postumi  sono  più  frequenti  ed  evidenti 
a livello  dell  articolazione  del  ginocchio.  Il  trattamento 
della  s.  acuta  si  basa  sul  riposo.  suH'applicazionc  di 
ghiaccio.  suM'esecuzionc  dcll'artroccniesi  in  caso  di  ver- 
samento imponente  e suH'eventuale.  breve  (7-10  giorni), 
immobilizzazione  dcll'anicolazione  seguita  da  esercizi  dì 
recupero  funzionale. 

Sinovitr  viUonotiularc  pii^mentosa.  - Questa  lesione  a 
etiologia  ignota,  a prognosi  benigna,  è attualmente  rite- 
nuta un  processo  iperplastico  ncoplustiforme  (Campa- 
nacci). 

Può  ciilpirc  le  guaine  tendinee  c le  articolazioni  c in 
questo  caso  interessa  quasi  esclusivamente  il  giniKchio  e 
solo  eccezionalmente  colpisce  più  di  un'ariicoiazione. 


Caratterizzata  da  pnilìferazìone  d'istiociti  con  presenza 
di  colesterolo  cd  cmosidcrìna.  ha  inizialmente  l'aspetto  di 
un'ipertrofìa  villosa  lidia  sinovialc  con  comparsa  secon- 
daria di  masse  nodulari  con  a.spetto  più  decisamente  neo- 
plastiformc. 

Tali  masse  possono  raggiungere  volumi  enormi  (sino  a 
1-2  kg  di  peso)  e determinano,  di  conseguenza,  un  au- 
mento della  radiopacità  dei  tessuti  molli  periarticolari. 
Nei  casi  datanti  da  più  tempo  è possibile  osservare,  ra- 
diograficamente. l'immagine  di  erosioni  dei  capi  articola- 
ri. La  terapia  si  fonda  principalmente  sulla  sinoviectomia. 
ma  le  recidive  sono  abbastanza  frequenti  per  la  difficoltà 
di  eseguire  ncirarticolazionc  del  ginocchio  (la  più  fre- 
quentemente interessata)  una  completa  sinoviectomia 
posteriore.  La  radioterapia,  efficace,  può  favorire  Tinsor- 
genza  di  un  sarcoma  da  radiazioni  (Johnstun  e coll). 
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SINUGRAHA  E RADIODIAGNOSTICA  DEI  SENI 
PARANASAL! 

F.  sinugraphie.  - i.  sinography.  - I.  .\'ebefthòhlenradto- 
graphic.  - s.  sinografia. 

Premessa  e rmle  di  tecnica 

Secondo  l'aiajczione  letterale  del  termine  con  sinugrafia  si 
intende  una  metodica  radiologica  che  consiste  nell'opa- 
cizzarc  ì seni  mascellari  mediante  mezzi  di  contrasto  io- 
dati idro-  o liposolubili. 

Con  l’ausilio  di  cannule  ricurve  — previa  prcmcdic:i7.ione  del- 
la mucosa  nasale  con  ancsietici  c ischemizzami  — si  raggiunge 
io  imo  masediure.  iniroduccrnio  il  mezzo  di  contrasto  nella  cavi- 
tà antraic.  allo  scopo  di  obicttivare  lo  spessore  c la  morfologia 
delle  parti  molli  cndosinusali  in  funzione  della  distanza  del  mez- 
zo di  conintsio  dalla  piiretc  os.sea. 

Tale  manovra  diagnostica  è dolorosa  c mal  tollerata  dai  pa- 
zienti; l'avvento  di  tecniche  di  imagìng  incruente  c meno  indagi- 
nose,  come  la  lomografia  plurklirczionale  e quella  computerizza- 
ta am  algoritmi  di  alta  risoluzione,  ne  hanno  sminuito  il  ruolo. 
si  da  non  essere  più  utilizzata  nella  routine  diagm>sticoctinica. 

Attualmente,  quando  il  quadro  clinico  orienti  per  una 
patologia  flogistica  o neoplastica  dei  seni  parana.sali.  le 
indagini  radiologiche  utilizzate  sono;  l'esame  standard,  la 
politomogrufia  e la  TC. 

L’esrtme  .ilandard  (fig.  1)  comprende  numerose  proie- 
zioni che  possono  essere  eseguite  sia  in  clinostasi  che  in 
stazione  eretta;  qucst'ultima  posizione  è senza  dubbio  da 
preferirsi  in  quanto  consente  la  documentazione  di  even- 
tuali livelli  idroaerei. 

Un  esame  radiologico  corretto  delle  cavità  paranasali 
comprende  4 fondamentali  proiezioni,  complemcntan  per 
le  diverse  informazioni  desumibili;  questa  indagine  diret- 
ta va  completata  routinariamentc  con  un  esame  polito 
mograflco  secondo  piani  frontali. 

La  proiezione  occipitobuccale  è la  più  importante  per 
lo  studio  dei  seni  frontali  c mascellari. 

Il  paziente  appoggia  sull.i  cassetta  radiografica  con  il 
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Fig  1.  Indagine  radiologica  diretta  dei  seni  frontali.  A sinisira:  radiogramma  in  incidenza  laterale.  Ai  emiro:  radiogramma  in  inci* 
denza  occipilofrontolc.  A deyira:  radiogramma  in  inckleiiza  ocdpiloDuccak. 


tnenlo  e il  na.so;  il  capo  è deflesso  e la  bocca  aperta.  Tale 
proiezione  e correità  nel  caso  in  cui  i seni  mascellari  sia- 
no liberi  dalla  sovrapposizione  delle  rocche  petrose,  che 
si  proiettano  inferiormente  alle  cavità  antrali.  Questa  in- 
cidenza è erroneamente  considerata  da  molti  sufficiente 
allo  studio  radiologico  dei  seni  paranasali,  mentre,  a tale 
scopo,  è a.s.solutamente  incompleta:  il  complesso  etmoi- 
dosfenoidalc  è infatti  mascherato  dalla  piramide  nasale  e 
dal  setto. 

La  proiezione  laterale  va  eseguita  rispettando  un  per- 
fetto parallelismo  tra  piano  sagittale  mediano  c piano 
sensibile  c non  dev'essere  mai  tralasciata,  anche  se  le 
cavità  aeree  paranasali  dei  due  lati  appaiono  sovrappo- 
ste. 

Il  paziente  è in  stazione  eretta,  con  la  lesta  ruotala  sì 
da  appoggiare  l'orecchio  del  lato  in  esame  sulla  cassetta 
radiografica  (provvista  di  griglia  anlidiffusione).  11  raggio 
principale,  perpendicolare  al  hlm.  incide  circa  2 cm  supe- 
riormente alla  linea  orhiiomcatalc  di  Rcid. 

È utile  per  rilevare  eventuali  opacità  patologiche  o li- 
velli liquidi  dei  seni  mascellari  e sfenoidali.  per  valutare 
la  profondità  dei  seni  frontali  e la  presenza  e la  base 
d'impianto  di  ostcomi  etmoidali  c frontali. 

La  proiezione  frontale  (preferibilmente  eseguibile  in 
incidenza  occipitofrontale)  ci  fornisce  dati  utili  sul  labirin- 
to etmoidale,  sui  seni  sfenoidali  e sulle  fosse  nasali.  In 
essa  i seni  frontali  c i loro  recessi  sopraorhitari  sono  ben 
evidenziati:  le  rocche  petrose  sono  iscritte  nei  contorni 
orbitari,  facilitando  la  visualizzazione  delle  cavità  mascel- 
lan. 

Il  paziente  appoggia  con  la  fronte  e il  dorso  del  naso 
sul  piano  sensibile  mediante  un  movimento  di  lieve  fles- 
sione del  capo. 

È indispensabile  mantenere  una  tangenzialità  perfetta 
tra  piano  orizzontale  tedesco  di  Francofone  (piano  pas- 
sante per  i contorni  orbitari  inferiori  e i condotti  uditivi 
esterni)  e pellicola  radiografica.  Il  raggio  principale  entra 
a livello  dell'occipite  (3  cm  al  disopra  della  protuberanza 
occipitale  esterna)  e fuoriesce  all'altezza  della  radice  del 
naso,  nel  punto  centrale  della  linea  interpupillare  (hg.  1). 

Nella  proiezione  assiale  submcnto-vcrticc  di  Hirtz  il 
paziente,  a capo  ipercsteso.  appoggia  sulla  cassetta  ra- 
diografica il  punto  bregmatico  del  capo;  il  piano  orizzon- 
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tale  tedesco  è parallelo  al  film.  Il  raggio  principale  incide 
inferiormente  al  mento  c fuoriesce  dal  venex. 

Questa  proiezione  fornisce  ragguagli  utilissimi  sulle 
fosse  nasali,  sulle  cellule  etmoidali,  sulla  morfologia  dei 
seni  sfenoidali  e sui  loro  eventuali  prolungamenti  (alari, 
pterigoidei)  e consente  la  visualizzazione  delle  fosse  pte- 
rigomascellari  e della  parete  posteriore  dei  seni  mascella- 
ri (fig.  2). 


Fie.  2.  Radiodramma  in  incidenza  assiale  suhmcnio-vcrticc  di 
H>rtz. 
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Fig.  3.  A sinistra',  esame  polito* 
mografìco  dei  seni  paranasali  in 
inciJcnza  occipitofrontale.  Vo* 
luminosa  cisti  oel  seno  mascella- 
re destro.  Normale  la  trasparen- 
za del  labinnto  etmoidale  d'am- 
bo i lati.  A destra',  esame  poli- 
lumogrofico  in  incidenza  laterale 
del  seno  frontale  sinistro. 
Osieoma  con  base  d'impianto 
sulla  sua  parete  anteriore. 


A tale  scopo  è opportuno  eseguire  un  ulteriore  radio- 
gramma  assiale  maggiormente  inclinato  in  senso  caudo- 
craniale  per  sfalsare  anteriormente  la  mandibola  e disso- 
ciare fra  loro  le  linee  di  Busi,  corrispondenti  alla  linea 
innominata  della  grande  ala  sfenoidale  e alla  parete  po- 
steriore del  seno  mascellare. 

L'esame  radiologico  dei  seni  mascellari  va  sempre 
completato,  come  già  accennalo,  da  un  esame  politomo- 
grafico  eseguito  secondo  piani  frontali  in  incidenza  occipi- 
tofroniale. 

Sono  sufficienti  4 stratigrammi  passanti  per  i labirinti 
etmoidali  anteriore,  medio,  posteriore  c per  i seni  sfe- 
noidali. 

Gli  stratigrammi  frontali  presentano  però  — quale  li- 
mitazione — una  scarsa  evidenziazione  delle  pareti  entra- 
li anteriore  e posteriore  e della  fossa  pterigomascellare. 
spes.s(ì  compromesse  nella  patologia  neoplastica. 

Ove  sussista  tale  dubbio  diagnostico,  è opportuno 
completare  l'indagine  con  una  tomografia  secondo  piani 
laterali  e assiali,  stratigrafia  laterale  visualizza  in 
modo  soddisfacente  tali  strutture,  permettendo  inoltre  di 
ottenere  utili  ragguagli  circa  il  pavimento  e il  tetto  del- 
l'orbita. la  regione  etmoidosfenoidale.  il  ptanum  della 
fossa  cranica  anteriore  e media,  la  regione  sellare  (fig.  3). 

La  tomografia  assiale  computerizzata  offre  un'immagine 
simmetrica  della  base  cranica  c del  massiccio  facciale, 
consentendo  di  ottenere  preziosi  dettagli  comparatisi  sul- 
le orbite,  i seni  mascellari,  le  apofìsi  pterigoidee  e sulle 
fosse  pterigomascellari  e nasali  (lìg.  4). 

La  semeiotica  radiologica  dei  seni  paranasali  verte  es- 
senzialmente sulle  modifìcazioni  della  normale  trasparen- 
za e del  tono  calcico  delle  pareti  ossee. 

Modifkazkml  della  trasparenza 

La  trasparenza  delle  cavità  sinusali  è riferìbile  aU'arìa  in 
esse  contenuta,  che  diminuisce  in  presenza  di  versamenti 
liquidi  o per  ispessimento  flogistico  o neoplastico  della 
mucosa  endosinusale.  È ovvio  come  l’esame  tomografìco. 
specie  con  movimento  di  cancellazione  plurìdirczionaic 
(politomografìa)  possa  in  tali  casi  facilitare  rinterprcla- 
zionc  del  quadro  radiologico  e permettere  un'esatta  dia- 
gnosi differenziale. 

Numeroso  sono  le  amdizioni  patologiche  capaci  di  de- 
terminare un  opucamento  totale  del  seno  mascellare:  le 
flogosi  acute  e croniche,  i versamenti  ematici  postrauma- 
tici. le  neoplasie  benigne  e maligne,  le  cisti  c i mucoceli. 


Per  quanto  concerne  le  cisti  e i mucoceli  t utile  ricordare 
come  la  condizione  di  un  opacamento  totale  sia  piuttosto 
rara,  proprio  perché  a un  corretto  esame  radiologico  e 
soprattutto  con  la  politomografìa.  è possibile  evidenziare 
porzioni  dei  seni  paranasali  — se  pur  spesso  di  esigue 
dimensioni  — ancora  normalmente  aerate. 

Gli  opacamenti  parziali,  assai  più  frequenti,  sono  attri- 
buibili a livello  idroaereo  o a ispessimento  infìammatorio. 
displasico  o neoplastico  dei  tessuti  di  rivestimento. 

Questo  ispessimento  ha  caratteri  polimorfi  e può  essere 
concentrico  a contorni  netti  per  uno  stato  edematoso- 
congestizio  della  mucosa  come  nelle  flogosi  allergiche,  o 
plurilobato  di  tipo  polipoide  nelle  flogosi  iperplastiche  a 
evoluzione  subacuta  o cronica  e nelle  neoplasie  benigne  o 
maligne  in  stadi  iniziali,  ove  non  si  apprezzino  ancora 
processi  osleolitici  delle  pareti  ossee. 


Fig.  4.  TC  a scansione  coronate.  Voluminoso  processo  ncoplasti- 
co  che  interessa  il  seno  mascellare,  il  labirinto  etmoidale  c la 
fossa  nasale  destra.  Osicoli-si  della  parete  mediale  del  seno  ma- 
scellare destro  c del  setto  nasale,  che  ò deviato  verso  sinistra. 
Parziale  usura  della  parete  antcroesterna  del  seno  mascellare 
destro. 
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Ahenziofii  delle  pireti  ossee 

usure  delle  pareti  osf^ee  (lìg.  4)  sono  certamente  il 
dato  semeiologico  saliente  nella  diagnosi  radiologica  delle 
neoplasie  delle  cavità  puranasali,  e rappresentano,  prima 
dell’esame  bioptico,  il  dato  più  significativo  per  una  dia- 
gnosi di  presunzione. 

È utile  però  ricordare  che.  anche  se  raramente,  com- 
promissioni di  modesta  entità  delle  pareli  sinusali  con 
fenomeni  osleoporotici  accentuati  pos.sono  mettersi  in 
evidenza  in  corso  di  processi  sinusitici.  Persino  nelle  neo- 
plasie maligne  l'osteolisi  può  essere  solo  apparente  c può 
corrispondere  a un'intensa  decaldficazionc  con  scomparsa 
delPimmagine  radiologica  della  parete  ossea;  questa  in- 
fatti spesso  è di  nuovo  evidenziabile  dopo  adeguati  cicli 
di  terapia  radiante. 

Estremamente  rare  sono  le  affezioni  neoplastiche  con 
alterazioni  osteoproduttive  (sarcomi  osteogenici). 

V.  anche;  naso  e seni  paranasau.  esame  radiologico 
dei  seni  paranasaii  (X.  25). 
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Geaeralità 

Si  definiscono  sinusiti  i processi  inhammatori  che  hanno 
sede  neirintcrnu  dei  seni  paranasali.  Questi,  detti  anche 
facciati,  sono  veri  diverticoli  delle  fosse  nasali,  costituiti 
da  cavità  ripiene  di  aria,  situate  neirìnterno  dello  schele- 
tro craniofaccialc.  Il  loro  interno  è tappezzato  da  un  ri- 
veestimento  mucoso,  ricco  di  cellule  citiate  e di  vasi  capil- 
lari, continuazione  della  mucosa  nasale. 

Le  cavità  paranasali  partecipano  alla  funzione  respira- 
toria collaborando  al  condizionamento,  alla  ventilazione 
e alla  riserva  deiraria;  riducono  il  peso  del  cranio;  inter- 
feriscono suU'accrescimento  corporeo  e sul  volume  del 
cranio;  proteggono  c isolano  il  cranio  e le  orbite;  colla- 
borano  alla  funzione  olfattoria;  assorbono  i traumi  agenti 
^all'esterno  (Takahashi,  1983). 

I Vari  fattori,  quali  l'intemizione  dello  scambio  di  aria 
nra  cavità  paranasali  e fosse  nasali,  la  penetrazione  di 
'agenti  patogeni.  Tattenuazione  delle  difese  immunitarie. 
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la  riduzione  del  battito  ciliare,  determinano  l'insorgenza 
di  processi  infìammaiori  acuti  e cronici. 

Le  s.  acute  insorgono  improvvisamente  in  una  o più 
cavità  paranasaii.  si  manifestano  con  dolore,  fuoriuscita 
di  liquido  mucoso,  purulento,  ematico  dal  naso,  a volte 
con  febbre.  Sì  risolvono  spontaneamente  o dopo  adegua- 
ta terapia  nel  volgere  di  pochi  giorni. 

Le  s.  croniche  hanno  un  decorso  lento,  spesso  senza 
dolore,  si  manifestano  anch'esse  con  la  fuoriuscita  di  es- 
sudato mucopurulento  dal  naso,  si  risolvono  con  terapie 
farmacologiche  o con  interventi  chirurgici.  Se  non  ade- 
guatamente curate  possono  dar  luogo  allo  sviluppo  di 
processi  di  accrescimento  a carico  della  mucosa  (granula- 
zioni. polipi)  o a complicazioni  nei  territori  circostanti 
(orbitarie,  endocraniche). 

Ricordi  uiBtooMidiDki 

I seni  paranasaii.  pan  e press4xhé  simmetrici,  sono  disposti  4 
per  lato.  Essi  sono:  il  seno  mascellare  (o  antro  di  Highmorc);  il 
seno  etmoidale  (denominato  anche  labirinto  etmoidale);  il  seno 
frontale;  il  seno  sfeitoidale  (v.  naso  e seni  raranasai.i:  figg.  4 e 
7).  Alla  nasata  sono  presenti  il  scrK)  mascellare  e quello  etmoi- 
dale; il  seno  frontale  si  sviluppa  nel  l‘*  o nel  2"  anno  di  vita;  il 
seno  sfenoidale  compare  al  3"  anno  di  vita. 

Il  seno  mascellare  è una  cavità  contenuta  nello  spessore  del* 
Tosso  mascellare  supcriore  di  ciascun  lato,  di  vruumc  più  o 
meno  ampio  da  ir>dividuo  a iivdividuo;  raggiunge  il  massimo  svi- 
luppo al  termine  dclTeià  evolutiva.  E costituito  da  una  parete 
mediale  che  lo  delimita  dalla  fossa  nasale  cd  è attraversato  da 
un  ostro  che  lo  pone  in  comunicazione  con  il  meato  medio;  da 
una  parete  superiore  che  lo  delimita  dalla  cavità  orbitaria;  da 
una  parete  anteriore  corrispondente  alla  concavità  della  fossa 
canina:  da  una  parete  postcrolatcralc  che  corrisponde  alla  tube- 
rosità del  mascellare  e alla  fossa  pterigc^laiina;  da  una  parete 
inferiore  costituita  dal  bordo  alveolare  del  mascellare  supcriore 
includente  le  radici  dei  denti  molari  e del  2"  premolare.  l.a  cavi- 
tà del  seno  mascellare,  definiia  ai  fini  clinici  «mesosiruttura  del 
massiccio  facciale»  presenta  4 recessi  (etmoidale,  malarc.  pala- 
tino. alveolare)  che  vanno  attentamente  esplorati  c bonificati 
negli  inicrv'cnii  chirurgici  L'irrorazione  arteriosa  è data  dai  rami 
delTaneria  mascellare  interna,  mentre  i vasi  venosi  sono  tributa- 
ri del  plesso  alveolare  c di  quello  pterìgoideo,  tra  loro  anasto- 
mlzzati  e comunicanti  anche  con  la  rete  venosa  endocranica.  I 
vasi  linfatici  sono  tributari  dei  linfonodi  della  catena  giugulare  e 
della  loggia  sottoma.scellarc. 

li  seno  etmoidale  è costituito  dalTinsieme  di  numerose  cavità 
ossee,  più  o meno  ampie,  scavate  nella  massa  laterale  dell'osso 
etmmdaie  di  ciascun  tato. 

Le  cellule  sì  distinguono  in  anteriori,  medie  e posteriori.  Le 
posteriori  sboccano  nel  meato  superiore,  mentre  le  altre  si  apro- 
no nei  meato  medio.  Per  ben  comprendere  l'importanza  della 
patologia  di  questo  seno,  è necessario  rammentare  che  esso  cor- 
risponde in  aito  con  la  fossa  cranica  anteriore  e con  U seno  sic- 
noidak,  in  basso  con  il  bordo  superiore  del  seno  mascellare, 
posteriormente  con  il  seno  sfenoidale.  anteriormente  con  Tosso 
proprio  del  naso  e con  la  branca  montante  del  mascellare  supe- 
norc.  lateralmente  con  la  cavità  orbitaria.  Il  sangue  arterioso 
affluisce  attraverso  le  arterie  etmoidali  e l'arteria  sfcnopalatina; 
il  sangue  venoso  refluisce  attraverso  la  vena  oftalmica  e il  plesso 
pterìgoideo.  I vasi  linfatici  si  versano  nei  linfonodi  della  catena 
giugulare,  itei  prcvcrtcbrali  e in  quelli  della  fossa  pierigopalati- 
na.  I rami  nervosi  sono  forniti  dalla  1*  branca  del  nervo  trigemi- 
no, dal  simpatico  c dal  parasimpatico. 

Il  seno  fronuk  è situalo  nello  spessore  dclTo&so  frontale  da 
ciascun  lato  e ha  forma  piramidale  con  base  triangolare.  La  pa- 
rete anteriore  è costituita  da  una  robmta  parete  ossea  che  corri- 
sponde alla  cute  della  regione  sopracciliare.  La  parete  inferiore 
corrisponde  lateralmente  alTorbita  e medialmenie  airin/undi^u- 
lum.  La  parete  posteriore,  generalmente  soltik,  corrisponde  alla 
fossa  cranica  anteriore  cd  à in  rapporto  con  le  meningi  dei  lobi 
frontali  e con  il  seno  longitudinale  superiore.  La  parete  mediale 
costituisce  il  setto  osseo  divisorio  che  separa  il  serio  di  un  lato 
da  quello  conirolaterak.  Comunica  con  la  cavità  nasale  per 
mezzo  di  un  canate  osseo,  detto  infundibulum,  o canale  naso- 
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frontale,  che  shocca  nel  meato  mcdki.  Le  arterie  provengono  dai 
va&i  della  mucosa  nasale;  le  vene,  per  mezzo  di  rami  perforatili, 
affluiscono  al  circolo  venoso  orbitario,  intracranico  e soiiocuia- 
neo.  l.'inncrsazione  è data  dai  rami  della  1*  branca  del  nervo 
trigemino. 

Il  seno  sfcnuklalc  è situato  nel  corpo  dello  sfenoide  e ha  for> 
ma  grovsolanamcntc  cubica:  cornsponde.  nella  sua  parete  ìnfc- 
ftofc,  con  il  rinofaringe  e con  la  porzione  posterosupcriorc  delle 
fosse  nasali.  La  parete  mediale  costituisce  il  setto  di  separazione 
tra  il  seno  dei  due  lati  e si  continua  con  la  lamina  perpendicola- 
re dcU  ctmoide;  la  parete  laterale  è in  rapporto  pi>$tcriormenie 
con  il  seno  cavernoso;  la  parete  supcriore  corrisponde  alla  sella 
turcka  nella  quale  è contenuta  l'ipofisi  ed  è in  rapporto  con  il 
chiasma  ottico  e il  servo  coronario;  la  parete  antcroinfcrìnrc  à in 
rapporto  con  le  cellule  elmuiduli  posteriori  e presenta  l'orificio 
iti  comunicazione  con  la  fossa  nasale  nel  meato  superiore;  la 
parete  postcfiofc  corrisponde  alla  doccia  basilare  dcll'occipitc. 
L’irrorazione  arteriosa  è fornita  dalla  sfcnopalatina  e dalle  et- 
moidali posteriori;  i vasi  venosi  sono  Irìbulari  dei  seni  venosi 
endocranici. 

Dairinsieme  dei  dati  anatomici  ben  si  comprende  come  il  seno 
etmoidale  e quello  mascellare  rappresentino  un  «crocevia  pato- 
logico» di  rKitcvoic  complessità,  attraverso  il  quale  le  affezioni 
Infiammatorie  e ncoplastichc  del  massiccio  facciale,  del  cavo  ora- 
le e della  faringe  possono  estendersi  verso  la  cavità  cranica  e le 
cavità  orbitarie. 

Ecio|Mitogeiiesi 

In  condizioni  fisiologiche  i seni  non  sono  sterili;  e&si  con- 
tengono germi  aerobi  e anaerobi;  i processi  infiammatori 
non  si  adivano  a condizione  che;  a)  Tana  contenuta  nel 
seno  sia  normalmente  scambiata  con  i|uella  delle  fosse 
nasali  e abbia  una  normale  pressione  parziale  di  Oj  e 
CO:'.  f>)  la  motilità  delle  ciglia  delle  cellule  di  rivestimen- 
to abbia  un  battito  frequente  (circa  720  colpii^min  nel 
seno  mascellare)  coasentendo  il  ret1us.so  attraverso  gli 
osti  e verso  la  cavità  nasale  dei  corpi  estranei  e del  muco 
prodotto  dalle  cellule  mucipare:  e)  il  flusso  ematico  nei 
capillari  mucosi  sia  contenuto  entro  valori  normali 
(0.3-0.5  ml/g  di  tessuto/min):  cf)  nelle  secrezioni  siano 
contenuti  lisozima.  enzimi  mucolitiei.  anticorpi  IgA  (ca- 
paci di  iisarc  i virus)  e nel  sangue  circolante  siano  conte- 
nuti anticorpi  IgG  (cffRacì  nel  neuiralizzarc  i virus). 

L'alterazione  di  uno  o più  dei  citali  meccanismi  induce 
rinstaurarsi  di  un  processo  infiammatorio.  L'occlusione 
degli  osti  è la  causa  più  frequente  della  flogosi  sinusalc; 
essa  provoca  il  riassorbimento  dell'O:  contenuto  ncITaria 
del  seno,  a cui  consegue  un  fenomeno  di  trasuda/ione 
che  favorisce  lo  sviluppo  di  batteri  aerobi  e anaerobi.  La 
presenza  di  germi  patogeni,  richiamando  in  superficie  i 
granulociti,  provcKa  la  liberazione  di  enzimi  protcolitici  i 
quali  danneggiano  la  mucosa.  V^irus.  batteri  e miceli  pos- 
sono giungere  nelle  cavità  paranasali  attraverso  gli  osti 
ma  i virus  e i batteri  possono  giungere  anche  per  via 
ematica  e i batteri  per  continuità  da  processi  fUvgislici  di 
tessuti  vicini. 

Recenti  ricerche  hanno  accertato  che  i virus  presenti  in 
cavità  paranasali  affette  da  flogosi  sono;  il  rinovirus  (nel 
3.3%  dei  casi),  il  virus  parainfluenzale  I.  2,  3 (15-20%). 
il  virus  respiratorio  sinciziale  (15%).  l'adenovirus  (5%). 
l'enterovirus  (5%).  I batteri  più  frequentemente  presenti 
sono;  lo  Streptococcus  pneumoniae:  VHaemophilus  in- 
fìuenztìe.  lo  Staphyhcoccus  aureus.  Tull’allro  che  rara  è 
raspcrgillmi  dei  seni  parana.sali  (Siammberger.  19H4)  e 
la  presenza  del  piocianeo. 

Analonia  palologica 

Le  infiummazumi  acute  dei  scm  possono  manilcstanu  in  diverse 
forme  liH/lalmentc  si  h.!  un  processo  congcsiizio-tra-sudatizio 
che  evolve  rapidamente  verso  la  forma  catarrale:  la  mucosa  è 
ipcremica.  lumefaiui,  con  vasi  sanguigni  ecl^Kn  e con  riduzione 


del  battito  ciliare.  Le  cellule  polinucleaie  infiltrano  gli  strati  su- 
perficiali e redema  dissocia  le  fibre  conneitivalì.  Nella  cuvità 
sinusale  si  raccoglie  liquido  sieroso  o sieromucoso.  La  flogosi 
purulenta  è caratterizzala  dalla  raccolta  di  essudato,  da  accen- 
tuazione deiredema.  dalla  congestione  vascolare,  da  una  disepi- 
letizzazionc  della  muaisa,  da  fatti  degenerativi  e nccrotkt.  Una 
forma  ulccronccrotica.  caratterizzata  da  una  rapida  disimzinnc 
del  rivestimento  mucoso,  può  manifestarsi  durante  gravi  forme 
di  maiallie  infettive  (scarlattina,  morbillo,  eie.)  e complicarsi 
con  processi  ostcitici  che  si  diffondono  verso  le  orbite,  l'cndo- 
cranio  e i seni  venosi. 

Nelle  flogosi  sinusali  croniche  il  processo  suppurativo  à speuo 
accompagnato  da  un  intenso  edema  della  mucosa  e da  accentua- 
ta ipcrplasia.  Le  cavità  sJnusali  si  riempiono  di  masse  granuleg- 
gianti  e di  fungosità  grigio-giallastre. 

Recenti  ricerche  di  microscopia  elettronica  hanno  evidenziato 
che  rcpitelio  della  mucosa  del  seno  maHxllarc.  esaminato  du- 
rame le  flogosi  croniche,  i rigonfio,  con  formazione  di  agglome- 
rati ciliari,  caduta  di  cellule  epiteliali,  mctaplasia  dcli’cpitclia 
squamoso.  I.a  gravità  della  lesione  è direttamente  proporzionale 
alla  diminuzione  del  battito  ciliare.  L'epitelio  pseudustratificato 
colonnare  non  presenta  particolari  alterazioni  se  il  battito  ciliare 
è contenuto  intorno  ai  720  hattitù’min.  Se  il  numero  dei  battiti  à 
compreso  tra  400  e 499  si  osserva  una  (xmsidercvole  riduzione 
del  numero  di  cellule  ciliatc  e non  cilìalc.  accorciamento  delle 
ciglia,  diminuzione  del  numero  delle  ciglia,  allargamento  degli 
spazi  intercellulari,  tendenza  delle  cellule  ciliate  a trasformarsi  in 
cellule  mucipare.  Se.  infine,  il  numero  di  battili  scende  tra  13U  e 
100.  la  funzione  ciliare  è povcrisksima.  le  cellule  vcngoiHi  espul- 
se. il  muco  riveste  la  superficie  e la  struttura  epiteliale  tende  a 
siratincarsi  con  caratteri  di  meiaplasia  squamosa. 

Sinosite  macellare 

Sipusiie  mascellare  acuta  d'origine  nasale 
È certamente  più  frequente  in  individui  che  vivono  in 
ambienti  freddi  e umidi  ed  è causata  dalla  diffusione  di 
una  flogosi  della  fossa  na.sale  neH'interno  del  seno.  Il  vi- 
rus del  raffreddore,  quello  della  coriza  influenzale,  i ger- 
mi di  una  rinite  acuta  si  diffondono  ncirintcmo  del  seno 
attraverso  l'osiio  e provocano  la  forma  congestizia  catar- 
rale e purulenta.  L'edema  della  mucosa  deirostio  sinusale 
favorisce  l'instaurarsi  del  processo  non  consentendo  né  il 
ricambio  d’aria  (a  cui  consegue  il  crearsi  di  una  pressione 
negativa  dovuta  a)  riassorbimento  di  O2).  ne  il  drenaggio 
del  trasudato  o degli  essudati.  Nel  nuotatori  e nei  pesca- 
tori subacquei  la  penetrazione  di  acqua  infetta  nel  seno, 
favorita  da  manovre  di  compensazione  effettuate  per  rie- 
quilibrare  la  pressione  atmosferica  della  cassa  timpanica, 
può  essere  causa  di  una  s.  acuta  a brusco  esordio. 

Lo  stato  infiammatorio  esercita  un'azione  stimolante 
sulle  terminazioni  nervose  sensitive  della  muco.sa,  provo- 
cando inizialmente  una  .sensazione  di  pressione  e succes- 
sivamente fenomeni  dolorosi  localizzati  sotto  l'orbita  e a 
volte  irradiati  a tutto  il  mascellare  superiore,  alla  mandi- 
bola e al  territorio  della  1“  branai  del  nervo  trigemino.  Il 
dolore  diviene  intenso  nel  volgere  di  48-72  h dalla  com- 
parsa delia  sensazione  di  pienezza  e può  essere  continuo 
o alternalo  da  periodi  di  benessere:  è tipicamente  assente 
al  risveglio  mattutino. 

L'essudato  nasale  è più  o meno  abbondante  ed  é in 
genere  presente  in  una  fase  avanzata  della  malattia.  È di 
composizione  acquosa,  catanale  o purulenta;  di  colorito 
limpido  o giallogmilo  o verdastro,  a volte  con  stilature 
ematiche  o francamente  ematico. 

L'ispezione  delia  faccia  non  evidenzia  alcun  segno  cli- 
nico; raramente  può  osservarsi  un  lieve  turgore  sotto  la 
palpebra  inferiore  o nel  solevo  nasogcnicno. 

Alla  rinoscopia  interiore  si  iisscrv'a  congestione  ed 
edema  del  turbinato  medio  e inferiore,  con  e.vsudato  ri- 
stagnante nel  meato. 

La  palpazione  digitale  simultanea,  applicata  sulla  fossa 
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canina,  può  svelare  una  dolorabilità  asimmetrica,  più 
accentuata  da)  lato  del  seno  malato. 

La  malattia  guarisce  generalmente  nel  volgere  di  pochi 
giorni,  favorita  da  un  adegualo  trattamento  antibiotico  e 
antidolorifico  e con  l'uso  di  farmaci  ad  azione  locale  de- 
congestionante (efedrina  al  2%:  fenilefrina  allo  0,2%). 

l.a  presenza  di  ostaaili  che  inibiscono  il  drenaggio  del- 
(’oslto  sinusale.  quali  la  deviazione  alta  del  setto  nasale, 
l'ipertrofia  del  turbinato  medio,  polipi  nella  ft>ssa  nasale, 
favoriscono  la  cronicizzazione  del  processo. 

Sinushe  mascellare  acuia  «/'origine  tìentaria 
Nei  climi  temperati  è la  patologia  dentaria  a essere  causa 
frequente  della  sinusile  acuta  mascellare  che  si  manifesta 
in  forma  purulenta.  1 denti  premolari  e molari,  inseriti 
sul  mascellare  supcriore,  sono,  a livello  delle  loro  radici, 
separati  dalla  cavità  del  seno  da  un  sottile  strato  di  tessu- 
to osseo  spugnoso.  In  alcuni  casi  le  radici  dentarie  pesca- 
no direttamente  nel  seno.  Carie  dentarie  del  3**  grado, 
granulomi  apicali.  manovre  chirurgiche  cndocanalari. 
possono  provocare  un’osteite  del  sottile  strato  osseo  con 
diffusione  de!  processo  suppurativo  neU'interno  del  seno. 
L'estrazione  dei  denti  le  cui  radici  sono  inserite  sulla  pa- 
rete inferiore  del  seno  può  interrompere  la  continuità 
ossea  c 'prt>vocare  l'apertura  versi»  il  cavo  orale  del  seno 
stesso,  con  la  formazione  di  una  fistola  c successiva  pene- 
trazione di  germi  aerobi,  anaerobi  c residui  alimentari. 

La  terapia  va  effettuata  elettivamente  eliminando  la 
causa  patologica  dentaria  e a.ssociando  l'uso  di  antibiotici 
e antidolorifici.  Qualora  si  sia  costituita  una  fistola  seno- 
buccale  è necessario  drenare  il  seno  c pixKcderc  a ripetu- 
ti lavaggi. 

SinusUe  mascellare  acuta  da  catvse  traumatiche 
La  frattura  del  mascellare  supcriore  provocata  da  ferite 
d'arma  da  fuoco,  da  penetrazione  di  corpi  estranei  c dai 
violenti  traumi  oggidì  particolarmente  frequenti  negli  in- 
cidenti stradali,  può  complicarsi  con  Ttnsorgere  di  una 
fiogosi  acuta  suppurativa. 

Rogosi  acute,  inizialmente  sierose  c successivamente 
mucopuruicntc.  possono  essere  proviKate  ci,»n  meccani- 
smo harotraumatiai  durante  rapide  risalite  in  superficie 
dopo  immersioni  subacque  e durante  rapide  discese  a 
bordo  di  velivoli  non  prevsurizzati  o non  bene  pressuriz- 
zati. l.a  sinusiìpatia  barotraumatica  colpisce,  in  genere, 
soggetti  predisposti  da  patologia  nasale  (deviazione  del 
setto,  riniti,  polipi). 

Sinusite  mascellare  cronica 

l..e  s.  mascellari  acute  di  tipo  suppurativo  guariscono  nel 
90%  dei  casi  nel  volgere  di  pochi  giorni,  mentre  nel  10% 
dei  casi  persistono  in  forma  subacuta  o cronica. 

l.a  s.  mascellare  subacuta  si  manifesta  con  rinorrea 
purulenta,  dolore  intermittente,  ostruzione  na.sale.  La  s. 
cronica  propriamente  detta  si  manifesta  anch'essa  con 
rinorrea  purulenta  ed  è caratterizzala  da  un'alterazione 
irreversibile  della  mucosa  cndosinusale.  Non  si  accompa- 
gna a violento  dolore.  Qualora  la  persistente  rinorrea 
purulenta  si  associ  a dolore  intenso  e persistente  deve  far 
supporre  che  il  processo  sinusitico  cronico  si  assiKÌ  a un 
proces.so  tumorale  maligno. 

La  transizione  della  fiogosi  acuta  verso  quella  subacuta 
o cronica  è da  attribuirsi  alla  persistente  difficoltà  di  dre- 
naggio da  edema  deirostio,  alla  presenza  di  polipi,  alla 
particolare  virulenza  degli  agenti  patogeni,  alla  presenza 
di  germi  anaerobi,  all'indebolimento  delle  difese  immuni- 
tarie. alla  coesistenza  di  un  fiKolaio  ostcomielitico. 


La  fuoriuscita  dell'essudato  p<irulento  si  ha  attraverso 
una  delle  fosse  nasali  o attraverso  il  cavo  rìnofaringeo. 
Povsono  manifestarsi  fiogosi  secondarie  faringee,  larin- 
gee. tracheali,  bronchiali,  dispepsia  ed  enteriti. 

Non  è infrequente  la  comparsa  di  sensazioni  soggettive 
di  cattivo  odore  (cacosmia).  di  ipt»-  u anosmia.  di  altera- 
zioni gustative. 

La  diagnosi  si  pone,  oltre  che  con  la  raccolta  dei  dati 
anamncstici.  con  l’esame  obicttivo,  con  la  diafanoscopìa, 
con  lo  studio  radiologico  e con  la  puntura  diamealica. 

La  pressione  digitale  esercitata  simultaneamente  sulle 
fosse  canine  può  svelare  una  dolorabilità  asimmetrica;  la 
percussione  sui  denti  premolari  e molari  è utile  a eviden- 
ziare una  patologia  dentaria  occulta. 

L’csiime  obicttivo  consente  di  osservare,  sia  mediante 
la  rinoscopia  anteriore  a luce  riflessa,  sia  mediante  la  ri- 
noscopia  diretta  a fibre  ottiche,  la  presenza  di  pus  più  o 
meno  denso  ristagnante  nel  meato  medio;  formazioni  po- 
lipoidi  derivanti  dal  meato  medio  o dal  seno  mascellare; 
una  zona  di  mucosa  edematosa  nei  pressi  dello  hianu 
semilunaris  o sul  turbinato  medio.  Se  l'edema  è circoscrìt- 
to al  margine  inferiore  dello  hiatus  si  evidenzia  un  orlet- 
to.  detto  di  Kaufmann.  La  presenza  di  pus  nella  fossa 
nasale  corrispondente  al  seno  mascellare  malato  è rileva- 
bile con  maggior  frequenza  dopo  il  risveglio  mattutino, 
tende  a scomparire  durante  il  giorno  con  ia  detersione 
del  naso  mediante  soffiamento,  ricompare  nelicndo  la 
testa  in  avanti  e portando  rostio  del  ma.scellare  in  posi- 
zione declive  (segno  di  FIaìani-Frankel). 

Con  la  rinoscopia  posteriore  si  osserva  la  presenza  di 
essudato  purulento  sul  bi»rdo  inferiore  della  coana  c sulla 
coda  del  turbinato  inferiore. 

Semeioiica  .sirumeniale 

Diafanoscopia  - È un  esame  che  si  pratica  in  ambiente  oscu- 
rato. introducendo  una  fonte  di  luce  ndrintcrno  della  cavità 
orale.  Con  il  paziente  a bocca  chiusa,  se  il  seno  è integro,  com- 
pare una  semiluna  chiara  soilofbitaria  e una  luminosità  in  corri- 
spondenza della  fossa  canina  (segno  di  Heryng).  la  pupilla  si  ri- 
schiara {segno  di  Vohsen-Davidson),  il  paziente,  a occhi  chiusi, 
avverte  una  percezione  lumiixisa  nei  due  occhi  {segno  di  (Joret- 
Burger). 

Se.  al  contrario,  il  seno  mascellare  contiene  essudato  purulen- 
to, granulazioni,  polipi,  tessuto  ncoformatn.  la  transilluminario- 
ne  consente  di  evidenziare  lu  scomparsa  dei  segni  suecitaii  Da 
segnalare  che  la  diafanoscopia  fornisce  pochi  utili  elementi  per 
una  diagnosi  diffcrcnzialc- 

Studio  radiografico,  • L'indaginu  radiognifica  consente  di  rile- 
vare i’oparcilà  parziale  o totale  del  seno  mascellare,  la  presenza 
di  un  livello  iarnacrco.  la  presenza  di  cisti,  granulazioni  o ipcr- 
plasia  della  mucosa,  la  rarefaziorte  o l'usura  del  tessuto  osseo. 
L'esame  può  essere  effettuato  con  le  seguenti  proiezioni:  latera- 
le. frontale,  assiale.  ocafMtobuccalc.  L'indagine  siruligrafìca  si- 
stematica offre  precisi  dettagli  sul  contenuto  del  seno  c sul  con- 
lorrK»  osseo. 

V.  anche:  naso  k st.Ni  rARANASALi;  sinl'Oraha  r radk)I>ia- 
CiNOSnCA  DH  SFNl  l>ARAN.^AI  I- 

runiura  diamealica  - Si  effettua  intnxJuccndo  un  ago  di  gros- 
so calibro  attraverso  la  parete  mediale  o attraverso  la  parete 
anteriore  del  seno,  previa  anestesia  locale.  La  puntura  diameati- 
ca.  seguita  da  aspirazione,  è di  rilevante  utilità,  non  solo  ai  fini 
diagnostici  ma  anche  a quelli  terapeutici,  consentendo  il  drenag- 
gio c l'irrigazione  del  seno  con  soluzioni  fisiologiche  o con  solu- 
zioni antibiotiche. 

Diagnosi  differenziale 

L'insieme  dei  dati  anamnestici.  obiettivi  c strumentali, 
consente  di  porre  la  diagnosi  differenziale  con  i seguenti 
stati  patologici  rìnosinusali:  ozena^  caratterizzata  dalla 
presenza  di  croste  grigio-verdastre  fetide  nelle  due  fos- 
se nasali  e da  una  maggiore  ampiezza  delle  fosse  per 
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l’atrofìa  della  mucosa  e l’ipotrofìa  delle  strutture  ossee; 
corpo  estraneo  nella  for^  nasale,  con  ristagno  di  essuda- 
to purulento  maleodor^ntc  in  uno  dei  due  lati;  carcinoma 
dei  seno  mascellare,  con  dolori  persistenti  e diffusi,  rinor- 
rea  ematica,  infiltrazione  della  parete  anteriore  e laterale, 
erosione  ossea;  cisti  del  seno  mascellare,  generalmente 
asintomatica,  rilevabile  occasionalmente  con  l’indagine 
radiografica  e caratterizzata  da  un'area  rotondeg^ante 
detta  «a  sole  nascente»;  mucocele  o piocele,  costituiti  da 
una  raccolta  inastata  di  muco  o di  pus,  che  si  accresce 
molto  lentamente  e assottiglia  le  pareti  ossee,  in  seguito 
a pregressi  interventi  endosinusali  (puntura  diameatica); 
sinusopaàa  allergica,  associata  a rinopatia  allergica  con 
stenosi  nasale,  prurito,  sensazioni  urenti,  frequenti  star- 
nuti, rinorrea  acquosa,  cefalea  recidivante;  osieomielite 
del  mascellare  superiore  del  lattante,  causata  da  diffusione 
di  un  processo  infettivo  dentario,  con  tumefazione,  arros- 
samento e dolorabilità  dei  tessuti  molli  e sintomatologia 
propria  di  processi  infettivi  a rapida  diffusione. 

Con^licazioni 

La  particolare  virulenza  degli  agenti  patogeni,  una  de- 
pressa condizione  immunologica,  la  coesistenza  di  un 
processo  allergico  con  formazione  di  polipi,  manovre  chi- 
rurgiche inopportune  o scorrette  possono  causare  compli- 
canze orbitarie,  meningee,  encefaliche,  tromboflebitiche, 
che  raramente  insorgono  in  modo  spontaneo  nella  flogosi 
cronica  del  seno  mascellare.  La  loro  insorgenza  si  mani- 
festa con  cefalea  persistente  e disusa,  febbre,  brivido, 
vomito  e convulsioni,  dolori  oculari,  edema  dei  tessuti 
molli,  ottundimento  del  sensorio,  leucocitosi.  Rara  e ben 
diagnosticabile  è la  comparsa  di  una  fìstola  oroantrale 
successiva  a estrazione  dei  denti  premolari  o molari;  ra- 
*rissima,  attualmente,  l'osteomielite  del  mascellare  supe- 
riore. 

Quest’ultima,  nell’adulto,  è sempre  causata  da  mano- 
vre chirurgiche  endosinusali  praticate  durante  flogosi  acu- 
te del  seno  mascellare;  nel  lattante  e nel  bambino  in  te- 
nera età  insorge  spontaneamente  in  seguito  a infezioni 
dentarie  o a s.  mascellare. 

Terapia 

La  terapia  delle  s.  mascellari  croniche  sarà,  da  caso  a 
caso,  medica  o chirurgica.  La  prima  si  effettua  con  far- 
maci decongestionanti  nasali  e con  una  terapia  antibiotica 
mirata,  previa  indagine  batteriologica  sulla  secrezione 
purulenta.  È utile,  a volte,  effettuare  ricerche  atte  a sve- 
lare resistenza  di  una  patologia  allergica,  potendo  essere 
questa  la  causa  predisponente  della  flogosi  cronica.  Qua- 
lora dò  si  evidenzi,  sarà  utile  l'assodazione  terapeutica  di 
antistaminid  e di  vaccini.  La  terapia  antibiotica  della  s. 
mascellare  aonica  può  effettuarsi,  oltre  che  per  via  gene- 
rale, mediante  rirrigazione  del  seno,  previa  puntura  dia- 
meatica della  parete  anteriore  o mediale  del  seno  stesso. 

La  terapia  chirurgica  consìste  nell’apertura  del  seno 
mascellare  e nell’asportazione  di  tutta  la  mucosa  infetta. 
L'intervento  di  Caldwell-Luc  costituisce  il  metodo  classico 
d’elezione:  esso  consente  di  scoprire  la  parete  anteriore 
del  seno  mascellare  attraverso  un'incisione  endorale  del 
fornice  gengivale,  di  demolire  la  parete  ossea  anteriore, 
di  visualùs^e  e bonificare  l'intera  cavità  sinusale,  di 
creare  una  nuova  via  di  drenaggio,  aprendo  una  comuni- 
cazione nasosinusale  attraverso  la  parete  mediale  del 
serto  stesso.  Per  l’illustrazione  deirintervento,  v.  naso  e 
SENI  PARANASAU.  fìg.  37. 

Il  metodo  di  Denker  si  attua  con  una  demolizione  del 
bordo  anteriore  dell’orifìcio  piriforme  del  naso,  asportan- 


do parte  della  branca  montante  del  mascellare,  la  parete 
ossea  della  fossa  canina  e parte  della  parete  nasale  del 
seno.  L’apertura  e la  bonifìca  del  seno  mascellare  può 
ottenersi  anche  con  l’intervento  detto  di  fenestrazione 
antrale.  In  anestesia  locale.  « effettua  per  via  nasale, 
previa  lussazione  mediale  del  turbinalo  inferiore,  oppure 
con  resezione  della  porzione  anteriore  del  turbinato  stes- 
so. Si  asporta  un’ampia  porzione  della  parete  ossea  tra 
seno  e naso  e si  crea  una  comunicazione  permanente  del 
seno  verso  il  naso. 

SliiwBite  frontale 
Sinusite  frontale  acuta 

Con  gli  stessi  meccanismi  etiopatogenetici  descritti  per  la 
s.  mascellare  acuta,  il  processo  infìammatorìo  catarrale  o 
suppurativo  può  attivarsi  nel  seno  frontale.  Da  segnalare 
è l’importanza  deireiiologia  barotraumatica  che  frequen- 
temente agisce  sugli  aviatori  e sui  sommozzatori  nell’in- 
sorgenza di  forme  congestizie  sinusofrontali  a rapida  evo- 
luzione. 

La  sintomatologia  si  caratterizza  con  dolori  più  o meno 
violenti  localizzati  in  corrispondenza  dell'angolo  supe- 
rointemo  dell’orbita  e delta  parete  anteriore  del  seno, 
irradiati  all’occhio  c alla  regione  parietale.  Il  dolore  t 
generalmente  assente  al  risveglio  mattutino  e compare 
alcune  ore  dopo.  La  pressione  digitale  in  corrispondenza 
del  punto  di  emergenza  del  ncrs'o  sovraorbitario  e del- 
l'angolo superomediale  ddl'orbita  provoca  intenso  dolo- 
re. Tale  segno  non  è tuttavia  patognomonico  di  una  flo- 
gosi sinusale.  potendosi  osservare  anche  nelle  nevriti  e 
nevralgie  del  nervo  sopraorbitario.  le  cui  cause  sono  mol- 
teplici e spesso  collegate  con  la  patologia  oculare.  Talora 
i tessuti  frontali  e della  palpebra  superiore  sono  legger- 
mente tumefatti.  La  secrezione  nasale,  caratterizzata  da 
fuoriuscita  di  essudato  catarrale  commisto  a sangue  nelle 
prime  24<48  h.  diviene  successivamente  purulenta.  Alla 
rìnoscopia  anteriore  la  mucosa  appare  iperemica  ed  ede- 
matosa con  secrezione  purulenta  nello  sbocco  óeWinfun- 
dibulum.  Alla  transilluminazìone.  effettuata  appoggiando 
una  sorgente  luminosa,  in  ambiente  buio,  sotto  l’arcala 
orbitaria,  si  nota  la  scomparsa  della  caratteristica  imma- 
gine luminosa  sull’osso  frontale.  La  terapia  si  attua  con 
farmaci  antibiotici,  antidolorìfici  e con  rapplicazione  di 
soluzioni  decongestionanti  sulla  mucosa  nasale. 

Qualora  il  dolore  divenga  intensissimo  a causa  di  un 
blocco  totale  del  drenaggio  per  via  naturale,  si  potrà 
aprire  una  piccola  breccia  sulla  parete  anteriore  del  seno 
c posizionare  un  drenaggio  tubulare. 

Sinusite  frontale  cronica 

Dopo  un  perìodo  di  acuzie,  qualora  il  canale  nasofrontale 
non  ritorni  a essere  pervio,  il  processo  suppurativo  si 
cronicizza.  Ciò  avviene  in  presenza  di  condizioni  patolo- 
giche ostruenti  il  meato  medio  (polipi,  granulazioni,  de- 
viazione del  setto  nasale,  ipertrofìa  della  mucosa  dei  tur- 
binati). La  cronicizzazione  della  s.  frontale  è spesso  dovu- 
ta a una  contemporanca  o preesistente  s.  etmoidale  c/o 
mascellare  omolaterale. 

I sintomi  sono  tanto  più  evidenti  quanto  maggiore  è 
l'entità  deH'ostruzione  del  canale  nasofrontale.  La  fuoriu- 
scita di  pus  si  ha  generalmente  da  una  sola  narice  e non 
si  accompagna  a cacosmia.  La  sintomatologia  dolorosa  i 
pres.soché  assente  quando  l'essudato  si  versa  con  facilità 
nella  fossa  nasale.  Se.  al  contrario,  il  drenaggio  si  arre- 
sta. compare  intenso  dolore  in  sede  frontale,  accompa- 
gnato da  un  senso  di  tensione  che  si  attenua  con  la  fles- 
sione del  capo.  La  totale,  persistente  occlusione  deirostio 
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sinusale  comporta  ncirintemo  del  seno  la  formazione  di 
un  essudato  mucopurulento  che  può  dare  origine  a pro- 
cessi di  caseificazione  e può  provocare  un  progressivo 
assottigliamento  delle  pareti  ossee,  una  diffusione  della 
flogosi  al  tessuto  sottocutaneo  della  regione  frontale,  la 
fìstoUzzazione  della  cavità  sinusale  nel  tessuto  sottocuta- 
neo delia  palpebra  superiore. 

L'assottigliamento  della  parete  posteriore  del  seno 
frontale  o un  processo  osteitico  di  detta  parete  può  com- 
plicarsi con  una  flogosi  meningea,  encefalica  o dei  seni 
venosi  endocranici. 

La  diagnosi  si  pone  mediante  la  diafanoscopia  c l'inda* 
gine  radiologica.  La  diafanoscopia  fornisce  informazioni 
meiK)  precise  di  quelle  ottenibili  nello  studio  dei  seni 
mascellari:  infatti,  la  variabilità  della  grandezza  del  seno, 
la  presenza  di  concamerazioni  ossee  e la  notevole  diffe- 
renza di  spessore  delle  pareti  possono  fuorsiare  da  una 
corretta  diagnosi.  L'indagine  radiografica,  in  proiezioni 
laterale,  frontale,  assiale,  occipilobuccale.  e la  stratigrafia 
forniscono  precise  immagini  utili  a una  corretta  diagnosi. 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  con  la  rinite  purulen- 
ta cronica,  in  cui  la  rìnorrca  purulenta  i bilaterale,  men- 
tre negative  sono  la  diafanoscopia  e lo  studio  radiologico; 
con  la  dacrioci.stite  complicata  da  fistola  nella  regione  la- 
crimale; con  l'erisipela  delia  cute  della  regione  frontale; 
con  l'ostcoma  del  frontale,  ben  visibile  alTindagine  ra- 
diografica; con  le  nevralgie  essenziali  o secondarie  a pato- 
logia oculare  o airendocraniosi. 

Da  segnalare  che.  su  100  pazienti  che  si  sottopongono 
a visita  specialistica  otorìnolarìngoiatrìca  e che  lamentano 
algie  circoscritte  alla  regione  frontale,  meno  di  10  sono 
realmente  affetti  da  s.,  mentre  la  maggior  parte  è porta- 
trice di  vizi  di  rifrazione  (miopia,  astigmatismo)  o di  pa- 
tologie oculari  (tumori  dell  orbita.  glaucoma,  eie  ). 

La  terapia  chirurgica  è d'elezione  e va  eseguita  dopo 
che  la  terapia  medica  (effettuata  con  antibiotici  mirati, 
decongestionanti  nasali,  vaporizzazioni  o aerosol)  si  sia 
rilevata  inefficace.  Essa  consiste  nell’apertura  della  parete 
anteriore  ossea  del  seno,  previa  iruHsione  cutanea  esegui- 
ta in  corrispondenza  della  zona  di  impianto  delle  soprac- 
ciglia o con  un'incisione  coronale  tracciata  oltre  la  linea 
di  impianto  dei  capelli.  L'apertura  del  seno  frontale,  ot- 
tenuta attraverso  Tabbattimento  della  parete  anteriore 
(tecnica  di  Ogston-Luc:  per  nilustrazione  dcH'intcrvcnto. 
v.  NASO  E SENI  PARANASALi.  fig.  36).  va  scguita  da  un'at- 
tenta bonifica  di  tutta  la  cavità  e dalla  costituzione  di  un 
ampio  drenaggio  frontonasale.  È spesso  opportuno  inter- 
venire, oltre  che  per  via  esterna,  anche  attraverso  la  via 
nasale,  bonificando  il  meato  medio  c asportando  cvenlua- 
ii  formazioni  polipoidi. 

Un'altra  tecnica  è quella  che  si  applica  mediante  la 
creazione  di  un  lembo  ostcoplastico,  cic^  di  uno  sportello 
^ osseo  a cerniera  inferiore  che  viene  riposto  in  sede  dopo 
la  bonifica  della  cavità:  in  lai  modo  si  evita  l'instaurarsi 
di  avvallamenti  sul  frontale  che  possono  alterare  note- 
volmente la  fisionomia  del  paziente. 

Una  tecnica,  infine,  di  notevole  pregio  è quella  di  Pie- 
trantoni-De  Lima,  mediante  la  quale  la  bonifica  del  seno 
frontale  si  effettua  consensualmente  alla  bonifica  dell'et- 
moide. raggiungendo  sia  le  carità  etmoidali  che  quella 
frontale  attraverso  l'apertura  del  seno  mascellare  per  via 
endorale  (v.  naso  e seni  paìianasali.  col.  48  e fig.  34). 

insite  etmoidale 
Sinusite  etmoidale  acuta 

1 processi  flogistici  acuti  della  mucosa  nasale  sostenuti  da 
virus  (rinovirus.  virus  parainfluenzale,  virus  influenzale, 


adenovinis.  ctc.)  o da  germi  aerobi  (streptococco,  pneu- 
mococco.  stafilococco,  etc.)  si  diffondono  con  facilità  alla 
mucosa  delle  cellule  etmoidali  anteriori  e/o  posteriori. 
Tale  diffusione  è favorita  da  fattori  esterni,  quali  l'espo- 
sizione a brusche  variazioni  di  temperatura  e la  perma- 
nenza in  ambienti  umidi,  o da  fattori  meccanici  locali 
(sternuti,  tosse,  tamponamenti  nasali). 

L'affezione  è generalmente  bilaterale.  Può  insorgere  in 
tutte  le  età  ma  più  frequentemente  nei  giovani.  All'et- 
moidite anteriore  acuta  si  associa  spesso  la  flogosi  del 
seno  mascellare  c frontale,  mentre  airetmoìdite  posterio- 
re si  associa  la  flogosi  dei  seno  sfcnoidalc. 

La  sintomatologia  delle  forme  lievi  mal  si  distingue  da 
quella  di  un  comune  raffreddore.  Prevalgono:  l'ostruzio- 
ne nasale  per  l’edema  diffuso  di  tutta  la  mucosa  nasale, 
la  rinolalia  chiusa,  la  cefalea  localizzala  alla  regione  fron- 
tale e orbitaria.  Nelle  forme  più  intense,  che  possono 
insorgere  con  febbre,  i dolori  sono  lancinanti,  localizzati 
alla  radice  del  naso  c irradiati  alle  orbite.  Raramente 
concomitanti  reazioni  flogistiche  si  os.serv‘ano  nella  con- 
giuntiva e nei  tessuti  periorbitali.  La  pressione  digitale 
esercitata  in  corrispondenza  dcM'osso  unguis  si  rivela  do- 
lorosa (segno  di  Grunwald).  L'essudato  nasale  à inizial- 
mente sieroso,  p>oi  francamente  purulento,  fluido  e ab- 
bondante, e.  nella  fase  di  risoluzione,  denso  c scarso.  Il 
processo  suppurativo  acuto  può  essere  conseguenza  di 
interventi  chirurgici  effettuati  nelle  cavità  nasali  o di 
tampx)namenli  nasali  posti  per  frenare  epistassi  o dopo 
interventi  chirurgici,  quali  la  settoplastica,  la  rinoplastica, 
la  polipectomia.  etc. 

La  terapia  medica  si  effettua  mediante  farmaci  decon- 
gestionanti applicati  sulla  mucosa  o mediante  antibiotici 
somministrati  per  via  gcrtcralc.  Utili  sono  le  inalazioni 
caldo-umide  o gli  aerosol  con  farmaci  decongestionanti, 
fluidifkaiiti,  antibatterici. 

Etmoidite  acuta  deWinfanzia 

Una  forma  particolare  di  etmoidite  acuta  t quella  che  si 
manifesta  nel  lattante  o nella  prima  infanzia.  Si  caratte- 
rizza per  rimprowisa  diffusione  della  flogosi  daH'etmoide 
al  tessuto  adiposo  endorbitario  posto  a contatto  con  la 
parete  mediale  dcH’orbita,  che  è la  laterale  dcH'clmoidc. 
Detta  diffusione  è dovuta  al  passag^o  di  germi  attraverso 
la  sottile  parete  ossea  costituita  daH'u/iguri  e dalla  lamina 
papiracea  etmoidale. 

Esordisce  con  t sintomi  propri  di  una  rinite  catarrale 
acuta  e improvvisamente  si  caratterizza  con  la  comparsa 
di  edema  palpebrale  e,  a volte,  chemosi  congiuntivaie. 

Il  quadro  palpebrale  si  risolve  rapidamente  nel  volgere 
di  poche  ore.  tanto  che  l'etmoidite  acuta  dcU'infanzia 
viene  anche  detta  etmoidite  «flus.sionaria».  La  sommini- 
strazione di  blandi  decongestionanti  nasali  e di  antibiotici 
per  via  generale  favorisce  la  risoluzione  dell'affezione, 
grazie  a un  più  facile  drenaggio  del  seno  infetto  e all’at- 
tenuazione della  virulenza  dei  germi. 

Etmoidite  cronica 

La  cronicizzazione  della  flogosi  acuta  etmoidale  è da  at- 
tribuirsi alla  persistenza  di  germi  c virus  neirintcrno  delle 
cellule  etmoidali  a causa  di  una  modificazione  della  mu- 
cosa che,  edemizzandosi  e ipertrofìzzandosi,  non  consen- 
te la  bonifica  delle  cavità  stesse.  L'edema  e Pipcrtrofia 
della  mucosa  possono  essere  di  tipo  infiammatorio  o al- 
lergico. Nel  primo  caso  le  alterazioni  mucose  sono  la 
conseguenza  della  flogosi  endosinusale.  nel  secondo  l'e- 
dema c l'ipertrofìa  sono  la  conseguenza  di  una  patologia 
allergica  primitiva  di  tutta  la  mucosa  nasale.  Nelle  flogosi 
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croniche  etmoidali  non  allergiche  le  cau<u;  prevalenti 
vanno  ricercate  nelle  condizioni  predisponenti  l'ostruzio- 
ne nasale,  quali  le  deviazioni  alte  del  setto,  l'ipertrofìa 
della  mucosa  dei  turbinati,  i processi  infìammaton  coesi- 
stenti degli  altri  seni  paranasali. 

Nelle  flogosi  croniche  secondarie  ad  una  patologia  al- 
lergica. la  mucosa  nasale  presenta  caratteristiche  proprie, 
quali  il  colorito  grigio-violaceo  e la  degenerazione  poli- 
posa.  e i sintomi  predominanti  sono  costituiti  dagli  star- 
nuti e dalla  rinorrea  fluida.  *' 

In  tutte  le  etmoiditi  croniche  i sintomi  prevalenti  sono: 
Tostnizione  nasale  e la  cefalea.  Alterazioni  dell'olfatto, 
quali  iposmia  e cacosmia.  possono  essere  presenti  sia  nel- 
le etmoiditi  croniche  esclusivamente  infiammatorie  sia  in 
quelle  secondarie  a rinopatia  allergica.  La  secrezione 
nasale  può  essere  più  o meno  fluida,  sierosa  o purulenta, 
in  funzione  della  prevalenza  del  processo  infìammatorio  o 
allergico. 

Le  complicanze  endocraniche  od  orbitarie  sono  le  stes- 
se delle  altre  sinusiti.  pur  se  più  frequenti  possono  essere 
quelle  a carico  delia  cavità  orbitaria  c del  suo  contenuto 
(ncuritc  ottica,  flemmone  dclPorbita.  ctc.). 

L'esame  obiettivo,  eseguito  mediante  rinoscopia  ante- 
riore. sempre  che  i polipi  allergici  o infìammaton  non 
ostruiscano  per  intero  la  cavità  nasale,  consente  di  osser- 
vare ristagno  di  essudato  tra  il  turbinato  medio  c quello 
inferiore. 

Qualora  polipi  allergici,  di  colorito  grigiastro,  a parten- 
za etmoidale,  occupino  massivamente  entrambe  le  fosse 
nasali,  a volte  protrudendo  dalle  narici,  l'intera  piramide 
nasale  subisce  una  deformazione,  caratterizzando  in  tal 
modo  la  sìndrome  di  Woakes.  detta  anche  etmoidife  de- 
formante. 

L'indagine  radiografica,  effettuala  mediante  studio 
stratigrafìco  o mediante  proiezioni  assiali,  fornisce  i dati 
indispensabili  per  una  corretta  diagnosi  grazie  a immagini 
che  evidenziano,  sia  il  contenuto  delle  cavità  etmoidali, 
sia  le  condizioni  delle  pareli  ossee. 

L'indagine  diafanoscopica  è di  scarsissima  utilità  e,  in 
pratica,  attualmente  non  viene  più  praticata. 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  am  la  rinite  purulen- 
ta cronica,  in  cui  l'essudato  purulento  fuoriesce  da  en- 
trambe le  fosse  nasali;  con  l'ozena,  nella  quale  è caratte- 
ristica la  presenza  di  croste  verdastre,  di  odore  fetido; 
con  le  s.  croniche  delle  altre  cavità  paranasali,  in  cui  la 
sede  della  dolorabilità  è suffìcientemente  indicativa  di 
ciascuna  condizione  patologica. 

La  terapia  può  essere  medica  o chirurgica.  La  prima  si 
effettua  con  gli  stessi  farmaci  c attraverso  le  stesse  vie  di 
somministrazione  impiegale  per  le  flogosi  croniche  degli 
altri  seni  paranasali.  Nelle  etmoiditi  croniche  secondarie 
a rinopatia  allergica,  il  trattamento  con  cortisonici  può 
offrire  un  efficace  au.sitio  terapeutico,  pur  se  transitorio, 
riduccndo  il  volume  delle  masse  poliposc. 

La  terapia  chirurgica  si  effettua  mediante  l'asportazio- 
ne dei  polipi  infiammatori  o allergici  per  via  nasale  o 
mediante  «elinoidectomia».  Detti  interventi  possono  ef- 
fettuarsi in  anestesia  locale  o generale.  L'asportazione  dei 
polipi  si  esegue  per  via  nasale  con  speciali  scrranodi  c 
con  adatte  pinze  a cucchiaio.  L'etmoidectomia  si  esegue 
aprendo,  rimuovendo  e bonificando  le  cellule  etmoidali, 
per  via  esterna  o per  via  cndonasale  (v.  naso  e seni  pa- 
RANASAi  I.  fìg.  33).  L'aggressione  per  via  esterna  si  attua 
previa  incisione  cutanea  a livello  del  canto  interno,  scol- 
lamento del  periostio,  esposizione  della  parete  ossea, 
asportazione  delle  cellule  infette  c della  parete  nasale  (o 
mediale)  del  labirinto  etmoidale,  sutura  cutanea  (v.  naso 
E SENI  PARANASALl.  fìg.  3,5). 


L'etmoidectomia  cndonasale  si  esegue  lussando  me- 
dialmente  o asportando  il  turbinalo  medio  e bonificando 
con  speciali  cucchiai  le  cellule  etmoidali. 

Da  sottolineare  che  tutti  gli  interventi  chirurgici  effet- 
tuati allo  so)po  di  bonificare  Tetmoide  vanno  condotti 
con  la  massima  cautela,  tenendo  presente  che  le  pareli 
ossee,  già  per  natura  estremamente  sottili,  sono  rese 
ancora  più  fragili  dalla  compressione  delle  formazioni 
polipose. 

Durante  l'intervento  di  bonifica,  le  strutture  ossee  del 
labirinto  etmoidale  possono  dunque  facilmente  disconti- 
nuarsi e determinare  il  pas.saggio  del  procoiso  flogistico 
dail'etmoide  alla  cavità  orbitaria  o endocranica.  Anche 
l'applicazione  di  tamponamenti  nasali  dopo  polipectomia 
o eimoidcctomia  va  seguita  con  estrema  attenzione,  po- 
lendo delti  tamponamenti  essere  causa  di  suppurazioni 
cndunasali  che  possono  rapidamente  complicarsi  con  pro- 
cessi flogistici  endocranici  cd  endorbitari. 

Smosite  sfeooidale 

La  flogosi  acuta  o cronica  del  seno  mascellare  è un 
evento  piuttosto  raro  c generalmente  associalo  all'infc- 
zione  degli  altri  seni  nasali  posteriori  (cellule  etmoidali 
posteriori)  e anteriori.  Bccezionale  è la  flogosi  localizza- 
ta esclusivamente  ai  seno  sfcnoidale.  L'età  avanzata  e 
scadenti  condizioni  generali  favoriscono  l'insorgere  della 
malattia. 

I meccanismi  etiologici  e patogenctici  e le  alterazioni 
anatomiche  e patologiche  sono  le  stesse  delle  altre  s.  1 
sintomi  più  a^muni  sono:  cefalea  profonda  rctrorbitaria 
con  dolori  che  vengono  riferiti  come  localizzali  al  vertice 
e al  collo;  fuoriuscita  di  essudato  mucopurulento  dal 
meato  supcriore,  che  ristagna  in  corrispondenza  de)  mea- 
to medio  c discende  in  faringe;  cacosmia  soggettiva  c 
oggettiva. 

La  diagnosi  può  effettuarsi  mediante  l'indagine  radio- 
grafica. che.  specialmente  con  le  proiezioni  laterali,  bene 
evidenzia  le  condizioni  patologiche  del  seno  sfcnoidale. 

Le  complicazioni,  se  presenti,  sono  oltremodo  gravi,  in 
quanto  dovute  a una  violenta  osteomielite  dello  sfenoide 
a cui  fa  seguito  la  trombosi  del  seno  cavernoso,  la  cecità 
c l'ipopiiuitarismo. 

Le  forme  lievi  si  giovano  della  terapia  medica  efficace 
nelle  altre  s.  L'intervento  chirurgia)  va  riservato  ai  casi  di 
particolare  gravità,  tenendo  nel  dovuto  conto  che  la 
demolizione  della  parete  anteriore  del  seno,  necessaria 
alla  sua  bonifica,  eseguibile  per  via  iranscllalc  (v.  naso  e 
SENI  PAR.\NASAU,  fig.  38)  o dopo  etmoìdectomia  esterna, 
va  effettuala  con  strumenti  idonei,  da  mani  esperte,  non 
ignorando  la  possibilità  di  a>mplicazioni  endocraniche. 

Polisinttsitì 

La  localizzazione  di  una  flogi>si.  generalmente  acuta,  in 
un  solo  seno  può  aversi  nella  s.  mascellare  odontogena, 
nella  s.  secondaria  a trauma  o penetrazione  di  corpi 
estranei,  rrequentemente  la  flogosi  colpisce  più  seni.  Nel- 
la precedente  trattazione  delle  singole  $.  si  è sottolineato 
come  il  proceSvSo  infìammatorio,  per  lo  più  cronico,  di  un 
seno  possa  essere  amtcmporanco,  precedente  o successi- 
vo a quello  di  uno  o più  seni  limitrofi. 

Le  cause  delle  polisinusiti  vanno  ricercate,  sia  nel  fatto 
che  gli  stessi  fattori  etiologici  sopra  citati  agiscono  simul- 
taneamente su  più  cavità  paranasali,  sia  nel  dato  anato- 
mici) secondo  il  quale  seni  diversi  hanno  in  comune  la 
stessa  via  di  comunicazione  con  la  cavità  nasale.  L’es.su- 
dato  infetto  di  un  seno  può.  dunque,  refluire  in  una  o più 
cavità  paranasali  limitrofe  e la  penetrazione  di  agenti 
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patogeni  da  una  cavità  nasale  infetta  può  aversi,  contem- 
poraneamente e per  la  stessa  via  di  penetrazione,  in  più 
seni. 

Le  polisinusiti  possono  distinguersi  in  anteriori  e poste- 
riori. Quelle  anteriori,  tutte  aventi  in  comune  la  via  di 
sbocco  nel  meato  medio,  si  dividono  in:  ctmoidomascel- 
lare,  ctmoidofrontale.  etmoidomaxillofrontalc.  Nelle 
forme  suddette  le  cellule  etmoidali  anteriori  sono  sempre 
coinvolte,  mentre,  di  volta  in  volta,  può  associarsi  la 
flogosi  del  seno  mascellare,  del  seno  frontale  o di  en- 
trambi. Eccezionale  è la  polisinusite  anteriore,  che  colpi- 
sca il  seno  mascellare  e quello  frontale  senza  coinvolgere 
le  cellule  etmoidali  anteriori. 

La  polisinusite  posteriore  colpisce  simultaneamente  le 
cellule  etmoidali  posteriori  e il  seno  sfenoidale  omolale- 
rale. 

Una  polisinusite  può  essere  meglio  detta  pansint4sile 
quando  tutti  i seni  paranasali,  anteriori  c posteriori,  di  un 
lato  e dell'altro,  vengano  contemporaneamente  coinvolti 
dallo  stesso  processo  flogistico.  Con  il  termine  etnipan- 
sinusite  si  defluisce  il  processo  infiammatorio  acuto  o cro- 
nico che  colpisce  allo  stesso  tempo  tutti  i seni  paranasali 
di  un  lato. 

Per  quanto  concerne  la  sintomatologia,  nelle  polisinusi- 
ti anteriori  si  hanno  gli  stessi  sintomi  delle  $.  anteriori, 
con  ractrolta  di  essudato  nel  meato  medio,  dolori  diffusi 
alla  metà  della  faccia  corrispondente  ai  seni  interessati, 
frequente  anosmia  e cacosmia  soggettiva. 

Nelle  polisinusiti  posteriori  sono  frequenti  dolori  grava- 
tivi orbitari,  cefalea  al  vertice,  raccolta  di  essudato  puru- 
lento o mucopurulento  in  faringe,  turbe  parossistiche  sfe- 
nopalatine,  cacosmia  soggettiva  c oggettiva. 

L'accertamento  radiografìco,  eseguito  con  proiezioni 
standard  e con  stratigrafìa,  consente  di  identiflcare  i seni 
colpiti  contemporaneamente  dal  processo  flogistico. 

La  terapia  medica  è quella  propria  di  tutte  te  s.  La  te- 
rapia chirurgica,  da  riservarsi  generalmente  alle  forme 
croniche,  può  essere  elettivamente  ctmdotta  con  tecniche 
che  consentano  la  boniflca  contemporanea  di  più  seni  (ad 
cs.,  con  la  tecnica  di  Pictrantoni-Dc  Lima,  già  segnalata 
nella  terapia  chirurgica  delle  etmoiditi  cmniche  e per  la 
quale  si  rinvia  alla  voce:  naso  e seni  paxanasaì.ì,  X,  48). 

ComplkMxe  delle  sàaasM 

Ncllci  Irallazionc  di  ciascuna  s.  si  è spesso  fallo  cenno  alle  cum- 
plicanzc.  Qui  le  riassumiamo  brevemente  sottolineando  che.  in 
linea  di  mas-sima.  esse  sono  poco  frcqucnii  c meno  gravi  nelle  s. 
acute  c in  quelle  mascellari,  più  frequenti  e più  gravi  nelle  s. 
croniche  riaculizzale  o in  seguilo  a inlervcnli  chirurgia  elfcliuati 
SUI  seni  stessi.  Si  manifestano  con  uno  o più  dei  seguenti  sintomi 
cxirasinusali;  febbre  elevata,  brivido,  cefalea  pcrsiviemc  e diffu- 
sa. convulsioni,  edema  ingravescente  palpebrale  u frontale,  rigi- 
dità nucale,  ottundimento  del  scnsorKi.  annebbiamenti  visivi, 
diplopia,  dolore  oculare  persistente,  leucocitosi. 

L’insorgenza  di  uno  o più  dei  sintomi  elencati  deve  indurre  il 
medico  a cercare  aitcntamenlc  l'eventuale  diffusione  del  proces- 
so flogistico,  attuare  o incrementare  il  trattamento  antibiotico, 
iniziare  il  trattamento  antibiotico  per  via  liquoralc  quando  ne- 
cessario. allontanare  dalle  cavità  nasali  e sinusaii  eventuali  tam- 
ponamenti posti  dopo  interventi  chirurgici. 

Le  complicanze  possono  essere  le  seguenti. 

Meninniif.  dovuta  alla  penetrazione  di  germi  patogeni  nel  li- 
quor, attraverso  ì vasi  venosi  provenienti  daircimoidc,  dal  fron- 
tale u dal  seno  sfenoidale  o per  una  continuità  creatasi  attraver- 
so l'erosione  delle  pareli  ossee.  Si  manifesta  con  febbre,  brivido, 
cefalea,  rigidità  nucalc,  vomito,  ctc.  P.  necessaria  rimmcduit» 
attuazione  di  una  terapia  aniibiotica  per  via  liquoralc 

Ascesso  epidurale.  caratterizzato  dalia  formazione  di  una  rac- 
colta suppurativ.i  epidurale  in  corrispondenza  della  parete  os.sca 
del  seno  frontale  o etmoidale.  Si  manifesta  con  febbre,  brivido, 
leucocilusi.  cefalea  ribelle. 


Trombosi  dei  seno  cavernoso^  secondaria  a una  tromboflebite 
della  vena  angolare  c oftalmica  supcriore,  scconiiiria  a un  pro- 
cesso suppurativo  del  seno  sfenoidale  o frontale.  Si  manifesta 
con  febbre  elevala,  brividi,  dolore  relrocularc  profondo,  edema 
palpebrale,  impos-sibilità  dei  movimenti  oculari,  stato  scmkssma- 
toso.  Qualunque  sia  la  terapia  la  mortalità  è superiore  ai  50%. 

Cellulite  orbitaria,  complicanza  di  un'etmoidite  per  diffusione 
della  flogosi  al  tessuto  relrocularc,  si  manifesta  con  febbre,  bri- 
vidi. dolore  rctrwularc.  esoftalmo,  arrossamento  della  congiun- 
tiva. edema  palpebrale. 

Ascesso  periorhitario,  causali)  da  una  diffusione  del  processo 
suppurativo  dairctmoidc.  con  raccolta  purulenta  vortr^^rìosliak 
sulla  parete  mediale  ddl  orbiia.  Si  manilcsia  con  febbre,  dolore, 
edema,  lieve  esoftalmo. 

La  terapia  antibiotKa  c il  drenaggio  chirurgico  offrono  buone 
prohahdiià  di  guarigione. 

Ascesso  cerebrale  frontale,  complicanza  di  una  s.  frontale  o 
etmoidale.  1 sintomi  sono:  pcrsislcnii  segni  di  flogosi,  alterazione 
del  carattere  e del  componamcnio.  ipotonia  dei  muscoli  facciali 
comrolaierali,  papilla  da  stasi,  segni  di  ipertensione  endocranica. 

Osteomielite  della  teca  cranica,  complicazione  di  una  s.  fronta- 
le cronica  trascurata,  può  essere  un'i>sieitc  salicllanie  della  teca 
cranica,  che  si  manifesta  con  numerosi  focolai  di  inflummazHine 
os.sea.  distanti  l'uno  dall'altro  alcuni  cemimetn.  I sintomi  sono; 
cefalea  gravaiiva.  febbricola  persistente,  dolore  alla  pressione 
dei  focolai.  La  malattia  richiede  una  bomitca  chirurgica  del  seno 
frontale  c dei  singoli  focolai. 

Osteomielite  del  mauellare  superiore,  che  può  aversi  nel  lat- 
tante. iKila  prima  infanzia  e nell'adulto  in  seguito  a infezioni 
dentane  o sinusali  mascellari.  Ncir^idulto  è in  genere  complica- 
zione d'interventi  chirurgici  effettuati  sul  seno  mascclinrc  duran- 
te flogosi  acute  Può.  a sua  volta,  complicarsi  con  sciticcmia. 
trombosi  del  seno  cavernoso. 

Fiuola  oriHinirale,  cmnplicazionc  di  un'csirtizione  dentaria  o 
di  un  carcinoma  del  seno  mascellare  II  II  premolare  c i primi 
due  molari  superiori  giungono  con  i loro  apici  a livello  del  seno 
mascellare  c la  (oro  estrazicHic  può  provocare  la  (tsiola  e la  sup- 
purazHinc  del  seno. 

Mucocele  e piacele:  la  completa  ostruzione  del  dolio  nasofron- 
talc  o delle  vìe  di  drenaggio  delle  cellule  ctmoklati  può  provoca- 
re la  raccolta  di  secrezione  mucosa  o purulenta  nel  seno  frontale 
o nell'eimoide.  Delta  raccolta,  aumentando  lentamente  e pnv 
grs'ssivamcntc.  assottiglia  le  pareti  ossee  c si  manifesta  con  una 
lumcfa/ionc  situata  sopra  o mcdialmcnie  al  globo  oculare  La 
manifestazione  non  si  accompagna  a segni  di  flogosi  o a dolore, 
ma  causa  una  modesta  prnirusinnc  in  bas.so  c in  fuori  del  globo 
oculare  c.  tardivamente,  diplopia  II  trattamento  chirurgico  con- 
sente di  rimuovere  il  mucoede  o il  piiK.'ele.  V.  uns'hc:  mdcocele. 
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DcfiniiioBe 

I termini  siringobulbia  e siringomielia  indicano  sindromi 
croniche,  ad  andamento  progressivo,  causiilc  da  un  pr<v 
cesso  di  distruzione  della  sostanza  grigia  e della  sostanza 
bianca  in  prossimità  del  canale  centrale  (gr.  syrma.  gcnit. 
synngos,  'condotto').  Tale  process*^  di  degenerazione 
porta  alla  formazione  di  una  cavità,  più  frequentemente 
kK'aiizzatu  nel  midollo  spinale  (siringomielia).  più  rara- 
mente nel  midollo  allungato  (siringobulbia).  eccezional- 
mente  nel  ponte  o nel  mesencefalo,  airintcrno  della  qua- 
le si  raccoglie  un  volume  sempre  aescente  di  fluido. 

Una  perdila  distrettuale  della  sensazione  al  dolore  e 
alla  temperatura,  con  consersuzionc  della  sensibilità  tatti- 
le. costituisce,  nella  maggior  parte  dei  casi,  il  sintomo 
d’esordio,  a seguito  del  precoce  inieressiimento  delle 
fibre  sensitive  in  relazione  topografica  ct)n  il  canale  cen- 
trale del  midollo  spinale.  L'estensione  della  cavità  porta 
successivamente  alia  distruzione  dei  motoncuroni,  con 
conseguente  paralisi  e atrofia  dei  gruppi  muscolari  corri- 
spondenti e.  quindi,  al  coinvolgimento  e perdita  dì  fun- 
zione dei  fasci  nervosi  lunghi,  motori  c sensitivi. 

Frequente  è Tassociazionc  con  scoliosi  c,  nelle  fasi  più 
tardive,  con  arlropatie  neurogene. 

Cenni  itoiki 

Nciropcr.1  -I.A  divscction  du  corps  humaln»  di  Lsticnnc  (I.MA) 
si  ritrova  la  prima  descrizione  dì  una  cavità  airinicmo  del  midol- 
lo spinale,  che  anticipa  anak>ghc  mscrvazioni  dì  Brunner  (lt*Hg) 
c Morgagni  (174(t).  11  ncoivvsamcnto  dcU  a^vuciazionc  ira  late 
tipo  di  lesione  e le  cornspondcnii  manifcsiazKini  chnKhc  si  deve 
a Portai  (I8(U).  Charles  P.  Ollivicr  d'Angers  (1827)  introduceva 
per  primo  il  termine  xyringomyclte  ou  aiyU(f  ctnira/t  Jam  la 
moe//e  nel  suo  «Traité  de  la  mtKlIc  épinièrc  et  de  scs  maladics» 
per  definire  form;izioni  cavitarie  cndomidollari.  gi.^  descritte  in 
una  precedente  monografia  (1834)  come  anomalie  di  sviluppo 
del  canale  centrale.  Il  termine,  tuttavia,  veniva  in  seguito  quasi 
totalmente  abbandonato  c snsiiluito  da  quello  di  idromi^lia, 
dopo  la  dimostrazione  da  parte  di  Stilling  (185^)  della  possibile 
persistenza  del  canale  centrale  nell'infanzia  c nella  vita  ^ulta.  11 
termine  siringomklia  veniva  reintrndoito.  dopo  alcuni  anni,  per 
indicare,  in  cunirapposiziunc  airidromielia  o ditaiuzione  del 
canale  centrale,  le  cavità  centrali  midollari,  senza  relazione  ana- 
tomica con  il  canale  centrale,  osservate  da  Symon  (1875)  in  as- 
sociazione a mieliti,  tumori  vascolan  o fenomeni  (ti  gitosi 

Un'origine  unitaria  dcll'idromiclia  e della  siringomielia  veniva 
riproposla  successivamente  da  una  serie  di  lavori  dì  Lcydcn. 
Virchuw,  Pick  e Chiarì.  L'ultimo  A.,  inoltre,  voiiolineava  l'im- 
portanza dcll'asMKiaziorsc  tra  processi  cavitari  cndomidollari. 
malformazioni  del  irtMtco  dcircnccfalo  e del  ccrvcllciio  c idroce- 
falo. 

Dal  punto  di  vista  clinico,  la  pnma  accurata  descrizione  della 
siringomielia.  con  specifico  fiferimcnio  alla  ridotta  sensibilità  al 
dolore  e alla  temperatura,  viene  attribuita  a Schuitze  (1882): 
lutlavia.  è nel  «Manual  of  Discascs  af  thè  Ncrvous  System»  di 
Gowers  (1886)  che  te  manifcsiazioni  cliniche  dì  questa  entità 
nosologica  hanno  trovato  la  prima  organica  sistemazione. 

MaaifesUzioni  cliniche 

I fenomeni  clinici  della  siringobulbia  e della  siringomielia 
dipendono  dalla  IcKalizzazione  del  processo  degenerativo 
che  porta  alla  formazione  della  cavità  patologica  c alla 
conscguente  gliosi  c si  caratterizzano  attraverso  tre  ordini 
di  sintomi;  atrofie  muscolari,  anestesie  di  tipo  dissociato, 
disturbi  trolici  c vasomotori.  Il  frequente  interessamenlo 
della  regioTte  cervicale  spiega  perché  i segni  della  pro- 
gressiva amioirofia.  dovuta  alla  distruzione  dei  motoneu- 
rem.  siano  prima  evidenti  o limitati  alle  mani,  per  poi 
diffondere  ai  muscoli  dclPavambraccio  e del  cingolo  sca- 
|X)larc.  Il  coinvolgimento  del  primo  segmento  dorsale 
porta  alla  caratteristica  compromissione  dei  muscoli  inte- 


rossci  lombricoidi  con  sviluppo  della  mano  ad  artiglio  o 
main  en  griffe. 

I riflessi  profondi  degli  arti  superiori  scompaiono  molto 
rapidamente  nel  corso  della  malattia,  così  come  prcaKc 
può  essere  l'insorgenza  di  una  scoliosi,  secondaria  al 
danno  dei  nuclei  spinali  dorsomediale  e ventrolaterale. 
Le  atrofie  muscolari  sono  spesso  asimmetriche,  ma  rara- 
mente confinate  a un  solo  arto;  possono  interessare  isola- 
tamente alcuni  fasci  muscolari  di  un  determinato  muscolo 
e risparmiare  altri.  Quando  la  cavità  siringomielica  com- 
prime i cordoni  laterali  del  midollo  possono  essere  evi- 
denti sintomi  piramidali  sottolcsionali.  con  accentuazione 
dei  riflessi  (»sleotendinci  a carico  degli  arti  inferiori,  in- 
versione del  riflessiv  plantare  e.  nei  casi  più  gravi,  para- 
paresi  o paraplegia. 

Se  il  processo  siringomiclico  si  estende  verso  il  basso, 
nel  tratto  lombosiicralc.  gli  estensori  delle  dila  del  piede 
e i muscoli  del  polpaccio  sono  i più  frequentemente  col- 
piti. 

La  distruzione  delle  fibre  di  decussazione  dei  fasci  spi- 
notaiamici  é alla  base  del  sintomo  più  tipico  della  condi- 
zione: l'anestesia  dissodata  (dissodazione  siringomielica). 
tipica  di  una  lesione  midollare  centrale,  con  diminuzione 
prima,  c perdita  completa  poi,  delle  sensibilità  termica  c 
dolorifica  e preserva/ione  della  sensibilità  tattile  superfi- 
ciale c di  quella  proprìocettiva. 

L’anestesia  ha  una  distribuzione  metamerica,  assumen- 
do non  di  rado  il  carattere  sospeso.  I disturbi  soggettivi 
della  sensibilità  sono  frequenti:  si  tratta,  a volte,  di  pare- 
stesie. a volle  di  vero  c proprio  dolore,  di  tipo  profondo, 
spesso  mollo  penoso,  di  solilo  kK’alizz«)to  al  collo  e alle 
spalle,  più  raramente  con  distribuzione  radicolare  a cari- 
co del  tronco  o degli  arti.  1 disturbi  trofici  possono  inte- 
ressare la  cute  (eritemi,  ulcere,  piaghe),  il  soitoculc  (pa- 
terecci indolori  delle  dita,  retrazioni  dell  aponeurosi  pal- 
mare). le  ossa  e le  articolazioni  (arlropatie  indolori,  frat- 
ture spontanee,  con  frequenti  deformità  da  malconsoli- 
damento). 

In  caso  di  siringobulbia.  il  sintomo  più  caratteristico  é il 
disturbo  della  sensibilità  trigeminale,  per  lo  più  unilatera- 
le. dalle  semplici  parestesie  a dolori  che.  per  intensità  e 
modalità  di  insorgenza,  ricordano  quelli  di  una  nevralgia 
trigeminale  (senza,  però,  la  tipica  distribuzione  troncula- 
re).  Le  parestesie  c i dolori  possono  ridursi  o cessare  im- 
provvisamente. quando  ii  nucleo  del  trigemino  venga,  più 
o meno  totalmente,  distrutto  dal  processo  cavitario.  La 
anestesia  può  allora  interessare  in  maniera  diversa  l'una  o 
l'altra  delle  sensibilità  superficiali,  senza  però  assumere 
quasi  mai  un  carattere  dissociato.  L'abolizione  del  riflesso 
corneale,  che  nc  può  risultare,  determina  alterazioni  se- 
condarie a carico  della  cornea.  Ai  sintomi  trigeminali  si 
accompagnano,  quasi  sempre,  disturbi  motori  e sensitivi 
che  risultano  dal  coinvolgimento  dei  nuclei  dei  glossofa- 
ringeo. del  vago  e deiraccessorìo  spinale,  tradotti  clinica- 
mente in  paralisi,  per  lo  più  unilaterali,  del  vclopcndulo  e 
delle  corde  viKali,  in  disfonia,  alterazioni  della  deglutizio- 
ne, ageusia  su  di  una  metà  linguale,  anestesia  faringea, 
paralisi  dei  muscoli  sternocleidomastoideo  c trapezio. 

Vertigini  c nistagmo,  di  tipo  rotatorio,  c«.irrispondono 
airintercssamenio  dei  nuclei  e delle  vie  centrali  delI'VIII 
paio  di  nervi  cranici.  I disturbi  neurovegetativi,  infine, 
possono  assumere  una  notevole  intensità,  con  alterazioni 
del  tono  vasomotorio  del  viso,  irregolarità  del  respiro, 
singhiozzo. 

Decorso  e proposi 

Condizioni  relativamente  rare,  la  siringobulbia  c la  sirìn- 
gomielia  si  manifestano  più  frequentemente  nel  2*'  c 3“ 
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SIRINGOBULBIA  E SIRINGOMIEUA 


Fig.  2.  F.samc  dcH'cnccfalo  c del  midollo  ccrvicodorsalc  con  tee* 
nica  di  rÌM>nim2a  magnetica  nucleare  in  un  paziente  con  cavità 
sirìngomielica  ccrvjciw>n>alc. 


te  vertebre  cer\icali  {impressio  haxilaris,  fusione  atlanto* 
occipitale,  sindrome  di  KlippeUFeil.  aumento  del  diame* 
tro  del  canale  cervicale).  La  T.A.C..  specie  se  eseguita 
dopo  somministrazione  intratecale  di  mezzo  di  contrasto, 
può  dimostrare  la  presenza  di  una  malformazione  di 
Chiari  associala,  un  eventuale  ingrandimento  del  midollo 
c.  raramente,  la  presenza  dcH'arca  centrale  cistica  (fig.  1. 
A).  Ouest'ultima  viene  messa  in  migliore  evidenza  dalle 
tecniche  di  risonanza  magnetica  nucleare  (fig.  2).  In  caso 
di  siringomielia  comunicante  è possibile  rilevare  la  preco- 
ce o tardiva  invasione  della  cavità  cistica  da  parte  del 
mezzo  di  contrago  (fig.  I.  B).  Sia  aH'esame  tomografico 
computerizzato  che.  più  frequentemente,  alla  gasmielo- 
grafta.  il  midollo  spinale,  in  corrispondenza  della  lesione, 
può  mantenere  un  diametro  normale  (fig.  3)  oppure  ad- 
dirittura minore  della  norma,  a seguilo  delle  fluttuazioni 
di  volume  della  cavità  cistica  in  relazione  alla  posizione 
del  corpo  durante  l'esame. 

AMlomia  patologica 

Il  midollo,  in  corrispondenza  della  cavilli  siringomielica.  pw'» 
apparire  appiatiito.  di  consislcnza  diminuita,  con  un  solco  media- 
no abnormemente  profondo  e ampio,  oppure  aumentato  di  vo- 
lume; non  di  rado  raspeltn  macroscopico  può  sembrare  rHimuilc. 

La  cavità  cistica  inleres.w  per  lo  più  il  tratto  ccrvicodorsalc. 
potendo  estendersi  in  alto  nel  bulbo  (più  raramente  nel  ponte  o 
nel  mesencefalo)  o.  meno  frcqucniemcnic.  verso  il  boùo.  nel 
tratto  lombosacrale.  La  cavità,  ai  due  poli,  è delimitala  da  un 
midollo  più  coRsisicnic  della  norma,  per  la  presenza  di  tessuto 
gjiomaioso.  Nelle  sezioni  irasvcrsah.  la  cavità  assume  contorni 
diversi;  può  apparire  rotonda,  allungata,  triangolare  c interessa 
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decennio  di  vita,  per  lo  più  attraverso  un  inizio  insidioso 
e un'evoluzione  lenta,  caratterizzata  da  parziali  remissio- 
ni c da  improv's'isi  aggravamenti  e.  non  eccezionalmente, 
da  lunghe  fasi  di  apparente  stazionarietà.  Il  sesso  maschi- 
le è più  interessalo  di  quello  femminile.  LVxi/ui  avviene 
quasi  sempre  per  malaltte  intercorrenti  o c'omplicazioni 
infettive. 

Di^(nosi 

Se  la  diagnosi  è abbastanza  facile  negli  stadi  avanzati  del- 
la malattia,  airinizio  le  manifestazioni  cliniche  possono 
non  differenziarsi  significativamente  da  quelle  che  ac- 
compagnano altre  lesioni  centrali  midollari,  specie  neo- 
plasie (epcndimomi  c astrocilomi).  Nelle  forme  unilatera- 
li. limitate  a un  arto,  il  quadro  clinico  può  cviKarc  una 
compressione  radicolare.  la  sclerosi  multipla  o anche  sin- 
dromi da  incarceramento  dei  nervi  periferici.  In  casi  par- 
ticolari. la  diagnosi  differenziale  si  deve  porre  con  l'atro- 
fìa muscolare  progressiva  tipo  Aran-Duchenne  (atrofia 
prevalente  a carico  dei  piccoli  muscoli  delle  mani),  con  la 
lebbra  (distrofie,  mutilazioni),  con  il  morbo  di  Raynaud 
(disturbi  trofici,  gangrene). 

La  diagnosi  strumentale  include  un  esame  radiografico 
standard  dei  cranio  c della  colonna  vertebrale,  essendo 
presenti  in  circa  la  metà  dei  casi  alterazioni  della  fossa 
cranica  posteriore,  della  giunzione  cranioveriehralc  e del- 


Fig.  I.  Miclotomografìa  computerizzala  dopo  somministrazione 
crìbotecalc  di  mezzo  di  conirasio:  A)  visualizzarionc  iiidirctia 
della  cavità  strìngonuclica  (freccia);  B)  peneiruzionc  del  mezzo 
di  contrasto  e visualizzazione  diretta  delia  cavità  siringomielica. 
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SIRINGOBULBIA  E SIRINGOMIELIA 


Fig  3^  Nlklotomograrui  computerizzata  dopo  somministrazione 
cndoiccalc  di  mezzo  di  contrasto;  il  midollo  siringomiclico.  che 
consersa  un  normale  diiimciro  anteroposteriorc  (A),  mostra  nel 
suo  contesto  una  cavità  sirìngomtciica  che  diventa  evidente  dopo 
parziale  penetrazione  del  mezzo  di  contrasto  a 6 h di  distanza 
dairiniezionc  (A). 


maggiormente  le  coma  posteriori.  Il  tessuto  nervoso  circostante 
è compresso,  a volte  ridotto  a uno  strato  sottile.  Il  cunienutu 
della  cisti  i costituito  da  fluido  con  i caratteri  del  liquor  cerebro- 
spinale o da  fluido  più  o meno  opalescente,  in  relazione  a un 
aumentato  contenuto  proteico. 

All'esame  microscupict>.  le  pareli  della  cavità  risultano  costi- 
tuite internamente  da  uno  strato  conncttivalc.  con  sparse  cellule 
cpcndimaric.  ed  esternamente  da  ncuroglia.  con  aspetto  glioma- 
toso. 

Airinicrno  delta  cavità  si  rileva  rrcqucntcmcnlc  la  presenza  di 
sepimcnii  gliovuscolari.  che  pi>ssoni>  essere,  a volte,  sede  di 
crTK>rTagic.  Il  tessuto  midollare,  adiacente  alla  cisti,  presenta  le- 
sioni da  compressione,  con  ischemia  secondaria,  degenerazione 
cellulare  e delle  fibre  nervose  (fìg  4). 

Etiopatof'eoesi  e interpreUzioni  fìsio|Nitoxen«tkbc 
Le  difficollà  di  clussitìcazione  delle  diverse  forme  di  sirìn- 
gobulbia  e sirìngomiclia  riflettono  le  varietà  di  lesioni  ri- 
tenute causa  o fattore  predisponente  per  l'insorgenza  del- 
la condizione  nei  diversi  pazienti.  In  relazione  al  mecca- 
nisino  causale  proposto  possono  essere  riconosciuti  4 
gruppi  principali:  1)  forme  di  siringomiclia  comunicante 
(idrosirìngomiclia).  ass<K*iatc  ad  anomalie  di  sviluppo  n 
acquisite  della  base  cranica,  del  forame  magno  e della 
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fossa  cranica  posteriore;  2)  forme  in  relazione  a traumi; 
3)  forme  in  relazione  a fenomeni  aracnoiditici  spinali;  4) 
forme  in  relazione  a tumori  spinali. 

Di  questi  gruppi,  il  1**  ha  ricevuto  particolare  attenzio- 
ne pM;r  le  peculiari  implicazioni  hsiupatogenetiche  e tera- 
peutiche. che  derivano  dalla  costante  associazione  con 
una  malformazione  di  Chiari,  tipo  11.  Nella  maggior  parte 
dei  soggetti  appartenenti  a questo  gruppo  è possibile  ri- 
trovare una  dilatazione  cistica  cndomidollare  che  comu- 
nica liberamente  con  il  canale  centrale  (fìg.  4)  e.  nella 
sua  terminazione  rostrale,  con  il  IV  ventricolo.  Su  tale 
base  è stata  proposta  da  Gardner  una  «teorìa  idrodina- 
mica», secondo  la  quale  la  dilatazione  del  canale  centra- 
le. o di  un  suo  diverticolo  nel  midollo,  originerebbe  nella 
vita  embrionale,  a seguito  di  un'ostruzione  parziale  o to- 
tale al  deflusso  del  liquor  cerebrospinale  attraverso  il  fo- 
rame di  Magendic. 

La  teoria  appena  descritta  differenzierebbe  perciò  net- 
tamente il  gruppo  di  sirìngomiclic.  cui  Williams  nel 
I%9  ha  applicato  il  termine  di  .uringomie/ìa  comunica/i- 
te,  dalle  altre  forme  in  cui  la  cavità  cistica  endomidollarc 
non  comunica  con  il  canale  centrale  (stringorrue/ia  non 
co/nunirante),  quali,  per  es..  le  forme  associate  a tumore 
cndomidollare  o le  forme  che  si  sviluppano  a seguito  di 
una  paraplegia  traumatica,  di  una  malattia  di  Pott,  di 
un'aracnoidite  spinale. 

Mentre  nella  stringomielia  comunicante  il  contenuto 
liquido  della  cavità  ò indistinguibile  dal  liquor  cerebro- 
spinale.  nella  sirìngomielia  non  comunicante  il  fluido  è 
generalmente  più  ricco  in  proteine. 


Fig.  4.  Siringomiclia:  cavità  cìstica  in  comunicazione  con  il  cana- 
le centrale  M).  con  rivesiimcntn  discontinuo  di  cellule  gliali  e 
connettivo 
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Tnitlaniciilo 

Con  Teccezione  delle  forme  leguie  alla  presenza  di  un 
tumore  spinale,  a lungo  i termini  siringohulhia  e siringo- 
mielia  sono  stati  associali  a un  processo  degenerativo  del 
quale  non  era  possibile  un  trattamento  soddisfacente. 
L'individuazione  di  almeno  alcuni  dei  meccanismi  che 
possono  portare  a tali  condizioni  ha  permesso,  però,  di 
utilizzare  con  relativa  soddisfazione  spccifKhc  tecniche 
chirurgiche  e di  abbandonare  terapie,  come  quella  radian* 
te»  utilizzate  nel  passato.  Le  metodologie  più  tradizionali 
di  evacuazione  della  cavità  cistica  (puntura  diretta,  miclo- 
tomia  e apertura  della  cisti,  applicazione  di  drenaggio  dal- 
la cavità  siringomiclica  allo  spazio  subaracnoideo  spinale), 
che  avevano  permesso  di  ottenere  miglioramenti  rapidi, 
ma  spes.so  poco  duraturi,  sono  state  integrale  in  tempi 
recenti  dall'utilizzazione  di  sistemi  derivativi  liquorali. 
provvisti  di  valvole  unidirezionali,  simili  a quelli  impiegati 
nel  trattamento  dell'idrocefalo.  Tali  sistemi  hanno  per- 
messo di  ottenere  successi  più  stabili,  attraverso  deriva- 
zioni extratecali  (derivazioni  sirìngopcntoncali). 

Sulla  base  della  teoria  di  Gardncr  sono  state  inoltre 
applicate  prcKedure  chirurgiche  indirizzate  alla  correzione 
indiretta  della  siringobulbia  e della  siringomielia  median- 
te la  rimozione  dei  fattori  che  ne  favoriscono  l'insorgenza 
attraverso  le  anomalie  indotte  nella  circolazione  liquora- 
le.  Tali  procedure  s'idenlifìcano  neU'elimina/ione  della 
compressione  esercitata  dalle  strutture  ossee  malformate 
c dalle  membrane  di  rivestimento  sulle  vie  liquorali  a li- 
vello della  fossa  cranica  posteriore  e del  canale  cervicale 
superiore  (craniectomia  suboccipitale,  laminectomia  delle 
prime  vertebre  cervicali,  apertura  della  membrana  durale 
della  giunzione  craniovertcbralc),  nella  liberazione  del 
forame  di  Magendie  e del  IV  ventrìcolo  (li»  delle  ade* 
renze  aracnoidee.  cateterizzazione  deH'acquedotto  di  Sil- 
vio c drenaggio  del  IV  ventricolo),  nella  creazione  di 
un'ostruzione  alla  circolazione  liquoralc  all'Imbocco  ro- 
strale del  canale  centrale  (af^^Iicazione  di  musarlo.  HchIu- 
ra).  nell'apertura  caudale  del  canale  centrale,  a livello  del 
filum  lerminaie  (vcntriculostomia  terminale).  È da  sotto- 
lineare,  infine,  che  la  sintomatologia,  nei  casi  in  cui  la  si* 
rìngobulbia  e la  siringomielia  sono  as.sociate  a una  dilata- 
zione ventricolare,  può  migliorare  attraverso  il  trattamen- 
to del  coesistente  idrocefalo;  tale  miglioramento  è però 
quasi  sempre  transitorìo. 
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Descrizione  e stmnura  chimica 

La  sisomicina  è un  antibiotico  prodotto  dalla  fermenta- 
zione della  .Micromonospora  invoemw  e appartiene  alla 
categoria  degli  aminoglicosidi.  Ha  una  struttura  chimica 
molto  simile  al  gruppo  di  armposti  identificati  come  gcn- 
tamicina  C e in  particolare  alla  gcntamicina  C|a  (fig.  1), 
dalla  quale  differisce  solo  per  la  presenza  di  un  doppio 
legame  in  uno  degli  anelli  glicosidid  in  posizione  4-5  *.  La 
sua  ftirmula  bruta  è C|t/Hi7N507  (p.  m.  447).  La  prepa- 
razione commerciale  è sotto  forma  di  solfato  idrosolubile 
c contiene  vari  eccipienti.  Al  pari  degli  altri  aminoglico- 
sidi. risulta  stabile  entro  un  range  di  pi!  ampio  (2-11)  e 
risulta  attiva  soprattutto  a pH  alcalino.  Può  presentare 
incompatibilità  lisicochimica  con  molti  farmaci,  in  parti- 
colare con  gli  antibiotici  l^-lattamici  coi  quali  non  va  per- 
ciò mai  combinata  nella  stessa  soluzione. 

Meecanisroo  e .«peltro  d'azioae 

Al  pari  degli  altri  aminoglicosidi.  la  s.  esercita  la  propria 
azione  (in  genere  batlerìcida)  inibendo  la  sintesi  proteica 
dei  batteri  a essa  sensibili,  mediante  legame  irreversibile 
con  le  subunità  ribosomali  30S. 

Al  pari  degli  altri  aminoglicosidi,  à attiva  contro  nume- 
rosi germi  gramnegativi  aerobi  e grumpositivi  aerobi,  f* 
inattiva  contro  la  massima  parte  dei  germi  anaerobi  oltre 
che.  naturalmente,  anche  nei  confronti  di  funghi  c virus. 
Il  suo  spettro  d'azione  è quindi  assai  simile  a quello  della 
gentamicina  e della  tobramicina,  risultando  attiva  contro 
la  maggior  parte  dei  gramnegativi.  quali  Enterohacter, 
Escherichia  coti.  Klehsielia  pneuntoniae.  Protetcs.  Serratia 
e PsetuJottiorua  acruginnsa,  nonché  c*ontro  alcuni  gram- 
positivi,  quali  Staphyhcoccus  attreus  ed  epidermidi^. 

Al  pari  degli  altri  aminoglicosidi.  la  resistenza  alla  s. 
può  essere  dovuta  a una  diminuita  permeabilità  della 
parete  batterica  aH’antibiotico.  o,  soprattutto.  alUi  pre- 
senza di  un  fattore  di  resistenza  plasmidemediato,  che 
viene  acquisito  dal  germe  per  coniugazione.  Detta  resi- 
stenza plasmidemcdiala  consente  ai  batteri  resistenti  di 
modificare  enzimaticamente  la  s.  rendendola  inattiva. 


te  carattcrisiiche  farmacocincttchc  della  s.  sono  sovrapponibili  a 
quelle  degli  alln  arninoglicosidi,  tn  particolare  della  gcntamicina. 
Il  farmaco  non  è praticamente  assorbito  dal  tratto  gastroinicsii- 
naie  mentre  risulta  facilmente  as.st>rbibtlc  dopo  comminisi  razione 
i.  m.  e.  in  modo  significalivu.  anche  a livello  di  sierose,  mucosa 
bronchiale  e cute  abrasa  quando  instillato  o applicato  topica* 
mente.  Eisnte.  comunque,  una  notevole  varietà  interindividuale 
nelle  concentrazioni  plasmuiiehe  ottenìbili  dopo  summinisiruziu* 
ni  i.  m.  Usualmente,  in  individui  adulti  con  funzionalità  renale 
normale,  la  sommtnìstra/ionc  i.  m.  di  I mgAg  di  s.  dà  un  picco 
ptasmatico  dopo  circa  .30  min  di  3.5'4,S  pg/ml  e livelli  di 
0.4-0.8  ttg'm!  dopo  8 h.  fornendo  cosi  livelli  plasmatici  efficaci 
per  4*6  h amtro  la  maggior  parte  dei  germi  sensibili. 

Diffonde  ampiamente  nei  vari  organi  e tessuti  (volume  di  di- 
stribuzione apparente:  17  I circa)  salvo  che  nel  liquor  (anche  in 
presenza  di  meningi  infiammate)  c a livello  oculare.  Alcuni  com- 
panimenti  c tevvuti  tcndorni  ad  accumulare  il  farmaco  e questo 
fenomeno,  a livello  del  rene  e deirorccchio  interno,  potrebbe 
avere  rilevanza  ai  lini  della  nefro-  e ototosxicilà  presentala  dalla 
s.  L'cmiviia  piasmatica  i di  circa  2 h nei  soggetti  con  funzionaliià 
renale  normale,  mentre  nei  pazienti  con  ndoiia  fuiuione  renale  le 
concentrazioni  piasmatichc  sono  più  elevate  e l'cmivita  più  pro- 
lungata, raggiungendo  le  .30-411  h.  Nei  neonati  l'cmivita  risulta 
allungata  esserHJo  inversamente  proporzionale  al  peso  alla  nasci- 
ta e aircià  gestazionak.  rìflclicndo  così  forse  l'immaturità  fun- 
zionale renale.  Un  allungamento  del  tV;  piasmatico  si  «osserva, 
infine,  anche  nei  pazienti  con  edemi  rilevanti  o ascile,  a causa 
dell'alterata  distribuzione  del  farmaco.  s.  viene  cscrcia  im* 
modificata  dal  rene  per  filtrazione  glomcrulare  e raggiunge  con* 
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Fig.  1.  Struttura  chimica  della  g. 
e dei  vari  ti|M  di  gemamicina  C. 


centrazioni  elevate  nelle  urir>e  (superiori  ai  100  pg/ml  nclFarco 
di  IM  h dopo  la  somministrazione  di  1 mg/Vg  3 volte  al  giorno). 
Il  farmaco  è dìalizzahilc. 

ImiHefo  diiiico 

Al  pari  degli  altri  aminoglicosidi,  la  s.  è stata  impiegata 
nel  trattamento,  generalmente  a breve  termine,  di  nume- 
rose infezioni  gravi  causate  da  germi  sensibili.  Anche  se 
la  casistica  clinica  pubblicata  per  questo  antibiotico  è si- 
curamente meno  ricca  rispetto  a quella  rintracciabile  per 
altri  aminoglicosidi  (ad  es..  gentarnicina,  tobramicina  e 
amikacina),  la  $.  ha  trovato  utile  impiego  nella  terapia  di 
sepsi,  infezioni  a carico  di  ossa,  articolazioni,  polmone, 
cute  e sottocute,  addome,  rene  e vie  urinarie.  A causa 
del  suo  sinergismo,  dimostrabile  in  vitro,  la  s.  può  essere 
utilizzata  in  combinazione  con  antibiotici  p-lattamid. 
Particolarmente  utile  può  risultare  tale  combinazione  di 
s.  con  un'urcidopcnicillina  nel  trattamento  delle  infezioni 
da  gramnegativi  nei  pazienti  granulocitopenici.  o con  la 
penicillina  Cì  o l'ampidllina  nel  trattamento  delle  endo- 
carditi da  enterococco  o streptococchi  viridanti. 

Può  utilmente  essere  assodata  alla  dindamicina  nel 
trattamento  delle  infezioni  miste  acn>biche-anaerobiche. 

Per  quanto  attiene  alle  ragioni  che  possono  indirizzare 
la  scelta  verso  la  s.  piuttosto  che  verso  altri  aminoglicosi- 
di. o viceversa,  va  tenuto  presente  il  fatto  che  la  scelta 
preferenziale  di  uno  di  questi  composti  si  basa  innanzitut- 
to sull'usuale  spettro  di  resistenze  caratteristico  di  quel 
dato  ospedale  (o  comunità)  e.  a parità  di  tale  condizione, 
sul  costo  del  farmaco,  dato  che  la  tossìdtà  è.  aH'indrca, 
equivalente.  In  presenza  di  un  germe  sensibile  Peflìcada 
dei  singoli  aminoglicosidi  risulta  infatti  sovrapponibile. 

Effetti  iDdeslderati 

Come  per  tutti  gli  aminoglia>sidi,  gli  effetli  indesiderati 
più  frequenti  c preoccupanti  della  s.  sono  quelli  oto-  e 
nefrotossid. 

Tale  nefro-  c ototossicità  si  verifica  con  particolare  fre- 
quenza nei  trattamenti  protratti  e/o  a dosi  elevate,  nei 
pazienti  con  ridotta  funzionalità  renale,  negli  anziani,  nei 
soggetti  disidratati,  con  defìdt  uditivi  pregressi  o in  trat- 
tamento con  altri  farmaci  oto-  o nefrotossici. 

Sono  stati  descritti  anche:  ipomagnesiemia.  ipocalce- 
mia  con  leiania,  tremori,  cefalea,  rashes  cutanei  c febbre. 
Va  detto,  però,  che  ì dati  pubblicati  su  questo  farmaco 
sono  insufficienti  per  valutare  appieno  la  tossìdtà  compa- 

407 


rativa  rispetto  agli  altri  aminoglicosidi.  È scontata,  anche 
per  la  s.»  la  necessità  di  monitorare  la  clearance  della 
creatinina  e aggiustare  dì  conseguenza  la  dose  del  farma- 
co, al  fine  di  ridurre  i rischi  di  tossicità.  Utile  anche,  ove 
è possibile,  il  monitoraggio  dei  livelli  plasmatid  del  far- 
maco. Le  altre  precauzioni  da  adottare  durante  il  tratta- 
mento con  la  s.  non  differiscono  da  quelle  adottate  per 
gii  altri  aminoglicosidi:  pertanto,  va  usata  cautela  nel- 
l’impiego del  farmaco  in  pazienti  in  trattamento  con  far- 
maci oto-  e nefrotossid  o anche  con  anestetici  generali  o 
bloixanti  neuromuscolari. 

In  gravidanza,  la  s.  va  utilizzata  solo  per  il  trattamento 
di  infezioni  non  altrimenti  trattabili  e ptìtenzialmente  pe- 
ricolose per  la  vita  della  gestante  a causa  dei  danni  indu- 
cibiii  nel  feto. 

Sonnainistrazione  e dori  usmIì 

La  s.  può  essere  somministrata  per  via  i.  m.  o e.  v.  e il 
suo  dosaggio  va  rapportato  al  peso  corporeo  ideale  del 
paziente  oltre  che  alla  funzionalità  renale  dello  stesso. 
Usualmente  la  dose  dì  s.  ù di  3 mg'kg/d/V,  suddivisi  in  3 
somministrazioni.  Risulta  estremamente  utile  il  monito- 
raggio dei  livelli  plasmatici  (picco  e vaile)  al  fine  di  assi- 
curare livelli  di  farmaco  adeguati  dal  punto  di  vista  tera- 
peutico. In  alternativa,  se  la  clearance  della  creatinina  è 
maggiore  di  10  ml/min  si  può  far  ricorso  anche  a nomo- 
grammi o tabelle  per  calcolare  la  dose  corretta  del  far- 
maco. 
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SISTEMA  APUD 

Net  1968.  in  occasione  del  III  Congresso  Internazionale 
di  Istochimica  di  New  York,  A.G.E.  Pearse  presentò  una 
sua  teorìa  seconck»  la  quale  era  possibile  considerare 
come  facenti  parte  di  un'unica  famiglia  morfofunzionale 
parecchi  tipi  di  cellule  produttrici  di  polipeptidi.  quindi 
ad  attività  cndocrìno/paracrina.  sparse  un  po'  ovunque 
nell  organismo  e sino  ad  allora  apparentemente  prive  di 
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alcuna  reciproca  correlazione  (tab.  1).  A suffragio  del  suo 
assunto  egU  portò  una  serie  di  caratteristiche  comuni  sia 
d'indole  citochimica  (lab.  II)  sia  di  carattere  ultrastruttu- 
rale (tab.  III). 

La  denominazione  APUD  deriva  dall’acronimo  coniato 
dall'A.  prendendo  le  iniziali  della  frase  inglese  che  indi- 
cava le  prime  tre  caratteristiche  citochimiche  comuni 
{Amine  Precursor  Uptake  and  Decarhossilaùon). 

All'epoca  della  sua  formulazione  l’elenco  delle  cellule 
comprendeva  tutte  quelle  in  cui  si  era  già  dimostrata  la 
produzione  di  un  polipetide  o per  cui  vi  erano  fondali 
motivi  di  postularla.  Oggi  l’elenco  si  è molto  arricchito, 
soprattutto  neU'ambito  delle  cellule  del  sistema  gastroen- 
teropancreatico  (GEP)  nel  cui  novero  un'apposita  com- 
missione di  esperti  aggiunge,  ogni  2 anni,  eventuali  altri 
elementi. 

L’aver  messo  in  evidenza  tutte  queste  caratteristiche 
comuni,  spinse  il  Pearse  a postulare  Teventualilà  di  una 
loro  origine  embriologica  comune.  Egli  indicò  nelle  creste 
neurali  la  sorgente  più  probabile  di  tutte  queste  cellule  e 
in  dò  fu  inizialmente  confortato  daH’evidente  provenien- 
za da  tali  elementi  neuroectodermid  di  cellule  della  fa- 
miglia APUD  come  quelle  della  midollare  del  surrene,  le 
cellule  C della  tiroide  c quelle  di  tipo  I del  giorno  caroti- 
deo. Purtroppo  non  altrettanta  fortuna  ebbero  i tentativi 
approntati  per  le  cellule  del  sistema  GEP.  Che  anzi, 
usando  metodiche  autoradiografìche  o di  marcatura  bio- 
logica. come  nelle  chimere  pollo-quaglia,  si  dimostrò 
pressoché  iiKontrovertibile  la  loro  derivazione  daH'ento- 
derma.  Nel  tentativo  di  recuperare  argomenti  a favore  di 
una  loro  origine  ectodermica,  si  cercò  di  individuare  la 
loro  matrice  comune  ancestrale  in  un  «ectoblasto»  o 
«epiblasto  programmato  in  sen.so  neuroendocrino»,  ter- 
mine generico,  ma  indubbiamente  poco  chiaro  e poco 
sostenibile  alla  luce  dei  dati  di  fatto  sperimentali  (una 
chiara  disamina  suirargomcnto  trovasi  in  Andrew,  19^). 

E del  1976  l'enunciazione  del  coiKetto  del  paraneuro- 
ne  da  parte  di  Fujita  (v.  paraneusoni  [XI,  lOM]),  basato 
su  criteri  analoghi  a quelli  di  Pearse,  ma  spostando  le 
caratteristiche  comuni  verso  le  cellule  nervose  neurose- 
cementi.  In  prima  istanza  anch'egli  formulò  per  i para- 
neuroni  un'origine  comune  dal  r>euroectoderma.  idea  che 
però  successivamente  (1978)  abbandonò. 

Oggi  il  concetto  accettato  è che  non  sia  necessario  che 
cellule  che  svolgono  ruoli  simili  in  distretti  diversi  debba- 
no avere  origine  dalla  stessa  matrice.  È ugualmente  pos- 
sibile che  in  certe  sedi  l'essere  sottoposti  ad  adeguate 
stimolazioni-induzioni  possa  far  maturare  i dispositivi 
biochimici  necessari  a un  differenziamento  endocrino/pa- 
racrino.  In  altri  termini  è probabile  che  nei  genoma  sia 
presente  l'informazione  che  può  essere  attivata  in  siti 
diversi  da  meccanismi  anche  diversi:  ipotesi  suggestiva, 
del  tutto  compatibile  con  il  concetto  portante  della  con- 
servazione del  genoma. 

Al  giorno  d'oggi,  della  teoria  di  Pearse  rimaiK  il  <x)n' 

TAB.  I.  PRlNaPALI  CELLULE  ENDOCRINE  APPAR- 
TENENTI ALLA  SERIE  APUD 


1.  Cellule  corticotrope  ipofìsarìe 

2.  Cellule  melanotrope  ipofìsarìe 

3.  Cellule  C tiroidee  ed  extratiroidee 

4.  Cellule  tipo  I dei  giorno  carotideo 

5.  Cellule  della  midollare  del  surrene 

6.  Cellule  del  sistema  GEP 

7.  Cellule  endocrino/paracrirte  poimonarì 

8.  Qtotrofoblaslo 

9.  Ghiandole  cutanee  degli  anfìbi 
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TAB.  U.  PRINCIPALI  CARATTERISTICHE  CITOCHIMI- 
CHE COMUNI  ALLE  CELLULE  DELLA  SERIE  APUD 


1.  Contenuto  in  amine  biogene 

2.  Capacità  di  assumere  i precursori  delle  amine  biogene 

3.  Attività  aminoacido-decarbossilasica 

4.  Metacromasia  mascherata  (previa  idrolisi  acida) 

5.  Attività  esterasica  aspedfica  e/o  colinesterasica 

6.  Attività  a-glicerofosfatodeidrogeoasica 

7.  Presenza  di  polipeptidi  svclabili  con  metodi  immunofìuore- 
scentì  0 immunoistochimid 


TAB.  III.  PRINCIPALI  CARATTERISTICHE  ULTRA- 
STRUTTURALI  COMUNI  ALLE  CELLULE  DELLA  SERIE 
APUD 


1.  Modesto  reticolo  endoplasmico  rugoso 

2.  Elevato  reticolo  endoplasmico  liscio 

3.  Elevato  numero  di  rìbosomi  liben 

4.  Mitocondri  molto  eleltrondensi  e mal  fissabili 

5.  Presenza  di  microtubuli  e centrosomi 

6.  Tendenza  a contenere  proteine  filamentose 

7.  Presenza  di  vesdcolc  di  origine  golgiana  ripier»  di  prodotti  di 
elaborazione  (il  loro  diametro  e il  loro  contenuto  rappresen- 
tano uno  dei  principali  parametri  per  la  classi fìcazione  di  tali 
cellule) 


cetto  base,  quello,  cioè,  che  ha  portato  a considerare  sot- 
to una  stessa  famiglia  cellule  prima  non  correlate.  II  con- 
cetto APUD  di  per  sé  é divenuto  obsoleto  per  il  fatto 
che  non  sempre  e non  tutte  queste  cellule  si  comportano 
alio  stesso  modo  nei  riguardi  del  contenuto  in  amine,  ma 
soprattutto  perché  non  è questa  la  loro  caratteristica  più 
importante.  Infatti,  avendo  preso  nettamente  la  prevalen- 
za, nella  generale  considerazione,  il  fatto  che  queste  cel- 
lule producono  polipeptidi  ad  attività  biologica,  stanno 
avendo  migliore  fortuna  concetti  come  quello  di  Fujita  o 
la  tendenza  a considerare  tali  cellule  sotto  la  più  generica 
e meno  impegnativa  denominazione  di  sisiema  endocrino 
diffuso. 

Un  merito,  comunque,  la  teoria  del  Pearse  l'ha  avuto 
sin  dalla  sua  formulazione:  quello  di  aver  aperto  tutto  un 
nuovo  capitolo  nella  patologia,  soprattutto  di  alcune 
neoplasie  prima  poco  spiegabili,  come  t carcinoidi,  il  feo- 
cromocitoma,  la  sindrome  di  Zollingcr-Ellison,  il  morbo 
di  Cushing.  etc.,  per  molte  delle  quali  è invalso  l'uso  di 
denominarle  apudomi. 

V.  anche  gastuointestinau  ormoni  (VI,  2240);  ikte- 
STINO  TENUE  E CRASSO  (VII,  2118);  NERVOSO  TESSUTO  (X. 
609);  PANCREAS  (XI,  676);  paraneuroni  (XI,  10.38); 
P0IJ4ONE  (XII.  414);  STOMACO. 
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SLSTEMA  INTERNAZIONALE  (SI) 

F.  systérne  inirrnalional  (d'unités).  • i.  International  Sy- 
stem. • T.  ìnternationales  System.  - s.  sistema  internado- 
nai. 

5»OMhtARIO 

Minrc,  Mici  dì  misara  c s^etu  di  unità  di  mbura  (col.  411).  • 
n Sbtenui  Intcnuuionale  (SI)  di  unità  di  nìsuni  (col.  412):  .Mul- 
tipli e sottomuliipit  delle  uiutù.  • Grandezze  e unità  derivate.  • Il 
*ìirtrinu  Inlcrnaziottalc  (SI)  nella  refertailone  la  Mocirinica  eli* 
alca  (c«>l.  419).  • Altri  probiemi  posti  dall’adozioae  del  nuovo 
sàsteutt  di  mlMira  SI  (col.  425). 


Misure,  uaHà  di  misura  e stslema  di  unita  di  misura 

Il  punto  di  partenza  per  comunicare  i risultati  di  uno 
studio  quantitativo  in  fisica,  chimica,  biologia  c medicina 
t quello  di  misurare  una  o più  proprietà  {grandezze)  del 
sistema  in  esame,  di  dare,  cioè,  alle  grandezze  un  valore 
numerico  attraverso  il  confronto  con  altre  grandezze, 
con  esse  omogenee  (lunghezza  per  misurare  una  lun- 
ghezza. volume  per  misurare  un  volume,  etc.).  prese 
come  unità  di  misura.  Per  dare  quindi  un  significato 
«quantitativoi»  alla  grandezza,  essa  viene  misurata 
esprimendo  la  sua  entità  (o  «valore»)  per  mezzo  di  un 
valore  numerico  che  è un  numero  puro,  ottenuto  divi- 
dendo l'entità  della  grandezza  in  esame  per  Ventiià  di 
una  grandezza  di  riferimento: 

(entità  della)  grandezza  , 

^ = valore  numerico 

unità  (di  misura) 

cioè: 

(entità  della)  grandezza  » valore  numerico  k 
X unità  (di  misura). 

Nc  consegue  che  si  deve  sempre  indicare  r«unilà»  di 
misura  quando  si  riporta  il  «risultato  di  una  misura», 
cioè  il  «valore  numerico»  di  una  «grandezza»;  ad  es.: 

«volume»  (grandezza)  di  una  «soluzione»  (sistema)  ■ 
“ «0.5»  (valore  numerico)  x «litri»  (unità  di  misura). 

Si  è detto  che  r«unilà  di  misura»  è l'entità  di  una 
«grandezza  di  riferimento»:  questa  è una  grandezza  scel- 
ta «per  convenzione»  come  «campione»,  con  la  quale  si 
confronta,  e quindi  si  «misura»,  la  grandezza  in  esame. 

Affinché  il  risultato  della  misura  abbia  valore  di  scam- 
bio e possa  essere  utile  a più  persone,  {'«unità»  scelta 
deve  essere  concordata,  accettata  e adoperata  dal  mag- 
gior numero  di  utilizzatori,  travalicando  quella  che  può 
essere  una  mera  utilità  personale.  Per  questo  si  c sempre 
cercato  di  perfezionare  «sistemi  di  misura»,  che  prima 
erano  circoscritti  a comunità  limitate,  cercando  di  render- 
li comprensibili,  e quindi  utilizzabili,  prima  su  scala  na- 
zionale e poi  su  scala  mondiale  dal  punto  di  vista  sia  del 
valore  numerico  sia  della  nomenclatura.  In  tal  modo  si 
può  realizzare  l'auspicato  scambio  diretto  di  valutazioni  e 
informazioni  nel  campo  scientifico,  tecnico  e commercia- 
le. A questo  scopo  le  grandezze  sono  individuate  da  un 
nome,  un  simbolo  e una  dimensione,  che  correla  in  modo 
sintetico  le  diverse  grandezze  alle  grandezze  di  ba.se  (v. 
stolto);  le  unità,  esattamente  definite,  sono  invece  indivi- 
duate da  un  nome  e un  simbolo  oppure  per  mezzo  di  al- 
tre unità. 

Un  sistema  di  unità  di  misura  è formato  dal  minor 
numero  possibile  dì  grandezze  di  base  arbitrarie,  ma  logi- 
camente scelte  in  mmlo  tale  che:  a)  siano  sufficienti  a 
esprimere  tutte  le  altre  grandezze  secondo  criteri  semplici 


e pratici;  h)  siano  indipendenti  dal  punto  di  vista  delie 
dimensioni  (o,  se  la  necessità  lo  impone,  possano  essere 
considerate  tali  per  comodità);  c)  siano  misurabili  per 
mezzo  delle  unità  dt  base  corrispondenti  opportunamente 
scelte  anche  con  i)  criterio  che  possano  essere  esattamen- 
te definite  il  più  possibile  «in  assoluto»,  cioè  senza  dover 
ricorrere  ad  altre  unità  c senza  confronto  con  campioni 
artificiali. 

Il  Sistema  Intcrnazionaie  (SI)  di  uoilà  di  mbara 

Nel  1948  la  «Conférence  Générale  des  Poids  et  Mesu- 
rcs»  (CGPM)  delle  mandato  alla  «Commission  Interna- 
tionale des  Poids  et  Mesures»  (CIPM)  di  preparare,  se- 
guendo i criteri  suesposti  e coordinando  le  iniziative  dei 
vari  Paesi,  un  sistema  di  misura  pratico,  unificato,  per 
esprimere  il  valore  numerico  delle  grandezze  fisiche.  Nel 
1954  la  CGPM  approvò  l'adozione  di  un  «sistema»  fon- 
dato su  sei  grandezze  di  base  c relative  unità.  Nel  1960 
aggiunse  due  grandezze  supplementari  con  le  relative  uni- 
tà. utili  stìpraltutto  per  la  geometria  e correlate  in  modo 
univoco  alla  grandezza  di  base  «lunghezza»;  aggiunse  al- 
tresì la  maggior  parte  dei  prefìssi  per  le  potenze  di  dicci 
delle  unità  c dette  ai  sistema  proposto  il  nome  Systéme 
International  d'Unités.  uffìdalmente  abbreviato  con  «SI». 
Nel  197)  fu  aggiunta  una  settima  grandezza  di  base 
(«quantità  di  sostanza»)  con  la  relativa  unità.  I)  SI.  con 
gli  aggiornamenti  che  a mano  a mano  sono  ritenuti  ne- 
cessari e che  attualmente  è fondato  su  7 grandezze  e uni- 
tà di  base  (tab.  1)  e su  2 grandezze  e unità  supplementa- 
ri (tab.  II).  è ormai  accettato  praticamente  in  tutto  il 
moncki  stolto  la  spinta  delle  maggiori  organizzazioni  sden- 
tifìche  e tecniche,  tra  le  quali  la  «World  Health  Orga- 
nization»  (lUPAC  1979,  lUPAC-lFCC  1979.  ISO  31. 
WHO  1977).  In  Italia  il  SI  c divenuto  legale  nel  1982 
(D.P.R.  n.  802  del  12/8/82)  a seguito  della  Direttiva  n. 
80/181/CEE  del  20/12/1979. 

Il  SI.  dal  punto  di  vista  «mctrologicu»,  accetta  il  sistema 
MKSA  (v.  MKS  stsif  MA.  ci>n  le  unità  metro,  kilogramnio,  secon- 
do. ampere),  ma  rispetto  a questo  presenta  due  caratteristiche 
importanti:  1)  sancisce  il  ritorno  a una  definizione  «assoluta» 
delle  unità  di  base  (che  sì  svincola  da  qualsiasi  «campione»);  2) 
introduce  3 nuove  grandezze  di  ha.se  (l'intervallo  di  temperatu- 
ra. rimcnsità  luminosa  c la  quantità  di  sostanza)  che  permettono 
di  legare  direttamente  in  un  unico  sistema  di  unità  ansile  l'otti- 
ca, la  tcrmolr^ia  c la  chimica.  L'importanza  del  SI  è fondamen- 
tale soprailuiin  per  avere  consentito  un'accctiazionc  pressoché 
universale  del  sistema  di  misura. 

Multipli  e suitomuliipli  delle  unità 

Ricordando  che  il  «valore  numerico»  di  una  misura  deve  essere 
sempre  esprevso  con  l'esatto  numero  di  cifre  significative,  quan- 
do dello  valore  risulta  o troppo  grande  o troppo  piccolo  rispetto 
a «uno»  se  ri  U3air>o  le  unità  di  base  u quelle  consentile  (v.  sot- 
to), può  risultare  conveniente  impiegare  un  adatto  multiplo  o 
sottomultiplo  delle  suddette  unità:  questo  può  consentire,  a se- 
conda dei  cari,  di  evitare  di  scrivere  un  numero  elevato  di  cifre 
(zeri  compresi).  A tale  scopo  il  .SI  prende  in  considerazione  mul- 
tipli e sotiomultipii  «decimali»,  i cui  fattori  moltiplicativi  della 
unità  scelta  vengono  indicati  da  prefissi  da  anteporre  alla  deno- 
minazione dell'unità  c da  simboli  da  anteporre  a)  rimbolo  del- 
l'unità  stessa  (tab  MI). 

NcU'uso  dei  prcfivsi  e dei  kiro  simboli  è da  tenere  presente 
quanto  segue. 

Sono  sconsigliali  j fattori  che  fanno  variare  le  unità  di  un  fat- 
tore 10  o KK).  mentre  si  raccomanda  l'impiego  dei  fattori  che 
variano  le  unità  di  1(100  in  UNK). 

I prefìssi  formano  una  sola  denominazione  e una  sola  parola  e 
un  solo  simbolo  con  l'unità:  millimetro  e non  milli  metro;  mm  e 
non  m m. 
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TAB.  I.  GRANDEZZE  E UNITÀ  SI  DI  BASE 


Gnadezza  di  bue 

1 UaitÉ  di  bue 

Noue 

Sàabolo 

! Dimeasioiie 

Nome 

i Simbolo 

DeftiifaUone 

1 Lunghezza 

1 

/ 

L 

metro 

r 

m 

1 

Il  metro  è la  lunghezza  del  tragitto  percorso  nel 
vuoto  dalia  luce  in  i/299  79*  458  di  secondo. 
(17"  CGPM.  1983.  ris.  1). 

2 Ma^a 

m 

M 

kilugrammo 

kg 

Il  kiiofirammo  ò [‘unità  di  massa;  esso  è ^rt  alla 
mussa  del  prototipo  intemazionade  del  kilo- 
grammo.  (3*  CGPM,  1901.  pag.  TU  del  reso- 
conto). 

3 Tempo 

1 

t 

T 

1 

‘ scotndo  j 

j 

& 

t 

1 

A I 

11  secondo  è la  durata  di  9 192  631  770  periodi 
della  radiazione  conrispondcntc  alla  transizione 
fra  t due  livelli  iperfìni  dello  stato  fondamentale 
dcH  aiomo  del  ccsks-133.  (13*  CGPM.  I%7, 
ris.  1). 

4 Intensità  di  corrente 
cleurìca 

/ 

1 

1 i 

1 

ampere 

1 

1 j 

< 

1 

I 

L'ampere  è rintcnsilà  di  una  corrente  elettrica 
costante  che,  mantenuta  in  due  conduttori  pa- 
^ rallcii  rettilinei  di  lunghezza  infinita,  di  sezione 

circolare  trascurabile,  posti  alia  distanza  di  un 
I metro  Tufto  dall'altro  r>cl  vuoto,  produrrebbe 

fra  questi  conduttori  una  forza  eguale  a 
2 X 10'^  newton  su  ogni  metro  di  lunghezza. 
(9"  CGPM.  1948). 

5 Tcrapcralura 
termodinamica 

! 

T 

e 

kelvin 

K 

Il  kelvin,  unità  di  temperatura  termodinamica,  à 
la  frazione  1/273.16  della  temperatura  termo- 
dinamica  del  punto  triplo  dell'acqua  (6).  (13" 
CGPM,  1967.  ris.  4). 

6 Quantità  di  sostanza 

n ^ 

1 

1 N 

1 

I 

mole 

mol 

■ 

1 

! 

La  mole  è la  quantità  di  sostanza  di  un  sistema 
che  contiene  tante  entità  elementari  quanti 
sono  gli  atomi  in  0.012  kilogrammi  di  caito- 
nio-12. 

Quando  si  usa  la  mole,  te  entità  elementari 
devono  essere  specificate;  esse  possono  essere 
atomi,  molecole,  ioni,  elettroni,  altre  particelle, 
oppure  raggruppamenti  spcartcali  di  tali  parti- 
celle (14"  CGPM.  1971,  ris.  3). 

7 Intensità  luminosa 

Ho) 

J 

candela 

1 

cd 

1 

1 

1 

1 



La  candela  è l'intensità  luminosa,  in  una  determi- 
nata direzione,  di  una  sorgente  che  emciic  una 
radiazione  monocromatica  di  frequenza 
540  X 10'^  hertz  c la  cui  intensità  energetica  in 
tale  direzione  è i/683  watt  allo  sicradiamc. 
(16*  CGPM.  1979.  ris.  3). 

(it)  Quando  può  niiocrrc  confusione  nello  stesso  testo.  U lUPAC  (1979)  consiglia  il  simbolo  f,  (visibile)  per  distinguerla  dairintcnsità  radiante  (/ 
o /,)  e duiriniermià  dì  eurrenie  cktirsca  (/). 

(b)  Per  la  misura  della  «tcmpcraUirn»  t ammcwi  anebe  la  scala  di  lemperutura  basala  sulla  grandczra  «Temperatura  Celsmsi»  etm  simbolo  / (v.  lah- 
XI.  19  e 20).  Questa  giandezza  è dclinHa  dalla  d^^fercn^a  r « F - fo  tra  due  temperature  termodinaniKhe  F e To  con  T»  “ 273.15  kelvin.  La  sua 
■ unitA-  di  misura  ha  nome  e simboli  speciali:  il  nome  i «grado  Ccbius«  c il  simulo  è «*C-.  Da  quanto  detto  consegue  che  un  intervallo  o una 
differenza  di  temperatura  possono  essere  esprewi  in  «kelvinB  o in  «gradi  Celtius*.  L'unità  «grado  Celsiui-  t uguale  airunrtà  «kelvia*. 


TAB.  II.  GRANDEZZE  E UNITÀ  SI  SUPPLEMENTARI  (11*  CGPM,  I9M.  RIS.  U) 


Grandezza  sappi easeatare 

Uniti  snpplemealare 

Nome 

Simbolo  ' 

DimeaskHie 

1 1 

Nome 

Simbolo  , 

DcMaionc 

1 Angolo  piano 

a,  r.  - 

r~  L»(-i) 

radiante 

rad 

Il  radiante  è l'angolo  piano  compreso  tra  due  raggi 
che.  sulla  circonferenza  di  un  cerchio,  tnlercei- 
larK>  un  arco  di  lunghezza  pan  a quella  del  rag- 
gio, (ISO  31/1.  l%5) 

2 Angolo  solido 

w.  U 

I L»(=l) 

1 

1 

1 

stersKiiante 

sr  1 

1 1 

Lo  steradiante  è l'angolo  solido,  che.  avendo  il 
vertice  al  centro  di  una  sfera,  delimita  sulla 
superfìcie  di  questa  un'area  pari  a quella  di  un 
quadrato  di  lato  uguale  ai  rasgio  della  sfera. 
(ISO  3I/|.  1965). 
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TAB.  III.  FATTORI  DECIMALI  SI  PER  INDICARE  MUL> 
TIPLI  E SOTTOMULTIPLI  DELLE  UNITÀ 


Fnltore 

PrefÌMO 

Simbolo 

10'" 

cxa 

E 

IO'" 

pela 

P 

IO'* 

ter» 

T 

10- 

giga 

G 

l(f 

mega 

M 

IO* 

kilr> 

k 

Itf 

etto 

h 

IO' 

deca 

da 

10-' 

deci 

d 

IO-' 

centi 

e 

10-^ 

milli 

m 

IO-" 

micm 

M 

IO- 

nano 

n 

10-'' 

pico 

P 

111-'" 

fermo 

f 

10-'“ 

atto 

a 

Quando  Punità  ha  un  esponente,  questo  eleva  anche  il  prefiv 
so:  cm’  » (IO"*m)^  « 

I prcftsM  non  devono  mai  essere  usati  da  soli;  micrometro  e 
non  micron;  e non  |a.  etc. 

Sono  vietali  prcilvst  composti,  cioè  (ormali  mediante  giustap- 
poM2i<me  di  più  prehMu;  nanomctro  e non  millimicrometro.  eie. 
Per  questa  ragione  i multipli  e i sottomultipli  deirunità  di  massa 
sono  indicati  con  i prelusi  preposti  aU'uniià  «grammo»  (ng  e 
rK>n  già  pkg)  essendo  l'unità  di  baMr  «kìlogrammoH  un'unità  già 
di  per  sé  composita. 

Quando  l'unità  é (ormata  da  un  quoziente  di  unità,  si  racco- 
manda di  usare  al  denominatore  l'unità  non  moltiplicata  per  il 
fattore:  mg^m'  e non  pg'dm\  g^'L  e non  mg^mL,  eie. 


I prefissi  non  vanno  usati  con  l'unità  «1».  In  tal  caso  si  scrive 
l'approprialo  valore  numerico  moltiplicato  per  il  «fatUMT»  soi- 
limcndcndo  Tunità  «1»:  ad  cs..  7.02  x 10"^.  Se  Tunìtà  «I»  ha 
un  nome  e un  simbolo  speciali  (cfr.  lah.  II).  a questi  si  può  an- 
teporre il  prehsM). 

Grandezze  e unità  derivate 

Grandezze  derivate.  - Sono  grandezze  esprimenti 
«proprietà»  non  indipendenti  da  quelle  definite  dalle 
grandezze  di  base:  esse  provengono,  cioè»  dal  prodotto 
c/o  dal  quoziente  di  grandezze  di  base  e/o  supplementari. 
La  «dimensione»  di  queste  grandezze  deriva  dal  prodotto 
e/o  quoziente  delie  dimensioni  delle  grandezze  che  le 
formano;  queste  dimensioni  vanno  scritte  nclFordine  con 
il  quale  sono  elencate  le  grandezze  nelle  lahb.  I e II;  per 
es.,  la  «pressione»  [forza/superficie  = (aorelerazione  x 
massa)/superiicie]  ha  dimensione  LT"^  x M x L"“  * 
L"'MT“‘.  Grandezze  derivate  differenti  possono  avere 
dimensioni  uguali  e si  dicono  grandezze  equidimen.ùonaii: 
la  «concentrazione  di  massa»  (mas.sa  de)  soluto^volume 
della  soluzione)  ha  la  stessa  dimensione  L~'^M  della 
«densità-massa»  (massa  di  un  corpo  omogeneo  divisa  per 
il  volume  del  corpo  stesso).  Le  grandezze  con  dimenstone 
• imo»  (dette  impropriamente  grandezze  adimensionali 
ne)  linguaggio  comune)  possono  appartenere  a tre  cate- 
gorie diverse:  a)  conta  di  entità:  numero  di  eritrociti, 
numero  di  elettroni,  eie.;  f»)  combinazione  di  grandezze: 
la  frazione  di  volume  (volume  di  un  comnonente/volume 
totale  del  sistema)  ha  dimensione  L^L”'  * L*’  = 1.  la 
«densità  relativa»  (densità-massa  di  un  corpodensità- 
massa  di  un  riferimento)  ha  dimensione  L”\M/L*’M  » 
= 1 : e)  grandezze  risultanti  da  operazioni  matema- 
tiche: «pH»  =*  — log(aitività  H*). 

Unità  derivate.  - Sono  le  unità  corrispondenti  alle 
«grandezze  derivate»  e provengono  dal  prodotto  c/o  dal 
quoziente  di  unità.  Per  soddisfare  in  modo  ra^do.  sem- 
plice e chiaro  le  diverse  necessità,  molto  .spesso  alle  unità 


TAB.  IV.  UNITÀ  DERIVATE  SI  CHE  HANNO  NOMI  E SIMBOLI  SPECIALI 


Unità  derivate 

Espresiione 

Graodezai 

Nome 

Simbolo 

in  altre 
unità  SI 

in  unità  SI 
di  bMe  o 

Mippleaicatari 

Frequenza 

hertz 

Hz 

s“' 

Forza 

newton 

N 

m kg'S"^ 

PrcssHine  e tensione 

pascal 

Pa 

Nm”^ 

m",'  kg  s-' 

Energia,  lavoro,  quantità  di  calore 

joule  1 

ì 

N m 

m-  kg.-' 

Potenza  (a),  flusso  energetico 

watt 

Js*' 

m-  kg  s"’ 

Quantità  dì  eteurictià.  carica  elettrica 

coulomb 

e 

s- A 

Tensione  clcitnca.  potenziale  elettrico,  forza  elettromotnc» 

volt 

V 

W A-' 

Resistenza  elettrica 

ohm 

a 

VA"’ 

m*  kg  s“*  A"^ 

Conduttanza 

Siemens 

s 

AV*> 

m“‘-kc”'-$-'A‘ 

Capacità  elettrica 

farad  i 

F 

CV-‘ 

m-'  kg-'  $"  A' 

Flusso  d'induzione  magnetica 

weber  i 

Wb 

V s 

kg  s“^  A"' 

Induzione  magnetica 

tc&la  j 

T 

Wh  m** 

kg  >-'  A-' 

Induttanza 

henrv  ! 

H 

Wb  A-' 

Russo  luminoso 

lumen 

Im 

«xJsr 

Illuminamento 

lux 

Ix 

Im 

m*^  cd  sr 

Attività  (irraggiamento  ionizzante) 

becquerel 

Bq 

5-' 

Dose  as.sorbtta.  ertergia  massica  impartita,  berma,  indice  di 

gfay 

Gy 

J kg-' 

m's'’^ 

dose  assorbita  ! 

Equivalente  di  dose 

sìevcrt 

Sv 

J kg-' 

m*s"“ 

tal  Nome  qtecialc  «kirunilà  di  pnicnza;  il  mime  -vt>lt«tnperc>.  «itnbr4i>  -VA>.  per  e^primcn;  la  potcrua  apparente  della  corrente  cklirica  ahcmau 
Alle  unita  della  tahclla  d«  cui  M^pra  ti  po^totvo  applicare  i prchui  di  cui  alla  (ah.  III. 
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TAB.  V.  NOMI  E SIMBOLI  SPECIALI  AUTORIZZATI  DI 
MULTIPLI  E SOTTOMULTIPLI  DECIMALI  DI  UNITÀ  SI 


Grandexa 

1 Uaicì 

' Nome  ! Simb<4o  | Valore 

1 1 l 

Volume 

litro 

1 o L («) 

1 1.  = 1 dm'  - Ur'  m' 

Ma.ssa 

lonncllatu 

t 1 

1 1 - ) Mg  - II)'  kg 

Pressione 

bar 

bar  (h) 

1 har  - IO'  Pa 

c tensione 

(а)  Per  Pkiniià  -lilm»  po%som.i  estere  uUlu/iiii  i due  AÌmhoii  -I»  e *L>. 
(16*  CXÌPM.  I»79.  ri*.  61, 

(б)  Unità  che.  ncD'opuseoio  dei  «Bureuu  Inicrnaiionul  des  Poids  ci 
Menures*  (BIPM).  i aunpreta  tu  te  umià  ammirAsc  icmpnrancamcntc 


I prctbsi  e i simbob  di  cui  alla  t«h.  Ili  si  applicano  alk  unita  cd  ai  sim- 
boli ckiKati  in  questa  tabella. 


derivate  viene  dato  un  «nome  speciale».  Esse  possono 
essere  classificate  come  segue. 

a)  Unità  derivate  Si  (unità  derivate  coerenti}:  sono  for* 
mate  dal  prodotto  e/o  quoziente  delle  «unità  di  base  e/o 
supplementari»  senza  che  tali  unità  siano  moltiplicate  per 
un  fattore:  per  cs.,  m*.  m\  m kg  s"’.  kg 

m'^  cd  sf,  eie.  [.'unità  «ctierente»  per  le  «grandezze  con 
dimensione  uno»  è r«unità»  o «1»  (in  alcuni  casi,  come 
le  «conte»,  si  sta  cercando  di  accordarsi  su  un  nome  c un 
simbolo  .speciali  da  dare  all'unità  « 1 » per  molivi  di  prati- 
cità). Nella  tab.  IV  sono  riportati  esempi  di  «unità  deri- 
vate SI  con  nomi  c simboli  speciali»;  altri  esempi  sono 
riportati  nella  lab.  XI. 

b)  Unità  derivale  non  Si  (ttniiù  non  coerenti}:  sono 
formate  dalle  «unità  di  base  evo  supplementari»  moltipli- 
catc  tutte  o in  parte  per  un  «fattore»  numerico:  mm.  cm. 
cm*.  dm’  e litro,  mg,  g cm*‘.  km  h"',  mol  L*'.  eie. 
Queste  unità  non  dovrebbero  essere  usate,  ma  alcune  di 
esse  sono  consentite  neU'uso.  per  scopi  particolari  e per 
motivi  di  utilità,  di  semplicità,  di  necessità  obiettive  an- 


TAB.  VI.  UNITÀ  DICI-INITK  IN  BASE  AU.E  UNITÀ  SI.  MA  CHE  NON  SONO  MULTIPLI  O SOTTOMULTIPLI  DECI- 
MALI DI  QUESTE 


UBÌta 

Simbolo 


Angolo  piano  1 

’ angolo  giro  (q|  (/>)  i 

i 

1 1 angolo  giro  » 2 n rad 

1 

grado  ccnicsimalc  (o)  oppure  gon  (a) 

1 

i 

gon  (d) 

grado  «cssagcsimak 

“ 

• “iir 

minuto  d’angolo 

■'  = ioa». 

secondo  d'angolo 

' * 64XI»» 

Tempo 

minulo  ' 

min 

] min  ■ NI  s 

ora 

h 

I h - 3 b(X)  s 

1 

giorno 

d 

1 d > Sb  4fK)  s 

(•)  Nuli  6{(ura  negli  elenchi  compilati  dall»  COPM,  daliu  CIPM  e dal  BIPM. 
(6)  Non  esiste  un  «imbolo  intcmazKmaie 


I prchui  di  cut  alla  Uh.  Ili  ti  applKanu  Millanto  ai  nomi  «gradD»  e *go«t>  c i relativi  sHnhoU  Miltanto  al  urnholo  -gon-. 


TAB.  VII.  UNITÀ  DEFINITE  INDIPENDENTEMENTE  DALLE  SETTE  UNHÀ  SI  DI  BASE 


Nome  1 

Simbolo  ' 

Valore 

DcBnizkwe 

Mavia 

unità  dì  massa  atomica 

u 

1 u - l.hNI  5 m--’’kg 

L'unità  di  massa  atomica  è pan  a 
1/12  della  massa  di  un  atomo 
del  nuclidc  '~C. 

Energia 

elettrtMìvolt 

cV 

1 eV  - l.fiIC  ll«  2 ir"'j 

L'eleiinrnvolt  è l'energia  cinetica 
acquisita  da  un  elettrone  che 
passa  nel  vuoto  da  un  punto  a 
un  altro  che  abbia  un  potenziale 
supcnorc  di  1 volt. 

Il  vaktre  di  queste  unità,  espeevvo  in  unità  Si.  non  è cnnnwiuto  e«aHamcnic,  I valorì  intheati  sono  estratti  dal  hoUctimo  CODATA  it.  11.  del 
dteembre  1973.  del  Ciwi%i[^to  internazionale  delle  Unioni  scknlihchc.* 

A queste  due  unità  e ai  kwo  «imboli  si  apfilKaiio  i prehuu  c i simboli  <h  cut  alla  lab.  HI. 
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che  tn  funzione  sia  di  un'abitudine  consolidata  nelle  ap- 
plicazioni pratiche  sia  di  problemi  di  economia  industriale 
(tabb.  V.  VI.  VII.  Vili).  Altre  unità  dovevano  scompari- 
re al  31  die.  1985  (lab.  IX)  e altre  ancora  non  devono 
essere  più  impiegate  anche  se,  per  motivi  tecnici,  alcune 
di  esse  sono  ancora  in  uso  (tab.  X). 

L'art.  3 ilei  citato  D P.R.  802'82  precisa  inoltre  che  «è  auto- 
rizzato rimf^ego  di  unità  di  misura  divcr^  da  quelle  legali  nei 
settori  della  navigazione  marittima  c aerea  qualora  tali  unità 
Manu  contemplate  da  cunvenzioai  o da  accordi  internazionali 
che  vincolano  l'Italia  c la  CEE».  Per  facilitare  il  passaggio  gra- 
duale alle  nuove  unità,  il  suddetto  art.  3 autorizza  a che.  fino  al 
31  die.  1989.  si  possano  scrivere  le  unità  legali  con  accanto  le 
vecchie  unità;  gli  strumenti,  invece,  devoru»  ormai  portare  una 
unica  unità  di  misura  legale 

Il  Siìiteiiu  iDlernazioMle  (SI)  nella  rcfeilazione  in  bio- 
cbinika  clinica 

Come  esempio  di  unificazione  della  nomenclatura  e del- 
le unità,  nella  tab,  XI  sono  riportate  alcune  grandezze  c 
unità  che  possono  risultare  utili  per  la  refertazione  bio- 
chimicociinica  e che  sono  raccomandate  dalla  Interna- 


tional Union  of  Pure  and  Applied  ('hemistry  e dalla 
International  Federation  of  Clinica!  Chemistry  (lUPAC- 
IFCC  1979);  non  sono  riportati  i multipli  c i soilomulii- 
pli  ammessi  e non  ammessi  che  si  possono  evirteere  da 
tutto  quanto  già  esposto;  i simboli  alternativi  per  le 
grandezze,  scritti  tra  parentesi,  sono  stati  presi  a titolo 
di  esempio  dal  «^manuale»  lUPAC  1979  e vanno  usati 
quando  può  nascere  confusione  a>n  altri  simboli  presemi 
nel  testo- 

È indubbio  che.  soprattutto  nella  pratica  di  laborato- 
rio. Tapplicazionc  integrale  del  SI  può  comportare  diffi- 
coltà di  trasformazione  di  alcune  unità  e ciò  si  à visto 
dalle  deroghe  che  lo  stesso  D.P.R.  contempla,  ma  l'u- 
nihcazionc  e la  razionalizzazione,  che  il  SI  comporta, 
compensano  tali  difficoltà  che  con  il  tempo  andranno 
attenuandosi.  Vi  sono  comumiue  alcune  osservazioni 
interessanti  da  fare,  a titolo  di  esempio,  sulfimpiego 
del  SI. 

1.  L'adozioiH;  dell'unità  Si  «metro  cubo»  per  la  misura  del 
•volume»  ha  incontralo  dilficoltà  nel  campo  delle  soluzioni  chi- 
miche e delle  grandezze  che  a esse  si  riferiscono  anche  per  quel 


TAB.  vm.  UNrrÀ  e nomi  ammessi  ionicamente  in  settori  specializzati 


Unità 


Nome 


Sìmbolo 


Valore 


Vergcitza  dei  sisicmi  ottici  ! 

diottria  (a) 

1 diottria  = 1 m~' 

Mussa  (k*ik‘  pietre  preziose 

carato  metrko 

1 carato  rr»elr»co  = 2 ■ I0~^  kg 

Areii  delle  superfìci  agrarie  e dei  fondi 

ara 

a 

1 a » UF  m* 

Massa  Uneica  delle  fibre  ics.silt  c dei  filali 

tex  (d) 

tex  (d) 

1 tex  “ 10'^  kg  m"' 

Pressione  sanguigna  c prevaorre  degli  altri  liquidi  organici 

millimctm  di 
mercurio  (A) 

mmlig  i 

1 mmllg  = m.y22  Pa 

Sezione  efficace 

barn 

1 ' 

Ib  = 10--'  m- 

Ntifi  fi|Tura  negli  cicnctii  ci>mpiliili  dalla  CGf^.  dalla  CIPM  e dal  HIPM. 
<h|  È mantenuin  «sicme  alTunUà  -liiloiUKal».. 


I prclÌHu  cd  i loro  simboli  di  cui  alla  lab.  tll  m appbcaiH)  alle  umu  c ai  umNiti  di  cui  w>pra  ad  ccccwinc  del  -11111111110110  di  mcteurtu-  c del  suo 
wmbni»  Il  multiplo  •|(f  a-  t nondimeno  denominalo  -citaro- 


TAB.  IX.  UNITÀ  DI  MISURA  LEGALI  FINO  AL  31  DIC.  IW5 


Grftmlezza 

liaità 

Nome 

Sìmbedo 

Valore 

Angolo  piano 

1 

1 

'(«) 

Attività  di  radumuclidi 

1 curie 

O j 

1 Ci  - 3.7  - IO"'  Bq 

Dose  assorbita 

rad 

rad  (h) 

l rad  • IO"’  Oy 

Equivalente  di  dose 

rem 

rem 

l rem  = IO"*  Sv 

Esposizione  (raggi  x o y) 

^ rontgen 

8 

1 R - 2,5«  IU-'C  k|!-' 

Viscosità  dinamica 

porse 

P 1 

! P - I0‘*  P;i  s 

Viscosità  cirscmatica 

slukcs  , 

St  1 

1 SI  = IU-‘  m- 

(a)  SimNilo  del  «grado  centesimale-  scadenza  u applKa  al  simboto  •'«  c non  al  gtadu  eentcsimalc. 

(à)  Quando  il  nome  -rad»  pub  generare  conliiMUflc  con  il  simbolo  del  radiante,  m pub  uiili/yare  -rd-  aimc  simbolo  del  -rad-. 


I prctisM  cd  I loro  simboli  di  cui  ulta  tab  MI  si  appfK'ano  alle  unità  c ai  simboli  iiKhcati  nella  presente  tabella  a cccczioBe  del  simboK>  •*-. 
Fino  alla  data  del  .V|  dk  IVK5  k unita  in  tabella  potevano  essere  combinate  tra  dt  loro  o con  quetk  delle  altre  tabelle  per  cosiitutrc  unità  composte. 
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TAB.  X.  ALCUNE  UNITÀ  DI  USO  PIÙ  COMUNE  CHE  DOVREBBERO  ESSERE  GIÀ  ABBANDONATE 


CìraiMiezza 

Unità 

Nome 

Snabolo  | 

Valore 

Lunghezza 

angsiri^ 

A 

II)-'»  m 

Forza 

dyne 

' kilogrammo-forza 

dyn  1 

kg'  1 

1 IO-'  N 

' 9.806  6.5  N 

i 

' kilogrammo-pcso 

ì 1 

Pres!U(Hic 

atmosfera  (standard) 

atm 

( ai  ) 

\ l'giy'cm’  i 
inmlLO 

lOI  325  Pa 

atmosfera  tecnica 

i 98  066.5  Pa 

millimetro  d'acqua  (convenzionak) 

ì 9.806  65  Pa 

lorr 

Torr 

! 133.322  Pa 

Energia 

erg 

' erg 

1 IO-’  J 

1 kilu«ailura  (a)  1 

1 kWh  i 

I 3,6  X HP  J 

Quantità  di  calore 

caloria  termochìmica 

caltK  ' 

‘ 4.184  0 J 

caloria  imcmuzionalc 

caliT 

4.186  8 J 

Potenza  i 

i cavallo  vapore  (mcirìco) 

CV  o HP 

7.3.5.499  W 

Quantità  di  ektirìcilà  1 

1 amperora  (a) 

1 Ah 

1 .1.(1  X IO'  e 

Densità  lineare  di  corrente  elettrica 

1 

oersted 

( Oc 

j T9..577  5 A'm 

(il)  Ammesva  in  Itaiui  e in  campo  inicrnazM'molc 

fxH  settore  icemo) 

che  riguarda  il  «valore  numerico»  di  uicunc  grandezze  (ad  a.,  il 
pH).  Si  è convenuto  pertanto,  dopo  la  rìdchniztonc  del  «litro» 
nel  (il  «litro»  è uguale  ai  «decimetro  cubo»,  del  quale  i il 
«rtomc  speciale»),  di  conservare  questa  unità  non  cocit:nte  in 
alcuni  settori  della  chimica  tìsica  dei  lìquidi,  dei  gas  e delle  srriu- 
zioni  (tab.  V e tab.  XI.?). 

2.  Nel  caso  dell'espressione  dei  risultali  delle  analisi  chimiche 
t interessante  porre  in  risalto  l'importanza  dcli'adozionc  della 
grandezza  di  base  «quantità  di  sostanza»  (unità  «mole»;  tab.  1. 
6 e lab.  XI.  6)  e di  quella  derivala  «concentrazione  di  sostanza» 
(unità  «mole  al  litro»;  tab.  XI.  11).  che  consentono  di  esprime- 
re il  risultalo  mediante  l'impiego  ^l>c  ct^ddctic  «grandezze  di 
natura  molecolare»;  quantità  di  sostanza,  concentrazione  di  so- 
stanza, molalità.  attività  catalitica,  concentrazione  calalittca,  fra> 
zionc  di  moli.  ctc.  Queste  grandezze  contemplano,  appunto,  la 
«quantità  di  sostanza»  al  psìsto  della  graiMkzza  di  base  «massa» 
(unità  «kilogrammo»;  tab.  I.  2 e lab.  XI.  4)  largamente  impie- 
gata. Ciò  è possibile  ogni  qual  volta  sia  nota  la  natura  chimica,  e 
quindi  la  «massa  molecolare  relativa».  deir«entità  elementare» 
secondo  la  quale  si  esprime  il  risultato  dell'analisi.  Le  lUPAC- 
IFCC  (1979)  raccomandano,  infatti,  che  «le  grandezze  moleco- 
lari dovreb^ro  essere  usate  ogni  qual  volta  si  può  definire 
un'entità  elementare  per  un  a>mponcnlc.  sia  esso  un  elettrolita 
o un  non  elettrolita,  inorganico  od  organico,  e qualunque  siano 
la  sua  forma  e la  sua  dimensione».  Le  suddette  u^Kìaziuni 
scicnti('»chc  spiegano  le  ragioni  dì  questo  chiarendo  che  «uno 
degli  scopi  della  descrizione  chimicoclinica  è di  fornire  informa- 
zioni sullo  stato  NcKhimico  del  paziente,  sia  esso  normale  o pa- 
tologico; i processi  chimici,  che  hanno  luogo  in  un  organismo 
vivente,  sono  governati  da  leggi  ben  noie,  che  sono  formulate  in 
termini  nuttevoian',  di  conseguenza,  la  misura  chimicoclintca  del- 
la quantità  dei  componenti  o della  loro  corK'entrazione  dovrebbe 
essere  espressa  prcleribilmcntc  facendo  riferìmento  ai  gruppi  di 
atomi,  di  molecole  o di  ioni  che  prendono  pane  alte  reazioni;  un 
vantaggio  evidente  per  la  chimica  clinica,  derivarne  dall'uso  dei 
voncetU  molecolari,  è stato  già  realizzalo  net  cisu  di  alcuni  elet- 
troliti Inorganici;  ioni  sodio,  potassio,  cloruro  e idrogcnocarbo- 
nato,  la  cui  conccnirazionc  è usualmente  es^ircssa,  come  concert- 
trazione  di  moli,  in  miilimoli  al  liiro  (o  mUliequivalenfi  al  /i/zo); 
per  molle  sostanze  organiche  e inorganiche  si  fa  ancora  largo 
uso  della  concentrazione  di  massa  (tab.  XI,  h),  spesso  con  un 
volume  di  lOQ  mL  di  soluzione  al  denominatore  deiruniià;  la 
concerurazione  di  massa  dà  raramente  informazioni  biologica- 
mcnic  utili;  in  tale  modo  le  relazioni  biologiche  restano  infatti 
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nasc'oste  e,  di  conseguenza,  spesso  non  sono  prese  in  considera- 
ztonei  al  contrario  i concetti  mtdecoiari  espongono  in  modo  di- 
retto le  relazkmi  funzionali». 

Attualmente  anche  in  Italia  si  sta  promuovendo  l'introduzione 
di  tali  grandezze  nei  referti  chìmicoclinici.  soprattutto  da  pane 
di  Società  scientifiche  come,  ad  cs..  la  Società  italiana  di  Hio- 
chimica  Clinica  o il  CNR  (De  Angciis  e Franzini,  1981). 

3.  Per  la  misura  dell'-aitività  catalitica  degli  enzimi»  vi  ò una 
certa  diffìcoltò  a introdurre  ncH'uso  l'unità  SI  -moie  al  secondo» 
con  il  suo>  nome  speciale  «lutai»  (simbolo  «kal»)  e ì sottomulti- 
pli «microkatal»  (pkat)  e «narKikatal»  (nkal).  come  proposto  da 
lUPACMFCC  (1979) 

Evvendo  stala  ben  dchnita.  ne)  19b4,  dall'- International 
Ifnkm  of  Bitxhcmisir)'»  (lUB)  r«unità  iniernazionak»  corri- 
spondciiic  alla  «micromotc  al  minuto»  (tab.  XI.  7 e 16).  che  è 
aliuulmenic  di  targo  uso.  vi  è molla  irKcrtcz^a  nel  ritenere 
realmente  opportuno  un  simile  cambiamento, 

4.  Per  la  misura  della  «pressione»,  l'unità  SI  è il  «newton  al 
metro  quadralo»,  denominata  «pa.scal»  (simbolo  «Pa»;  tab.  IV 
e tab.  XI.  21).  che  è indipendente  da  cornlizioni  esterne  ed  è 
univocamente  definita.  L'introduzione  di  tale  unità  ha  siuxiiato 
alcune  perplessità  sul  suo  impiego  soprattutto  nella  pratica  di 
particidari  misure,  sia  a causa  dcirabitiidinc  ad  esprìmere  i rìsul- 
tali  in  un  certo  modo  sia  per  non  dover  trasformare  apparecchi 
di  misura  largamente  diffu.si.  Per  queste  ragtoni  — pur  nmancn- 
do  il  «pascal»  come  unità  per  lutto  ciò  che  riguarda  il  settore 
scicniihcn  e tecnico  net  1985  si  ò addivenuti  (Diretlivu 
85.'t/CEE  del  18/12/19K4).  a seguito  di  una  raccomandazione 
del  1981  da  pane  della  WHO,  airoccordo  di  conservare  nella 
chimica  clinica  l'unità  «millimetro  di  mercurio  (mniHg)»  (cosid- 
detto «convenzionale»,  cioè  uguale  a 13.3.322  Pu.  lUPAC 
1979)  soltanto  limitulumcntc  alla  misura  della  prcvvionc  del  san- 
gue (e  non  della  pressione  parziale  dei  gas  nel  lingue)  e degli 
altri  fluidi  biologici  (lab.  Vili  e lab.  XI.  21). 

5.  E da  issservare  ancora  un'altra  intcrcvsantc  umhcaziunc, 
che  porla  all  abbamlono  delle  unità  «per  cento»,  «per  milk», 
«p.p.m.».  «p.p.b.».  ctc..  che  spesso  sono  di  dubbia  interpreta- 
zione se  non  sono  integrate  con  opponunc  spedfìcazKmi  (pesa' 
volume,  vulumc/vulumc.  eie.).  Al  loro  posto,  a seconda  dei  casi, 
risultano  appropriale  e sono  quindi  raccomandate  le  unità  (e  re- 
lativi multipli  e sottomultipli)  perimenti  alle  grandezze  «concen- 
trazione di  massa»,  «corKxntrazionc  di  sostanza»,  -molalilà». 
«concentrazione  di  numero»,  «frazioni  di  massa,  di  volume,  di 
moli,  di  numero»  e «grarnkzze  relative»  (tab.  XI.  8.  9.  10.  11. 
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TAB.  XI.  GRANDEZZE  E UNTTA  IN  CHIMICA  CUNICA 

(lUPAC-IFCC.  1979) 


Gnudeiza 

UBhà 

Nome 

1 Natan 

Simbolo 

Dlmemkmc 

Nome 

Natvm 

1 Simbola 

1 Lunghc2za  (tab.  I)  , 

B 

l 

I. 

metro 

1 B 

m 

2 Area 

D 

A(A...^) 

L- 

metro  quadrato 

DC 

m* 

3 Volume  J 

! D 

V 

L’ 

metro  cubo 

! DC 

m’ 

litro  («  dm*)  (tab.  V) 

spec.  DnC 

1.  L 

4 Massa  (lab.  1) 

1 B 

m 

M 

kilogrammo 

B 

k* 

S Numero  (di  entità) 

13 

N 

] 

«unità» 

DC 

1 

6 Quantità  di  sostanza  (tab.  1) 

B 

« (.) 

N 

mole 

B 

mol 

7 Attività  catalitica 

D 

z 

T'  N 

mole  al  secondo  = 

DC 

mol/s 

(velocità  di  reazione  cataliz- 

a katal 

spec.  DC 

! kat 

zaia  da  un  enzima) 

unità  internazionale  » Mmol./ 

spcc.  DnC 

U.  UI 

/min  (1  U = 16.67  nmol/s 
o nkal) 

8 Concentrazione  di  massa 

D 

P 

L-’  M 

kilogrammo  al  metro  cubo 

DC 

kg/m' 

(meoap/VttU.) 

kilogrammo  al  litro 

Spcc.  DnC 

■ kg/L 

9 Frazione  di  mas.sa 

D 

w 

1 

«unità» 

DC 

1 1 

(m^omp  ) 

f (4) 

10  Frazione  di  volume 

D 

1 

«unità» 

DC 

1 

C^oomp.'^V’fM  ) 

mol/m* 

Il  Concentrazione  (di  quantità) 

I D 

c(lcomp.l)  1 

L'^  N 

mc^e  al  metro  cubo 

DC 

di  sostanza 

(rtcuwp  ''Virtt  ) 

mole  al  litro 

spcc.  DnC 

mol/L 

12  MulaliU 

D 

m 

M"'  N 

mole  al  kilogrammo 

! DC 

i mol/kg 

(ricoip  'rRtoh  ) 

13  Frazione  di  moli  o Frazione 

D 

X (2) 

I 

«unità» 

1 DC 

1 

molare  o Frazione  (di  quan- 
tità) di  sostanza 

! 

(nonap/niM  siu.) 

|/m* 

14  Concentrazione  di  numero 

D 

c 

L-’ 

uno  al  metro  cubo 

DC 

(Nooop./Vmi  ) 

uno  al  litro 

spcc.  DnC  1 

l/L 

15  Frazione  di  numero 

1 ^ ' 

i 

1 

«unità» 

DC 

i i 

{Ne»mp  ^Vioi.  àii.) 

! 

i6  Concentrazione  (di  attività) 

■ D 

b 

L->T-‘  N 

mole  al  secondo  e al  metro 

DC  1 

j mol/(m*s) 

catalitica 

cubo  ■ 

(àconp/V^i^alc  iBf  ) 

= katai  al  metro  cubo 

spec.  DC 

kat/m* 

mole  al  secondo  e ai  litro  » i 

spcc.  DnC  1 

mol/(L*fi) 

= katal  al  litro 

spcc.  DnC 

kat/l. 

unità  internazionale  al  litro 

spec.  DnC 

tl/L 

(V.  n.  7) 

17  Grandezze  relative 

D 

1 

«unità» 

DC 

1 

(Itrand.wu.^grand.tru  rìr) 

18  Temperatura  termodinamica 

B 

T 

e 

kelvin  i 

1 B 1 

K 

(lab.  I) 

1 

19  Temperatura  Celsius 

D 

1 ('>.  «) 

e 

grado  Celsius 

spec.  DC 

”C 

(nota  tab.  1) 

20  Differerua  di  temperatura 

D 

jr 

B 

kelvin 

B 

1 K 

(nota  lab.  I) 

21  Pressione 

' D 

p (P) 

L-'  M T-^ 

grado  Celsius 

kilogrammo  al  metro  e al  se- 

spcc.  DC 
DC 

! «c 

kg'(m  V) 

(fofza/àrca) 

condo  quadralo  = 

■ ncuion  al  metro  quadrato  ■ 
= pascal  (tab.  IV) 

bar  (tab.  V) 

millimetro  di  mercurio 

spec.  DC 

1 N/m^ 

1 Pa 

' bar 

mmHg 

spec.  DC 
spcc.  DnC 
spcc.  DnC 

22  Pressione  parziale 

(tab.  VII!) 

D 

p 

L-'  M T ' 

pascal  (v.  n.  21) 

spec.  DC 

Pa 

(ZOMIMP  ^ Pvx  «tu  ) 

23  Tempo  (tab.  I) 

B 

t 

1 T 

secondo 

B 

s 

minuto  (tab.  VI) 

spcc.  DnC 

min 

ora  (lab.  VI) 

spcc.  DnC 

h 

giorno  (24  h)  (tab.  Vi) 

tpec.  DnC 

d 

anno  (lUPAC-IFCC  1979) 

spcc.  DnC 

a 

24  Densità-massa  o Massa  volu- 

D 

? 

L--'  M 

kilogrammo  al  metro  cubo 

DC 

kg'm' 

mica 

kilogrammo  al  litro 

spec.  DnC 

kg/L 

/Vitti  ) 

25  Densità  relativa 

D 

4 

1 

«unità» 

j DC 

j 1 

ni  ) (n.  24) 

1 

1 

cofflp.  • componente  (di  un  smeru);  sisi.  • sistema,  solv.  • sotveme;  tot.  • loiak:  rif.  ■ di  n(erimcnto:  B ■ di  base;  D « dcrtvau;  DC  ■ 
densau  cocrenie.  OnC  • derivata  non  coerciife.  spcc.  ■ con  nome  speadc. 
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SISTEMA  lOTERNAZIONALE  (SI) 


12.  13.  14.  15.  17;  ad  ei.:  1 kg  L corrisponde  1000%,  o 100% 
pcsovolumc  di  soluzione.  I g'L  corrisponde  a t%>  o 0,1%  c.s.. 
e così  I mg^'L  corrisponde  a 1 p.p.m.  e 1 ^g•'L  ctirrìspondc  a 1 
p.p.b.  C.J.). 

6.  Per  gli  «scambi  di  energia»  c per  le  grandezze  a essi  corre- 
lale è ormai  entrata  nell'uso  l'unità  SI  «metro  quadrato  per  ki* 
logrammo  al  secondo  quadrato»,  chiamata  «)oule»  (J).  al  posto 
della  «caloria»  (1  J = 0,2.38*19  cal;  tabb.  IV  c X). 

7.  Richiamiamo  l'attenzione  sul  fatto  che.  nella  metrologia 
delie  radiazioni  ionizzanti,  dovranno  scomparire  le  unità  non  SI: 
curie  (Ci),  rad  (rd),  rem  (rem)  e ròntgen  (R)  (lab.  IX).  «rstiiui- 
te  rispettivanKOte  dal  bccquerci  (Bq).  dal  gray  (Gy).  dal  sievert 
(Sv)  (lab.  IV)  e dal  coulomb  al  kilogrammo  (lab.  IX).  Un  aspet- 
to particolare  è dalo  dalla  distinzione  tra  dose  assorbita  (fonda- 
mentale nelle  applicazioni  mediche  delle  radiazioni  ionizzami) 
ed  equnalente  di  dose  (fondamentale  neirambito  della  radiopro- 
tezione). lutti  e due  gli  effetti  essendo  esprimibili  per  mezzo  del- 
la stessa  unità  SI.  il  joule  al  kilogrammo.  Si  è quindi  dccÌMi  di 
assegnare  al  joule  al  kilogrammo  il  nome  «gray»  (Gy)  quando 
esprima  una  misura  di  dose  assorbita  e il  nume  «sieverl»  (Sv) 
quando  esprima  una  misura  di  equivalente  di  dose. 

Ahri  proMemi  posti  dairmlozione  del  movo  sistenna  di 
«biini  SI 

È evidente  che  la  «conversione»  alPuso  delle  nuove 
modalità  di  espressione  creerà  diversi  problemi  connessi 
principalmente  con  la  produzione  di  valori  numerici 
completamente  differenti  da  quelli  consuetudinari.  Poiché 
tali  problemi  interesseranno  particolarmente  il  settore 
delia  patologia  clinica,  essi  verranno  qui  discussi  con  pre- 
valente riferimento  a tale  settore. 

Sono  prevedibili  problemi  a livello  della  produzione  c 
deH'utilizzazione  dei  risultati. 

1.  A livello  della  produzione  dei  risultali  del  laboratorio  di 
analisi  i problemi  che  si  possono  presentare  sono  probabilmente, 
in  linea  di  mavuma.  di  più  facile  e immediata  soluzione.  Si  pos- 
sono avere  infatti  le  seguenti  povsibilitò: 

nel  caso  in  cui  il  valore  della  lettura  strumentale  viene  conver- 
tito nelle  unità  prescelte  in  base  alla  lettura  ottenuta  per  un 
campione  a titolo  noto  («slarKlard  di  taratura»)  o con  l'uso  di 
un  fattore  impostalo  di  volta  in  volta,  è suffìdente  «clK'hcUarc» 
in  standard  con  il  valore  espresso  nelle  nuove  unità  o impostare 
un  nuovo  fattore; 

anche  nel  caso  che  il  risultalo  strumentale  venga  acquisito  da 
(o  trasferito  a)  un  calcolatore  per  opportuna  elaborazione  ma- 
tematica non  esistono  problemi  sostanziali: 

se  il  multato  viene  fornito  dallo  strumento  in  unità  prescelte, 
in  forma  analogica  o digitale,  si  possono  vcrifkarc  alcune  diffi- 
coltà che.  tuttavia,  sono  in  genere  superabili  con  intervento  tec- 
nico sullo  strumento  e<‘o  adozione  di  opportuna  carta  presiampa- 
fa  con  scale  nelle  nuove  unità: 

un  problema  del  lutto  pariicolare  é rappresentato  dall  utiiizza- 
zionc,  sempre  più  diffusa,  della  gestione  elettronica  del  labora- 
torio con  i sistemi  cosiddetti  EDP  (Electronic  Data  Proressinfi). 
La  stragrande  maggioranza  dei  terminali  scriventi  dei  sistemi 
EDP  non  possono  utilizzare  le  minuziose  regole  tipograhehe 
normalizzate,  previste  per  la  scritturazione  di  alcuni  componenti, 
delle  grandezze  c delle  unità  (C'NR  UNI  l%3  c 1974.  UNI 
1974).  Questo  problema  non  ha  immediata  soluzione  se  non 
con  il  ricorso  a rKirmc  grahehe  adattate  a tali  scriventi  (ISO 
2955-83E). 

2.  A trvcllu  deirurt/rzrazione  dei  risultati  si  incontrano  in 
realtà  problemi  più  scn,  in  parte  obicttivi  c in  parte  psicolo- 
gici. 

Il  problema  maggiore  deriva  dalla  riluttanza,  presunta  o accer- 
tala. da  parie  del  medico  ad  accettare  valori  numerici  assai  dif- 
ferenti da  quelli  cui  t normalmente  abituato;  questo  renderebbe 
dilbdie  rimmediata  valutazione  in  termini  di  normalhà’anorma- 
Utà,  con  conseguente  necessità  di  un'apprufondila  valutazione 
dei  singoli  valori  analitici  e di  un'eventuale  loro  conversione, 
mentale  o scritta,  nelle  vecchie  unità  onde  meglio  apprezzarne  il 
signiftcalo.  Si  deve,  tuttavia,  rilevare  che  dò  può  essere  valido 
solamente  per  i risultati  di  quelle  analisi  che  sono  valutabili 


mediante  semplice  confronto  con  l'intervallo  di  normalità  e che 
sono  richieste  cd  eseguite  con  tale  irequenza  che  rinlcrvailo  è 
conosciuto  a memoria  da  parte  del  medico.  In  realtà,  é verosimi- 
le che  il  medico  conosca  a memoria  gli  intervalli  di  normalità 
relativi  a non  più  di  una  quarantina  di  analisi  differenti;  per  gli 
altri  risultali  egli  i comunque  costretto  a confrontare  il  risultato 
analitico  con  il  rispettivo  intervallo  di  riferimento,  come  stampa- 
to accanto  al  risultato  o comunicato  in  altro  modo.  In  qucsi'ul- 
tima  evenienza  il  tipo  di  unità  impiegalo  i irrilevante,  essendo  il 
corrispi^ndeme  intervallo  di  riferimento  comurk|ue  riportato  nel- 
le medesime  unità.  In  altri  termini,  il  medico,  per  poter  essere 
in  condizione  di  valutare  i risultati  analitici  con  la  consueta  rapi- 
dità. sarebbe  costretto  a familiarizzarsi  con  non  più  di  una  qua- 
rantina di  nuovi  intervalli  di  nfenmcnio. 

Comunque  le  difficoltà  cui  andrà  incontro  inizialmente  il  medi- 
co. adottando  il  SI.  potrebbero  venire  alleviate  dalla  stampa  e 
dulia  distribuzione  di  tabelle  di  conversione  (con  i corrispondenti 
fattori  numerici  per  la  conversione  stessa)  tra  le  «vecchie»  c le 
«nuove»  unità,  almeno  per  le  determinazioni  più  frequentemente 
eseguile  in  laboratorio  o in  clinica  (dr.  a tale  proposito  gli  esempi 
nportati  in  De  Angclis.  Franzini  c Masi  [1976].  WHO  [1977], 
I.ippcrt  e i.ehmann  |197H).  De  Angelis  e Franzini  [1980].  Gran- 
dolio  e Vecchia  |19^|). 
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SITUS  VISCERUM  INVERSUS 

li  situs  viscerum  inversus  è un'anomalia  congcnila.  nella 
quale  gli  organi  sono  dislocati  specularmente  rispetto  alla 
norma.  Es&o  si  definisce  compieta  o Uìiaie  quando  inte* 
ressa  sia  gli  organi  addominali  sia  quelli  toracici.  ìncom- 
pietà  o parziale  quando  interessa  stiliamo  gli  organi  ad- 
dominali. In  questo  caso,  che  è il  più  frequente,  il  fegato 
è situato  nel  quadrante  superiore  sinistro  delKaddomc.  la 
milza  in  quello  destro,  l'appendice  c il  cicco  nel  quadran- 
te inferiore  sinistro,  il  sigma  in  quello  destro.  Nella  forma 
completa  si  ha  anche  destrocardia:  inoltre,  il  polmone 
destro  ha  due  lobi  e il  polmone  sinistro  (re  lobi.  Il  s.  \\  i. 
si  associa  raramente  a malformazioni  cardiache. 

Si  parla  di  sinilrame  o triade  di  Kartagcner  quando  il 
s.  k»,  I.  completo  si  associa  a hronchicttasic.  seni  nasa- 
li abnormi  c poliposi  nasale.  Questa  sindrome  si  ossersa 
nel  10%  dei  soggetti  affetti  da  x,  v.  i.  (v.  kartagenfr, 
TRIADE  DI). 

Il  s.  V.  i.  è compatibile  con  una  vita  normale,  ma  può 
creare  difficoltà  diagnostiche  soprattutto  nelle  affezioni 
appendicolari  o colecistidte  di  competenza  chirurgica, 
potendo  portare  a una  erronea  diagnosi  preopcratoha. 

La  frequenza  è stimata  in  1 caso  su  10.000  circa. 

Fattori  genetici  e.  in  parte,  fattori  ambientali  sono 
chiamati  in  causa  neH'etiologia  del  s.  v.  ma  il  meccani- 
smo genetico  con  cui  si  trasmette  è ancora  da  chiarire.  La 
sua  ÌTKidcnza  in  due  o più  generazioni  della  stessa  fami- 
glia ha  fatto  ritenere  ad  alcuni  che  questa  anomalia  si 
trasmetta  come  carattere  dominante,  ma  la  maggior  parte 
degli  studiosi  sostiene  che  essa  viene  trasmessa  come  ca- 
rattere recessivo.  Secondo  altri,  ancora,  l'anomalia  non 
sempre  à geneticamente  determinata,  e in  alcuni  cast  fat- 
tori ambientali  prenatali  pos.sono  svolgere  un  ruolo  im- 
portante nella  sua  genesi. 

Sperimentalmente  il  s.  v.  i.  ò stato  riprodotto  nel  ratto 
con  rirradiazionc  al  IX  giorno  di  gestazione  e.  occasio- 
nalmente, con  l'iniezione  di  tr\’pan  blu. 
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ASPETTI  GENERALI 

Nel  presente  capitolo  verrà  descritta  la  sindrome  di  Sjó- 
gren  nel  suo  complesso,  mentre  il  successivo  (v.  sotto: 
aspetti  oculistici)  tratterà  in  dettaglio  le  manifestazioni 
oflalmoli>giche  della  malattia,  di  preminente  imeres.se 
specialistico. 
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DefiaizMMie 

s.  di  S.  (o  sindrome  di  Gougcrot-Sjògren)  viene  co- 
munemente definita  dalla  triade  sintomatologica;  chera- 
tocongiuntivite  secca,  xerostomia  c artrite. 

Si  tratta,  in  realtà,  di  un  processo  infiammatorio  croni- 
co a carico  di  tutte  le  ghiandole  esocrine  {poiiesocrinopa- 
tia  auioimmune)  accompagnato  da  alcune  anomalie  im- 
munologichc  caratteristiche  delle  malattie  autoimmuni: 
ipcrgammaglobulincmia,  elevata  frequenza  di  diversi  au- 
toantici^rpi,  anomalie  deirimmunoregolazione  e predispo- 
sizione a malattie  linfoproliferative. 

l.c  principali  manifestazioni  cliniche  della  s.  di  S.,  tra 
cui  la  xeroftalmia  e la  xerostomia.  sono  dovute  alla  pro- 
gressiva distruzione  delle  ghiandole  esocrine  (specialmen- 
te le  lacrimali  c le  salivari),  con  conscguente  secchezza 
oculare  c delle  membrane  mucose,  ipt>secrezione  pan- 
creatica, etc. 

La  sindrome  può  presentarsi  come  malattia  primitiva  o 
anche  in  associazione  con  altre  malattie  autoimmuni, 
quali:  cirrosi  biliare  primitiva,  artrite  reumatoide,  lupus 
eritematoso  sistemico.  In  questo  caso  si  parla  di  s.  di  S. 
secondaria,  anche  se  occorre  rilevare  che  non  appare 
dimostrata  una  dipendenza  patogcnetica  di  questa  forma 
dalle  condizioni  morlxjse  sopra  ricordate,  ma  tutte  deb- 
bono essere  piuttosto  ricondotte  a un  pnmitivo  squilibrio 
dciromcostasi  immunitaria. 

Cenni  itorki 

L'assoctazionc  di  una  ridotta  secrezione  salivare  e lacrimale  fu 
rìpuriau  per  la  prima  volta  da  Hadden  nel  1888  Nei  1925  Gou- 
gerot  dcscris.se  3 pazienti  am  atrofia  pr<^rcssiva  delle  ghiandole 
salivari  c delle  ghiandole  mucose  di  congiuntiva,  bocca,  naso,  la- 
ringe e vulva.  Nel  1933  Hcnrik  Sjògren,  in  un'ampia  monografia, 
sistematizzo  manifestazioni  cliniche  e reperti  analomopatologici 
in  un'unica  entità  sindromica.  introducendo  anche  il  termine  di 
cheratoconfnunùvue  secca  per  indicare  i sintomi  oculari. 

Fu  Holm  clic  nel  1949  richiamò  l'attenzione  su  un  ulteriore 
a.spcito  di  queste  forme  morbose:  le  manifestazioni  reumatologi- 
che. 

Negli  anni  recenti  la  s.  di  S.  ha  cessato  di  essere  considerala 
una  curiosità  ofialmologica  per  divenire,  al  contrario,  frequen- 
temente diagnosticata;  a ciò  ha  certamente  contribuito  il  pro- 
gresso delle  corKHCcnze  recentemente  consentito  dagli  studi  di 
alcuni  gruppi  di  riccrcaton  guidati  da  Whalcy  c Buchanan, 
Mouisopoulos  e Serafini. 

EpidemMogia 

La  reale  prevalenza  della  $.  di  $.  rurlla  popolazione  gcrscralc  non 
è noia,  tra  l'allro  perché,  verosimilmente,  numerosi  casi  riman- 
gono indiagnosticaii.  Di  certo,  comunque,  questa  forma  morbo- 
sa non  è rara,  essendo,  tra  te  malattie  autoimmuni,  seconda,  in 
ordine  di  frequenza,  soliamo  all'artrite  reumatoide. 

É stato  valutato  che  circa  la  metà  dei  casi  sì  presentano  come 
s.  di  S.  primitiva  e Tallra  metà  come  s.  di  S.  secondaria.  D'altro 
canto.  Iien  il  25-50%  dei  pazienti  con  artrite  reumatoide  soddi- 
sfa ì criteri  diagnostici  della  s.  di  S.  secondano. 

Il  sesso  più  colpito,  come  nella  maggior  parte  delle  malattie 
autoimmuni,  i quello  femminile,  con  un  rapporto  donne/uomini 
malati  di  9/|.  La  malattia  é rara  in  età  infantile  ed  esordisce 
generalmente  ncli'ctà  adulta,  con  un  ma.ssimo  di  incidenza  Ira  i 
40  ed  i 60  anni. 

iMopalologte 

In  corso  di  s.  di  S.  tutte  le  ghiandole  a secrezione  esterna  posso- 
no essere  sede  di  un  prtxesso  infìlirativo  costituito  da  cellule  lin- 
fomonocitaric- 

1.C  lesioni  più  precoci  sono  in  genere  a carico  delle  ghiandole 
salivari  e consistono  in  un'iniziale  proliferazione  intraduitalc  di 
cellule  cpitciiali  e miocpitcliali.  cui  segue  un'inriltraziunc  a di- 
spi>sizH>nc  pcridultalc  che  si  estende  gradualmente  alle  strutture 
acinari  causandone  la  progressiva  atrofia  (fig.  1).  Nei  vari  di- 
stretti colpiti  rinfiliralu  si  organizza  in  veri  /ori  infiammatori  al 
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cui  centro  sembrano  predominare  i linfociti  T mentre  alla  perife- 
ria prevalgorto  linfociti  B e plasmaccllulc;  tali  infiltrati  hanno 
preso  U nome  di  pseudolinfomi.  e la  comparsa  di  linfomi  (per  lo 
più  a cellule  B)  r>cl  corso  della  malattia  non  è evenienza  rara. 

Come  detto  precedentemente,  tutte  le  ghiandole  CMKrine  pos- 
sono essere  colpite  dallo  stesso  processo  infillrativo  che.  del  re- 
sto. sì  ripete  monotonamente  anche  nelle  localizzazioni  extra- 
ghiaixkdari,  come,  ad  es..  a livello  muscolare. 

Alcuni  aspetti  caratteristici  rìguardarso  cornea  e aggiuntiva 
(v.  sotto)  e sono  conseguenza  dell'alterata  secreziorse  lacrimale. 
^Kcic  della  sua  fase  acquosa.  Anche  a livello  renale  le  lesioni 
assumono  un  particolare  aspetto,  am  infUtrazionc  linfocitaria 
interstiziale  cui  si  associano  i segni  clinici  dell'acidosi  renale  tu- 
bolare (Velia  et  ai..  1ÙK.S). 

Manifestazioni  dinidie 

Le  manifestazioni  cliniche  più  caratteristiche  della  s.  di  S. 
sorto  quelle  a carico  degli  occhi  (xeroftaimia  e cherato- 
congiuntivite  se<xa)  e della  mucosa  orale  (xerostomia). 
Non  ci  soffermeremo  sulla  patologia  oculistica,  che  avrà 
più  avanti  una  sua  autonoma  trattazione,  ma  ricorderemo 
come  la  xerostomia  si  accompagni  frequentemente  a 
tumefazioni  delle  ghiandole  salivari  maggiori,  a volte  ri- 
correnti. specie  nelle  fasi  iniziali  della  malattia,  spesso 
associate  a febbre  e «malessere»  generale.  La  sintomato- 
logia. legata  al  ridotto  flusso  salivare  e alle  modificate 
proprietà  della  saliva  residua  (che  appare  viscosa,  densa 
e di  aspetto  flocculante).  comporta  difficoltà  a masticare  i 
cibi  secchi,  necessità  di  bere  frequentemente,  fessurazioni 
linguali  e.  talora,  diminuzione  del  gusto  e dell'olfatto. 

E spesso  coinvolta  anche  la  faringe,  con  disfagia  ed 
episodi  infettivi  ricorrenti  (da  virus,  batteri  o funghi)  e la 
malattia  talora  si  estende  anche  ai  distretti  bronchiali. 
Sempre  a proposito  della  patologia  del  cavo  orale  vanno 
segnalate  le  carie  dentarie,  che  presentano  un  decorso 
frequentemente  assai  grave. 

Oltre  a questi  sintomi  se  ne  possono  avere,  con  fre- 
quenza varia,  numerosi  altri:  alcuni  dovuti  al  deflcit  di 
secrezioni  nei  vari  distretti,  altri  legati  a forme  morbose 
di  tipo  autoimmunitario  che  si  possono  variamente  asM>- 
ciare  come  riportato  nella  fìg.  2 tratta  da  un  lavoro  di 
Serafini  et  al.  (1979). 

Per  quanto  attiene,  in  particolare,  aH'apparato  ga- 
stroenterico. in  associazione  alla  s.  di  S.  si  pos.M)no  osser- 
vare: gastrite  atrofica,  con  autoanticorpi  anti-cellule  parie- 
tali gastriche  in  circolo:  epatite  cronica  di  tipo  autoimmu- 
ne; cirrosi  biliare  primitiva-,  più  raramente  morbo  di 
CroHn  e colite  ulcerosa. 

È stata  pure  riportata  un 'aumentata  prevalenza  di  litia- 
si biliare,  forse  in  rapporto  a un'alterazione  qualitativa 
della  bile. 

A livello  dell'apparato  respiratorio  si  possono  avere 
brorKhiti  recidivanti  e polmoniti  interstiziali  (specie  vira- 
li), ma  anche  pleuriti  e fibrosi  polmonari  a patogenesi 
autoimmune. 

A carico  delle  ghiandole  endocrine  si  segnalano  cndo- 
crìnopatic  autoimmuni,  specialmente  tìroidili;  mentre  a 
carico  delle  vie  urinarie  vanno  menzionate  specialmente 
te  nefriti  interstiziali  con  acidosi  renale  tubulare. 

È opportuno  sottolineare  che  anche  nella  s.  di  S.  primi- 
tiva sono  presenti  sintomi  quali:  astenia  grave,  febbre, 
artriti,  mialgie  diffuse  o distrettuali,  alopecia  arcata,  por- 
pora. fenomeno  di  Raynaud  e manifestazioni  cutanee  da 
vasculitc.  Altre  manifestazioni  particolarmente  frequenti 
sono  l'aborto  ricorrente  e la  morte  intrauterina  del  feto, 
con  una  prevalenza  pari  a qua.si  il  50%  delle  gravidanze 
(Valesini  et  ai,  1982).  È questo  un  processo  morboso 
riconducibile  alla  sindrome  da  anticorpi  antifosfolipidi 
spes.so  osservabile  in  corso  di  s.  di  S. 
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Fig.  I.  BiopNÌa  della  mucosa  labiale  I doni  delle  ghiandole  sali- 
vari mirK>n  vtno  ampiamente  dissociati  da  cospicuo  infiltralo, 
cosiituila  da  linfociti  c plasmaccllulc  (2(10  x). 


Un'altra  particolare  menzione  meritano  le  manifesta- 
zioni di  ipersensibilità  a farmaci  che.  in  corso  di  s.  di  S.. 
sempre  neirambito  del  disordine  immunitario  di  base,  si 
presentano  con  frequenza  elevata  c spesso  con  decorso 
assai  grave. 

A volte  si  osservano  tumefazioni  Itnfoghiandolari  e. 
come  sopra  riportato,  spesso  si  presentano  disturbi  di 
tipo  linfoproliferalivo  (linfomi  non  Hodgkin)  che  insor- 
gono. in  genere,  dopo  numerosi  anni  di  malattia. 

Diagnosi 

Nella  diagnosi  della  s.  di  S.  un  ruolo  di  primo  piano  rive- 
stono le  indagini  oftalmologiche.  dalle  più  semplici,  quali 
il  test  di  Schirmer  c il  test  del  rosa  Bengala,  a quelle  più 
ricercate:  per  tutte  sì  rimanda  alla  specifica  trattazione 
degli  aspetti  oculistici  della  sindrome  (v.  sotto). 


430 


Digitized  by  Google 


SJÒGREN 


Nello  studio  delle  ghiandole  salivari,  la  biopsia  labiale 
(v.  hg.  1)  si  è rivelata  un'indagine  insostituibile  sia  per  la 
facilità  e comcxlità  di  esecuzione,  sia  per  raffidabilità  ele- 
vata. comunque  sempre  maggiore  di  quella  delle  indagini 
radiologiche,  quali  la  scialografia  e la  scintigrafìa  paroti- 
dea.  che  pure  si  rivelano  di  una  qualche  utilità. 

Le  indagini  di  laboratorio  rivelano  pressoché  costante- 
mente: VÈS  aumentata,  ipergammaglobulincmia.  ridotto 
lisozima  lacTimale  e salivare,  aumentata  |)2'niicroglohuIi- 
na  salivare. 

Nel  siero  dei  malati  si  possono  riscontrare  numerosi 
autoanticorpi  sia  organospccifici  che  non  organospccifici 
(anticorpi  anii-mucosa  gastrica,  antitiroide,  antinucleari, 
fattori  reumatoidi.  eie.).  In  circa  1/4  dei  pazienti  con  s. 
di  S.  primitiva  c in  oltre  la  metà  di  quelli  con  s.  di  S.  se- 
condaria associata  ad  artrite  reumatoidc  sono  stali  osser- 
vati anticorpi  rivolli  CK>ntro  un  antigene  citoplasmatico 
delle  cellule  dei  dotti  salivari  (Moutsopoulos  et  al.,  1980). 
Tra  gli  autoanticorpi  non  organospccifìci,  particolare  at- 
tenzione è stata  rivolta  allo  studio  degli  anticorpi  unti- 
ENA  (antigeni  nucleari  estraibili).  (ìli  studi  più  recenti 
sembrano  indicare  che  gli  anticorpi  anti-SS-B  (o  anti-Ha. 
o anti-La)  siano  associati  alle  forme  primitive  e assenti 
nella  s.  di  S.  secondaria.  Più  controversi  sono  i risultati 
per  gli  anticorpi  anti-SS-A  (o  anIi-Ro)  (Whittingam  et 
ai,  1983). 

Anche  lo  studio  del  fenotipo  HLA  ha  permesso  di  evi- 
denziare differenze  tra  s.  di  S.  primitiva  c secondaria, 
essendo  la  prima  significativamente  associata  a spccifìcità 
HLA-Al,  B8  e -DR3.  Un  altro  aspetto  da  segnalare  é il 
riscontro  di  immunocompicssi  circolanti  che  potrebbero 
essere  responsabili  delle  artriti  osservabili  anche  nella 
forma  primitiva.  Nella  forma  secondaria,  infine,  si  posso- 
no ovviamente  rilevare  tutte  le  numerose  anomalie  im- 
munologiche  che  sono  proprie  delle  malattie  autoimmuni 
variamente  associate  alla  s.  di  S. 

Eliopatogeaesi 

Come  detto  precedentemente,  la  s.  di  S.  si  inquadra  nello 
spettro  delle  malattie  auloimmuni  in  una  posizione  in- 
termedia tra  quelle  organo-  e quelle  non  organospeciHche 
(v.  MALATTUi  AUTOIMMUNI.  IX.  151). 

Le  numerose  anomalie  immunologichc  osservabili  nei 
malati  di  questa  forma  morbosa  hanno  indotto  a formula- 
re diverse  ipotesi  patogenctiche  incentrate  su  diversi 
meccanismi  immunopatogeni  : autoanticorpi , immunii- 
complessi,  meccauLsmi  cellulomediati.  Nessuna  di  queste 
ipotesi  è stata  finora  definitivamente  provata.  ct>:d  come 
le  altre  ipotesi  che  assegnerebbero  un  ruolo  a infezioni 
virali  da  citomcgalovirus  o da  virus  di  Epstein-Barr. 

Terapia 

La  strategia  del  trattamento  della  s.  di  S.  deve  essere 
duplice:  terapia  Uxale  e terapia  si.stemica. 

Per  il  trattamento  locale  della  xeroftalmia  e della  xero- 
stomia  rinsiamo  a col.  434. 

I corticosteroidi  e i farmaci  immunosopprcssivi  (azatio- 
prina  c ciclofosfamide)  vengono  abitualmente  riservati  ai 
casi  di  s.  di  S.  primitiva  più  gravi  e a decorso  più  acuto; 
ma  possono  anche  rientrare  nei  protocolli  terapeutici  del- 
le malattie  associate  alla  forma  secondaria.  Un  atteggia- 
mento prudenziale  nell'impiego  della  terapia  sistemica 
nella  s.  di  S.  primitiva  è dettato  priiKripalmenie  dal  suo 
decorso  usualmente  benigno. 
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GL'iUO  VAi-KSINI  E CA«U»  SII.VAliNi 


ASPETTI  OC’ULISTICI 

Nella  s.  di  S.  l'interessamento  oculare,  costante  e tipico, 
è la  risultante  di  un  processo  infìllrativo  cronico  linfopla- 
smaccllulare  a carico,  fra  le  altre,  delle  ghiandole  lacri- 
mali (v.  I.ACIUMAI.F.  APP.sRATo),  cort  Conseguente  distruzio- 
ne di  parte  del  loro  parenchima.  L'ipofunzione  delie 
ghiandole  lacrimali  determina  una  diminuzione  della 
componente  acquosa  delle  lacrime  e quindi  la  cherato- 
congiuntivite  secca,  cosi  come  Tipsifunzione  delle  ghian- 
dole salivari  determina,  con  analogo  meccanismo,  la  xe- 
rostomia  (v.  sopra:  aspetti  generali). 

L'epidemiologia  e Tetiopatogenesi  delle  manifestazioni 
oculari  della  s.  di  S.  sono  sostanzialmente  Mivrapponibili 
a quelle  della  malattia  generale  sopra  trattate;  perciò  sì 
descriveranno  qui  solo  gli  aspetti  anatomoclinici  di  pecu- 
liare interesse  oflalmologico. 

Sintomatologia 

I sintomi  oculari  delia  s.  di  S.  iniziano  lentamente  c subdo- 
lamente. con  bruciori,  dt)lorì  urenti,  fotofobia,  sensazione 
di  secchezza  congiuntivale  o di  corpo  estraneo,  spesso  as- 
sociati a una  modesta  diminuzione  del  visus  correlata  al- 
Taltcrazionc  della  densità  del  film  lacrimale  prccorncalc. 
Infatti,  la  diminuzione  della  componente  acquosa  delle 
lacrime  causata  dall'atrofia  delie  ghiandole  lacrimali  de- 
termina un  aumento  compensatorio  della  componente 
mucosti  secreta  dalle  cellule  uiliciformi  congiuntivali,  che 
rende  il  film  lacrimale  vischioso.  denso  e filante. 

Una  volta  instauratasi  la  congiuntivite,  si  os.servai>o 
iperemia  e ipertrofìa  papillare  della  congiuntiva  associate 
ad  abbondante  secrezione  mucosa  che  si  addensa  nei  for- 
nici in  tenaci  filamenti  bianca.stri  lunghi  anche  più  centi- 
metri. La  cornea  perde  la  sua  normale  lucentezza  e pre- 
senta sulla  sua  superficie  piccoli  filamenti  a)stituiti  da 
fru.stoli  di  epitelio  corneale  conglobati  in  una  matrÌL*e 
mucosa  essiccata,  associati  ad  aree  di  erosione  e disepite- 
lizzazionc  (cheratite  filamentosa). 

Islopatologùi 

t.a  ghi.inclola  lucrimulc.  airinizk)  dcll  uffczionc.  può  rivelare  fàc- 
coll  focolai  di  degenerazione  a livello  degli  acini,  seguiti  miNio 
dopo  da  infiltrazione  di  mononuclcaiì  e.  più  lardivamente.  da 
invasione  di  tutta  la  ghiandola  da  parte  di  tessuto  conncitivalc. 

I.C  alterazioni  quantitative  c qualitative  della  fase  acquosa  del 
film  lacrimale  determinano  una  degenerazione  dcll  epitelio.  ria 
congiuntivale  che  corneale,  ain  edema  interstiziale  e intracellu- 
lare. spongiori  c alterazioni  cistiche  che  facilitano  il  distacco  del- 
lo strato  superficiale  dclfepilclio  corneale  con  formazK>ne  di 
filamenti.  Si  osservano  zone  di  atrofia  c di  dischcratosi  ma  mai 
vere  c proprie  chcratinizzazioni, 

Disfcnosi 

La  diagnosi  di  chcrattKongiunlivite  secca  viene  posta 
spesso  tardivamente  in  quanto  negli  stadi  iniziali  della  s. 
di  S.  la  sintomatologia  oculare  viene  misconosciuta  o in- 
terpretala. in  assenza  di  segni  obicttivi  caratteristici,  co- 
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Fig.  4.  S.  di  S.;  ero- 
sioni dell'epitelio 
corneale  colorate 
con  fhiorcsccina. 


’y 


Pie.  3.  Cheratocongiuntivitc  secca:  porvitività  corncocongiuntivale 
del  test  di  colorazione  al  rosa  Bengala. 


me  manifestazione  di  cxingiuntiviti  «tossiche»  o «allergi- 
che» non  meglio  definite. 

Le  indagini  per  la  diagnosi  della  chcratocongiuntivitc 
secca  sono  rappresentate  dal  test  di  Schirmer.  dai  test  di 
colorazione  vitale  e dallo  studio  della  fragtlità  del  film 
lacrimale. 

li  test  di  Schirmer  serve  per  una  deierminuzibnc  quanti- 
tativa della  secrezione  lacrimale  totale,  ed  è quindi  indi- 
cativo nelle  fasi  della  malattia  per  cui  si  ha  una  sensibile 
riduzione  della  secrezione  lacrimale. 

1 test  con  i coloranti  vitali  scnono  per  una  valutazione 
qualitativa  indiretta  della  secrezione  lacrimale  e sono  po- 
sitivi già  negli  stadi  molto  precoci  della  s.  di  S.  L'iposc- 
erezione  lacrimale  determina  infatti  una  degenerazione 
dcirepitclio  corneale  e congiuntivaie,  soprattutto  nella 
regione  interpalpebrale.  cosicché  le  cellule  in  necrobiosi 
potLsono  essere  evidenziate  con  i coloranti  vitali.  Il  test 
più  comunemente  usato  è quello  del  rosa  Bengala  aH‘1% 
(fig-  3). 

Lo  studio  delta  fragilità  del  film  lacrimale  mediante 
fiuorescina  al  2%  permette  invece  di  evidenziare  un'alte- 
rata secrezione  della  componente  lipidica  delle  lacrime; 
vengono  considerati  patologici  tempi  di  rottura  del  film 
lacrimale  al  di  sotto  dei  t.^  sec. 

La  colorazione  con  fluoresceina  consente  di  osservare 
le  erosioni  deirepitelio  corneale  (fig.  4). 

Per  la  diagnosi  delle  forme  iniziali  della  malattia  é 
utile  anche  il  dosaggio  del  lisozima  nelle  lacrime,  in 
quanto  una  diminuzione  di  tate  enzima,  secreto  esclusi- 
vamente dalla  ghiandola  lacrimale,  si  osserva  nella  s.  di 
S.  ancor  prima  della  diminuzione  quantitativa  delle  la- 
crime stesse. 

Molto  utile  nella  diagnosi  precoce  è.  anche  ai  fini  ocu- 
listici, la  biopsia  di  una  ghiandola  salivare  accessoria  ai 
lati  del  frenulo  del  labbro  inferiore.  È stata  infatti  dimo- 
strata (Tabbara.  1974)  una  correlazione  tra  entità  delle 
alterazioni  istopatologiche  salivari  e grado  di  disfunzione 
della  ghiandola  lacrimale.  La  biopsia  della  ghiandola  la- 
crimai è invece  assolutamente  da  proscrivere  per  la  pos- 
sibilità che  tale  esame  possa  accelerare  il  processo  di 
degenerazione  e atrofia  della  ghiandola  stessa  oltre  alla 
facile  costituzione  di  tragitti  fistolosi. 

433 


Anche  il  dosaggio  delle  IgM  salivari  sembra  utile  sia 
nella  diagnosi  precoce  che  nello  studio  deH'evoluzione 
della  malattia. 

La  diagnosi  differenziale,  in  campo  oftalmologico,  tra 
s.  di  S.  e sindrome  di  Mikulicz  è incerta  se  non  impossibi- 
le. come  dei  resto  incerta,  se  non  inesi.stente.  appare  oggi 
la  stessa  identità  nusografica  di  qucst'ultima  affezione.  V. 
in  proposito:  mikui.icz.  sindromr  di. 

Terapia 

Per  il  trattamento  della  chcratocongiuntivitc  secca  ven- 
gono adoperate  normalmente  lacrime  artificiali,  soluzioni 
con  proprietà  mucomimetiche,  quali  i colliri  alla  metiicel- 
luiosa  o al  polivinilalcol.  o mucolitichc.  come  i colliri  alla 
N-acctilcisteina. 

In  alcuni  casi,  per  as.sicurare  l'idratazione  corneale 
sfruttando  la  scarsa  quantità  di  lacrime  prodotta,  si  pos- 
sono chiudere  i puntini  lacrimali  in  modo  definitivo  (cau- 
terizzazione) o temporaneo  (con  tappi  di  plastica).  La 
protezione  corneale  può  essere  ottenuta  anche  con  l'uso 
di  lenti  corneali  morbide,  ma  sotto  stretto  controllo  spe- 
cialistico. 

. È sialo  inoltre  proposto  l'uso  di  colliri  a base  di  elc- 
doisin.  sostanza  estratta  dal  polipo  meditenaneo  {eledo- 
ne  moscato),  e di  physalaemin.  Privata  da  Physalaemus 
fuscomaculatus  (Bietti  et  al..  1976).  a uso  topico  o vei- 
colati da  lenti  a contatto  morbide  terapeutiche  {drug-re- 
lease-system):  queste  due  strstanze  agiscono  con  mecca- 
nismo del  tutto  sconosciuto,  stimolando  la  secrezione 
lacrimale. 

Recentemente  è stata  segnalata  Tcffìcacia  del  tratta- 
mento con  bromexina,  farmaco  ad  azione  mucolitica  il 
cui  meccanismo  d'azione  è tuti'ora  sconosciuto.  Oltre  a 
un'azione  sulle  secrezioni  bronchiali,  tale  farmaco  au- 
menterebbe il  livello  di  lisozima  delle  lacrime  e i valori 
del  test  di  Schirmer  sia  nei  pazienti  affetti  da  cheratocon- 
giuntivite  secca  primaria  che  nelle  forme  associate  a col- 
lagenopatia  (Scharf  et  al.,  1981). 

Per  quanto  riguarda  il  possibile  impiego,  per  via  gene- 
rale. dei  corticosteroidi  e degli  immunosoppressori.  si 
rimanda  al  capitolo  sul  trattamento  delle  manifestazioni 
sistemiche  della  s.  di  S.  (v.  sopra). 
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PAOLO  DK  LISO 


SJÒGREN-LARSSON.  SINDROME  DI 

La  prima  monografia  sull'argomento  fu  pubblicata  in 
Svezia,  nel  1957.  da  parte  del  due  AA.  cui  oggi  la  sin- 
drome è intitolata.  Essi  la  caratterizzarono  con;  «oligo- 
frenia molto  marcata.  Utiosi  congenita  e spasticità'*.  non 
mancando  d’aggiungere,  peraltro,  che  il  quadro  era  con- 
genito e stazionario,  che  nella  maggioranza  dei  casi  l'oli- 
gofrenia era  stata  inizialmente  diagnosticata  come  idiozia 
c che  in  taluni  casi  essi  avevano  potuto  rilevare  modifìca- 
zioni  del  futuius  tKuIt.  Secondo  i due  studiosi  svedesi  il 
quadro  clinico  era  tanto  ben  caratterizzalo  da  rendere 
possibile  la  diagnosi  sulla  scorta  del  semplice  esame  clini- 
co. Più  tardi,  basandosi  sui  risultati  di  un'approfondita 
indagine  statistica  e clinicogenealogica,  Sjogren  e Larsson 
poterono  dimostrare  in  modo  convincente  che  la  sindro- 
me da  loro  descrìtta  poteva  essere  considerata  alla  stre- 
gua di  un'affezione  ereditaria  causata  da  un  unico  gene 
recessivo  aulosomico. 

La  prima  convincente  descrizione  della  malattia  fu  fat- 
ta probabilmente  in  Italia,  nel  1935.  e nc  furono  autori 
Pisani  e Cacchione  (per  una  rassegna  storica  sull  argo- 
mento,  cfr.  Richards.  1972;  Jagell  et  ai.  1981).  Si  tratta 
di  un'entità  morbosa  ben  caratterizzata  sul  piano  clinico  e 
genetico  appartenente  al  gruppo  delle  displasie  rongcniie 
ncurocclodcrmichc  (van  Bogacrt.  1935)  c Teponimo  con 
il  quale  viene  corremernenle  indicata  appare  ben  scelto. 

La  patogenesi  della  sindrome  in  questione  à sconosciu- 
ta; rara,  poi,  è la  sua  ricorrenza,  eccezion  falla  per  una 
regione  del  Nord  della  Svezia  (Vàstcrboitcn)  da  dove 
provenivano  i genitori  di  25  dei  28  pazienti  descrìtti  da 
Sjogren  e Larsson.  Analisi  geografiche  e degli  alberi  ge- 
nealogici. appositamente  condotte,  hanno  fatto  conclude- 
re che  nella  popolazione  originaria  dei  casi  descrìtti  vi  era 
un'alta  frequenza  di  matrimoni  tra  consanguinei  c che, 
per  la  gran  parte  dei  pazienti,  la  sindrome  aveva  tratto 
orìgine  da  una  singola  mutazione  genica,  presente  in  ete- 
ruzigosi  circa  600  anni  prima. 

Sino  al  1981  erano  stali  segnalati,  complcvsivamcntc. 
177  casi  deiraffezionc.  in  un  totale  di  24  paesi,  ma  di 
essi  solo  98  sono  stati  considerati  sicuri.  28  incerti  o 
comunque  atipici  c 51.  infine,  erroneamente  identificati 
come  casi  della  sindrome  in  esame  (Jagell  et  al..  1981). 

Tra  ic  piKhe  autopsie  condotte  a termine  sui  malati,  si 
ricordano  le  nsultanze  di  quella  effettuata  da  Sylvester  nel 
1969.  su  di  un  caso  originariamente  descrìtto  da  Richards 
et  ai  (1957).  Furono  rilevati:  degenerazione  e perdita  dei 
neuroni  corticali  e dei  gangli  delia  base,  demielinizzazione 
della  sostanza  bianca  della  corteccia,  delle  vie  vestibolo-  c 
corlicospinali.  perdita  delle  cellule  di  Purkinjc  c piccoli 
ft>ci  di  atrofia  airinterno  del  cervelietto. 


Per  quanto  etmeerne  i reperti  istologici  cutanei,  domi- 
navano l'ipercheratosi,  l'incrementata  produzione  di  strato 
corneo,  mentre  la  misurazione  in  vitro  dclFincorporazionc 
della  timidina  trìtiata  da  parte  delie  cellule  dcirepidermi- 
de  indicava  che  la  sintesi  del  DNA  era  incrementala  di  2,7 
volte. 

Gii  studi  biochimici  volti  a identificare  la  natura  dell'al- 
terazione che  è alla  base  deiraffezionc  non  sono  approdati 
a risultati  siKldisfaeeniì  a accezione  di  quello  ottenuto,  di 
recente,  da  Hernell  et  al.  (1982),  Questi  AA.  hanno  potu- 
to rilevare  che  nel  plasma  di  11  pazienti,  di  età  variabile 
tra  i 5 c i 72  anni,  i derivati  dcll'ac.  linulcico  erano  signifi- 
cativamente ridotti  rispetto  ai  soggetti  controllo.  Il  signifi- 
calo di  questo  rilievo  resta  peraltro  non  chiarito. 

CUnka 

Sulla  scorta  dello  studio  di  35  pazienti  svedesi  è stalo 
condotto  un  riesame  della  sintomatologia  della  sindrome 
in  esame,  prima  da  parte  di  Jagell.  Gustavson  e Holm- 
gren  (1981).  più  di  recente,  di  Lidén  c Jagell  (1984). 

l.e  manifestazioni  cutanee  erano  già  presenti  alla  nasci- 
ta in  tutti  i pazienti,  in  forma  generalizzata.  L’ittiosi,  in 
particolare,  si  sviluppava  interamente  durante  il  1**  anno 
di  vita  e mostrava  forme  diverse  di  ipcrchcratosi  (lamel- 
lare. furfuracea  e non  squamvisa),  associale  tra  loro  in 
combinazioni  diverse.  L'ittiosi  era  moderatamente  grave 
c comunque  più  pronunciala  sulla  nuca,  sui  lati  del  collo. 
aH'altezza  delle  (lessiirc  c nella  parte  bassa  dcM'addomc, 
dove,  più  spesso,  si  potevano  rilevare  delle  squame  di 
colore  scuro;  al  contrario  rerìlema  era  raro  negli  adulti 
(Jagell  c Lidcn,  1982:  Lidcn  c Jagell.  1984). 

I segni  neurologici  facevano  la  loro  comparsa  tra  il  4"  e 
il  3<r  mese  di  vita  e consistevano  in  paraplegia  spastica 
(incremento  dei  riflessi  da  .stiramento,  ipertono.  inversio- 
ne dei  riflesso  plantare  flessorio)  c ritardo  mentale. 

L'entilà  dei  deficit  intellettivo  variava  vistosamente  da 
caso  a caso,  ma  era  di  norma  severo;  la  gran  parte  dei 
pazienti  era  comunque  tranquilla  e affabile. 

Per  quanto  poi  concerne  i disturbi  della  motilità,  alcuni 
pazienti  svilupparono  una  Ictraplegia.  mentre  in  altri  il 
deficit  motorio  delle  gambe  divenne  più  pronunciato  du- 
rante la  prepubertà  e la  pubertà,  fatto,  questo,  che  gli 
AA.  spiegavano  con  una  combinazione  di  fattori:  da  un 
lato  l’incremento  ponderale.  daH’allro  la  sempre  crescen- 
te inattività.  Peraltro  la  piiraplegia  non  andava  peggio- 
rando dopo  la  pubertà,  così  come,  più  in  generale,  non  vi 
erano  segni  di  progressione  della  sintomatologia  neurolo- 
gica in  genere,  incluso  il  deficit  intellettivo. 

Si  à accennato,  all'inizio,  al  danno  rilevabile  al  fundus 
Muli,  danno  che  gli  stessi  Sjogren  e Larsson  segnalarono 
nella  loro  desenzione  della  malattia.  Gilbert  et  al.  (1968) 
rilevarono  in  un  bambino  di  2 anni  e mezzo  lesioni  macu- 
lari bilaterali  ciascuna  delle  quali  era  circondata  da  «punti 
luccicanti»  {glistening  dois),  già  descritti  da  Theile  (1974) 
in  15  dei  suoi  76  pazienti.  In  uno  studio  oftalmologico 
condotto  ncirarco  di  4 anni,  Jagell  et  al.  (1980)  individua- 
rono in  35  pazienti  svedesi  «punti  luccicanti»,  il  cui  signi- 
ficato clinioipalologico  non  era  ben  chiaro;  gli  AA.  con- 
clusero che  potesse  trattarsi  di  casi  non  riconosciuti  della 
sindrome,  considerato  che  quel  segno  nc  è elemento  pato- 
gnomonico.  Peraltro,  la  sua  presenza  è raramente  segnala- 
ta negli  articoli  scrìtti  sulFargomento.  probabilmente  per- 
ché il  preciso  significato  dei  «punti  luccicanti»  non  è stato 
ancora  ben  compreso  c perche  essi  possono  essere  facil- 
mente misconosciuti  o non  visti;  ciò  anche  a causa  della 
fotofobia  lamentata  dai  pazienti,  che  indubbiamente  osta- 
cola l'esame  oftalmoscopiai.  Uno  studio  anatomopatolo- 
gico  condotto  in  proposito,  nella  porzione  pcrìfcrìca  del 
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fundus  ocuti.  ha  fatto  rilevare  una  degenerazione  grassa 
delie  cellule  microgliali  (Daicker.  1971). 

Caratteri  clniki  aggiootivi 

Sin  dal  1957.  Sjdgren  e l.ars.&tm  segnalarono  reventualità 
di  crisi  convulsive  epilettiche  in  alcuni  dei  pazienti  da 
loro  descritti,  e più  tardi,  nel  1982.  Jagcil  et  ai.  sottoli- 
nearono che  dò  si  verificava  in  circa  I '.1  dei  casi.  Oucsta 
percentuale  ben  s'accorda  con  quanto  rilevato  In  un 
gruppo  di  pazienti,  non  selezionati,  che  presentavano 
grave  ritardo  mentale. 

Ancora  a proposito  dei  disturbi  oculari  c'è  da  aggiun- 
gere che  molti  pazienti  presentano  un  deficit  visivo  pro- 
babilmente secondario  a un  danno  retinico  e corneale.  La 
fotopsia,  d'altra  parte,  potrebbe  trovare  giustificazione 
nelle  erosioni  «puntate»  dell'epitelio.  Altri  pa/ienii.  infi- 
ne, presentano  blefarite  e congiuntivite,  probabilmente  a 
causa  deirittiosi  palpebrale  c,  in  taluni  casi,  opacità  gri- 
gie dello  stroma  superficiale  della  cornea. 

Tutti  i pazienti  descritti  da  Lidén  e Jugell  (19K4)  ave- 
vano un  disturbo  del  linguaggio,  da  una  modesta  disartria 
a una  totale  anartria.  a seconda  del  grado  di  spasticilà. 

Il  «disegno»  dei  dermatoglifi  della  mano,  modificato, 
anche  se  non  in  modo  caratteristico,  indica  che  alcuni 
fenomeni  patologici  intersengonu  durante  te  prime  fasi  di 
vita  intrauterina  (Ou.stavson  e Jagell,  198U). 

La  speranza  di  sita  dei  pazienti  portatori  della  sindro- 
me è di  norma  ridotta  in  modo  significativo,  anche  se 
non  sono  mancati  casi  di  persone  che  hanno  raggiunto 
l'età  adulta. 

Disgnori  iKITerenzialc 

Su  questo  versante  la  sindrome  non  crea  soverchie  diffi- 
coltà quando  coesistono  i segni  che  la  caratterizzano. 
Ciò,  al  contrario,  non  è più  vero  quando  occorra  distin- 
guere, nei  bambini,  l'ittiosi  della  malattia  in  questione  da 
altre  ittiosi  congenite  (una  rassegna  in  proposito  è stata 
fatta  da  Richards  nel  1972  e da  Lidén  e Jagell  nel  I9K4). 
Utile  ai  riguardo  è l'immagine  elcttromicroscopica  delle 
lesioni  (Anton-Lamprccht.  1978).  Rispetto  alle  lesioni 
dermatologiche  della  malattia  di  Refsum.  talora  simil- 
ittiotiche.  sono  utili  il  reperto  di  alti  livelli  sierici  di  ac. 
titanico  rilevati  in  questa  malattia  e il  quadro  clinict>.  del 
tutto  diverso  nelle  due  affezioni  (Refsum.  1945;  1946: 
1984).  Maggiori  difficoltà  possono  nascere,  invece,  ri- 
spetto alla  «sifKlrome  di  Rud»,  che  dovrebbe  essere  me- 
glio denominata,  secondo  Edwing  (1979),  «sindrome  oli- 
gofrenia. epilessia  c ittiosi».  È probabile  che  i pochi  casi 
descritti  di  questa  affezione  non  pertinessero,  in  realtà, 
tutti  a una  medesima  malattia;  comunque  sono  tuttora 
imprecisati  ì criteri  utilizzabili  nella  diagnosi.  Per  quanto 
qui  interessa  è da  segnalare,  in  ogni  caso,  che  nella  «sin- 
drome di  Rud»  rittiosi  non  è congenita  e non  vi  è spa.sti- 
cità;  inoltre  metà  dei  pazienti  descritti  da  Ewing  mostra- 
vano infantilismo  sessuale. 

La  sindrome  di  de  Sanctis  e Cacchione,  caratterizzata 
da  xeroderma  pigmentoso,  microcefalia  e nanismo  è del 
tutto  differente  dall'affezione  in  esame. 

Terapia 

Poiché  il  difetto  biochimico  di  base  della  sindrome  non  è 
tuttora  individuato,  non  esiste  una  terapia  specifica  per  i 
pazienti.  Alcuni  possono  trarre  giovamento  dai  tratta- 
menti rieducativi  solitamente  usati  nelle  altre  forme  di 
ritardo  mentale;  io  stesso  dicasi  per  terapie  del  linguaggio 
e fisioterapie.  L'ittiosi  potrebbe  essere  trattala  con  emol- 
lienti carbonidici.  perlomeno  una  volta  al  giorno  e con 
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frcuuenti  lavaggi.  L'etrinato.  un  retinoide  aromatico, 
svolge  utile  azione  in  molte  affezioni  con  disturbi  della 
cheratini/zazionc,  inclusa  l'ittiosi  lamellare,  ed  è stato 
provai{>  anche  nella  sindrome  di  Sj<»grcn-Larss<in  (Jagell 
c Lidén.  198.^). 

Bibttografia 

Anion-Lamprecht  I . in  Nhtrks  R . Dvkes.  P.  J.  cds..  The  kh- 
thxtnt's,  I97K,  MIP  Press,  l.on^tn*.  n.  71. 

Daicker  B..  OphihalmotoBica.  N72.  165.  JW). 
de  Sanctis  C..  Cacchione  A..  Riv.  Sper.  freniatr.,  1954.  58.  722. 
Ewing  J.  A.,  in  Bergsma  lì.  cd.,  Hmh  Defetts  Contnctuiium, 
19/9.  2 cd..  Macmillan.  London,  n.  741. 

GilK'ri  W,  R . Smith  J.  L..  Nvhan  w L.,  Arch  Ophihalmof. 
(Chtcaiiof.  1%8.  80.  m. 

Cìustavson  K.-ll..  Jagell  S..  Clin.  Grnet.,  i9}S0.  16.  45 
Herncll  O..  Holmgrcn  G.  et  ai..  Prdiatr.  . 19H2.  16.  45 
Hofer  P.  A.,  lagcfì  S,.  J.  Cuian.  Paihol . I9g2.  9.  360 
Jjfiell  S..  Unirà  t'nnfnity  Mrdhol  Ihssrrtatiom.  .Sxrtien,  New 
^ncs  No.  6K.  I9K2. 

Jaccll  S..  Cìustawm  K.-H.,  Holmcrcn  Ci..  Clin.  (ienel.,  1981, 
19.  233 

Jiificll  S-.  Hciibd  J..  Hriv.  Prciialr.  .Aaa.  1982.  37,  519. 

Jjgcìi  S..  Lidén  S..  Clin.  Genet..  1982.  21. 

Jagell  S..  Polland  W . Sandgrcn  O..  Ada  Ophfhalmoi.  S<ami., 
198(1.  58.  321. 

Lidén  S..  Jjgcll  S..  CVm.  Genet..  1982.  21 
Lidcn  S..  Jagell  S..  in  corto  Jì  tiampa 
Pasmi  D..  C^xhionc  A..  Riv.  Sper.  Frrniarr.,  19.M.  58.  722. 
Refsum  S..  Acta  Pxychiatr.  ScanJ.,  1946.  Suppl.  38.  p.  1-303. 
Refsum  S.,  m Dvck  P J.,  Ihomas  P K.  et  ai.  cds.,  Periphrrai 
.S'ruropaihv,  If.  1984.  2 ed..  Saunders.  Phibdeltdiìa.  p.  1680. 
Richards  B W . in  Vinken  P.  J..  Bruvn  G.  W eus  . Handbvok 
of  CUnicai  Seundof^y.  voi.  13.  1972.  North-Holland.  Amster- 
dam, n.  4é^. 

S|óflrcn  !..  Lars.s»w  T . Acm  Ptvchiatr.  S'euroi.  Scand.,  1957. 
n.  Suppl.  113.  1-1 12. 

Svlvcster  r.  E.,  J.  .Meni.  Defic.  Res.  (Mono  .Ser.),  1969.  13.  267. 
iWilc  U..  Humani^enetfk.  1974  . 22,  91. 
van  Bogaerl  L . Rev.  Seurol..  1935.  63.  353. 

SKiVALD  Hri-SOM 


SMAGLIATURE;  v.  sniiF  atrohciu.. 


SMALTO;  v.  denti  (IV.  2133). 


SMF.GMA 

p,  srtiegma.  • I.  .tmegnie.  • T.  Smegma:  Sntegma  praepulii.  • 
s.  esmegma. 


Lo  smegma  è un  materiale  che  si  raccoglie  nel  sacco  pre- 
puziale. costituito  dalla  secrezione  delle  ghiandole  del 
solco  balanoprcpu/iale  cui  si  aggiungono  le  cellule  di 
desquamazione  de!  rivestimento  mucoso  del  sarxo  prepu- 
ziale stesso  e i componenti  deirurina  che  può  quivi  rac- 
cogliersi durante  l'eventuale  gocciolamento  poslminziona- 
le.  È stalo  descritto,  con  estrema  rarità,  anche  nella  don- 
na in  associazione  a particolare  sviluppo  della  clitoride  e 
del  cappuccio  clitorideo. 

A tutt'oggi  le  conoscenze  sul  significato  fisiologico  c 
sulla  esatta  natura  bitKhimica  di  questo  materiale  sono 
ancora  sorprendentemente  rudimentali. 

Lo  s.  è costituito  principalmente  dal  secreto  delle 
ghiandole  del  solco  balanoprcpuziale  (secrezione  di  tipo 
sebaceo),  per  cui  si  presenta  aime  un  agglomeralo  semi- 
fluido. bianco-giallastro,  untuoso,  di  odore  acre  caratteri- 
stico. È composto  per  il  40%  circa  da  acidi  grassi,  per  il 
30%  da  sostanze  insaponificabili  e per  il  resto  da  ctileslc- 
rolo  e ossicolesterolo.  L'odore  caratteristico  è dato  dalla 
presenza  di  addi  grassi  liberi  volatili  a breve  catena  car- 
boniosa. 

Nello  s.  tn>vasi.  allo  stato  saprofilico.  un  bacillo:  My- 
cobacierittm  smegmaiìs,  morfologicamente  simile  a)  !Ì1. 
tiiherculosk  ma  facilmente  differenziabile  da  qucst'ulti- 
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mo  per  le  carattcrisitche  colturali  c di  colorazione  (se- 
condo la  maggioranza  degli  AA..  acido-  ma  non  alcol- 
resistenle). 

Quantitativamente  la  formazione  delio  s.  è massima 
durante  letà  pubere  e decresce,  con  il  passare  degli  anni, 
sino  a farsi  minima  nell’età  avanzata.  Queste  ossersazioni 
hanno  fatto  ipotizzare  che  la  formazione  dello  s.  sia  in- 
fluenzata. almeno  parzialmente,  dall’attività  sessuale  e 
dal  relativo  atteggiamento  ormonale.  Tale  ipotesi  non.  ha 
avuto  conferma. 

L'accumulo  dello  s.  può  determinare,  specie  in  caso  di 
fimosi,  irritazioni  della  mucosa  del  glande  e del  prepuzio, 
cui  segue  spessissimo  uno  stato  di  infezione  acuta  o suba- 
cuta (v.  BAinANOKiSTTn).  Al  fìsiagno  di  s.  può  essere  do- 
vuta la  formazione  dei  cosiddetti  calcoli  prepuziali.  Si 
tratta  di  formazioni  calcaree,  di  consistenza  non  eccessi- 
vamente dura,  dovute  o aWinspissatio  dello  $.  o a una 
mescolanza  di  sali  contenuti  neH'urina  con  lo  s.  stesso. 
Sono  descrìtte  anche  concrezioni  dovute  esclusivamente. 
0 almeno  in  massima  parte,  a sali  di  provenienza  urina- 
ria. Secondo  alcuni,  questi  ultimi  rappresenterebbero  i 
balanoliti:  i primi  gli  smegmoliti.  Descritti  rarissimi  casi 
di  calcoli  prepuziali  della  donna. 

Particolarmente  nei  fimotid  lo  s.  può  rappresentare 
causa  di  irritazione  continua  con  frequenti  episodi  flogi- 
stici. Un  rapporto  tra  irritazione  da  s.  c cancro  del  pene  è 
stato  ventilato,  ma  senza  che  si  sia  potuti  addivenire  a 
conclusioni  sicure.  Resta  comunque  il  fatto  che  la  mag- 
gior parte  dei  cancri  del  pene  si  sviluppa  in  individui  con 
fimosi. 

KEO. 
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Definizione  e cenni  storici 

1^  malattia  di  Sneddon-Wilkinson  è un’affezione  derma- 
tologica eruttiva,  pustolosa,  cronica,  benigna,  di  ctiologia 
sconosciuta  c di  assai  raro  riscontro  nella  corrente  pratica 
clinica. 

La  prima  descrizione  della  malattia  astenne  a opera  di 
Sneddon,  nel  1947.  in  occasione  del  Congresso  intema- 
zionale di  medicina  interna  di  Londra,  sotto  la  denomi- 
nazione di  «dermatite  pu.stoIosa  subcornea».  Successiva- 
mente. nel  1956.  Sneddon  e Wilkinson  ne  ossersavano  c 
descrìvevano  altri  due  casi,  delincando  cosi  definitiva- 
mente la  nuova  entità  nosografka. 

In  letteratura  sono  state  descritte  finora  alcune  centinaia 
di  casi  di  m.  di  S.-W..  la  quale,  pur  avendo  suscitato  Tinte- 
resse  di  vari  AA.,  è tuttora  imperfettamente  chiarita  nei 
suoi  aspetti  eliopatogcnelici  e nosografici.  Infatti,  conside- 
rata dapprima  come  un'entità  clinica  autonoma,  avulsa  dal 
grande  quadro  di  tutte  te  altre  dermatosi  vcscicolosc  e bol- 
lose. è attualmente  ritenuta  dalla  maggioranza  degli  stu- 
diosi come  una  variante  della  psorìasi  pustolosa  o anche 
come  una  forma  morbosa  a essa  assai  vicina. 

439 


SlfUoiiuilolo^a 

La  dermatosi  esordisce  preferibilmente  nelTetà  media  o 
avanzata  (40-70  anni),  in  maniera  per  lo  più  subacuta, 
con  una  netta  predilezione  p>er  il  sesso  femminile  (rap- 
porto ucHTio/donna  » 1/4). 

Le  condizioni  generali  dei  pazienti  sono  abitualmente 
ben  conservate  e come  tali  si  mantengono  nel  corso  delle 
poussées  successive. 

Soggettivamente  può  essere  presente,  ma  non  obbliga- 
toriamente, un  modesto  senso  di  prurìto. 

Obiettivamente  compaiono,  su  zone  di  cute  normale  o 
appena  erìtematosa.  delle  piccole  pustole  o delle  vescico- 
puslole  che  rapidamente  si  accrescono  evolvendo  in  ve- 
scicobolle  o,  più  frequentemente,  in  grosse  pustole  flacci- 
de. rotondeggianti  od  ovalarì,  di  aspetto  torbido  c di  co- 
lorito grìgio-gialIa.stro  (fig.  1).  1 singoli  elementi  tendono 
a raggrupparsi,  assumendo  aspetto  girato  o anulare  o 
anche  disposizione  serpiginosa.  Tipica  è una  bolla  flaccida 
con  pus  nella  metà  inferiore  e liquido  limpido  nella  metà 
superiore.  Più  colpite  sono  le  zone  delle  grandi  pieghe 
(ascelle,  inguini,  pieghe  sottomammarìe  c supcrfìci  flesso- 
rie  degli  arti)  e il  tronco  (fig.  2),  mentre  appaiono  per  lo 
più  risparmiati  il  volto,  le  mani,  i piedi  e le  mucose. 

L’evoluzione  della  malattia  eruttiva  di  tipo  vesdeopu- 
stoloso  è a crisi  successive,  per  una  durata  variabile  da 
molli  mesi  ad  alcuni  anni  (in  media  sci).  È abbastanza 
tipico  osservare  una  tendenza  alla  guarigione  nelle  parti 
centrali  delle  zone  colpite  e successivamente  una  progres- 
sione del  processo  morboso  alla  periferia  delle  zone  stes- 
se. con  un'estensione  eccentrica  delle  lesioni.  1 singoli 
elementi  si  risolvono  in  pochi  giorni  per  rottura  o per 
riassorbimento  nel  corso  di  una  breve  fase  squamosa  o 
squamocrostosa.  La  guarigione,  spesso  solo  apparente, 
avviene  per  Io  più  con  esiti  discromicopigmeniarì  senza 
atrofìa.  Le  frequenti  rìaccensioni  della  malattia,  costan- 
temente apiretiche,  sono  per  Io  più  imprevedibili  e appa- 
rentemente non  imputabili  a particolari  noxae  o agenti 
ctiologici  c quindi  tanto  più  sorprendenti  e sgradite  per  il 
paziente  c per  il  medico. 

L’esame  microscopico  e colturale  per  germi,  miceti  e 
candide  praticato  sul  contenuto  delle  pustole  risulta  sem- 
pre negativo. 

Ixtoloffai 

AITcsame  imcroscoptco  (fig.  3)  si  rileva  una  pustola  uniloculare, 
a sede  sotincornca.  di  cui  il  letto  t costituito  dallo  strato  corneo 
e il  pavimento  dal  corpo  mucoso.  Tale  pustola  i ripiena  di  leu- 
cociti ncutrufìli  polimorfonucleali  con  assai  rari  eminofìli  e senza 
evidenti  alterazioni  del  sotimtanic  canicsio  epiteliale.  Assai  ra- 
ramente si  rinvengono  cellule  acantolitichc.  che  possono  essere 
ancora  parzialmente  attaccate  alTepidermide  al  fondo  della  pu- 
stola. oppure  possono  rinvenirsi  libere  ira  i neutrofìli  nella  pu- 
stola stessa.  Tali  cellule  acantolitichc  appaiono  per  lo  più  tardi- 
vamente e u ritiene  siano  dovute  a un'acantolisi  secondaria, 
imputabile  verosimilmente  alTazionc  proteoliiica  degli  enzimi 
presenti  nei  contenuto  delle  pustole  11  pavimento  della  bolla  è 
formalo  dallo  strato  malpighiano.  che  può  mostrare  spongìost. 
ma  mai  pu.stolc  spongiformi. 

Il  derma  supcriore  può  contenere  un  discreto  infiltrato  pcrìva- 
scolare  costituito  prevalentemente  da  neutrofìli.  linfociti  e una 
certa  quaniiià  di  eosinofili. 

Con  riferimento  alTistogcncsi  delle  lesioni  tipiche  della  m.  di 
S.-W..  va  rilevato  che  l'esame  al  microscopio  elettronico  del 
bordo  delle  pustole  ha  mostrato  modificazioni  citulitiche  nell'e- 
pidermide superficiale,  specialmente  nello  strato  granuloso,  che 
appare  cosi  essere  la  sede  primaria  ed  elettiva  del  processo  mor- 
bido. La  dissoluzione  della  membrana  plnsmatica  e del  citopla- 
sma delle  cellule  granulose  causa  la  susseguente  formazione  di 
una  fessura  subcornea.  La  successiva  migrazione  transepidermica 
di  leucociti  c il  loro  accumulo  subcomeo  sono  considerali  quindi 
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Rg  1 M di  S.  W 
Vcfbcicc^stole  e ve- 
Nocobouc  insorte  su 
Olle  nurmule  o eri 
tematosa.  e successi 
vamenie  evolute  in 
grosse  formazion 
pustolose,  grigio-giai 
lastre,  torbule  a di 
sposizione  girata 
anulare,  serpiginosa 
(Oxservazione  rezio) 


Fig.  3.  M di  S -W.  Pustola  uniloculare,  sottooomea.  con  il  tetto 
costituito  dallo  strato  corneo  ed  il  pavimento  costituito  dal  corpo 
mucino  di  Malpighi.  Nel  contesto  della  pustola,  abbondante 
deposito  di  polimorfonucleaii:  rari  eosinofili  e rare  cellule  acan* 
toniiche:  assenza  di  altera/ionì  evidenti  a carico  del  sottostante 
epitelio.  Nel  derma  superiore,  discreto  infiltrato,  specie  perìvasa- 
le,  costituito  prevalentemente  da  ncutrofili,  linfociti  e qualche 
eosinofiio. 


come  eventi  secondari  alla  distruzione  cellulare  deicrminaiasi  in 
seno  allo  strato  granuloso. 

DiagMMi  difTerenzialc 

L'accertamento  diagnostico  della  m.  di  S.-W.  comporta 
resclusione,  sulla  base  di  criteri  clinici  ed  istologici,  di 


Fig.  2.  M.  di  S.-W.  Sulle  grandi  pieghe  c sul  tronco  ampie  chiaz- 
ze ehtemato-vescicolo-pustolose.  irregolari,  mal  dchniie,  si  al- 
ternano con  chiazze  eritematO'Squamo<rostose  circondate  da  un 
alone  eritematoso.  {Ossfrvaziont  Fazio). 
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tutta  una  serie  di  affezioni  dermatologiche  a essa  simili 
per  vari  aspetti. 

L’impetigine  è facilmente  riconoscibile  per  la  presenza 
di  germi  piogeni  nelle  lesioni  e per  la  pronta  risposta  po- 
sitiva a un’appropriata  terapia  antibioiica.  La  dermatite 
erpetiforme  di  Duhring  è caratterizzata,  all'tmmunofluo- 
rescenza,  da  un  accumulo  di  IgA  a livello  della  sommità 
di  alcune  papille  dermiche  rvelle  zone  di  cute  affette  c 
anche  in  quelle  apparentemente  sane.  Inoltre,  nel  90% 
dei  pazienti  affetti  da  dermatite  erpetiforme  posscKio  es- 
sere evidenziate  anormalità  della  mucosa  digiunale  ana- 
loghe a quelle  tipiche  della  malattia  celiaca. 

Dal  penfìgo  foliaceo  e dal  penfìgo  seborroico  o erite- 
matoso. che  possono  entrambi,  nelle  prime  settimane  dal 
loro  esordio,  presentare  una  bolla  intracpidcrmica  senza 
acantolisi  e che  possono  talvolta  anche  essere  sensibili 
alla  terapia  dapsonica  (v.  sotto),  la  m.  di  S.-W.  si  distin- 
gue per  mezzo  degli  esami  istologici  e.  in  particolare, 
seguendo  t casi  con  biopsie  seriatc  e moderne  tecniche  di 
immunofluorescenza. 

La  pustolosi  follicolare  con  eosinofilia  e altre  forme 
morbose  caratterizzate  dalla  spongiosi  cosinofila.  possono 
essere  escluse  in  base  aU'aspetto  clinico  delle  lesioni  c 
alla  positività  deirimmunolìuorescenza  diretta.  Talvolta 
possono  essere  necessarie  ripetute  biopsie  per  evidenziare 
il  tipico  aspetto  spongiotico  con  polinucleati  e dirìmerc 
così  il  dubbio  diagnostico. 

La  psorìasi  pustolosa,  nella  varietà  acuta  generalizzata 
di  Zumbusch  (nonché  i tipi  particolari  di  psorìasi  superfi- 
ciale anulare  a elementi  recidivanti  descrìtti  da  Lapière  e 
la  psorìasi  a tipo  di  eritema  circinnato  recidivante  descrìt- 
ta da  Basex)  presentano  una  stretta  somiglianza  clinica 
con  la  m.  di  S.-W.,  ma  solo  quest'ultima  risponde  al  dap- 
sone.  Inoltre  Tanamnesi.  la  clinica  e soprattutto  la  consi- 
derazione che  nella  m.  di  S.-W.  la  pustola  è strettamente 
subcomea  e non  situata  nel  contesto  profondo  deU'epi- 
dermide  come  nella  psorìasi,  sono  tutti  elementi  validi 
per  la  diagnosi  differenziale. 

Occorre  infine  considerare  altre  svariate  condizioni 
patologiche  che  possono  anch’esse  presentare  una  pustola 
subcomea:  il  pcntigoide  giovanile,  rcrìtema  essudativo 
polimorfo  (solitamente  localizzato  negli  strati  più  bassi 
deirepidermide),  l’eruzione  pustolosa  generalizzala  acuta 
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Ji  origine  baUcrica  che  può  verifican.i  nel  corso  di  affe- 
zioni respiratorie  (hatt^idc  pustoloso).  In  tutte  queste 
condizioni  l'eruzione  pustolosa  è di  breve  durala,  ciò  che 
permette  facilmente  la  dislinziune  diagnostica. 

Teripia 

Il  trattamento  generale  e locale  cHin  soli  antibiotici  (peni- 
cillina, tetracicline,  eritromicina)  è pressoché  inefficace: 
qualche  maggior  vantaggio  può  essere  ottenuto  associan- 
do i cortia^steroidi . Trovano  invece  indicazione  elettiva  e 
per  questo  sono  usati  da  molte  Scuole  come  criterio  dia- 
gnostico ex  iuvatUibus  i sulfonamidici  (dapsonc  alla  dose 
di  UK)  mg  2 volte  al  ifi).  i quali  inducono  notevoli  mi- 
glioramenti nella  maggior  parte  dei  casi,  fino  alta  comple- 
ta guarigione.  Il  trattamento  dapsonico  va  protratto,  con 
le  dovute  cautele,  per  alcuni  mesi:  in  tali  casi,  per  lo  più, 
alla  sospensione  del  farmaco,  Taffezione  non  recidiva. 

Può  essere  associato  a tale  terapia  generale  un  pruden- 
te impiego  di  corticosteroidi  topici  che  possono  cosi  esse- 
re di  collaterale  aiuto  nella  risoluzione  delle  cffiorcsccnzc 
cutanee. 
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Defiiiizioiie.  Valori  normali 

Il  termine  .wdtetnia  definisce  la  concentrazione  del  sodio 
nel  siero  o nel  plasma.  Il  sodio  (v.)  è presente  nei  liquidi 
corporei  in  forma  ionica  (Na^).  Rappresenta  il  principale 
catione  cxtraccllularc;  cxislituisce  il  90-92%  dei  cationi 
totali  presenti  nel  plasma  e negli  spazi  interstiziali  del 
a)mpanimento  extracelluiarc  contro  il  6%  di  quelli  dei 
liquido  intracellulare. 

L’intervallo  di  riferimento  |>er  il  Na*  nei  siero  è di 
135-14S  mmol/l  con  un  valore  medio  di  142;  la  sua  con- 
centrazione nel  liquido  interstiziale  è di  circa  143  mmoL'l; 
nel  liquido  intracellulare  è 10  mmoH. 

Regolazione  della  sodiemìa 

I reni  sono  i principali  regolatori  del  contenuto  di  sodio 
ct'rp«>rco.  In  condizioni  normali  l'assunzione  di  Na"^  (una 
dieta  normale  contiene  da  8 a 15  g di  cloruro  di  sodio)  è 
controbilanciata  dalla  sua  escrezione  renale  e,  in  piccola 
parte,  da  mixJestc  perdite  atiravcrsiì  il  sudore  c le  feci. 
Il  Na^  é filtrato  a livclk>  ghìmcrulare;  viene  poi  rias- 


sorbito per  l'80-85%  nel  tubulo  prossimale  e per  la  re- 
stante parte  nella  porzione  distale  del  nefronc.  Il  riassor- 
bimento è controllalo  dagli  ormoni  della  corteccia  surre- 
nale. principalmente  dall'aldostcrone.  11  Na*  contribuisce 
per  più  del  90%  alla  pressione  osmotica  effettiva  del  pla- 
sma c svolge  un  ruolo  fondamentale  nella  distribuzione 
dell'acqua  nei  duo  compartimenti.  Infatti,  l’a.ssunzione 
dell'acqua  è regolata  dal  riflesso  della  sete,  il  quale  è at- 
tivato dallo  stato  di  osmolalità  del  liquido  extracelluiarc 
che  dipende  a sua  volta,  in  gran  parte,  dalla  concentra- 
zione del  Na*. 

La  concentrazione  del  Na^  ne)  plasma  è però  funzione 
non  soltanto  della  quantità  scambiabile  di  Na^  corporeo, 
ma  anche  delia  quantità  di  potassio  cx>rporeo  scambiabile 
e del  contenuto  totale  di  acqua  corporea.  Queste  tre  va- 
riabili si^no  tra  loro  coilegate  poiché  il  Na'*’  è il  principale 
catione  presente  nell'acqua  extracelluiarc.  mentre  il  po- 
tassio io  è nell'acqua  intracellulare:  l'acqua  è libera  di 
diffondere  tra  i due  compartimenti. 

Il  Na*^  entra  continuamente  nella  cellula,  ma  viene 
reimmesso  nello  spazio  extracelluiarc  con  un  processo 
attivo.  Il  mamenimemt>  della  normale  concentrazione  del 
Na^  all  estcrno  e del  potassio  airintemo  della  cellula  ri- 
chiede un  continuo  consumo  di  energia  c dipende  da  un 
sistema  enzimatico  noto  come  pompa  sodioipoiassiv 
(Sa*/K^).  La  pompa  del  Na*  riceve  l’energia  dalla  con- 
versione dcll'ATP  in  ADP.  Questa  reazione  è favorita  da 
un  enzima,  l'adcnosintrifosfatasi  sodio-potassio-scnsibilc 
(Na*-K*-ATPasi)  che  si  trova  sulla  membrana  della  cel- 
lula ed  é presente  in  grandi  quantità  nella  midollare  del 
rene.  L'enzima,  in  presenza  di  una  determinata  concen- 
trazione di  Na*.  viene  fosforilato  dall'ATP,  lega  il  Na* 
spostandolo  verso  il  margine  esterno  della  cellula,  scam- 
bia il  Na*  con  il  K*.  viene  defi>sforilalo  riprendendo  la 
sua  struttura  originale  e libera  il  potassio  ali'inierno  della 
cellula. 

La  costanza  della  composizione  ionica  è fondamentale 
per  la  vita  delia  cellula.  I gradienti  di  Na*  e di  K*  con- 
trollano il  Nolume  cellulare,  conferisoino  alle  cellule  ner- 
vose c muscolari  le  loro  proprietà  di  eccitabilità  e sono 
ctJrrelati  strettamente  c<m  il  traspr>rto  attivo  dei  carboi- 
drati e degli  aminoacidi. 

FbiopBtologùi  delle  variazioni  della  sodiemia  e condizioai 
patologiche  a.«.sociale 

fposodiemia 

Si  definisce  ipowdiemia  una  ctmccntrazionc  piasmatica  di 
Na*  (Ps*)  inferiore  a 135  mniol  1. 

In  presenza  di  una  ridotta  P\4  si  deve  anzitutto  esclu- 
dere la  possibilità  di  una  pscudoiposodiemia:  elevate 
concentrazioni  di  tngliceridi  nelle  iperlipidemie  o di  pa- 
raproteine  nel  plasmocitoma  e nella  macroglobuliiH'mia 
«occupano»  una  considerevole  parte  del  plasma,  cosic- 
ché, mentre  la  P>\»  ncH'acqua  piasmatica  è normale,  la 
Ps4  espressa  in  millimole  per  volume  totale  di  plasma 
risulta  ridotta.  In  tal  caso,  è sufficiente  dosare  la  s.  dopo 
ultraccntrifugazionc  o.  in  mancanza,  misurare  Tosmolali- 
tà  plasmalica.  che  risulta  normale. 

Un'altra  causa  di  iposodtemia  é costituita  dalla  presen- 
za nel  plasma  di  elevate  quantità  di  sostanze  osmotica- 
mente attive  (quali  il  glici>so  nel  diabete  scompensalo  o il 
mannitolo  dopo  somministrazione  per  scopi  terapeutici) 
che  non  }>enetrano  prontamente  nelle  cellule  ed  esercita- 
no una  forza  osmotica  richiamando  acqua  dal  comparti- 
mcntu  cellulare  sino  al  raggiungimento  di  un  equilibrio 
osmotico.  In  questo  caso  riposodiemia  non  riflette  ipoltv 
nia  e non  richiede  di  per  sé  un  intervento  terapeutico 
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diretto,  ma  può  essere  corretta  con  rdimina/iune  del 
difetto  di  base. 

Al  di  fuori  delle  suddette  condizioni,  una  classificazio- 
ne delle  cause  di  iposodiemia  che  consenta  un  utile  ap- 
proccio diagnostico  e terapeutico  dovrebbe  tenere  conto: 

a)  dello  stato  di  espansione  o di  contrazione  del  com- 
partimento cxtraccllularc:  nel  primo  caso,  edema;  nel 
secondo,  segni  di  deplezione  di  volume  (ridotto  turgore 
cutaneo,  collasso  delle  vene  giugulari,  secchezza  delle 
mucose,  ipotensione  posturalc.  tachicardia); 

b)  della  concentrazione  urinaria  del  Na*  (Un«)  che,  se 
inferiore  a IO  mmol/ì.  indica  un  elevalo  riassorbimento 
tubolare;  se  superiore  a 20  mmol/1.  una  perdita  tabulare 
di  Na*. 

Nella  tab.  I sono  indicate  le  cause  di  iposodiemia. 

Ipersodifmia 

Si  definisce  ipfrsodiemia  l'aumento  della  Pn.i  al  di  sopra 
di  150  mmold.  Si  tratta  di  una  evenienza  piuttosto  rara 
poiché  non  è sufficiente  a determinarla  un  semplice  difet- 
to del  meccanismo  renale  di  concentrazione:  infatti  é 
necessario  il  contempt^raneo  conairso  di  altri  fattori,  qua- 
li, ad  es.,  una  riduzione  patologica  del  senso  della  sete. 
Ciò  spiega  perché  detta  alterazione  si  osservi  principal- 
mente nei  bambini,  negli  anziani  e amiunuuc  nei  soggetti 
am  gravi  malattie.  Nella  tab.  Il  sono  inaicate  te  condi- 
zioni che  determinano  ipersodiemia. 

Metodi  di  delemtiiiazione 

Negli  ultimi  anni  si  è assistito  a un  graduale  cambiamento 
nella  scelta  della  metodologia  analitica  per  la  determina- 
zione del  sodio  e del  potassio  (v.  poTASSitMiA)  in  campo 
clinico.  Infatti  è andato  progressivamente  imponendosi 
sulla  fotometria  in  emissione  di  fiamma,  una  delle  più  an- 
tiche e note  tecniche  spettrometriche,  la  pi^tcn/iomeiria 
con  Pimpiego  di  elettrodi  ionoselettivi,  benché  la  prima 
costituisca  ancora  il  principio  per  metodi  di  riferimento. 

Metodo  foiomemco  in  emissione  di  fiamma.  - Lo  strumento 
per  l'esecuzione  dell'analisi  (foiamctro  a fiamma)  é costiiuito 
fondamentalmente:  da  una  camera  di  ncbulizzazmne;  da  un  bru- 
ciatore. alimentato  da  una  miscela  ana^acciilcnc  (oppure:  aria' 
propano,  aria'buiano);  da  un  selezionatore  dcll  appropriata  ra- 
dta/ione  (munocromatore  o ftliri  tnicrfcrcnziali);  da  un  disposi- 
tivo di  misura  c di  integrazione  della  radiazione  emessa  e sele- 
zionata (5H9  nm). 

Per  la  calibrazione  debbono  essere  preparate  soluzioni  stan- 
dard di  sodio  ad  almeno  3 livelli  di  concentrazione  (ad  cs..  a 
lOU.  150.  200  mmol'i). 

Ltr  soluzioni  standard,  per  costruire  la  curva  di  calibrazione,  e 
il  campione  di  stero  da  analizzare  vanno  diluiti  (1:50  o 1:100.  a 
seconda  delle  carattemtichc  dello  strumento)  con  una  soluzione 
di  litio  (carbonato  dì  litio)  15  mM. 

Metodo  penenziometrieo  mediante  eteitrodt  ìonoseietùvi.  - 
Questa  tecnica  presenta,  rispetto  alla  fotometria  a fiamma,  i 
seguenti  vantaggi:  maggiore  precisione,  semplicità  operativa, 
eliminazione  di  bombole  di  gas  quali  propano,  acetilene. 

Il  metodo  poicn/iomcirico  può  cs.vcrc  diretto  o indiretto.  È 
prescelto  il  metodo  indiretto  perché  si  diluisce  il  campione  (sie- 
ro. plasma,  urine  o altro  lìquido  organico)  con  un  tampone  a 
elevata  forza  ionica,  che  annulla  raltiviià  degli  altri  ioni  presentì 
e rende  la  determinaziofte  funzione  ilclla  conccmr.vione  del 
Na*.  L'clcilrudo  specifico  per  il  Na*^  ò costituito  da  una  mem- 
brana di  vetro  al  silicaio  di  litio  e alluminio;  possedè  una  selet- 
tività. rispetto  al  potassio,  di  3(ìnj. 

Quando  gli  ioni  Na**  contenuti  nel  campione  reagiscono  per 
scambio  ionico  con  i siti  attivi  delta  membrana,  si  ha  una  varia- 
zione di  potenziate  eieltrico  che  é proporzionale  all'attività  del 
Na*  presente  nel  campione. 

L’ctcìtrodo  per  il  Na*  ha  una  vita  molto  lunga  c richiede  una 
minima  manutenzione. 
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TAB.  I.  CAtiSE  CHE  DETERMINANO  IPOSODIEMIA 


A.  IpoMsdiemia  con  ridotto  volume  cxtraeellulare 

1.  Da  peritile  cxtrarcnali  di  Na*  (Un4  < 10  mmcHI) 

a)  Vomito  con  alcalosi  metalxilica 

b)  Diarrea 

c)  Accumulo  di  liquidi  nel  «terzo  spazio»:  pancreatite,  peri- 
tonite, occlusitene  intestinale 

d)  Ustioni  estese 

2.  Da  perdile  renali  di  Na*  (Un«  > 20  mmoH) 

a)  Abuso  di  diuretici 

b)  Ncfrtrpalia  con  perdita  di  saie 

c)  Deficit  di  mineralcorttctskli 

d)  Acidosi  renale  prossimale 

B.  Iposodiemia  o>n  normali  Na*  corporeo  e volume  extraccHu- 

lare  (Un«  > 2U  mrruil'l)  (o  kiro  lieve  eccesso) 

1.  Inlossicazicme  acuta  da  acqua 

a)  Nella  correzione  di  ipovolcmia  acuta 

b)  Da  farmaci  con  azione  ADH-simiic  (clorpropamtde. 
lulbutamide.  ciclufosfamidc.  vincristina.  morfina,  barbi- 
turati.  acctaminofcnc,  carbamazepina,  irulomctacina,  ni- 
cotina) 

c)  Da  assunzione  di  grandi  quantità  di  acqua  (polidipsia 
psicogena) 

d)  Nel  periodo  postoperatorio  precoce 

2.  Iposodiemia  cronica 

a)  Sirklromc  da  inapprupriata  secrezione  di  ADH 
carcinomi:  polmonare,  dmxknatc.  pancreatico 
malatiic  polmonari:  polmoniti  virali  c batteriche,  ascesso 
ptilmonarc.  ibc 

malattie  del  S.N.C.:  cnccfaliic  virale  o batterica,  menin- 
giti, accidcnii  ecrchrnvaseolarì.  tumori  c ascessi  cerebra- 
li. emorragia  subaracnoidca 

b)  Somministrazione  di  farmaci  antidiurctici  (v.  sopra) 

c)  Deficit  di  ^icixorticoidi 

d)  Grave  ipotiroidismo 

e ) Grave  deplezione  di  potassio 

0 Nefropatie  croniche. 

C.  Iposodiemia  con  aumento  del  Na*  corporeo  totale  cd  espan- 
sione del  liquido  cxtraccllulare 

1.  Scompenso  cardiaai  congestizio  (Uk«  < 10  mmofl) 

2.  Cirrosi  epatica  (Un«  < 10  mmoLI) 

3.  Sindrome  ncfrosica  (Usu  < 10  mmol  l) 

4.  insufficienza  renale  acuta  c cronica  (Un«  > 20  mmoi'l) 


TAB.  11.  CAUSE  CHE  DEITRMINANO  IPERSODIEMIA 


A.  Perdita  di  acqua 

1.  Renale  (U?««  variabile):  diabete  insipido  vaM>prcssirK>sensi- 
bilc.  diabete  insipido  ncfrogcmai 

2.  Extrarenale  (Usa  normale):  attraverso  t'apparaio  respirato- 
rio (iperventila/ione  in  ambiente  caldo-seccx>;  tireolossicu- 
si),  attraverso  la  cute 

B.  Perdita  di  acqua  e Na*  (perdita  di  liquido  ipotonictv) 

1.  Renale  (Us^  > 20  mmol‘1):  diuresi  osmotica  (mannitolo. 
glieoso,  urea) 

2.  Exirarcnale  (Un.  < 10  mmoli);  sudoT.-izione  eccessiva, 
diarrea  (bambini) 

C.  Aumento  del  Na*'^  corporeo  (Uni  > 20  mmoll) 

1.  Somministrazione  di  soluzioni  saline  ipenoniche 

2.  Ipcraldostcfonismo  primario 

3.  Sindrome  di  C'ushing 
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Gli  antkroiigulanti  consigliali  per  il  dosaggio  mi  plasma  sono 
l’cpannaio  di  litio,  reparìnalo  di  ammonio  o Tossalaio  di  lilio 
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CHIMICA 

Elemento  chimico  compreso  nel  I grupp>o  del  sistema 
periodico  (v.  elementi  cHiMin).  Simbolo  Na;  n.  a.  II: 
p.  a.  22.98977;  elettronegatività  0.9  (Pauling);  potenziale 
elettrodico  standard  -2.71  V:  p.  f.  4-97,82  "C;  p.  c. 
4-891.4  “C;  stato  di  ossidazione  4-1.  Isotopi:  “’Na  (natu- 
rale. 100%),  ‘'“Na.  -‘Na.  "Na.  ;^Na.  -'Na. 

(radiattivi  artificiali).  Gli  isotopi  "Na  e -‘^Na  sono  impie- 
gati come  traccianti  in  studi  biologici. 

Il  Na  è un  metallo  di  aspetto  Nanco-argenieo  e consistenza 
molle  a temperatura  ordinaria;  se  esposto  all'aria  si  opaca  e cor- 
rode in  superfìcie  molto  rapidamente.  Come  gli  altri  metalli  alca- 
lini é caratlcrizzalo  da  notevc4e  affinità  per  l'ossigeno  con  cut  si 
combina  formando  Na;>0  e successivamente,  per  idrataziune. 
NaOH  (idrossidn  di  sodio  o soda  causii<»);  reagisce  violente- 
mente  con  l'acqua  formando  NaOH  e svolgendo  Hj.  con  libera- 
ZKinc  di  caicM'c.  La  configurazione  clcitrunica  esterna,  con  un 
solo  elettrone  s (v.  lifmenti  chimkt),  (a  si  che  il  Na  origini  solo 
ioni  monovulenii  (!*'  potenziale  di  ionizzazione  5.138  cV,  2** 
potenziale  di  ionizzazione  47,29  eV). 

Il  Na  non  è presente  in  natura  allo  stato  Ubero,  ma  è larga- 
mente diffuso  sotto  forma  di  sali  minerali:  salgemma  o sodio 
cloniro  (NaCt).  soda  (Na.XO^).  borace  (Na:B40-r  lOILO),  crio- 
lite (.TNaF  AIFd>  silicati  (feldspati,  feldspatoidi,  anfìbòli,  piros- 
seni).  nitrati  (NaNO^  o nitrato  del  Cile),  solfali  (Na^SO^  o ibe- 
nardiic,  miraboliic).  Alin  composti  importanti;  alcgenuri  (NaF. 
Nal.  NaBr.  Na,S;  Na,SOi;  Na,S04  C’aSO^  o sale  di  Glauber); 
bicarbonato  (NaHCO^);  fosfati:  idruro  (NaH);  ossidi  (Na^O. 
Na;C>-,  NaO;):  acetato,  lattato,  formiato,  citrato. 

BKX  MIMICA 

I)  Na  è un  elemento  largamente  rappresentato  nelle  strut- 
ture biologiche.  Mentre  alcuni  protisti  superiori,  tra  cui 
diverse  specie  di  miccti,  si  sviluppano  anche  in  assenza  di 
Na.  praticamente  tutti  gli  organismi  vegetali  e animali 
contengono  relemenio,  in  forma  ionizzata  e legato  a co- 
stituenti non  diffusibili.  In  generale  i vegetali  sono  più 
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poveri  di  Na  rispetto  agli  animali,  probabilmente  a causa 
della  sua  tendenza  a formare  sali  solubili  che  vengono 
facilmente  dilavati  dalle  acque  superficiali  e trasportati  in 
mare.  Un  altro  metallo  alcalino  come  il  potassio,  preva- 
lentemente trattenuto  nei  terreni  in  forma  insoluNIe.  è 
caratterizzato,  al  contrario,  da  elevata  fissazione  nei  ve- 
getali e minore  distribuzione  negli  animali. 

Negli  organismi  marini  inferiori  la  concentrazione  tes- 
sutale di  Na  è generalmente  in  equilibrio  con  quella  del- 
l'acqua marina  (in  media  490  mHq.d).  mentre  nelle  spe- 
cie animali  superiori,  sia  marine  che  terrestri,  d variabile 
nei  diversi  compartimenti  c non  supera,  nella  maggior 
parte  dei  casi,  i 150  mEq/L  Tale  limite  esprime,  secondo 
una  teoria  diffusamente  accettata,  la  concentrazione  del 
Na  nell'acqua  deU‘(Keano  primitivo  al  momento  in  cui  sì 
sono  sviluppali  i primi  organismi  viventi.  Nelle  ere  suc- 
cessive. al  progressivo  incremento  del  contenuto  di  Na 
nell'acqua  marina,  dovuto  alla  solubilizzazione  dei  sali 
presenti  nella  crosta  terrestre,  ha  fatto  riscontro  Io  svi- 
luppo nelle  strutture  biologiche  di  meccanismi  omeostati- 
ci  in  grado  di  mantenere  costante  la  comptisizione  del 
fluido  interno. 

Significato  biologico  del  Na 

La  funzione  biologica  primaria  del  Na  à di  tipo  idrosmo- 
tico.  come  determinante  fondamentale  della  tonicità  dei 
liquidi  organici.  Tale  caratteristica  è legata  alle  proprietà 
elettrochimiche  dell'elemento,  dotato,  come  si  è visto,  di 
elevata  affinità  per  l'acqua.  Il  controllo  cellulare  della 
concentrazione  de)  Na  presuppone  la  capacità  di  discri- 
minare selettivamente  lo  ione  Na*  da  altri  cationi  mono- 
valenti come  il  K*.  c di  regolarne  attivamente  i movi- 
menti attraverso  le  membrane  biologiche.  II  meccanismo 
effettore  è un  sistema  enzimatico  di  espulsione  continua 
del  Na*  affluito  attraverso  i canali  presenti  sulla  membra- 
na cellulare,  denominato  Na*-K^-ATPasi  Mg'*-dipen- 
dente.  che  attua  contemporaneamente  uno  scambio  con 
il  K*  cxtraccllularc  cd  è probabilmente  Implicato  nel  co- 
trasporto  di  glieoso  e aminoacidi.  La  sua  funzione  è age- 
volata dalla  relativa  lentezza  deU'ingresso  passivo  del 
Na*  attraverso  la  membrana  cellulare,  la  cui  costante  di 
permeabilità  per  il  Na*.  legata  alla  densità  di  canali  per 
unità  di  superficie,  al  loro  diametro  e alle  dimensioni 
molecolari  del  catione  idratalo,  è di  circa  5 x !0~'^  cm/ 
scc.  Sono  stati  identificati  diversi  tipi  di  canali  per  il  Na*, 
con  apertura  chimica  o «a  potenziale»,  con  una  densità 
superfldale  variabile  a seconda  della  specie  cellulare  da 
1(XX)  a oltre  I0.()(X)  per  pm';  la  struttura  fisica  del  canale 
sarebbe  rappresentata  da  una  proteina  con  p.m.  di 
250. 000- 300.000  d.  delimitante  una  apertura  di  circa 
0.4  X 0,6  nm.  In  condizioni  di  ripL>so  e chiusura  del  ca- 
nale l'afflusso  di  Na*  viene  ostacolato  dalla  presenza  di 
un  forte  momento  dipolare  generato  dalla  disposizione 
delle  cariche  elettriche  interne. 

L'attività  della  Na*-K*-ATPasi  genera  un  gradiente 
transparìetale  del  Na*.  con  una  concentrazione  intracel- 
lulare che  negli  organismi  superiori  è generalmente  molto 
bassa  (5-20  mEq/l)  a fronte  di  una  concentrazione  extra- 
cellulare  di  circa  145  mEq/l.  Il  Na*  ò pertanto  il  princi- 
pale catione  extracellulare.  Importanti  eccezioni  a questa 
distribuzione  sono  costituite  dagli  eritrociti  di  alcune  spe- 
cie di  mammiferi,  tra  cui  il  cane  cd  il  gatto  (circa  105 
mEq/l).  Il  sistema  della  Na*-K*-ATPasi  è energia-dipen- 
dente. e l'arresto  delle  pompie  cellulari  per  indisponibilità 
di  substrati  energetici  (incubazione  prolungata  di  eritroci- 
ti a 37  “C  o raffreddamento  a 2 ®C)  e blocco  chimico 
(ouabaina.  cianuro,  iodoacetalo)  è seguito  da  ingresso  di 
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Na'*'  ed  efflusso  di  sino  ali'equilibrìo  tra  ì due  lati  del- 
la membrana. 

Lo  sviluppo  di  tecniche  di  analisi  della  cinetica  erìtroci- 
taria  del  Na*  (mediante  blocco  della  Na^-K^-ATPasi  e 
incorporazione  di  cationi  monovalenti  o ^Na^)  ha  con- 
sentito di  individuare  altri  meccanismi  di  trasporto  (co- 
trasporto  Na^/K^furosemide-sensibile,  controtraspono 
Na'^/  Li*,  scambio  Na*/Na*,  scambio  anionico),  e con- 
temporaneamente l'esistenza  di  una  loro  alterazione  nei 
soggetti  con  ipertensione  arteriosa  essenziale.  Studi  pre- 
liminari indicano  la  possibilità  che  tale  anomalia  possa 
essere  comune  anche  ad  altri  tipi  cellulari  (hbrocellule 
muscolari  lisce  dei  vasi  di  resistenza,  cellule  epiteliali 
renali)  e rivestire  quindi  un  signifkato  patogenetico. 

nSIOLOGIA 

FnazkHil  del  Na  ncQ'organìsiiio 

In  aggiunta  alle  proprietà  idrosmotiche  generali,  il  Na  è 
implicato  in  diverse  funzioni  specializzate. 

Conduzione  nervosa 

La  disposizione  delle  cariche  elettriche  ai  due  lati  della 
membrana  cellulare  dei  neuroni  mantiene  in  condizioni  di 
riposo  un  potenziale  di  circa  -70  mV.  La  stimolazione 
di  un  neurone  aumenta  temporaneamente  la  conduttanza 
della  membrana  al  Na*  attraverso  l'apertura  dei  relativi 
canali,  con  conseguente  rapido  ingresso  dello  ione,  se- 
condo il  gradiente  di  concentrazione.  L’incremento  della 
concentrazione  intracellulare  di  cationi,  non  compensato 
dall’efflusso  di  K*  e Cr.  annulla  la  polarizzazione  della 
membrana,  con  inversione  delle  cariche  (potenziale  d'a- 
zione). Il  recupero  del  potenziale  di  riposo  è ottenuto 
mediante  Pattività  della  Na*-K*-ATPasi  e il  contempo- 
raneo aumento  della  conduttanza  per  il  K*.  che  fuoriesce 
dalla  cellula  per  un  tempo  medio  inferiore  a 3 mscc.  Al- 
requilibrio,  le  pompe  ioniche  ristabiliscono  la  normale 
concentrazione  cellulare  dei  due  ioni  bloccando  la  fuoriu- 
scita del  K*.  La  propagazione  lineare  del  potenziale  d'a- 
ziorte  (conduzione  nervosa)  è determinata  dalla  migra- 
zione di  Na*  lungo  la  membrana  cellulare  verso  la  sede 
della  depolarizzazione. 

Attività  muscolare  e cardiaca 

L'eccitabilità  delie  fìbrocellule  muscolari  lisce  e striate 
dipende,  come  per  le  cellule  nervose,  dalla  generazione 
di  un  potenziale  elettrico  attraverso  ripartizione  delle  ca- 
riche ai  due  lati  della  membrana  sarcoplasmatica.  La  con- 
trazione muscolare  è regolata  da  un  complesso  sistema  di 
flussi  ionici,  in  cui  sono  coinvolti  sia  ioni  monovalenti 
(Na*  e K*.  mediatori  delia  depolarizzazione  della  mem- 
brana, con  un  meccanismo  del  tutto  analogo  a quello  dei 
neuroni)  sia  ioni  divalenti  (Ca^*  e Mg^*,  regolatori  in- 
tracellulari dell’interazione  tra  le  proteine  contrattili). 
Modifteazioni  della  tonicità  del  mezzo  in  cui  si  svolge  l'at- 
tività delle  fìbrocellule,  variando,  ad  es.,  la  concentrazio- 
ne di  Na*,  influenzano  reccitabilità  elettrica  e la  durata 
del  potenziale  d’azione.  È stato  suggerito  che  il  tono 
miogeno  vascolare  possa  essere  influenzato  dal  contenuto 
di  Na*  e acqua  della  parete  arteriolarc.  con  variazioni 
della  sensibilità  agli  agenti  vasocostrittori  (angiotensina 
11,  catecolamine)  almeno  in  parte  su  base  meccanica. 

Tessuti  calcificati 

Circa  il  40%  del  Na  totale  corporeo  è contenuto  nella 
matrice  inorganica  dello  scheletro,  incorporato  nel  retico- 
lo cristallino  deH’idrossiapatite.  in  sostituzione  di  ioni 
Ca^*  (circa  0.52%  del  peso  secco  del  tessuto  osseo).  La 
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partecipazione  di  questa  frazione  del  Na  corporeo  agli 
scambi  metabolici  è ritenuta  alquanto  limitata. 

Distrlbiizlone  isell'organiMao 

Il  contenuto  totale  di  Na  neH’organismo  (TBNa:  Total 
Body  A/a),  misurato  in  vivo  mediante  tecniche  di  attiva- 
zione neutronica  e conteggio  corporeo  integrale,  è di  cir- 
ca 60  mEq/kg  di  peso  (1,38  g/kg);  la  forma  scambiabile, 
calcolata  con  la  tecnica  della  diluizione  del  *^Na,  rappre- 
senta circa  il  70%  del  TBNa.  La  frazione  restante  c sta- 
bilmente incorporata  nello  scheletro,  che  contiene  fìno  al 
40-45%  del  TBNa.  Il  95-98%  del  Na  scambiabile  è di- 
stribuito nel  compartimento  cstracelluiare.  con  una  con- 
centrazione di  140  mEq/1  (circa  2100  mEq  per  un  indivi- 
duo di  70  kg  di  peso),  mentre  il  contenuto  totale  del 
compartimento  intracellulare  non  supera  i 300  mEq.  con 
una  concentrazione  generalmente  inferiore  ai  5 mEq/1. 

I sali  di  Na  costituiscono  quindi  più  del  90%  della 
osmolalità  totale  del  compartimento  extracellulare  (prati- 
camente equivalente  a quella  piasmatica,  per  la  trascura- 
bile entità  deH'effetto  di  Gibbs-Donnan  delle  proteine 
piasmatiche).  L'osmolalità  dei  compartimenti  intra-  ed 
extracellulare  i in  costante  equilibrio,  poiché  l'acqua  dif- 
fonde liberamente  attraverso  le  membrane  cellulari  se- 
guendo i movimenti  del  Na*.  Qualsiasi  variazione  della 
concentrazione  piasmatica  di  Na*.  non  compensata  dal- 
Taggiunta  o sottrazione  di  soluti  osmoticamente  attivi,  si 
riflètte  quindi  sul  volume  del  liouido  extracellulare 
(VEC)  e,  attraverso  i movimenti  dell'acqua,  sul  volume 
intracellulare.  La  tab.  I riassume  il  contenuto  in  Na*  del 
sangue  e dei  principali  tessuti. 

La  concentrazione  di  Na*  nei  principali  liquidi  organi- 
ci. a differenza  dei  compartimenti  corporei,  è alquanto 
variabile  e dipende,  in  parte,  anche  dal  volume  di  secre- 
zione. l dati  riportati  in  tab.  Il  sono  pertanto  indicativi  di 
una  situazione  «basate*. 

Per  la  determinazione  della  concentrazione  del  Na  nel 
siero  o nel  plasma,  v.  sodiemia. 


TAB.  I.  CONTENUTO  DEL  Na  NEL  SANGUE  E NEI 
TESSUTI 


a)  Coocentnoioai  inedie  del  Na*  acl  saafiie  lit  tato  e ad  priad- 
pah  coidtncaCi 


aEql  I nqt''100  mi 


Sangue  in  foto 

85.4 

196.3 

Plasma/siero 

144.7 

333 

Emazie 

21,2  (16-25) 

48.7  (36-58) 

b)  Coatemto  anidìo  in  Na*  di  akani  temati  tmEq-nq^TOt  g di 
teanto) 


«Eq'lM  g I mg'tOO  g 


Polmone 

10.8 

248 

Fegato 

8,2  I 

189 

Cuore 

8.0  ! 

184 

Scheletro 

7.8 

180 

Rene 

7.6 

175 

Cen'cllo 

7.3  ; 

168 

Cute 

6.9  : 

159 

Pancreas 

3.7 

85 

Muscolo 

i 

71 
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TAB.  II.  CONCKNTRAZIONI  MEDIE  DEL  N»*  NEI 
PRINCIPALI  LIQUIDI  ORGANIO 


1 

■£iyi  1 

mg^lM  mi 



acqua  sierica 

152 

1 

1 352 

uJtrafìltraio  sterìco 

139  ! 

! 320 

trasudati 

144  1 

i 

sudore 

58.4  ± 15  ! 

134  ± 35 

saliva  I 

33.1  ± 13 

76  ± 30 

succo  gastrico  telale  I 

1 59  (31-90) 

136  (71-207) 

bile  1 

1 145.3  (134-156) 

334  (308-359) 

succo  pancreatico 

141.1  (135-150) 

324  (310-345) 

succo  intestinale  totale 

104.9  (72-128)  ■ 

241  (166-294) 

succo  ilealc 

! 116,7  (112-142)  ' 

268  (258-326) 

feci 

: 35  (?•%) 

81  (16-221) 

Reftolazioiie  del  l»iUiicio  sodico 

La  costanza  del  TBNa  è fondamentale  per  il  manteni- 
mento della  omeostasi  di  volume  nei  diversi  comparti- 
menti.  Come  per  qualsiasi  altro  elemento  soggetto  a con- 
tinuo ricambio  possono  essere  distinti  un  bilancio  esterno 
(mantenimento  del  VEC  attraverso  equilibrio  tra  apporto 
alimentare  cd  escrezione)  e un  bilancio  interno  (riparti- 
zione nei  diversi  compartimenti).  Mentre,  tuttavia,  il  bi- 
lancio interno  è mantenuto  abbastanza  rìgidamente  dal- 
l’attività delle  pompe  ioniche,  che  garantiscono  rdimina- 
zione  pressoché  totale  del  Na*  dal  liquido  intracellulare, 
ed  è relativamente  indipendente  da  fattori  regolatori,  il 
bilancio  esterno  è caratterizzato  da  una  continua  flessibi- 
lità a fronte  di  variazioni,  anche  estreme,  deH’apporto  c 
del  bilarrcio  idrico,  che.  come  si  è visto,  è strettamente 
collegato  al  bilancio  saliiK).  Ogni  inerzia  del  sistema  si 
traduce  in  un  bilancio  positivo  o negativo  deirelemento, 
con  l'attivazione  di  meccanismi  tendenti  a minimizzare  le 
conseguenze  sistemiche. 

In  condizioni  fisiologiche  l’apporto  alimentare  di  Na*^ 
in  una  dieta  occidentale  media  (da  100  a 300  m£q/die)  è 
largamente  superiore  al  fabbisogno  minimo,  a causa  del- 
Televato  contenuto  in  Na*  di  molti  alimenti  (tab.  Ili)  e 
della  consuetudine  di  aggiungere  NaCI  ai  cibi.  La  flessibi- 
lità dell’escrezione  renale  garantisce  l'eliminazione  di  fra- 
zioni anche  largamente  in  eccesso  rispetto  alle  perdite, 
generalmente  tra.scurabili.  attraverso  gli  altri  emuntori. 
L’adozione  di  una  dieta  strettamente  iposodica  (<  25 
mEq/di>)  in  un  soggetto  normale  si  associa  a una  drastica 
riduzione  deircscrezionc  urinaria  con  conservazione  del 
TBNa. 

L'apparato  di  regolazione  del  bilancio  sodico  è costitui- 
to da  un  complesso  di  sensori  {componente  afferente),  da 
una  componente  neurormonale  e da  più  orfani  effettori 
(in  primo  luogo  il  rene). 

Componente  afferente 

Il  TBNa  viene  valutato  da  recettori  distribuiti  in  lutto 
l'organismo,  sensibili  direttamente  alla  corKcntrazione  di 
Na*  (natrioccttorì)  c airosmolaliià  (osmoccttorì).  o al 
grado  di  di.stensione  di  determinati  distretti  vascolari, 
legato  al  volume  circolante  e quindi,  indirettamente,  al 
contenuto  di  Na*  nel  VEC  (baroccttorì).  Gli  osmoccttorì 
sono  localizzati  nel  S.N.C.  (principalmente  a livello  ipota- 
iamico,  dove  mediano  il  rilascio  di  ADII),  nella  parete 
carotidea  e nella  circolazione  epatica,  mentre  i natrìocet- 
torì  sono  presenti  a livello  dell  apparalo  iuxtaglomerula- 
re,  nella  zona  della  macula  densa.  I baroccttorì  sono  stati 
identificati  a livello  atriale  (meccanocettorì  di  tipo  A.  a 
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scarica  ciclica,  e dì  tipo  B,  sensibili  alla  distensione  degli 
atri),  nel  ventricolo  destro,  nei  seno  carotideo  e nella  cir- 
colazione inlrarenale  (apparato  iuxtagiomerulare).  La 
stimolazione  di  questi  sensori  mediante  manovre  di 
espansione  del  volume  centrale  (come  rimmersionc  in 
acqua)  promuove  l'escrezione  renale  di  Na*. 


TAB.  111.  CONTENUTO  MEDIO  IN  Na  DI  ALCUNI  AU- 
MENTI (espresso  io  mEq  c mg  per  100  g di  parte  edibile) 


mEq 

1 

Cereali  e derivati 

Pane  bianco 

24.3 

559 

Pane  integrale 

16.0 

368 

Pasta  dì  semola 

04 

5 

Riso 

0.1 

3 

Legumi,  verdure 

Cavolfiore 

0.6 

1 '■* 

lattuga 

04 

12 

Patate 

0.4 

IO 

Pomodori 

0.1 

1 3 

pelati 

S.6 

■ 130 

Fagioli 

0.07 

i 1.7 

Frutta 

Uva 

0.08 

2 

Mele 

0.04  : 

1 

Albicocche 

0.02 

0.5 

Ararscc  j 

0.01  1 

0.3 

Carni  e uova 

Maiale 

3,2 

74 

Carne  bovina  magra 

2.2 

51 

Pollo 

2.0 

46 

Uovo  di  gallina 

5.6 

130 

Carni  cotuervaie 

Prosciutto  crudo 

118,8 

2733 

Carne  in  scatola 

56.5 

1300 

Wurstel 

43.4 

1000 

Salsiccia 

32.1 

740 

Mortadella 

9,5 

220 

Pacf 

Sgombro 

1 7,0 

161 

Acciuga 

4,5 

104 

Sogliola 

2,9 

68 

Trota 

^ 2.5 

58 

Latte  e derivati 

Latte  magro  in  polvere  t 

21,7 

500 

Latte  di  vacca 

2.0-3, 2 

46-74 

Gorgonzola 

53,0 

1219 

Parmigiano 

32,8 

775 

Emmenthal 

26,9 

619 

Mozzarella 

26,5 

610 

Grnviera 

23.4 

539 

Ricolta 

2.6-12.6 

60-290 

Condimenti 

Margarina 

4J-9.2 

m-2ì2 

Burro 

0,4 

10 

Olio  d’oliva 

0 

0-0,15 

Bevande 

Aranciata 

3.3 

76 

Vino 

0.3-1.8 

742 

Birra 

0,4 

1 10 

1 
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Componente  neurormonale 

1.  Ormone  antidiuretico  (ADH).  - Il  primo  c più 
importante  meccanismo  di  controllo  della  sodiemia  è 
costituito  dall'ADH.  polipcptide  diencefalico  attivo  sul- 
l'epitelio dei  dotti  collettori  renali,  dove  promuove  il 
riassorbimento  di  acqua  libera.  Nonostante  l'ADIi  abbia 
un  effetto  natriuretico  diretto,  legato  probabilmente  a 
un  potenziamento  deircscrczione  nel  tubulo  collettore, 
la  regolazione  immediata  della  sodiemia  da  parte  di 
questo  ormone  è attuata  indirettamente,  attraverso  mo- 
dificazioni del  bilancio  idrico.  Gli  iiKTcmcnti  dcirosmola- 
lità  del  VEC.  indotti,  per  es..  dalla  somministrazione  di 
un  carico  salino,  stimolano  la  liberazione  di  ADH.  ridu- 
cendo la  clearance  dell'acqua  libera  e mantenendo  la 
sodiemia  nei  limiti  normali,  a prezzo  di  una  temporanea 
espansione  del  VEC.  Analogamente,  la  perdita  di  Na^ 
daH’organtsmo  si  associa  a soppressione  del  rilascio  di 
ADH  con  diuresi  acquosa,  riduzione  del  VEC  c conser- 
vazione della  normale  natricmia. 

Il  recente  rilievo  di  recettori  mesangiali  per  l'ADFI  ha 
suggerito  la  possibilità  che  gli  effetti  sul  bilancio  sodico 
possano  in  parte  essere  mediati  da  modificazioni  deH'e- 
modinamica  intrarenale. 

2.  Aldosterone.  - L’ormone  mineralcorticoide  aldoste- 
rone,  prodotto  dalla  zona  glomerulare  del  corticosurrene, 
stimola  l’attività  della  Na*-K*-ATPasi  del  bordo  pcritu- 
bulare  del  tubulo  contorto  distale,  riducendo  la  concen- 
trazione intracellulare  di  Na*  e aumentandone  quindi  il 
riassorbimento.  L’effetto  è alquanto  ritardato  (almeno 
30-60  min)  a causa  del  meccanismo  di  azione  ormonale, 
caratterizzato  da  induzione  della  sintesi  proteica  nelle  cel- 
lule bersaglio.  La  surrenectomia  è seguita  da  negativizza- 
zione  del  bilancio  sodico  con  riduzione  permanente  del 
VEC.  mentre  la  somministrazione  cronica  di  agenti  mine- 
raloattivi  (DOGA)  induce  un'espansione  progressiva  del 
VEC.  cui  segue  nel  giro  di  pochi  giorni  un  incremento 
della  natriuresi  fino  al  ripristino  del  bilancio  esterno,  con 
livelli  di  TBNa  stabilmente  superiori  a quelli  di  partenza. 

3.  Ormone  natriuretico.  Fattore  natriuretico  atriale.  - Il 
fenomeno  della  perdita  di  sensibilità  alla  somministrazio- 
ne cronica  di  ormoni  mineraloattivi  e l'enorme  incremen- 
to dell’escrezione  frazionale  del  Na'*'  (rapporto  tra  Na^ 
escreto  e Na'*'  filtrato)  in  corso  di  insuffidenza  renale  di 
grado  avanzato  hanno  stimolato  la  ricerca  di  un  ipotetico 
«ormone  natriuretico».  in  grado  di  promuovere  l’esae- 
zione  di  Na*  anche  in  presenza  di  elevati  livelli  circolanti 
di  aldosterone.  Nel  siero  di  soggetti  uremia  e nelle  urine 
di  animali  non  uremia  mantenuti  a dieta  ipersodica  è sta- 
ta recentemente  isolata  una  sostanza  dotata  di  proprietà 
natriuretiche.  con  p.m.  inferiore  a 1000.  di  cui  è in  corso 
la  caratterizzazione  e che  potrebbe  corrispondere  a tale 
ipotetico  ormone. 

CcMnpIetamente  definita,  viceversa,  è la  struttura  di  un 
polipcptide  natriuretico  prodotto  dalle  hbrocellulc  musco- 
lari lisce  degli  atri  di  mammifero  (ANF:  atrial  natriuretic 
factor).  La  forma  drcolanie  a 28  aminoaddi  viene  libera- 
ta in  risposta  a stimoli  umorali  (angiotcnsina,  ADH.  fenil- 
efrina)  e di  volume,  come  la  distensione  delle  pareti  del- 
l’atrio destro^  i livelli  plasmatici  normali  neH'uomo  sor>o 
compresi  tra  20  e 65  pg/rnl.  e aumentano  in  risposta  a 
dieta  ipersodica.  L’infusione  c.  v.  di  ANF  o di  analoghi 
con  diverso  numero  di  residui  e/o  limitate  sostituzioni 
nella  sequenza  determina  un  rapido  incremento  del  filtra- 
to glomerulare,  del  volume  urinario  e dell'escrezione  di 
Na*.  a*.  K*.  Ca^*.  Mg^*  c P. 

Il  meccanismo  di  azione  renale  non  è stato  ancora 
chiarito,  ma  la  considerevole  eliminazione  di  soluti  sug- 


gerisce un  effetto  sul  riassorbimento  tabulare  distale  di 
Na*.  forse  in  combinazione  con  l'aumentato  flusso  con- 
seguente airincremento  del  filtrato  glomerulare.  L’ANF 
inibisce  inoltre  la  contrazione  delie  cellule  muscolari  lisce 
vascolari  e la  liberazione  di  renina  e aldosterone. 

4.  Sistema  nervoso  simpatico.  - Il  sistema  nervoso  sim- 
patico influenza  Tescrezione  di  Na*  con  due  distinti  mec- 
canismi. Il  primo,  integrato  con  il  sistema  rcnina-angio- 
lensina-aldosterone.  è legato  a modificazioni  dell'emodi- 
namica intrarenale  attraverso  la  regolazione  delle  resi- 
stenze vascolari  nelle  arteriole  afferente  ed  efferente,  con 
variazioni  della  frazione  di  filtrazione.  Il  secondo  mecca- 
nismo è localizzato  a livello  tabulare  renale,  dove  sono 
state  individuate  terminazioni  adrenergiche  che  stimolano 
il  riassorbimento  prossimale  di  Na*.  La  denervazione 
renale  nell’animale  da  esperimento  è seguita  da  marcala 
natriuresi. 

Organi  effettori 

a)  Rene.  - Nell’uomo  vengono  filtrati  ogni  ora  circa 
1000  mEq  di  Na*.  di  cui  almeno  990  mEq  sono  ria.ssor- 
biti  a livello  tabulare  (v.  rene  e bacinetto,  fisiologia).  La 
regolazione  della  quota  cscreta  avviene  lungo  tutto  il  nc- 
frone.  e diversi  meccanismi  ìntrarenali  sono  di  volta  in 
volta  implicati  nella  composizione  finale  delle  urine. 

Il  filtrato  glomerulare  (FG)  determina  il  carico  di  Na* 
filtrato  (prodotto  della  concentrazione  piasmatica  x FG 
in  ml/min).  Tutti  i determinanti  che  incidono  sul  FG 
(pressioni  idrauliche  transcapillarì,  velocità  del  flusso 
ematico,  superfìcie  filtrante  c coefficiente  di  ultrafìUrazio- 
ne)  modificano  il  carico  filtrato.  Particolare  importanza  ai 
fini  del  bilancio  complessivo  riveste  la  diminuzione  del 
carico  filtrato  in  presenza  di  riduzione  della  massa  nefro- 
nica,  che  deve  essere  compensata  da  un  aumento  dcll’c- 
screzione  frazionale  attraverso  riduzione  del  ria.s.sorbi- 
mento  tubolare. 

Due  terzi  del  carico  di  Na*  filtrato  vengono  riassorbiti 
in  condizioni  isosmotiche  (vale  a dire  senza  modifìcazionj 
della  concentrazione  nel  lume  tabulare)  nel  tubulo  pros- 
simale (riassorbimento  tubulare  prossimale).  Nella  primi 
porzione  del  tubulo  il  Na*  è riassorbito  in  parte  attiva- 
mente e in  parte  insieme  a fluido  richiamato  dal  riassor- 
bimento di  glieoso  e aminoacidi.  Le  pompe  ioniche  sono 
disposte,  verosimilmente,  lungo  il  margine  intercellulare 
laterale  delle  cellule,  e non  sul  versante  luminale,  attra- 
verso cui  il  Na*  affluisce  all’interno  della  cellula  per  il 
semplice  gradiente  di  concentrazione.  Contemporanea- 
mente viene  riassorbito  HCO5  in  scambio  con  H*  secreti 
nel  lume  tubulare.  Il  processo  aumenta  la  corKentrazione 
di  Cr.  che.  nelle  porzioni  successive  del  tubulo  prossi- 
male. diffonde  passivamente  nelle  cellule  epiteliali  trasci- 
nando il  Na*  per  gradiente  elettrochimico. 

Un  terzo  del  carico  di  Na*  filtrato  raggiunge  l’ansa  di 
Henle.  Nella  porzione  discendente,  parzialmente  imper- 
meabile al  Na*.  viene  sottratta  acqua,  per  il  richiamo 
osmotico  dcirinterstizio  ipcrtonico.  c viene  aggiunta 
urea.  Il  risultalo  è il  progressivo  aumento  della  concen- 
trazione di  Na*  nel  fluido  tubulare,  che,  all  ingresso  nella 
braiKa  ascendente,  raggiunge  un’osmolalità  di  circa  1200 
mOsm/lig  H^O.  La  concentrazione  di  Na*  è,  a questo 
livello,  supcriore  a quella  dell’Interstizio,  e Tequilibrio 
osmotico  è mantenuto  daU'inferiore  contenuto  luminale 
di  urea.  La  branca  ascendente  è impermeabile  ad  acqua 
c urea  ma  altamente  permeabile  al  Na*.  che  diffonde 
passivamente  neU'interstizio  (riassorbimento  nell'ansa  di 
Henle).  Nel  tratto  spesso  della  branca  ascendente  il  Na* 
continua  a fuoriuscire,  questa  volta  contro  gradiente,  per 
preservare  la  neutralità  elettrica  alterata  dal  trasporto  at- 
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tivo  di  G~.  L'Impermeabilità  all'acqua  di  questa  porzione 
del  tubulo  genera  un'ipotonicità  relativa  del  fluido  tubo- 
lare e mantiene  nperosmolalità  dell'intersuzio. 

Il  fluido  tubolare  è sottoposto,  a questo  livello,  a con- 
centrazione, per  riassorbimento  di  acqua,  richiamata  dal- 
rinlerstizio  ipertonico  (concenlrazìone  nel  tubulo  distale). 
Il  grado  di  riassorbimento  di  acqua  (e  quindi  di  concen- 
trazione del  Na^  luminale)  dipende  dalia  permeabilità 
relativa  delle  membrane  delle  cellule  tubulari,  regolata 
dall'ADH  attraverso  un  meccanismo  coinvolgente  l’AMP 
ciclico.  Nel  tubulo  convoluto  distale  il  Na'*'  viene  riassor- 
bito con  meccanismo  attivo  c cotrasporto  di  G~. 

Il  tubulo  collettore  corticale  è sede  di  ulteriore  riassor- 
bimento di  Na*.  in  parte  in  scambio  con  il  K*.  sotto  il 
controllo  dell'aldosterone.  L'entità  del  trasporto  dipende 
dall'apporto  alimentare  e dal  carico  filtrato.  Nel  dotto 
collettore  papillare  si  verìfica  la  regolazione  Anale  dell'e- 
screzione sodica,  ancora  con  un  trasporto  attivo. 

Almeno  tre  sistemi  interrelati  di  sostanze  vasoattive 
renali  intervengono  nella  regolazione  dell'escrezione  del 
Na*.  L’attività  del  sistema  renina-angiotensina-aldoste- 
rone  non  è limitata  esclusivamente,  come  si  riteneva  in 
passato,  alla  regolazione  del  riassorbimento  distale  di 
Na^  attraverso  la  sintesi  di  aldosterone.  Recenti  evidenze 
hanno  dimostrato  che  rangioiensina  II  interviene  nella 
regolazione  del  carico  filtrato  mediante  modificazioni  lo- 
cali dell'emodinamica  glomcrulare  attraverso  (1)  recettori 
nella  parete  dell'arterìola  efferente  e dei  capillari  perìtu- 
bularì  e (2)  regolazione  del  coefficiente  di  ultrafiltrazione 
(K^)  mediante  contrazione  del  mesangio  {scratching), 
dotato  di  strutture  mioepiteliali  con  recettori  specifici. 

Il  sistema  prostaglandinico  (PG)  renale  interagisce  con 
il  sistema  renina-angiotensina-aldosterone,  stimolando  il 
rilascio  di  renine  (PGI2)  e antagonizzando,  contempora- 
neamente, gli  effetti  vasocosirìttorì  dell'angiotensina  II, 
che.  a sua  volta,  promuove  la  sintesi  di  PGH2-  È verosi- 
mile che  anche  in  condizioni  fisiologiche,  ma  soprattutto 
in  situazioni  di  riduzione  del  volume  circolante  (sindrome 
ncfrosica,  cirrosi  epatica,  scompenso  cardiaco  congesti- 
zio) il  sistema  PG  antagonizzi  gli  stimoli  vasocostrittori, 
contribuendo  al  mantenimento  della  perfusione  intrarena- 
le.  Studi  in  vitro  hanno  dimostrato,  inoltre,  un  effetto 
inibitorio  diretto  della  PGE^  sul  trasporto  tabulare  del 
Na*  nel  dotto  collettore  corticale  e sul  trasporto  attivo 
del  G~  nel  tratto  ascendente  dell'ansa  di  Hcnic.  Ambe- 
due gli  effetti  tendono  a promuovere  Tcscrczione  di  Na*. 

Il  sistema  callicreina-kinina.  a sua  volta  funzionalmente 
correlato  con  i due  precedenti,  interviene  nel  metaboli- 
smo renale  del  Na^  inibendone  il  riassorbimento  nei 
segmenti  distali  del  ncfronc. 

b)  Tratto  gastroenterico.  - In  condizioni  fisiologiche 
1’as.sorbimento  del  Na^  alimentare  è praticamente  com- 
pleto. indipendentemente  dall'apporto.  Contemporanea- 
mente viene  interamente  riassorbita  la  quota  presente  nei 
fluidi  di  secrezione.  L’escrezione  fecale  è compresa  Ira  i 
0.5  e i 5 mF.q/d<>,  non  superando  mediamente  il  5%  del- 
l'eliminazione giornaliera  complessiva.  Variazioni  consi- 
derevoli sì  osservano  solo  in  corso  dì  insufficienza  renale 
o di  gastroenteropatie. 

L’assorbimento  enterico  netto  del  Na^  è il  risultato  di 
due  flussi  unidirezionali  opposti,  dal  lume  verso  il  sangue 
e viceversa.  NcH’uomo  l'assorbimento  netto,  studiato 
mediante  perfusione  del  lume  con  soluzione  isotonica  di 
NaCI  c “Na.  è dell'ordine  di  0.29  niEq/cm/h  nel  digiuno 
(1.04  mEq  flusso  lume-sangue  c 0.75  mEq  sangue-lume) 
c di  0,16  mEq/cm-’h  (0,74  mEq  lume-sangue  c 0.58  mEq 
sangue-lume)  nell'ileo  (v.  inttstino  tenue  e crasso). 

Il  movimento  nella  direzione  lume-sangue  può  avvenire 


contro  un  gradiente  elettrochimico  di  5-15  mV  o contro 
un  gradiente  di  concentrazione  che  va  da  13  mEq/l  nel 
digiuno  Ano  a HO  mEq/l  neH’iieo  e oltre  nel  colon.  La 
presenza  di  glieoso,  galattoso  o fruttoso  nel  lume  dei 
primi  segmenti  enterici  promuove  i’assorbimenio  di  Na^, 
attraverso  un  carrier  comune  e/o  il  richiamo  di  acqua 
generato  dal  trasporto  attivo  dei  glicidi  (solvent  drag). 
NcU'ileo  e nel  colon,  invece,  il  trasporto  del  Na^  è rea- 
lizzato esclusivamente  da  pompe  ioniche  analoghe  a quel- 
le tubulari  renali,  ed  è indipendente  dai  movimenti  del- 
l'acqua e di  altre  molecole.  L'epitelio  di  questi  segmenti 
è sensibile  all'aldosteronc. 

c)  Ghiandole  sudoripare.  - La  concentrazione  di  Na^ 
nel  sudore  è inferiore  a 60  mEq/l,  e tende  a ridursi  con 
l'aumento  della  secrezione  c Tadattamento  ai  climi  tropi- 
cali. Nonostante  dò.  in  situazioni  di  profusa  sudorazione 
la  perdita  di  Na^  può  raggiungere  livelli  imponenti  e 
determinare  deplezione  del  patrimonio  totale  corporeo.  Il 
rapporto  Na*/Cl"  nel  sudore  è regolato  dalla  concentra- 
zione piasmatica  di  aldosterone  ed  à compreso  normal- 
mente tra  1,14  e 1,32  (v.  sudoripare  ghiandole). 

FARMACOLOGIA 

Profonde  modiAcazioni  della  concentrazione  extracellula- 
rc  del  Na^  possono  derivare  da  disordini  a vari  livelli 
dell'apparato  di  regolazione  del  bilancio  sodico  c idrico 
o,  frequentemente,  da  interventi  farmacologia. 

I farmaci  che  interferiscono  con  la  regolazione  del  bi- 
lancio esterno  del  Na*  appartengono  essenzialmente  a 
due  categorìe:  diuretici  e mineralcorticoidi.  I diuretici 
inibiscono  il  riassorbimento  del  Na*  a vario  livello  lungo 
il  nefrone,  oltre  a modificare  in  maniera  variabile  Tescre- 
rione  di  altri  elettroliti.  I diuretici  osmotici  (mannitolo. 
urea)  aumentano  il  volume  intratubuiare  per  richiamo 
osmotico  di  acqua,  riducendo  la  concentrazione  di  Na*  e 
altri  soluti  e limitandone  quindi  il  riassorbimento  prossi- 
male. I diuretici  dell'ansa  (furoscmide,  ac.  ctacrinico, 
pireianide,  bumeianidc)  riducono  l’assorbimento  di  Na* 
e G~  a livello  del  tratto  spesso  della  branca  ascendente 
dell'ansa  di  Henle,  agendo  su  un  meccanismo  di  cotra- 
sporto Na*/G“/K*.  Il  meccanismo  di  azione  richiede 
secrezione  a livello  del  tubulo  prossimale  c legame  Na*- 
dipendente  con  la  glicoproteina  di  Tamm-Horsfall.  che 
riveste  la  superAcie  luminale  delle  cellule.  Il  derivato  pi- 
razolonico  muzolimina  agisce  allo  stesso  livello  ma  non 
presenta  legame  specifico  con  la  glicoproteina  di  Tamm- 
Horsfall  ed  è inattivo  se  applicalo  sul  versante  luminale 
delle  cellule  epiteliali.  1 diuretici  tiazidici  (clorotiazide, 
idroclorotiazidc.  bendroflumetiazide)  e sulfonamidici 
(clortalidonc.  quinetazonc.  fenquizone,  mctolazone)  agi- 
scono prevalentemente  a livello  del  segmento  diluente 
corticale  (transizione  fra  tratto  spesso  dell’ansa  di  Henle 
e tubulo  contorto  distale)  inibendo  il  trasporto  attivo  di 
Na*.  I diuretici  distali  (trìamtcrcnc.  amilorìdc)  interferi- 
scono con  il  meccanismo  di  scambio  Na*/K*  nel  tubulo 
contorto  distale  bloccando  la  secrezione  di  K*  e H*. 
Gii  antialdosteronici,  steroidi  sintetici  a struttura  lattoni- 
ca  (spironolattone,  canrcnonc,  canrenoato  di  potassio) 
inibiscono  il  legame  dell’aldosterone  a livello  del  tubulo 
distale  per  competizione  recettorìale.  Gli  inibitori  dell’a- 
nidrasi  carbonica  (acetazolamide.  diclorfenamide)  aumen- 
tano rescrczionc  urinaria  di  Na*  c HCO3  bloccando  la 
formazione  di  H2CO3  nelle  cellule  del  tubulo  prossimale 
a partire  da  COj  e HjO. 

Gli  ormoni  steroidei  dotati  di  attività  mineralcorticoide 
(aldosterone.  corticosterone,  desossicorticostcronc,  pro- 
gesterone) e.  in  misura  minore,  praticamente  tutti  i glioo- 
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corticoidi,  stimolano  il  riassorbimento  attivo  di  Na^  a 
livello  del  tubulo  contorto  distale  in  scambio  con  K^.  La 
somministrazione  prolungata  di  tali  composti  determina 
una  fase  iniziale  di  bilaruno  sodico  positivo,  cui  segue,  nel 
giro  di  pochi  giorni,  desensibilizzazione  del  tubulo  distale 
(fenomeno  dcil>jcape)  con  normalizzazione  della  sodiu- 
ria  ma  permanente  espansione  del  Na  totale  corporeo 
(TBNa).  Nella  terapia  sostitutiva  degli  iposurrenalismi  le 
forme  più  impiegate  sono  il  Q-a-fìuoroidrocortisone  e il 
desossicortico5teror>c  acetato  (DOCA). 

Di  notevole  interesse  farmacologico  è la  recente  dispo- 
nibilità per  usi  sperimentali  di  diversi  polipeptidi  atriali 
natriuretid,  analoghi  strutturali  della  forma  circolante  a 
2S  aminoacidi  (a/r^  natriuretìc  factor,  ANF),  sintetizzata 
dalle  cellule  muscolari  lisce  degli  atri  di  mammifero.  L'in- 
fusione e.  V.  di  ANF  aumenta  rapidamente  (1-3  min)  il 
filtrato  glomcrularc  e il  volume  urinario,  stimolando  1 e* 
screzione  di  Na*  e altri  elettroliti.  La  concentrazione  uri- 
naria di  Na*  può  raggiungere  e superare  quella  piasmati- 
ca. Evidenze  indirette  indicano  nel  dotto  collettore  midol- 
lare la  sede  di  azione  più  probabile  dell'ANF  ma  non  à 
stato  finora  dimostrato  alcun  meccanismo  di  inibizione 
del  trasporto  tubuJarc  di  soluti. 

Alterazioni  della  concentrazione  extracellulare  del  Na*, 
ipo-  e ipersodiemia,  si  manifestano  in  presenza  di  norma- 
le, ridotto  o aumentato  TBNa.  in  relazione  a contempo- 
ranee modificazioni  del  volume  extracellulare.  Qualsiasi 
intervento  terapeutico  diretto  a normalizzare  la  sodiemia 
deve  essere  pertanto  preceduto  dalla  valutazione  del  bi- 
lancio idrko  c del  volume  circolante. 

In  generale  il  trattamento  delle  iposodiemie  (Na*  pia- 
smatico < 135  mEq/1)  con  difetto  combinato  di  acqua 
totale  corporea  {total  body  water,  TBW)  e TBNa  (dcplc- 
zione  del  volume  cxtracellulare  da  perdite  renali,  o extra- 
renali)  richiede  la  correzione  della  patologia  primitiva  e 
l'infusione  di  soluzione  salina  isotonica  (NaCI  allo  0,9%, 
Na*  154  mEq/1  e d~  154  m£q/l).  Le  iposodiemie  con 
aumentata  TBW  e normale  o aumentato  TBNa  richiedono 
restrizione  deU'apporto  idrico  e.  se  è presente  edema  per 
espansione  de)  volume  extracellulare  (sindrome  nefrosica, 
insufficienza  cardiaca  congestizia,  cirrosi),  somministra- 
zione di  diuretici.  Neiripo^iemia  da  insufhdenza  renale 
acuta  e cronica  è spesso  necessario  ricorrere  alla  dialisi. 
Nei  pazienti  con  sindrome  da  inapproprìata  secrezione  di 
ormone  antidiurctico  (ADH)  la  restrizione  delFapporto 
idrico  può  essere  integrala  dalla  somministrazione  di  di- 
metilclortetraciclina,  antagonista  periferico  dell’ADH 
dotato  anche  di  modeste  proprietà  sodiuretiche. 

Nelle  iposodiemie  acute  con  sintomi  a carico  del  siste- 
ma nervoso  centrale  (Na*  < 125  mEq/1)  è possibile  ot- 
tenere un  bilancio  ìdrico  negativo  mediante  somministra- 
zione parcntcrale  combinata  di  diuretici  dell'ansa  e di 
soluzione  salina  ipertonica  (NaG  al  3%,  Na*  513  mEq/1 
e Q'  513  mEq/1).  II  volume  di  acqua  da  sottrarre  può 
essere  regolato  in  base  alla  formula 

TBW  - ( TBW  X sodiemia  misurata  \ 

\ sodiemia  desiderata  / ' 

dove  TBW  » peso  corporeo  normale  x 60%,  e la  so- 
diemia desiderata  è generalmente  130  m£q/1.  Tra  le  altre 
preparazioni  parenterali  contenenti  Na*  che  possono  es- 
sere impiegale:  Na  lattato  M/6  (Na*  167  mEq/1,  lattato 
167  m^),  fiale  di  NaG  da  10  mi  (Na*  20  mEq,  0~ 
20  mEq),  fiale  di  Na  lattato  da  10  mi  (Na*  20  mEq,  lat- 
Uto  20  mEq).  fiale  di  NaHCO^  da  10  mi  all'8.5%  (Na* 
10  mEq.  HCO^  10  mEq)  e da  50  mi  al  7,5%  (Na*  44 
mEq,  HCOj  44  mEq). 


Il  trattamento  delle  ipersodicmic  (Na*  plasmatìco  > 
150  mEq/1)  da  perdite  combinate  di  Na*  e acqua  con 
ridotto  TBNa  richiede  l’infusione  di  soluzioni  ipotoniche 
(NaG  allo  0,45%,  Na*  77  mEql  c G"  77  mEq/1)  o 
soluzioni  glicosate  al  5,  10,  20%.  Le  ipersodiemie  da 
perdile  dì  sola  acqua  con  normale  TBNa,  come  in  tutte 
le  forme  di  diabete  insipido,  richiedono  il  reintegro  del 
difetto  idrico  in  base  alla  formula 

/ ^ sodiemia  misurala  \ _ jBW  , 

\ sodiemia  desiderata  / 

dove  I BW  è ancora  il  peso  corporeo  normale  x 60%  c 
la  sodiemia  desiderata  è 140  mEq/1. 

Nelle  ipersodiemie  da  eccessivo  apporto  di  Na*  con 
aumentato  TBNa  può  essere  necessaria  la  somministra- 
zione di  diuretici  dell’ansa  con  contemporanea  infusione 
di  soluzioni  ipotoniche.  La  correzione  deiripersodiemia 
deve  essere  progressiva,  non  superando  2 mOsm/kg/h. 
per  evitare  rèdema  cerebrale  conscguente  aH’accumulo  di 
osmoli  endogene  nelle  cellule  nervose. 
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latroduzioiie 

Il  sodoku  (dal  gìapp.,  propr.  'veleno*  [doku\  di  ‘ratto* 
[so])  è una  malattia  infettiva  sistemica,  febbrile,  diffusa  in 
tutto  il  mondo,  tipicamente  acquisita  tramite  il  morso  di 
ratti  o di  altri  piccoli  roditori  infetti:  rinfezione  è determi- 
nata da  uno  spìrillo.  Spìrillum  mìnus.  Un'infezione  con 
sintomatologia  dei  tutto  sovrapponilxie  à determinata  da 
uno  streptobacillo.  Streptobadllus  moniliformU;  le  due 
forme  cliniche  sono  unificate  sotto  la  denominazione  di 
febbre  da  morso  di  ratto  {rat'bite  fe\'er).  Entrambi  i mi- 
crorganismi sono  comunemente  ritrovabili  nella  flora  oro- 
faringea  dei  roditori.  Sp.  minus  è più  frequentemente  rin- 
venibile neH'arca  Asiatica,  mentre  Str.  mont/iformis  risulta 
essere  la  principale  causa  di  rat-bite  fever  negli  U.S.A. 

La  prima  descrizione  precisa  della  malattia  è dovuta  a Wikox 
(1839).  ma,  in  realtà,  era  stata  rilevala  anche  preoedeniemenie. 

Sp.  minus  i stato  documentato  per  U prima  volta  nel  sangue 
del  ratto  da  Carter  (1887)  e ritrovato  nel  sangue  di  un  paziente 
da  Futaki  (1917)  che  lo  descrisse  come  una  nuova  specie  sotto  il 
nome  di  Spirochaeta  morsus^muris. 

Lo  streptobacillo  è stalo  isolato  per  la  prima  volta  nel  1914 
da  Schottmuller,  che  lo  considerò  una  streptoiricea  Topley  e 
Wilson  (1936)  lo  hanno  invece  considerato  un  actinomicete; 
infine.  Levaditi,  Nicoiau  e Poincloux  lo  hanno  denominato  Str. 
moniliformis,  nome  oggi  gcneralrrtcnte  accettato. 
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F.tiologia  e iMtofeiieM 

SpiriUum  minus  (di  cui  è ancora  in  discussione  la  attribu- 
zione sistematica  al  genere  Aquaspirillum)  è uno  spinilo 
corto  e grosstì  (3-5  x 0.2-0.5  |im),  gramnegativo,  prov- 
visto di  2-3  spire  regolari,  attivamente  mobile  grazie  a 2 
flagelli  polari  che  ne  incrementano  la  lunghezza  totale  a 
6-10  pm.  È un  germe  aerobio.  ma  la  sua  coltivazione  of- 
fre molte  difficoltà  dato  che  risulta  possibile  in  rari  casi  e 
per  pochi  passaggi;  per  tale  motivo  c necessaria  l'inocula- 
zione in  animale  per  l'isolamento  dai  pazienti.  Al  micro- 
scopio in  campo  oscuro  Torganismo  mostra  il  caratteristi- 
co molo  intermittente  del  corpo  e improvvisi  movimenti 
dei  flagelli.  Con  la  colorazione  di  Wright  può  essere  di- 
rettamente dimostrato  in  sangue  di  pazienti  o animali 
infeiiaii. 

Sp.  nunus  può  essere  rinvenuto  nel  ratto  con  un'incidenza 
piuitcKto  elevata,  che  va  dal  2 al  22%.  Nciranimalc  portatore, 
che  non  mostra  segni  di  malattia,  lo  spinilo  non  è rvormalmcntc 
riscontrabile  nella  saliva,  ma  si  trova  esclusivamente  nel  sangue; 
abbastanza  spesso,  però,  e specialmente  net  ratto,  lo  spirillo 
determina  una  vera  malattia,  che  si  manifesta  con  congiuntivite 
e con  processi  neaolici  a carico  dei  polmoni  c di  altri  organi;  gli 
spirilli  contenuti  in  queste  lesioni  possono  facilmente  raggiunge- 
re la  mucosa  orale. 

Tc^.  ratti,  cavie,  gatti,  furetti  c scimmie  sono  recettivi  alla 
infezione.  L'animale  più  sensibile  è il  topino  bianco,  che  viene 
abiiualmentc  usato  a scopo  diagnostico.  A tal  hne.  si  inocula 
sottocuie  all'animale  il  sangue  del  paziente  prelevato  in  periodo 
febbrile;  dopo  8-10  giorni  è possibile  osservare  nel  sangue  del- 
Tanimalc  numerosi  spinili  che  persistono  per  alcune  settimane. 
Spesso  il  numero  degli  spinili  nel  sangue  va  soggetto  a oscilla- 
zioni cicliche. 

Nel  ratto  la  malattia  ha  un  decorso  differente:  trascorso  il  pe- 
riodo d'irkcubazione.  è possibile  trovare  lo  spinilo  solo  al  punto 
di  innesto  e nel  sistema  linfatico.  In  un  secondo  tempo  (4>30 
giorni  dopo  l'inoculazicMic),  lo  spinilo  compare  nel  sangue  c vi 
persiste  per  1-4  mesi.  Segue  un  periodo  di  latenza  in  cui  il  mi- 
crorganismo scompare  dal  sangue  e l'animale  non  mostra  segni 
di  malattia.  Infine  si  arriva  allo  stadio  cosiddetto  «lerziano»,  in 
cui  compaiono  congiuntivite,  cherailic  e ìricc.  c nella  secrezione 
lacrimale  si  possono  osservare  numerosi  spirilU  Inoltre,  si  for- 
mano lesioni  gommose  in  corrispondenza  delle  linfoghiandolc, 
specie  quelle  n>ediastinichc.  nonché  nel  fegato  e nella  milza. 

La  cavia  è meno  recettiva  del  ratto  all'infezione;  anche  in 
questo  animale  si  hanno  congiuntivite,  cheratite  c ipcrpla.sia  de- 
gli clementi  linfoidi  c isliocilari  delle  linfoghiandolc  c della  mil- 
za. La  malattia  è menu  evidente  nel  coniglio.  Nella  scimmia  il 
decorso  i simile  a quello  della  malattia  umana. 

Streptobaciiius  monUiformis  b un  bacillo  aerobio.  gram- 
negativo.  immobile,  estremamente  polimorfo,  con  dimen- 
sioni. generalmente,  di  2 o 3 pm.  che  può  anche  formare 
fllamcnti  irregolari  costituiti  da  elementi  coccobacillari 
lunghi  .*K}  pm  e più.  Cresce  facilmente  in  molti  terreni  di 
coltura,  in  particolare  se  addizionati  con  siero  o sangue; 
nelle  colture  in  brodo,  dopo  2-6  giorni  di  incubazione, 
sono  visibili  le  caratteristiche  colonie  tondeggianti  fila- 
mentose (puff-half),  alla  colorazione  con  il  Gram  è possi- 
bile osservare,  accanto  alle  forme  coccobacillari,  anche 
alcuni  clementi  rotondeggianti  che  possono  raggiungere  i 
20-.30  pm  di  diametro.  Generalmente  queste  forme,  dette 
«forme  L».  » sviluppano  spontaneamente  al  passaggio  sul 
terreno  solido  e.  successivamente,  possono  andare  incon- 
tro a un  processo  di  segmentazione  avn  la  formazione  di 
numerosi  nuovi  elementi  cocci-  o bacitliformi;  queste  for- 
me ri.sultano  e^re  resistenti  alla  penicillina. 

Se  incubato  in  anacrobiosi.  Str.  moniltformis  può  as- 
somigliare a fìacicrmdf^i  spp.  e a Fus(fhaaerìum  spp. 

Più  del  5U%  dei  ratti  sani,  «ictvaggi  e di  laboratorio,  presenta 
netl'orofahngc  Sir.  monHiformis:  negli  anim.ili  maiali  questo 


organismo  i anche  isolabile  da  altri  distretti,  quali  la  secrezione 
lacnmalc  di  ratti  con  congiuntmtc,  le  secrezioni  bronchiali  di 
ratti  c topi  con  polmonite,  dai  topini  di  laboratorio  con  artrite 
infettiva  e da  tacchini  e cavie  infette. 

L'incidenza  della  febbre  da  morso  di  ratio,  che  in  pas- 
sato si  manifestava  tipicamente  tra  i contadini  nelle  cam- 
pagne, è oggi  abbastanza  elevata  soprattutto  nelle  aree 
urbane,  in  particolare  del  continente  Americano,  con 
scarso  controllo  igenicosanitario  e grandi  popolazioni  di 
ratti;  per  tali  motivi,  sono  interessati  dalla  malattia  più  i 
bambini  che  gli  adulti,  insieme  al  personale  di  laboratorio 
che  è ad  alto  rischio  per  il  quotidiano  contatto  con  ani- 
mali da  esperimento. 

L'infezione  è tipicamente  associata  al  morso  di  un  rat- 
to. di  un  topo  o di  altri  piccoli  roditori,  con  la  trasmis- 
sione diretta  dell’agente  etiologico  attraverso  la  lesione 
cutanea.  In  alcuni  casi,  invece,  non  è presente  il  dato 
anamnestico  del  morso  di  un  roditore,  ma  esclusivamente 
un  «contatto»  con  gatti,  cani,  maiali,  scoiattoli  e ratti 
vivi  o morti:  inoltre,  sono  stati  descritti  casi  con  assoluta 
assenza  di  «esposizione»  a roditori  o altri  animali,  che 
possono  rappresentare  l’esempio  della  trasmissione  della 
malattia  attraverso  cibi  o liquidi  contaminati  da  ratti,  topi 
o altri  animali. 

Dopo  la  penetrazione  attraverso  la  lesione  cutanea,  o 
attraverso  la  mucosa  enterica  nei  casi  di  infezione  appa- 
rentemente dovuta  all'ingestione  di  cibi  contaminati  (co- 
siddetta febbre  di  Haverhilf),  Str.  monHiformis  sì  replica 
in  sita  e.  se  non  viene  neutralizzato  dalle  difese  locali,  si 
diffonde  sistemicamente  per  via  ematogena. 

S4n1omatolo^ 

Nell'infezione  causala  da  Sp.  minus,  la  piccola  ferita  cau- 
sata dal  morso  del  roditore  guarisce  rapidamente;  dopo 
un’incubazione  di  5-21  giorni  la  stessa  zona  si  arrossa 
nuovamente  e diviene  dolente;  quindi  si  manifestano  una 
linfoadenite  e una  linfangite  regionali  c compare  la  feb- 
bre accompagnata  da  astenia,  cefalea,  artralgie.  Gra- 
dualmente i tessuti,  in  corrispondenza  della  ferita,  assu- 
mono un  caratteristico  colore  purpureo  e localmente  si 
forma  un  nodulo  duro,  dolente,  che  tende  a ulcerarsi.  A 
questo  punto  la  febbre  assume  un  andamento  ricorrente, 
con  valori  talvolta  superiori  a 40  **C;  a intervalli  di  24- 
48  h di  apiressia  si  alternano  periodi  di  febbre  continua 
delia  durata  di  1 o 2 giorni. 

Nel  sangue  si  osserva  una  cospicua  leucocitosi  ncutrofi- 
la  (Ano  a 30.(XXJ  polinucleati/cm^),  che.  nei  periodi  di 
apiressia,  cede  il  posto  a una  linfocitosi  relativa;  se  la 
malattia  si  prolunga,  compare  un  certo  grado  di  anemia. 
Il  50%  dei  pazienti  presenta  una  VDRL  falsamente  posi- 
tiva. 

La  malattia  continua  così  per  settimane  e alle  volte  per 
mesi,  finché,  gradatamente,  la  curva  febbrile  si  riduce,  gli 
intervalli  di  apiressia  si  fanno  più  lunghi  e infine  intervie- 
ne la  guarigione  spontanea.  Spesso  ogni  puntata  febbrile 
è accompagnata  dalla  comparsa  di  un  esantema,  estesa  al 
tronco  e agli  arti  e talvolta  anche  al  viso,  costituito  da 
macchie  o maculopapule  di  colore  purpureo-scuro  che  si 
attenuano  nei  periodi  di  apiressia;  sono  frequenti  le  mial- 
gie e le  artralgie. 

L'esordio  della  forma  causata  da  Str.  monHiformis  è 
improvviso,  generalmente  compare  entro  IO  giorni  dal 
morso  del  roditore  ed  è annunciato  dalla  febbre  elevata 
con  brividi,  e da  cefalea,  vomito,  mialgie;  mancano  com- 
pletamente manifestazioni  locali  al  punto  d'innesto.  I leu- 
cociti possono  raggiungere  i 30.(XK)/cm\  accompagnali 
da  trombocitopcnia.  Dopo  2-4  giorni  il  90%  dei  pazienti 
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sviluppa  un  rash  cutaneo  generalizzato,  morbilliforme  o 
petecchiale,  che  può  coinvolgere  anche  le  supcrhd  pal- 
mari delle  estremità  e che  può  divenire  confluente  o pur- 
purìco;  in  questa  fase,  solitamente  compaiono  artralgie 
che  possono  progredire  verso  un'artrite  mono-  o poliarti- 
colare con  versamento,  che  predilige  le  ginocchia,  i gomi- 
ti e i polsi.  Dopo  altri  3-5  giorni  si  assiste  alla  deferve- 
scenza e la  maggior  parte  dei  sintomi  regredisce  entro  le 
2 settimane. 

Peraltro,  in  assenza  di  trattamento,  sono  possibili  delle 
ricadute  con  episodi  febbrili  a intervalli  regolari  di  setti- 
mane o mesi. 

Le  complicanze  possono  intervenire  esclusivamente  in 
soggetti  non  trattati;  fra  questi,  oltre  il  10%  sviluppa 
un'endocardite  o una  polmonite;  inoltre,  sono  possibili 
anche  pericarditi,  infarti  settici  e ascessi  cerebrali,  mio- 
cardici e sottocutanei.  Nei  bambini  possono  frequente- 
mente complicare  il  quadro  clinico  una  severa  diarrea  e 
un  cospicuo  calo  ponderale. 

Diagnosi 

Il  quadro  clinico  e Tindicazionc  anamncstica  permettono 
di  porre  abbastanza  facilmente  la  diagnosi  di  febbre  da 
morso  di  ratto  che.  però,  diviene  molto  difficoltosa  qua- 
lora si  valuti  un  paziente  con  febbre  elevata  c rash  cuta- 
neo in  assenza  di  recenti  contatti  con  animali:  in  questi 
casi,  la  diagnosi  può  essere  posta  esclusivamente  con  l'i- 
solamento o la  dimostrazione  dell'agente  etiologico  dal 
sangue,  dalle  secrezioni  o dal  pus. 

Sp.  minus  può  essere  talvolta  trovato  direttamente  nel- 
lo strìscio  di  sangue  del  paziente;  è però  preferìbile  pro- 
cedere all'irKKulo  nel  topino  o nella  cavia;  dopo  alcuni 
giorni  è possibile  trovare  lo  spinilo  nel  sangue  o nel  li- 
quido peritoneale  deH'animale;  non  è praticamente  pos- 
sibile l'Isolamento  dello  spirìllo  per  mezzo  dell'emocoltu- 
ra. La  sicrodiagnosi  fornisce  risultati  incostanti  e non  è 
perciò  da  considerarsi  diagnostica. 

Str.  mortUiformis  è.  invece,  facilmente  isolabile  in  col- 
tura dal  sangue,  dalle  linfoghiandole,  dalle  secrezioni  o 
dal  pus.  consentendo  la  diagTK>si  di  sicurezza;  entro  10 
giorni  compaiono  gli  anticorpi  specifici;  titoli  >1:K0 
sono  considerati  diagnostici;  sono  inoltre  utilizzabili,  a 
scopo  diagnostico,  rimmunofluorcscenza  e la  reazione  di 
fissazione  del  complemento. 

La  diagnosi  differenziale  nei  pazienti  senza  dati  anam- 
nestici  rilevanti,  va  posta  con  la  lue,  le  rìckettsiosi,  le  in- 
fezioni virali,  le  reazioni  febbrili  iatrogene  e la  meningo- 
coccemia.  Nei  pazienti  con  una  precisa  storia  di  contatto 
con  roditori,  la  diagnosi  differenziale  si  può  limitare  alle 
leptospirosi  e alle  stesse  infezioni  da  Sp.  minus  e Str. 
moniliformis. 

Prognosi 

Prima  dell'introduzione  deU'antibioticoterapia.  la  morta- 
lità per  febbre  da  morso  di  ratto  era  del  6%  per  l'infe- 
zione da  Sp.  minus  c del  10%  per  l’infezione  da  Str. 
moniliformis.  Attualmente  la  prognosi  risulta  essere 
estremamente  favorevole  anche  per  quei  casi  che.  giunti 
alla  diagnosi  tardivamente,  sviluppano  una  delle  compli- 
canze. 

Tmipii 

Entrambi  gli  agenti  patogeni  sono  sensibili  alla  penicilli- 
na. che  rappresenta  il  farmaco  di  scelta;  600.000  unità  di 
penicillina  G per  via  i.  m.  al  giorno,  per  10-14  giorni, 
sono  il  trattamento  adeguato,  anche  considerando  le  pos- 
sibili resistenze  delle  «forme  L»  di  Str.  moniliformis. 
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Per  i pazienti  allergici,  o in  presenza  di  ceppi  di  strep- 
tobacillo  resistenti  alle  penicilline,  è consigliabile  un  trat- 
tamento parcntcralc  con  streptomicina  al  dosaggio  dì  15 
mg'kg'di>  in  2 somministrazioni,  ovvero  un  trattamento 
orale  con  2 g/d/e  di  tetracicline,  che  risultano  essere  atti- 
ve anche  verso  le  «forme  L»  di  Str.  moniliformis. 

Per  i rari  casi  di  endocardite  da  sireptobacillo  è neces- 
sario un  trattamento  con  penicillina  G.  20  milioni  di  uni- 
tà al  giorno  per  via  e.  v.,  per  almeno  4 settimane,  asso- 
ciata eventualmente  a streptomicina. 

La  profilassi  dopo  il  morso  del  roditore  con  penicillina 
orale  (2  g/die)  per  3 giorni,  può  essere  di  aiuto,  ma  non 
garantisce  che  la  malattia  non  si  manifesti. 
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SOnSTlCAZIONE 

F.  sophisùcatìon.  • i.  sophistication.  - T.  Verfàlschung.  - 
S.  sofisùcación. 

Termine  ormai  quasi  universalmente  usato  (per  imitazio- 
ne dell'Inglese)  a indicare  una  adulterazione  della  compo- 
sizione di  materiali,  di  diversa  natura,  destinati  a essere 
consumati  a scopo  alimentare  o voluttuario  o medica- 
mentoso. Si  tratta  di  modificazioni  che  possono,  a secon- 
da dei  casi,  essere  realizzale  mediante  aggiunta  di  un 
componente  normalmente  presente  nel  materiale  (nel 
qual  caso  varia  la  composizione  percentuale),  o mediante 
la  sostituzione,  parziale  o totale,  di  uno  o più  componen- 
ti con  sostanze  dotate  di  attività  inferiore  o nulla,  oppure 
con  l'imitazione  del  materiale  stesso  ottenuta  con  sostan- 
ze di  nessun  pregio. 

Il  procedimento  che  comporta  la  sofisticazione  è.  in 
ogni  caso,  dannoso  e la  sua  attuazione  può  essere  consi- 
derata fraudolenta;  e.sso  apporta  infatti  variazioni  che 
attenuano  o annullano  il  valore  del  materiale  su  cui  viene 
praticato,  perché  ne  altera  la  composizione  quantitativa 
(diminuzione  del  contenuto  percentuale  dei  prìncipi  nu- 
tritivi quando  si  tratti  di  materiali  alimentari,  dei  principi 
terapeutici  se  si  tratta  di  prodotti  medicamentosi,  etc.),  o 
perché  ne  modifica  la  costituzione  in  senso  qualitativo 
annullando  le  relative  proprietà  del  prodotto,  o perché 
ne  condiziona  l'acquisizione  di  proprietà  tossiche. 

Come  s'c  già  accennato  la  s.  può  essere  attuata  su  so- 
stanze alimentari,  su  sostanze  impiegate  a scopo  volut- 
tuario (vino,  caffè,  tè.  etc.).  su  preparazioni  farmaceuti- 
che derivate  da  droghe. 
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Alcuni  esempi  di  s.  sono;  a)  addizione  di  acqua  al  latte  o al 
vino;  addizione  di  acqua  al  caffi  tostalo,  al  burro,  eie.  (in  c^uesli 
casi  si  ottiene  un  aumento  del  volume  o del  peso  dei  diversi 
materiali  con  conscguente  diminuzione  del  valore  del  loro  con- 
tenuto); b)  aggiunta  di  olio  di  semi  airolio  di  cMive,  di  margarina 
al  burro.  ^ fecola  alle  conserve,  al  cioccolato,  etc.;  c)  aggiunta 
di  sostanze  coloranti  al  vino  o addirittura  di  akol  metilico,  con 
conseguenze  spesso  mortali  in  quest'ultimo  caso;  d)  sostituzione 
della  polvere  di  rabarbaro  cinese  mediante  aggiunta  di  polvere 
di  rabarbaro  rapontico  che  ha  minor  valore  commerciale;  etc. 

Per  la  s.  degli  alimenti,  v.  aumenti,  igiene  degli  ali- 
menti (I,  1205-1218). 
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l>efiaÌ2ioDe 

Il  sogno  è un  evento  mentale  che  occorre  durante  il  son- 
no. una  definizione,  questa,  già  proposta  da  Aristotele. 
Esso  è una  forma  particolare  del  nostro  pensiero  — scrì- 
ve Freud  nel  1900  — resa  possibile  dalle  condizioni  dello 
stato  di  sonno  (v.):  perciò  Io  studio  del  $.  non  può  pre- 
scindere dalia  conoscenza  di  altre  attività  mentali  che  si 
hanno  nel  sonno  e che  r>ossono  differenziarsi  dall'espe- 
rienza onìrica  vera  e propria. 

Le  difficoltà  nello  studio  dei  vari  processi  pskofìsiologici  che 
accompagnano  il  sonno  sono  molteplici,  in  primo  luogo  di  natu- 
ra metodologica,  e in  secondo  luogo  collegale  alla  stessa  definì- 
zK>oe  di  quelle  esperienze  mentali  che  sono  oggetto  di  indagine. 
Tra  le  prime  ricorderemmo:  la  situazione  sperimentale,  k aspet- 
tative deiresperìroenuiore.  le  modalità  di  raccolta  dei  dati  (ad 
es..  una  corretta  informazione  verbak  per  una  corretta  vcrbaliz* 
zazione  del  s.),  il  tempo  dei  risvegli  in  rapporto  alk  varie  fasi 
del  sonno  (ad  es..  il  tempo  che  intercorre  tra  la  fine  di  un  episo- 
dio REM  e il  nsveglio).  il  tipo  di  stimolo  che  si  usa  per  i risve- 
gli. l'elaborazione  del  matcriak  raccolto  nei  risvegli. 

La  seconda  difficoltà  rì  collega  airimpossibililà  di  definire  in 
modo  assolutamente  univoco  un'esperienza  mcntak  cosi  com- 
pkssa.  con  componenti  percettive  e sensoriali,  emotive,  cogniti- 
ve e narrative  come  il  s.  Si  passa,  infatti,  da  definizioni  estre- 
mamente estensive,  come  quella  di  E.  Fromm  (1951:  il  s.  è una 
espressione  significativa  di  ogni  attività  mcntak  che  compare  nel 
sonno  [che  anche  Foulkes  (1%2)  sembra  far  sua  quando  include 
nella  categorìa  dei  s.  ogni  attività  mcntak  per  quanto  frammen- 
tata possa  essere]),  a ^finizioni  molto  più  restrittive  (Dcment, 
1965)  che  limitano  il  s.  a un'esperienza  dotata  di  estrema  vivi- 
dezza  percettiva,  dettagliata  e coerente  nella  sua  narrazione. 
Recentemente  è stato  proposto  di  definire  s.  «un'esperienza 
mentale  del  sonno  che  abbia  carattere  di  alicnità  o comunque  dì 
non  sovrapponibilità  nspeilo  al  presente  lopocronologko  (àie  et 
/ui/ic)  del  dormiente,  che  mostri  una  maggiore  o minore  nitidez- 
za percettiva  con  frequente  sentimento  di  partecipazione  perso- 
nale del  sognatole,  e che  sia  accompagnata  da  inefficaaa  del- 


resame  di  realtà  e da  perdita  del  controllo  volontario  nel  cono 
del  pensiero»  (Bosinelli  e Franzini.  1986).  Tuttavia,  manca  tut- 
tora una  definizione  univoca  e affidabile  del  s.  su  cui  lavorare,  e 
ciò  ha  rappresentato  un  ostacolo  per  un  sostanziale  accordo  tra 
gli  studiosi  che  hanno  cercalo  di  collegare  stati  mentali  a specifi- 
ci aspetti  fisiologid  del  sonno. 

Psicofisiologia 

Le  esperienze  classiche  di  psicofisiologia  del  sonno  na- 
scono, come  è noto,  nel  laboratorio  di  Chicago  con  Ase- 
rìn.sky  e Kleitman  (1953),  Dement  (1955),  Dcment  c 
Kleitman  (1957).  Questi  ultimi,  con  risvegli  eseguiti  in 
coincidenza  delle  vane  fasi  definite  con  registrazioni  poli- 
grafiche in  soggetti  volontari  sani,  possono  considerarsi  i 
veri  pionieri  di  questo  tipo  di  indagine.  Essi  hanno  ripor- 
tato il  racconto  di  un  s.  nel  79%  dei  casi,  quando  il  ri- 
sveglio, in  questi  soggetti,  era  eseguito  in  coincidenza  di 
un  episodio  REM.  mentre  solo  il  7%  dei  soggetti  raccon- 
tava un  s.  quando  il  risveglio  era  eseguito  in  sonno  non 
REM  (NREM).  Questi  dati  erano  subito  confermati  da 
Wolpcrt  c Trosman  (1958)  che  riportavano  s.  dettagliati 
durante  una  fase  REM  neir85%  dei  risvegli  e 0%  quan- 
do i risvegli  avvenivano  in  fase  NREM.  Successivamente 
altri  riportavano  cifre  analoghe  (81%  di  s.  per  risvegli  in 
REM  e 7%  per  rìsvegU  NREM)  (Kalcs  c Kalcs,  1984). 

Veniva  quindi,  con  queste  esperienze,  data  consistenza 
a un  modello  dicotomico  REM^REM  come  equivalente 
neurobiologico  di  una  differenziata  attività  mentale.  Ncl- 
Tambito  dell  episodio  REM  poi.  numerose  ricerche  hanno 
tentato  di  collegare  la  durata  di  un  singolo  episodio  REM 
con  la  quantità  di  materiale  onirico  (Wolpert  e Trosman, 
1958),  la  direzione  specifica  dei  movimenti  oculari  e l'o- 
rìentamento  spaziale  degli  eventi  del  s.  (Roffwarg  c coll., 
1%2;  E>ement,  1%5).  Molinarì  e Foulkes  (1969)  propon- 
gono anche  un'interpretazione  degli  eventi  mentali  in  fase 
REM  in  rapporto  agli  aspetti  tonìco/fasici  di  questa  fase  dì 
sonno  (Monizzi,  1%3;  cfr.  Antrobus.  1983):  essi  sosten- 
gono che  la  narrazione  del  s.  ottenuta  durante  risvegli  in 
fase  REM  con  movimenti  oculari  (REM-m)  è più  ricca  in 
esperienze  visive  primarie,  mentre  quella  che  si  ha  in  fase 
REM  senza  movimenti  oculari  (REM-q)  è più  ricca  in 
elaborazioni  cognitive  secondarie.  La  ricerca  successiva, 
tuttavia,  sembra  suggerire  che  la  densità  dei  movimenti 
oculari  in  sonno  REM  non  sia  necessariamente  un'indica- 
zione di  un'esperienza  onirica  visivamente  ed  emozional- 
mente intensa  e dominante  rispetto  a forme  di  pensiero 
più  razionali  e logiche  che  possono  comparire  nel  racconto 
del  s.  (Cohen.  1979). 

Resta  comunque,  da  queste  diverse  esperienze,  l'ipote- 
si centrale  del  sonno  REM  come  evento  onirogeno.  ipo- 
tesi che  si  basa  su  un  isomorfismo  tra  eventi  mentali  (l'e- 
sperienza onirica)  ed  eventi  neurofìsiologici  (aspetti  tonici 
e fa.sici  del  sonno  REM).  Tra  questi  eventi,  la  desincro- 
nizzazione elettroencefalografica  esprime  un  alto  grado  di 
attivazione  corticale  indispensabile  per  l'intensa  attività 
percettiva  c cognitiva  tipica  del  s.  c le  onde  PGO  {Ponto- 
Geniculo-Occipitai  Spikes)  nel  sistema  visivo  si  collegano 
aU'inibizione  deU'mpu/  primario  delle  fibre  ottiche  e alla 
facilitazione  àcWoutput  genicolocorticaie  (cfr.  Mancia, 
1980  e Manda  c Smirne,  1985).  Questi  ultimi  eventi 
potrebbero  quindi  rappresentare  l’equivalente  elettrofìsio- 
logico  di  un  processo  di  decodificazione  e lettura  di  in- 
formazioni che  nascono  airìntemo  del  S.N.C.  c sono 
esperite  dal  soggetto  come  alludnazioni.  E su  questa  li- 
nea la  teoria  del  generatore  interno  elaborata  da  Hobson 
c McCarlcy  (1977).  secondo  la  quale  il  cervello  sarebbe 
un  vero  e proprio  generatore  dello  stato  di  s.  in  quanto 
capace,  a partenza  dalle  strutture  del  ponte,  di  bloccare 
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Vinput  sensoriale  e parallelamente  produrre  informazioni 
interne  che  verrebbero  poi  elaborate  dalle  strutture  pros- 
encefaliche  e sintetizzate  come  esperienza  onirica.  Deriva 
da  questa  teoria  un  modello  del  processo  onirico  definito 
di  attivazionf’Sinifsi  (Hobson  c McCarlcy,  1977).  per  il 
quale:  a)  la  forza  primaria  che  motiva  il  s.  è fìsioiogica 
più  che  psicologica,  in  quanto  determinata  dall’attivazio- 
ne periodica  e programmata  di  eventi  neurali  delle  regio- 
ni pontine,  genotipicamente  determinati;  b)  l’claborazio- 
ne  delle  informazioni  che  partono  dal  ponte  è un'opera- 
zione di  sintesi  del  prosencefalo,  finalizzata  aH'organizza- 
zionc  percettiva,  emozionale  e cognitiva  del  s.;  c)  il  cer- 
vello in  sonno  REM  può  essere  paragonato  a un  sofistica- 
to computer  in  cerca  delle  parole  chiave.  Esso  avrebbe  il 
compito  di  adeguare  dati  fenotipici  derivati  dairespcrien- 
za  a stimoli  genotipici.  Anche  se  questi  AA.  usano  il  loro 
modello  in  diretta  contrapposizione  a quello  psicodinami- 
co (Freud.  1900)  non  ci  sembra  che  i contributi  della 
neurobiologia  e psicofisiologìa  abbiano  contraddetto  le 
ipotesi  di  base  su  cui  si  fonda  la  teorìa  psicoanalitica  del- 
la mente.  Quello  di  cui  Hobson  e McCTarley  (1977)  non 
tengono  conto  sono  il  diverso  vertice  di  osservazione  su 
cui  si  attesta  l'indagine  psicoanalitica  e il  diverso  u.so  che 
la  psicoanalisi  fa  deiresperìenza  del  s. 

Tra  le  esperienze  mentali  che  possono  comparire  in  sonno 
REM.  un  cenno  meritano  i s.  d’angoicia  o r/icuòi  {nightmares) 
che  devono  essere  tenuti  distinti  dagli  episodi  di  pavor  noctumus 
che  compaiono  in  sonno  NREM.  come  vedremo  in  seguito.  Il  s. 
d'angoscia  ha  un  contenuto  chiaro  e facilmenle  memorizzabile  e 
il  sognatore  è in  grado  di  recuperare,  alla  fine  dell'episodio,  l'e- 
same di  realtà  che  arriva  generalmente  con  11  risveglio. 

Altro  fenomeno  mentale  che  compare  in  sonno  REM  è il  co- 
siddetto s.  lucido,  episodio  onirico  in  cui  il  sognatore  può  ren- 
dersi conto  di  stare  sognando  c quindi  può  in  un  certo  senso 
gestire  il  suo  comportamento  nel  sonno  relativamente  al  s.  S. 
lucidi  sembrano  coincidere  con  i momenti  di  madore  incidenza 
delle  componenti  alfa  deireptsodio  REM,  che  indicano  un  au- 
mento del  livello  di  arousaJ  (Bosinclli  e Franzini). 

Nell'ambito  delle  ricerche  lese  a correlare  eventi  mentali  e va- 
riazioni elcitrofisiologichc,  appaiono  di  un  certo  interesse  quei 
dati  che  licorKlucono  l'esperienza  onirica  a una  dominanza  emi- 
sferica. Vari  AA.  (Goldsiein  e coll..  1972;  Galin.  1974;  Bakan. 
1976;  Hirchkowitz  c coll.,  1979;  Gordon  e coll..  1982;  Antrobus 
c coli.,  1983;  Bcrtini  c Violani.  1984,  L.avie  c Tzinchinsky,  1983; 
cfr.  BosineUi  e Franzini.  1986;  Mancia  e Smirne,  1985)  hanno 
infatti  collegato  l'organizzazione  dcirevcnto  onirico  a un'attiva- 
zione deiremisfcro  destro  specializzalo  in  compiti  gcometrìcospa- 
ziali  e di  codifica-decodifìca  emozionale  (Sperry.  1974)  Tuttavia 
sono  state  postulate  anche  una  dominanza  cm»fcrica  sinistra  in 
coincidenza  con  i REM  (Cohen,  1979)  c un'intensificazione  delle 
allucìoazioni  visive  quando  l’emisfero  sinistro  diventa  dominante 
(Antrobus.  1983).  Altri  (Kerr  e Foulkes.  1981)  suggertscono  che 
remisfero  destro  possa  essere  responsabile  degli  aspetti  visuospa- 
ziali  e l'emisfero  sinistro  di  quelli  verbali  e narrativi  del  s.  Tutta- 
via. compiti  affidali  ai  due  emisferi  dopo  risvegli  in  sonno  REM 
hanrvo  chiaramente  indicalo  che  all'emisfero  destro  é affidato  il 
compito  di  elaborare  i processi  onirici  che  si  sviluppano  in  sonno 
REM  (Berlini  c Vi<riani.  1984;  Berlini  e coll.,  1983) 

La  mole  di  dati  spcrìmentali  sopra  riportati  ha  confer- 
mato. senza  alcun  dubbio,  il  ruolo  centrale  del  sonno 
REM  nel  meccanismo  di  produzione  del  s.  Una  serie  di 
osservazioni  che  sono  iniziate  con  Foulkes  (1962)  ha 
però  provato  l'esistenza  di  un’attività  mentale  complessa, 
e iK>n  sempre  facilmente  distinguibile  da  quella  onirica, 
anche  in  sonno  NREM  (fasi  2.  3.  4).  Inoltre,  un'attività 
mentale  spesso  del  tutto  sovrapponibile  ai  $.  della  fase 
REM  ò presente  nelle  fasi  di  addormentamento  (fasi  1 e 
2)  (Foulkes  e Vogel,  1965;  Vogel,  1978). 

Risvegli  eseguiti  in  fase  NREM  con  la  richiesta  di  rife- 
rire «ogni  cosa  che  fosse  passata  nella  mente»  prima  de) 


risveglio,  hanno  permesso  di  ottenere  ricordi  nel  74%  dei 
risvegli  (Foulkes.  1%2)  e.  in  particolare.  72%  in  stadio 
2,  64%  in  stadio  3 e 46%  in  stadio  4 (Pivik  e Foulkes, 
1968).  Questo  risultato  era  anche  collegato  a un  diverso 
atteggiamento  del  ricercatore  verso  il  sognatore  c a un'e- 
stensione del  concetto  di  s.  (Herman  e coll,,  1978).  È 
comunque  certo  che  un’attività  mentale  esiste  in  sonno 
NREM.  L'esame  dei  protocolli  dimostra  che  si  tratta  di 
un'attività  con  caratteristiche  pensìerosimilì,  più  concet- 
tuali, con  frammenti  di  pensieri  e riflessioni  collegate  a 
esperienze  quotidiane  orientate  verso  la  realtà,  senza  al- 
lucinazioni. prive  di  consapevolezza  di  partecipazione  at- 
tiva alla  scena,  con  un  modesto  coinvolgimento  emotivo 
(Bosinelli  e Franzini,  1986).  Un'attività  mentale,  dun- 
que. molto  diversa  da  quella  descrìtta  in  fase  REM.  È in 
quest'ultimo  stadio,  infatti,  che  compaiono  esperienze 
oniriche  vere  e proprie,  con  alienità  topocronologica, 
vivacità  plurìpercettiva  di  tipo  allucinatorìo,  autorappre- 
sentazione nella  scena  del  s.,  perdita  del  senso  di  realtà  e 
del  controllo  sul  corso  del  pensiero,  intensa  partecipazio- 
ne emotiva  (Bosinelli  e Franzini). 

Alcuni  AA.  (Pivik  e Foulkes,  1968)  potevano  osserva- 
re, in  protocolli  ottenuti  da  risvegli  in  fase  NREM,  anche 
una  prevalenza  di  contenuti  onirosimili  (con  vivacità  per- 
cettiva. anche  se  ridotta,  e una  certa  frammentarietà  dei 
contenuti)  che  aumentavano  nei  risvegli  eseguiti  nella 
seconda  metà  della  notte  quando  massima  è Tincidenza 
dei  REM  e delie  fasi  2. 

Altri  (Broughton,  1968;  Kaics  c coll.,  1974)  hanno 
descrìtto  manifestazioni  di  pavor  noctumus  (da  tenere 
separate  dagli  incubi  o s.  d'angoscia  che,  come  abbiamo 
detto  prima,  compaiono  in  fase  REM),  specie  in  età  in- 
fantile. durante  le  fasi  3 e 4 NREM  e con  contenuti  ra- 
ramente memorizzabili. 

Sulla  base  delle  ossenazioni  sopra  rìponaie,  alcuni  AA. 
(Foulkes  e Schmidt,  1983;  Antrobus,  1983)  vorrebbero  ricon- 
durre le  differenze  qualiutivc  che  di  fatto  esistono  tra  le  attività 
mentali  in  REM  c NREM,  a differenze  quantitative  di  funzio- 
namento di  un  comune  sistema  di  produzione  del  s.  (Bosinelli  e 
Franzini.  1986).  Questa  ipotesi  significherebbe  livellare  tutte  le 
attività  mentali  nel  sonrvo,  cosa  che  appare  contraria  a ogni 
comune  esperienza,  e parallelamente  negare  valore  eurìstico  a 
un  modello  dicotomico  REM/NREM  che  l'indagine  sperimenta- 
le ha  confermato  e che  d sembra  comunque  conservi  un  interes- 
se, se  non  altro  per  tenere  separate  esperienze  in  cui  prevalgono 
processi  prìman  (sonno  REM)  da  quelle  in  cui  prevalgono  pro- 
cessi secondari  (sonno  NREM). 

Su  questa  linea  di  pensiero,  che  non  esdude  che  gli  eventi  col- 
legati alle  fasi  REM  c NREM  possano  costituire  un  processo 
continuo  (Bosinelli  e coll.,  1974)  pur  rimanendo  qualitativamen- 
te diversi.  Mancia  (1975;  1976:  1980)  aveva  avanzato  l’ipoiesi 
che  i s.  della  fase  REM  potessero  essere  considerali  espressione 
di  un  evento  totale  le  cui  percezioni  senza  oggetto  e le  autorap- 
prcvcniazioni  si  ag^ungesscro  alla  «cornice  strutturale»  forma- 
tasi durante  le  fasi  NREM:  queste  fasi,  nell'ipotesi  presentata, 
opererebbero  come  preparatorie  o appetitive  rispetto  alle  fasi 
consumatorie  REM  c confermerebbero  le  caratteristiche  istintua- 
li del  sonno  (v.). 

Un  ultimo  importante  punto  riguarda  le  esperienze 
mentali  che  si  hanno  aH'addormentamento.  Questo 
momento  va  definito  come  rintervallo  tra  i primi  segni  di 
sonnolenza  e la  fase  2 (che  appartiene  al  sonno  N^M) 
(Bosinelli  e Franzini,  1986).  ^no  state  riconosciute,  in 
questo  perìodo  di  transizione,  4 fasi  (Foulkes  e Vogel, 
1965;  Vogel,  1978);  a)  alfa-REM,  caratterizzata  da  ritmi 
elettroencefalografici  alfa  e gruppi  di  movimenti  oculari 
rapidi;  b)  alfa-SEM,  alfa  spesso  continui  e pronunciati 
movimenti  oculari  lenti;  c)  stadio  1 discendente  con  EEG 
desincronizzato  simile  a quello  del  sonno  profondo  e pre- 
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senza  sporadica  di  movimenti  oculari  lenti;  d)  xiadio  2 
discentienie  con  fusi  e complessi  K airEEG  e assenza  di 
movimenti  oculari. 

Esperienze  mentali  di  tipo  onirico  sono  state  osservate 
nelle  seguenti  percentuali  di  risvegli:  31%  in  alfa*REM, 
43%  in  alfa-SEM.  76%  in  stadio  1 c 71%  in  stadio  2 
(Vogcl,  1978).  L'analisi  dei  protocolli  suggerisce  che  l'at- 
tività mentale  descritta  airaddormentamento  è in  tutto 
simile  a quella  che  compare  in  fase  REM«  anche  se  al- 
raddormentamento  è massima  la  variabilità  individuale  c 
quella  relativa  al  rapporto  tra  fenomeno  fisiologico  e vis- 
suto psicologico.  Per  Vogei  (1978),  nelle  fasi  iniziali  del- 
raddormentamento  si  assiste  a una  perdita  del  controllo 
sul  corso  del  pensiero,  quindi  a una  perdita  della  consa- 
pevolezza dell'ambiente  in  cui  l'individuo  si  trova  e le 
esperienze  mentali  sono  dominate  da  immagini  allucina- 
torie. Le  esperienze  soggettive  deiraddormentamcnlo 
sono  varie:  frammentazione  dei  contenuti  del  pensiero, 
alterazione  dello  schema  corporeo,  scosse  miocloniche 
con  impressioni  di  brusche  cadute,  esperienze  allucinato- 
rie acustiche  e visive  (allucinazioni  ipnagogiche)  (Vogcl. 
1978;  Bosinelli  c Franzini,  1986). 

In  termini  psioodinamici  si  assiste  a un  ritiro  di  interesse  {tUca- 
iexis)  dalle  funzioni  psicologiche  che  mantengono  un  contatto  vi- 
gile con  la  realtà;  prima  dal  controllo  volontario  sul  pensiero, 
quindi  dalla  percezione  esterna  e.  flnalmcnic.  con  la  comparsa 
delle  allucinazioni,  dall'esame  di  realtà  (Vogei.  1978;  Bosirtelli  e 
Franzini).  È stata  cosi  avanzata  l'ipotesi  psicodinamtea  (Vogcl, 
1978)  che  raddormentamento  rappresemi  un'esperienza  destrut- 
lurante-risirutturanie  secondo  questo  schema  temporale;  in  alfa- 
SEM  rio  e intatto  e si  dcsiruttura  in  stadio  1 per  poi  risirutlurarsi 
in  stadio  2.  L'addormentamcnto.  in  questa  ipotesi,  sarebbe,  nelle 
sue  prime  fasi,  un'esperienza  destrutturante  per  l'improvvisa 
dcafferentazione  sensoriale  c per  il  conflitto  tra  minacce  regressi- 
ve e funzioni  difensive.  La  comparsa  del  s.  in  fase  2 comporte- 
rebbe la  risoluzione  del  conflitto  in  quanto  permetterebbe,  con  la 
partecipazione  personale  alla  scena  onirica,  una  reintegrazione 
del  Sé  nella  esperienza  allucinatoria  (Bosinelli  e Franzini). 

Pakoaiialisi 

Con  la  «Interpretazione  dei  Sogni»,  di  S.  Freud  (19(X))  il 
s.  entra  nei  dominio  dell’indagine  scientifica  e da  allora 
costituirà  un  prezioso  strumento  di  conoscenza  deH'uomo 
e delle  sue  funzioni  mentali.  Per  Freud  il  s.  esprìme  la 
soddisfazione  allucinatoria  di  un  desiderio  infantile  ri- 
mosso. Il  desiderio  ha  radici  nella  sessualità  e rimanda 
alle  più  antiche  relazioni  del  bambino  con  i genitori,  di 
natura  edipica  e pre-edipica.  Esso,  quindi,  si  collega  al 
mondo  delle  pulsioni  sotto  la  cui  spinta  gli  oggetti  del 
mondo  interno  (oggetti  interni)  drammatizzano  nella  sce- 
na dei  s.  il  rapporto  che  hanno  tra  di  loro,  con  il  Sé  e 
con  gli  oggetti  del  mondo  esterno. 

L’ipotesi  che  i s.  rappresentino  sempre  Tesaudimemo 
di  un  desiderio  è vera  — secondo  Freud  — non  solo  per  i 
«s.  di  desiderio»,  ma  anche  per  i «s.  di  angoscia»  e per  i 
«s.  di  punizione».  È sempre  il  desiderio  collegato  alla 
memoria  ontogenetica  e filogenetica  a essere  esaudito 
attraverso  i meccanismi  specìfìd  dei  processi  primari 
(Ella  Frceman  Sharpe,  1961;  Musatti.  1960). 

Questi  possono  essere  classificati  nel  modo  seguente. 

a)  Condensazione  (che  ha  analogie  con  la  figura  del 
discorso  denominata  metonimia),  av'vienc  per  omissione  e 
permette  al  s.  di  esprìmere  a un  tempo  più  cose  per  fu- 
sione dei  diversi  contenuti  e soddisfare  diverse  tendenze. 
La  condensazione  è responsabile  della  sopradetermina’ 
zione  dei  s.  per  cui  di  essi  sono  possibili  molteplici  inter- 
pretazioni. 

b)  Spostamento  (che  ha  analogie  con  la  figura  del  di- 
scorso denominata  metafora),  per  cui  il  contenuto  essen- 


ziale non  ha  una  sua  rappresentazione  nel  s..  ma  è spo- 
stato su  elementi  apparentemente  meno  significativi.  Lo 
spostamento  è prodotto  dalla  censura  ed  è uno  dei  mezzi 
fondamentali  con  cui  vengono  ottenuti  la  distorsione  del 
s.  e il  suo  mascheramento. 

c)  Trascrizione  simbolica,  che  permette  alla  scena  ma- 
nifesta de)  s.  di  essere  rappresentata  da  simboli.  Per 
Freud  i simboli  usati  nel  s.  hanno  un  significato  prede- 
terminato e fìsso  e il  livello  di  simbolizzazione  è parte  del 
processo  più  generale  di  mascheramento  operato  dalla 
censura  del  vero  contenuto  del  s. 

Poiché,  per  Freud.  la  molla  del  s.  è il  represso,  l'incon- 
scio in  quanto  frutto  della  repressione  è il  vero  protago- 
nista del  s.  Ma  l’inconscio  come  realtà  sommersa  ma  con- 
creta ha  le  sue  radici  nella  vita  biologica  e,  nello  stesso 
tempo,  si  nutre  della  vita  culturale,  legata  alle  relazioni 
d'oggetto.  Attraverso  la  maschera  del  s.  l'inconscio 
esprime  per  Freud  i suoi  desideri  in  forma  indiretta  se- 
condo complessi  percorsi  tracciati  dalla  censura.  Per  que- 
sto il  s.  a un  tempo  copre  e svela  il  desiderio. 

d)  Drammatizzazione,  eseguita  essenzialmente  attraver- 
so immagini  visive,  consiste  nella  rappresentazione,  nella 
scena  del  s.,  di  un  conflitto  intrapsichico  inconscio  che  è 
nella  mente  del  sognatore.  L'affermarsi  della  teoria  degli 
oggetti  interni  (Klein,  1932)  ha  permesso  di  vedere  la 
drammatizzazione  come  un  processo  che  rappresenta  la 
relazione  che  gli  oggetti  interni  hanno  tra  loro  (relazione 
intrasistcmica),  con  le  istanze  della  psiche  (Io.  Es.  Su- 
pcr-Io)  e con  gli  oggetti  della  realtà  (relazione  intersi- 
stemica)  (v.  sotto). 

Nel  processo  che  porterà  all'elaborazione  del  s.  assu- 
mono particolare  rilievo  la  regressione  e la  mancanza  di 
carica  del  sistema  percezione-coscienza,  come  conseguen- 
za dello  stato  di  sonno.  La  prima  è intesa  da  Freud  come 
il  processo  con  cui  l'eccitazione  prende  una  strada  retro- 
grada: invece  di  portarsi  verso  l’estremità  motoria  del  si- 
stema nervoso  si  porta  verso  Testremità  sensoriale  e per- 
cettiva. Regressione  e mancanza  di  carica  nel  sistema 
percezione-coscienza  concorrono  a determinare  l'alluci- 
nazione onirica.  11  tratto  essenziale  del  lavoro  onirico  è 
infatti,  per  Freud  (1915),  la  trasformazione  dei  pensieri 
in  un'esperienza  allucinatoria.  Nella  regressione  e alluci- 
nazione  del  s.  dominano  t processi  primari,  nei  quali  è 
superato  il  giudizio  di  realtà  e scompaiono  la  nozione  di 
spazio  e di  tempo  e il  principio  di  non  contraddizione  e 
di  asimmetrìa.  Infatti,  nei  processi  primari  vige  la  logica 
simmetrica  che  permette  all'inconscio  di  operare  secondo 
una  bi-logica  (Matte-Bianco,  1981). 

Nel  s.  tuttavia  si  assiste  anche  a un  processo  di  elabO’ 
razione  secondaria,  compito  dei  livelli  più  consci  delia 
mente.  I processi  secondari  hanno  analogie  con  le  attività 
creative. 

La  psicoanalisi  postfreudiana  ha  portato  importanti  revisioni 
alla  (coria  dei  s.,  in  considerazione  anche  della  teoria  duale  degli 
istinti  proposta  da  Freud  nel  1920.  Il  concetto  di  mondo  imemo 
introdotto  dalla  Klein  (1932)  ha  sottolineato  più  la  funzione 
dinamico-rapprcscntativa  e relazionale  del  s.  che  non  il  semplice 
esaudimento  del  desiderio  infantile  rimosso.  Questa  psicoanalista 
autorevole  scrive:  «Le  mie  analisi  di  bambini  molto  piccoli  mi 
hanno  mostralo  che  in  essi,  come  nei  loro  giochi,  esistono  sem- 
pre non  soltanto  desideri,  ma  tendenze  contrarie  provenienti  dai 
Super- Io  e che  persino  nei  sogni  più  semplici  che  esaudiscono 
desideri  agisce  in  maniera  latente  il  senso  di  colpa». 

Per  Fairbairn  (1952)  i s.  non  sono  esaudimenti  di  desideri,  ma 
istantanee  di  situazioni  esistenti  nella  realtà  interna.  Garma 
(197U)  estende  il  concetto  di  s.  c ne  sottolinea  gli  aspetti  conflit- 
tuali e traumatici.  «I  sogni  sono  allucinazioni  avute  durante  il 
sonno,  nelle  quali  sono  drammatizzati  in  modo  regressivo,  arcai- 
co. contenuti  psichici  precedentemente  rimossi  che  sono  trauma- 


467 


468 


SOGNO 


tid  per  rio.,.-.  Per  Garma  (1970),  inoltre.  U s.  realizza  molte  e 
importanti  funzioni  intellettuali,  in  cui  c\i«torK>  giudizi.  rìfles5.i(v 
ni.  criticKc  e altri  proces&i  mentali  che  sono  dello  sievu)  tipo  di 
quelli  del  peirsiero  allo  stalo  di  veglia. 

Pxiò  essere  considerato  in  linea  con  il  pensiero  di  Garma  l'im* 
portante  lavoro  di  Bion  (1972)  per  il  quale  U s.  si  pone  come 
fondamentale  strumento  di  conoscenza,  capace  di  trasformare  in 
elementi  del  pensiero  (funzione  a)  le  espcnenze  sensonali  ed 
emotive  della  vegjia  e utilizzarle  per  la  formaziorve  del  pensiero 
onirico.  Tali  funzioni  del  s..  che  potremmo  definire  epistemolo- 
g:iche.  trovano  un  precursore  in  E.  Cassirer  per  il 

quale  la  mente  è un  apparato  capace  ài  trasformare  le  esperien- 
ze della  realtà  che  si  collegano  alle  caratteristiche  di  necessità  e 
plasticità  del  s.  (sottolineale  arK'hc  dalla  ricerca  ctoncurufisiolo- 
gica  e psicologica). 

Il  s.  viene  cosi  considerato  dalla  ricerca  più  attuale 
come  una  funzione  rappresentativa  e trasformativa  asso- 
lutamente fondamentale  per  l'economia  della  mente  e 
l'organizzazione  de)  pensiero  cosciente.  Tale  funzione 
può  coinvolgere  tutto  il  periodo  del  sonno  (Mancia. 
1980;  Mancia  e Smirne.  1985}  nel  senso  che  il  processo 
trasformativo  dell'esperienza  collcgata  alla  realtà  c inte- 
grata con  la  memoria  delle  esperienze  relazionali  più  ar- 
caiche avviene  già  nel  corso  delle  fasi  NREM  de)  sonno 
per  definirsi  in  fase  REM.  È in  questa  fase  che  il  lavoro 
onirico  si  organizza:  a)  con  l'aitrìbuzione  di  una  compo- 
nente percettiva  tesa  a animare  la  mancanza  dell'oggeito 
(l'allucinazione  e l'autorapprescntazionc);  b)  con  la 
drammatizzazione  del  vissuto  emozionale  attraverso 
immagini  visive  in  cui  agiscono  meccanismi  di  scissione  e 
identifìcazione  proiettiva;  c)  con  Tattribuzione  di  un  or- 
dine logico  c geometrico  agli  clementi  sparsi  c incoordi- 
nati che  darà  il  senso  del  s.  e il  suo  aspetto  narrativo;  d) 
con  rattivazione  di  un  «ciclo  della  memoria»  (Palumbo, 
1978)  che  permette  un  confronto-integrazione  tra  le 
esperienze  attuali  e quelle  della  prima  infanzia;  e)  con  il 
completare  negli  a.spetti  percettivi  ed  emozionali  la  rap- 
presentazione del  mondo  interno  nel  suo  immediato  pre- 
sente. che  darà  al  s.  quel  carattere  di  teatro  in  cui  parli 
del  Sé  del  sognatore  operano  e vi  si  riconoscono. 

in  conctusione,  il  s.  è un  evento  biologico  e mentale 
che  può  essere  visto  da  vari  vertici  dì  osservazione.  La 
ricerca  psicofisiologica  ha  dimostrato  che  s.  sono  presenti 
in  fase  di  sonno  REM  anche  se  è possibile  avere  espe- 
rienze oniriche  aH'addormentamento.  Nelle  fasi  NREM  è 
presente  un'attività  mentale  con  caratteristiche  pensiero- 
simili.  senza  allucinazioni,  o>n  modesto  coinvolgimento 
emotivo,  che  la  differenzia  dalla  attività  mentale  del 
caratterizzata  da  alienità.  nitidezza  pcrcettivo-allucinato- 
ria.  parteapazione  personale  alla  scena,  inefficacia  dcll'c- 
same  di  realtà  e perdila  del  controllo  sul  corso  del  pen- 
siero. 

L'onirocritica  antica  c l'antropologia  hanno  proposto 
un'estensione  del  s.  verso  dimensioni  sodali  c culturali, 
rispettivamente  nell’antica  Grecia  e nelle  società  primiti- 
ve. La  psicoanalisi  con  la  «Interpretazione  dei  Sogni»  di 
S.  Freud  (1900)  ha  portato  il  s.  entro  il  campo  dell'inda- 
gine  sdcntifica  c ne  ha  fatto  un  prezioso  strumento  di 
conoscenza  dell'uomo  c della  sua  mente.  La  psicoanalisi 
ha  co^  ricondotto  all'individuo  e alla  sua  realtà  il  mondo 
apparentemente  irreale  del  s.  responsabilizzando  l’uomo 
per  quegli  aspetti  del  suo  mondo  interno  che  t)  s.  rappre- 
senta. 

I)  lavoro  del  s.  consiste  in  vari  c complessi  processi, 
quali  la  condensazione,  lo  spostamento,  la  simbolizzazio- 
ne. l'elaborazione  secondaria.  priKcssi,  questi,  che  danno 
al  s.  un  contenuto  manifesto  che  copre  un  contenuto  la- 
tente. t processi  che  organizsano  il  pensiero  onirico  rap- 


presentano. come  un  teatro,  lo  stato  del  mondo  interno 
del  sognatore  e la  relazione  che  gli  oggetti  interni  hanno 
con  le  istarìze  psichiche  (lo.  Es.  Super-Io)  e con  la  realtà. 
Perciò  il  s.,  nelTambilo  di  una  relazione  analitica,  appare 
come  uno  strumento  conoscitivo  indispensabile  per  lo 
studio  della  mente  e delle  sue  deviazioni. 

V.  PAVOR  NOCTURNUS;  PSICOANALISi;  SONNO, 
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SOL:  V.  COLLOIDALE  STATO  (IV,  576). 

SOLARE  O CELIACO  PLESSO:  V.  NECROVECETATIW 

SISTEMA  (X.  901). 

SOLEGGIAMENTO 

Lo  studio  del  soleggiamento,  in  relazione  alla  sua  azione 
tcnnica  e di  illuminazione,  e per  gii  effetti  biologici  che 
da  esso  derivano,  costituisce  un  argomento  di  particolare 
interesse  nei  campo  delPigiene  ambientale. 

Da)  punto  di  vista  applicativo  l’analisi  del  $.  su  una 
zona  viene  ordinariamente  condotta  studiando,  da  un 
lato,  i fattori  che  nc  caratterizzano  la  sua  durata  e valu' 
tando.  dall’altro,  gli  dementi  che  regolano  l'apporto  ter- 
mico e luminoso  della  radiazione  solare. 

La  durata  dcU'insolazione  su  una  zona  dipende  dal  pe- 
riodo dell’anno  considerato,  dalla  posizione  geografica  e 
dalla  morfologia  della  località,  nonché  dalle  condizioni 
meteorologiche  che  ne  caratterizzano  il  clima. 

Per  determinare  sperimentalmente  la  durata  dell’inso- 
lazione si  utilizza  uno  strumento  denominato  eliofanogra- 
fo,  costituito  da  una  lente  sferica  che  concentra  i raggi 
solari  su  una  striscia  di  carta  disposta  sul  camino  del  fuo- 
co della  lente  e sulla  quale  è disegnato  un  reticolo  corri- 
indente  ai  percorsi  del  sole  durante  i vari  perìodi  del- 
l’anno. Le  tracce  lasciate  sulla  carta  dalla  carbonizzazione 
di  alcuni  tratti,  consentono  di  misurare  l'effettiva  durata 
dcU'insolazione  (5g.  1). 

Per  quanto  concerne  Vapparto  termico  va  premesso  che 
riaaggiamenlo  solare  al  lìmite  deU’atmosfera  ha  un'in- 
tensità dì  circa  2 cal/cm‘‘min.  pari  a 3600  W/m",  con 
una  fluttuazione  del  7%  tra  estate  c inverno  per  effetto 
deH'eccentricità  delt'orbita  terrestre.  Questa  radiazione, 
attraversando  l’atmosfera,  m parte  (circa  il  35%)  è ridif- 
fusa  verso  lo  spazio  c in  parie  viene  assorbita  dal  sistema 
atmosfera-terra  che.  a sua  volta,  riemette  un'alìquota  del- 
la energia  termica  verso  lo  spazio. 

Il  processo  di  assorbimento-emissione  di  calore  nel  si- 
stema terra-atmosfera  avviene  con  modificazioni  delle 
caratteristiche  fisiche  delie  radiazioni,  cosicché  il  calore 
assorbito  dalla  terra  viene  da  questa  riemesso  con  lun- 
ghezze d'onda  che  sono  differenti  nei  due  sensi  del  per- 
corso: l’atmosfera  esercita,  cioè,  una  minore  attenuazione 
energetica  della  radiazione  solare  entrante  rispetto  a 
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quella  uscente.  Questo  fenomeno,  denominato  «effetto 
serra*»,  è quello  che  consente,  nel  contesto  degli  accenna- 
ti processi  di  scambio  termico,  di  mantenere  costante  la 
temperatura  media  della  terra,  permettendo  tra  l’altro 
l'instaurazione  e lo  sviluppo  dei  principali  fenomeni  che 
intcres.sano  la  biosfera. 


Fib.  2.  I>i.uhburionc  deirinsolazione  media  annuale  nelle  regioni 
italiane  (valori  rilevati  daU  istituto  di  Fisica  deirAtmosfera  del 
C.N.R..  espressi  come  ore  di  sotc'^omo). 
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Per  misurare  sperimentalmente  Tintensità  della  radia- 
zione solare  su  una  zona  e per  un  determinato  periodo  si 
utilizza  uno  strumento  denominalo  piranometro,  il  cui 
funzionamento  è basato  sulla  diversa  deformazione  che 
subiscono  due  lamine,  rispettivamente  luna  imbiancata  e 
l'altra  annerita  e rilevandone  gli  spostamenti  con  conti- 
nuità su  un  registratore. 

I valori  sperimentali  della  durata  e dell'intensità  della 
radiazione  solare  in  Italia  sono  stati  recentemente  rilevati 
dairistitutn  di  Fisica  dell'Atmosfera  del  Consiglio  Nazio- 
nale delle  Ricerche:  alcuni  dati  di  maggiore  interesse 
generale  sono  riportati  graficamente  nelle  figg.  2 e 3.  La 
hg.  2 mostra  la  distribuzione  delPinsolazione  media  an- 
nuale nelle  regioni  italiane  espressa  come  numero  medio 
di  ore  al  giorno.  Dalla  carta  si  evidenzia  che  Sicilia  e 
Sardegna  sono  le  regioni  che  godono  dei  più  alti  livelli  di 
insolazione  con  7.0-7,4  h di  sole/giomo,  mentre  la  Lom- 
bardia con  5, 0-5 .4  h di  sole/giorno  è la  regione  con  il  più 
basso  intervallo  di  insolazione. 

La  fìg.  3,  invece,  si  riferisce  alla  distribuzione  della 
radiazione  media  solare  annua  nelle  zone  che  interessano 
il  territorio  nazionale  attraverso  il  tracciato  delle  curve 
con  ugual  livello  di  radiazione  espresso  come  langley/ 
giorno  (1  langley  * 1 cal/cm*). 

Nel  campo  applicativo  deirigiene  ambientale  ha  inte- 
resse lo  studio  del  s.  degli  edifìci,  sia  in  relazione  alla 
durata  di  insolazione  sulle  facciate  dei  fabbricati  che  in 
rapporto  alla  penetrazione  dei  raggi  del  sole  aH'intemo 
degli  ambienti. 

Sulla  base  di  queste  premesse  sì  fondano  alcune  regole 
di  tipo  urbanistico  e di  carattere  costruttivo.  In  pariicola- 
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re.  le  regole  di  tipo  urbanistico  impongono  che  per  assi- 
curare un  minimo  di  insolazione  alle  finestre  dei  piani  più 
bassi,  il  distacco  degli  edifìci  nelle  condizioni  più  sfavore- 
voli di  orientamento  non  dovrebbe  scendere  al  di  sotto  di 
una  volta  e mezzo  l'altezza  dei  fabbricati  frontistanti.  Dal 
punto  di  vista  costruttivo  vanno  invece  prese  in  conside- 
razione le  caratteristiche  morfologiche  e dimensionali 
degli  infìssi  per  assicurare  un'adeguata  insolazione  e illu- 
minazione naturale  (v.  anche;  illuminazione),  così  da 
favorire  la  penetrazione  dei  raggi  del  sole  d'inverno  c da 
ostacolarla  nelle  stagioni  più  calde.  Ciò  si  ottiene,  oltre 
che  attraverso  l'opportuno  orientamento  e proporziona- 
mento  delle  finestre,  anche  con  razionali  sistemi  di 
schermaggio  del  sole  (tapparelle,  tende,  frangisole,  eie.). 
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Chimica 

Il  solfo,  simbolo  S,  appartiene  al  VI  gruppo  del  Sistema 
pcriodiai.  Ha  n.  a.  16.  p.  a.  32,06.  In  natura  è costituito 
da  una  miscela  di  4 nuclidi  isotopi  (95,060%), 
(0,742%),  (4.582%)  e ^ (0.016%).  Gli  isotopi  ra- 
dioattivi noti  sono  6:  (p*),  (p*),  ^’S  (p"*), 

(P"),  (p~).  (p“).  Il  più  importante  è quello 

(Ti/2  — 88  giorni)  che  può  essere  isolato  isotopicamente 
puro  ed  è utilizzato  nel  campo  delle  ricerche  hiomediche. 

Il  S è uno  degli  elementi  più  diffusi  in  natura  ed  è conosciuto, 
grazie  alle  sue  caratteristiche  di  infiammabilità  e ai  prodotti  che 
si  formano  durante  la  combustione,  fin  da  tempi  motto  anbehi. 
Basta  ricordare  il  suo  uso  già  nel  II  millennio  a.  C.  presso  gli 
Egiziani,  sìa  come  medicinale,  sia  come  cosmetico  o sbiancante 
di  fibre  lessili  e la  descrizione  della  pioggia  di  S fatta  nella  Bib- 
bia a proposito  della  distruzione  di  Sodoma  c Goniorra.  per  non 
parlare  delle  citazioni  di  Piink)  e altri  AA.  latini 

Si  deve  tuttavìa  attendere  fino  al  1777  la  sua  classificazione 
come  elemento  fatta  da  Anioinc  Lavoiser  e successivamente 
confermata  da  Gay-Lussac  e Th^nard. 

Il  S è un  solido  cristallino,  giallo,  trasparente  e diama- 
gnetico. Per  raffreddamento  intenso  (temperatura  d'aria 
liquida)  diventa  quasi  bianco. 

Poiché  le  molecole  $2  sono  instabili,  non  avendo  i 2 
atomi  Tottclto  elettronico  completo  in  quanto  non  posso- 
no legarsi  fra  loro  con  doppi  legami,  gli  atomi  di  S ten- 
dono a legarsi  fra  loro  a catena,  in  modo  ciclico  o aper- 
to. Il  S cristallino  è costituito  da  anelli  chiusi,  non  piani, 
di  8 atomi.  Il  S plastico  (amorfo)  è costituito  invece  da 
catene  aperte.  Allo  stato  solido,  cristallino,  il  S si  presen- 
ta in  3 diverse  forme,  dette  a,  y*  mostrando  il  feno- 
meno deU'allotropismo  e potimorfìsmo:  la  forma  a (So), 
in  ottaedri  (sistema  trimetrico),  stabile  a temperature 
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Fig.  ] . Schema  del  ciclo  del  S in 
natura. 


ordinarie,  punto  di  trasformazione  (Su  —*  Sp)  95,6  ®C, 
p.  f.  112,8  ^C;  la  forma  in  prismi  aciculari  (sistema  mo* 
nociino),  stabile  oltre  i 95,6  X.  p.  f.  119,5  ®C;  la  forma 
Y,  monoclina.  p.  f.  107  X,  dall'aspetto  madreperlaceo. 

In  natura  il  S si  trova  sia  come  elemento  libero  che  combina- 
to. Prevalentemente  nella  forma  combinata  si  trova  come  sr^furo 
dì  metalli;  pirite  (FeSj).  galena  (PbS),  blenda  (ZnS),  cinabro 
(HgS).  calcopirite  (CuFeS;).  stibma  Può  trovarsi  come 

idrogeno  solforato  (H^S)  rtcllc  acque,  come  anidride  solforosa 
(SO})  nei  vulcani,  o come  solfalo;  gesso  (CaS04'2H}0),  anidriie 
(C4SÒ4),  banlina  (BaS04),  celestina  (SrS04)  chieseritc 
(MgSO^  2H,0),  glauberite  Na}Cu(S04)i- 

Il  S assume  diversi  stali  di  ossidazione  ''2.  0.  -f  4.  -i-b. 
t principali  composti  formati  in  questi  stati  di  ossidazione 
sono:  l'ac.  solfìdrico  H^S,  i composti  con  alogeni  (esafluo- 
ruro  di  S,  cloruro,  dicloruro,  (etracloruro  di  S,  bromuro  di 
S).  con  ossigeno;  biossido  di  $.  ac.  solforoso  (Hz^Oi), 
ditioniti  (S^Oi'),  trìossido  di  S,  ac.  solforico,  ac.  pe- 
rossidisolforìco  (H2S20ji),  tiosolfati  (S^Oj"),  politionati 
(H2SoOo.  n da  2 a 6). 

Per  la  trattazione  dell'ac.  solforico,  v.  solforico  ACitx). 
Biochimica 

Tutti  gli  organismi  viventi  contengono  S sia  in  forma  or- 
ganica che  in  forma  inorganica. 

Nella  forma  inorganica  è principalmente  presente  come 
solfato,  che  può  rappresentare  il  prodotto  di  partenza  o 
di  arrivo  nel  metabolismo  vegetale  del  S,  mentre  nel 
metabolismo  animale  è solo  prodotto  finale. 

Analogamente  al  ciclo  deH'azoto,  si  può  schematizzare 
un  ciclo  del  S (hg.  1). 

Questo  ciclo  prevede  nella  parte  superiore  l'intervento 
di  solfobatterì  dell'ordine  delle  Thìobacteriales^  quali; 
Chlorobium^  Chromatium.  Beggiotoa  alba,  Thiorhodacea 
c Thiohacilìux  thiooxidam^  che  può  formare  H2SO4  da  S 
per  ossidazione  con  Oj.  Thiobadllus  thioporus  e 'iThioha- 
cUtus  denitrificans,  che  ossida  il  S utilizzando  nitrati. 

Negli  organismi  viventi  il  S si  trova  sotto  forma  organi- 
ca principalmente  incorporato  nelle  proteine  (dsteina 
(v.),  cistina  (v.J,  metiomna  {v.|),  nelle  vitamine  (v.)  bioti- 
na  e tiamina,  nel  coenzima  A.  nei  cofattorì  (v.  coenzimi) 
ac.  lipoico  e pantoieina,  neirimportanle  trìpcptidc  gluta- 
tione  (Y-glutamildsleinilglicina).  Il  glutatione  (v.)  ò lar- 
gamente distribuito  in  tutti  gli  organismi.  » trova  a con- 
centrazioni intracellulari  che  vanno  da  0.1  a 10  mAf. 
svolge  importanti  funzioni,  quali  la  distruzione  di  peros- 
sidi endogeni  e radicali  liberi,  il  mantenimento  del  grup- 
po — SH  nelle  proteine,  lo  scambio  di  disolfuri,  il  tra- 
sporto degli  aminoacidi  e il  ruolo  di  coenzima. 

Vi  som>  poi  polisaccaridi  (v.  MtcopouSACCARiDf)  con- 
tenenti S come  solfato,  quali  l'epararnsolfaio  e il  derma- 
tansolfato  o il  mucoitihsolfato  del  muco  e la  condroitina 
delle  cartilagini;  lipidi  (v.)  contenenti  S.  come  ì solfatidi. 
che  costituiscono  il  20%  dei  ccrebrosidi  cerebrali. 
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Molto  importante  è il  ruolo  svolto  dai  solfìdrìli  della 
cisteina  nei  meccanismi  di  ossidoriduzione  secondo  lo 
schema: 

2RSH  -f  A -»  RS-SR  -I-  AHj 

Basti,  a questo  proposito,  ricordare  il  sistema  di  pro- 
duzione dei  desossirìbonucleotidi  mediante  Tiniervento 
della  tioredoxina,  una  proteina  di  p.m.  12. OCX)  contenen- 
te due  gruppi  -SH  secondo  lo  schema: 

NDP  + Enz  (SH):  — DNDP  -b  E(SS) 

nudeowde  dCMnai 

difoslato  nuclcoude 

dìfmfato 

Va  inoltre  ricordato  che  in  molli  enzimi  i gruppi  solfi- 
dritici  sono  essenziali  per  Fattività,  formando  come  in- 
termedi nel  sito  catalitico  aciltioesteri  (v.  idrolasi), 
come,  ad  es.,  nella  papaina,  ficina,  gliceraldcide-3'-fosfa- 
todeidrogenasi. 

Riguardo  al  metabolismo  del  S bisogna  distinguere  fra 
piante  e microrganismi,  e mammiferi. 

Nelle  piante  c nei  microrgani»ni  la  via  principale  è 
quella  di  prtxluzione  di  dsteina  che  dipende  dalla  dis^ 
nibilità  di  H^S.  L’ambiente  provvede  generalmente  SO4*, 
occasionalmente  S^O.t  e S.  Le  piante  superiori  utilizzano 
SC>4~.  La  tappa  iniziale  è la  formazione  di  un  composto. 
3'-fosfoadcnosina-5'-fosfosolfaio  (PAPS),  che  serve  an- 
che come  agente  generale  per  l'esterificazione  del  solfato 
con  alcol,  fenoli  e polisaccaridi  in  molte  forme  viventi, 
inclusi  i mammiferi.  Questo  composto  è formato  in  un 
processo  a 2 tappe:  la  prima  catalizzata  da  una  ATP-sol- 
forilasi  <x)n  formazione  di  adenosina-5'-fosfosolfato  (ade- 
nililsolfato);  la  seconda,  da  un'adenilildnasi.  Il  solfito  si 
forma  da  PAPS  nei  batteri  con  un  sistema  che  utilizza  la 
tioredoxina. 

^SH 

PAPS  + rioredoxina-(SH)2 -^tioredoxina'^ 

S-SO^i^ 

SH  .S 

tioredoxina.  *tiorcdoxina(^  ,|  + SO?® 

'S-SO?*^  'S 

Nelle  alghe  c nelle  piante  si  forma  con  un  simile  mec- 
canismo. ma  utilizzando  come  substrato  adenililsolfato. 
La  riduzione  del  solfito  a solfuro  è catalizzata  da  una  sol- 
fitoriduttasi  secondo  il  seguente  schema: 

3NADPH  + 3H*  + SO.,  3NADP*  + S + 3H2O 

Il  solfuro  viene  poi  utilizzato  per  formare  cisteina.  o 
direttamente  dalla  scrina,  o con  l'intervento  di  una  ci- 
steinasintetasi  o passando  prima,  mediante  una  serina- 
transacetilasi.  a O-acctilscrina  e quindi,  con  una  solfidri- 
lasi.  a cisteina. 

La  formazione  della  meiionina,  invece,  prevede  la  con- 
versione della  omoserina  a O-succinilomoserina,  da  cui  si 
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forma  omocisteina  a opera  deiromoscrinatransacetita&i  e 
quindi,  per  metilazione  mediata  da  una  omocisteinametil- 
transferasi,  metionina  (v.). 

Nei  mammiferi,  invece,  la  cisteina  si  forma  dall’ami* 
noacido  essenziale  metionina.  la  cui  introduzione  con  il 
cibo  potrebbe  essere  di  per  sé  sufficiente  al  fabbisogno 
di  cisteina.  A tal  proposito,  ricordiamo  che  alcuni  cibi 
quali,  ad  es..  carne,  uova,  legumi,  orzo  contengono  oltre 
200  mg  di  S per  100  g di  parte  edibile. 

La  cisteina  subisce  trasformazioni  metaboliche  che 
producono  solfato  e ac.  piruvico.  La  via  principale  coin- 
volge la  sua  ossidazione  a cisteinasolfìnato  catalizzata  da 
una  diossigenasi.  La  cisteinasolfìnato  per  transaminazione 
dà  orìgine  a piruvato  e solfito.  Il  solfito  é poi  ossidato  a 
solfato  da  una  solfitossidasi,  enzima  che  contiene  una 
molibdopterina  come  fattore  coenzimatico.  Questa  tappa 
é particolarmente  importante:  infatti  le  urine  di  bambini 
privi  della  solfitossidasi  epatica  e renale  contengono  gros- 
se quantità  di  tiosolfato  e solfito,  ma  non  di  solfato.  Que- 
sti soggetti  presentano  abnormalità  neurologiche  che  por- 
tano alla  morte  in  giovane  età.  Poiché  non  si  hanno  alte- 
razioni nei  livelli  di  esteri  del  solfato,  gli  effetti  patologici 
sono  da  attribuire  al  solfito.  Il  solfato  è esaeto  nelle  uri- 
ne o utilizzato  per  la  sintesi  del  PAPS.  La  cisteinasolfìna- 
to è anche  utilizzata  per  la  sintesi  di  taurina. 

La  cisteina  può  anche  subire  un  processi^  di  transami- 
nazione r>el  fegato  per  dare  p-mercaptopiruvato  che. 
mediante  una  P-mercaptopiruvatotransaminasi.  viene  tra- 
sformato in  piruvato.  c si  forma  H2S.  Altra  possibilità  è 
quella  che  si  verìfica  a opera  della  liosolfatosolfurotran- 
sferasi  E.  che  dà  orìgine  a tiosolfato  e tiocianato;  il  solfu- 
ro può  poi  essere  ossidato  a solfito.  Sono  state  descrìtte  3 
malattie  ereditarie  associate  con  il  metabolismo  della  ci- 
steina: cistinurìa,  cistationinurìa  e omocistinuria. 

La  metionina  (v.)  può  seguire  diversi  destini  metaboli- 
ci: dare  orìgine  alla  cisteina  passando  attraverso  l’omoci- 
steina  e la  cistationina;  subire  un  processo  di  transamina- 
zione che  porta,  attraverso  ra-chetometiolbutirrato,  a 
propionato  e metilmercaptano  (che  rì  dissocia  in  formal- 
deide c ac.  solfìdrico);  essere  convertita  in  solfoadenosil- 
metionina,  il  principale  donatore  di  metili. 

Il  solfato  è quindi,  in  ogni  caso,  nei  mammiferi,  il 
principale  prodotto  terminale  del  metabolismo  del  S.  Il 
solfato  nelle  urirve  costituisce  l'S0%  del  S eliminato 
(0.6-0.8  g rispetto  a 0,06-0,2  g di  S organico).  Nel  pla- 
sma il  solfato  oscilla  tra  0,7-1 .5  mEq/1.  Nel  liquor  si  tro- 
va a una  concentrazione  di  0.25  mEq/1. 
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ANTONIO  LUCACCHINI 

Famacologia 

La  trattazione  farmacologica  dell'elemento  é praticamen- 
te scomparsa,  o appena  accennala,  in  testi  moderni  di 
farmacologia:  il  motivo  é che  il  S.  pur  essendo  un  ele- 
mento indispensabile  alla  vita  e presente,  quindi,  in  tutti 
gli  organismi  animali,  organleato  in  innumerevoli  compo- 
sti dalle  importantissime  funzioni  (basti  pensare  al  ruolo 
in  processi  di  ossidoriduzione  nel  metabolismo  cellulare), 
allo  stato  elementare  ha  pochissime  utilizzazioni  in  tera- 
pia. 

Il  S è disponibile  in  4 forme:  1)  S comune;  2)  S subli- 
mato; 3)  S sublimato  e lavato;  4)  S amorfo  o precipitato. 

li  S comune  può  contenere  impurezze  anche  nella 


uantità  del  10%  della  massa  totale.  Il  S sublimato  (fiorì 
i zolfo)  contiene  spesso  selenio  e tracce  di  solfuro  di 
arsenico  c di  ac.  solforico;  il  S sublimato  e lavato,  che  ha 
anche  il  nome  di  di  zolfo,  viene  rest>  privo  delle 
tracce  anzidette.  Il  S amorfo,  detto  anche  magistero  di  S 
c latte  di  S.  é polvere  finissima,  amorfa,  di  colore  giallo- 
bianchiccio.  inodore  e anche  insipida,  che  ha  le  stesse 
proprietà  del  S sublimato,  ma  in  stato  di  maggiore  suddi- 
visione: si  ritiene,  pertanto,  più  attivo.  11  S può.  infine, 
essere  anche  utilizzato  sotto  forma  di  S colloidale  (S  ele- 
mentare in  soluzioni  acquose  colloidali  stabili). 

Vengono  ascritte  al  S azioni  locali  (utilizzabili  in  tera- 
pia dermatologica),  come  quella  parassitocida  c cheraloli- 
fica. 

Applicato  sulla  cute  allo  stato  di  elemento,  il  metalloi- 
de non  sarebbe  di  per  sé  attivo,  ma  allo  stato  di  fine  sud- 
divisione può  subire  una  lenta  trasformazione  con  forma- 
zione di  solfuri  e di  ac.  pemationico  composti 

ai  quali  sono  state  attribuite  le  azioni  topiche.  L'ossida- 
zione del  S ad  ac.  pentationico  sarebbe  compiuta  dalle 
cellule  deircpidcrmide  o anche  da  microrganismi  presenti 
sulla  cute.  Per  l'azione  parassitocida  e fungicida  il  S è .sta- 
to impiegato  nella  cura  della  scabbia,  della  pediculosi  e 
di  numerose  affezioni  micotiche  cutanee.  L'uso  locale 
protratto  può  dare  orìgine  a una  dermatite  caratteristica. 

L’altra  azione  locale,  quella  cheratolitica.  viene  utiliz- 
zata in  numerose  dermatopatie,  parassitane  e non  (pso- 
rìasi, seborrea,  acne  seborroica).  Il  S è stato  utilizzato  da 
solo  (unguento  al  10%)  o associato  ad  altri  agenti  chera- 
tolitici,  come  l'ac.  .salicilico  al  2%.  Va  anche  ricordato 
che  il  S (precipitato  sublimato)  preso  per  bo<xa  (4-K  g). 
per  la  trasformazione  neH'inteslino  in  H2S.  stimola  la  pe- 
ristalsi con  effetto  lassativo  o purgativo.  Il  S.  nella  forma 
colloidale,  è stato  anche  ritenuto  di  una  certa  efficacia 
nei  «reumatismo»  (sia  in  forme  acute  che  croniche);  in 
forma  colloidale  é stato  anche  iniettato  ì.  m.  ed  e.  v.;  per 
l'ipertermia  e altri  effetti  che  può  indurre  è .stato,  per  il 
passato,  impiegato  nella  piretoterapia  in  alcune  malattie 
come  la  paralisi  progressiva. 

Per  quanto  riguarda  aspetti  farmacotossicologici,  si  ri- 
tiene che  il  S abbia  bassa  tossicità  (viene  riportato  che  un 
soggetto  sia  sopravvissuto  airingcstionc  di  ben  60  g di  S 
assunti  in  circa  24  h),  ma  possa  essere  causa  di  irritazioni 
cutanee  e mucose,  oculari  e respiratorie. 

Per  il  S quale  costituente  di  composti  presenti  in  acque 
solfurec,  v.  iurolouia  medica. 
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Toasécolofia 

Un  gruppo  particolare  di  derivati  del  S:  anidride  solforo- 
sa (SO2).  solfiti  (SOf*),  bisolfìti  (HSOjì),  mctabisolfìti 
(HS:03)  sono  utilizzati  come  antimicrobici  c antiossidan- 
ti negli  alimenti.  Per  legge  sono  definiti  le  dosi  massime  e 
il  tipo  di  sostanza  alimentare  che  può  contenere  l'additi- 
vo. 1 solfiti,  inoltre,  sono  aggiunti  come  antiossidanti  (in 
quantità  molto  limitate  rispetto  a quelle  dei  cibi)  a una 
larga  varietà  di  farmaci,  comprendenti  antibiotici,  adrena- 
lina, dopamina,  lidocaina,  isoproterenolo,  fenilefrìna. 
Sono  impiegati  anche  in  diverse  formulazioni,  compren- 
denti preparazioni  inietiabili,  inalabili,  per  uso  topico, 
mentre  sono  poche  le  formulazioni  orali  che  contengono 
solfiti.  Infine,  va  ricordato  che  l'anidride  solforosa  costi- 
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tuisce  uno  dei  principali  inquinami  atmosferici  (v.  inqui- 
namento dell’ambiente).  I/SO2  è,  infaiii.  il  principale 
agente  dell'acidificazione  deH'atmosfera.  assieme  ai  pro- 
dotti deU'ossigcnazionc  dell’azoto  nciraria  (NOx):  ad  essi 
è legato  il  fenomeno  delle  piogge  acide,  esiziale  per  le 
piante  e per  l'ecologia  del  territorio. 

I solfiti  contenuti  in  cibi  o in  farmaci  (o  l'anidride  sol- 
forosa deU'aria  inquinata)  possono  provocare  in  alcuni 
pazienti,  in  particolare  negli  asmatici  (Stevenson  e Si- 
mon, 1981;  Simon.  1986)  reazioni  di  ipersensibilità.  La 
reazione  più  comunemente  segnalata  è il  broncospasmo; 
le  reazioni  più  gravi  sono  la  perdita  di  coscienza  c lo 
shock  anafilattico.  I sintomi  delle  reazioni  di  ipersensibi- 
lità ai  solfiti  comprendono;  tachicardia,  tachipnea.  dis- 
pnea, capogiri,  astenia.  Sono  stati  anche  descritti:  intense 
vampate  di  calore,  orticaria  generalizzata,  prurito,  ri- 
nite. congiuntivile,  nausea,  diarrea.  Le  reazioni  ai  solfiti 
sembrano  essere  dosedipendenti  e compaiono  meno  di 
30  min  dall'ingestione  dei  cibi  contenenti  solfiti  e meno 
di  5 min  dopo  inalazione  o iniezione  e.  v. 
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SOLFOCARBONISMO 

F.  sulfocarbonisme.  - 1.  sulfocarbonism.  - t.  Sulfocarboni- 
smus.  - 5.  suifocarbonismo. 

Per  solfocarbonLfmo  si  intende  una  sindrome  causata  dal- 
l’intossicazione di  solfuro  di  carbonio  (CS^). 

II  CS2  è un  liquido  volatile,  incolore,  che  allo  stato 
puro  ha  un  odore  simile  all'etere  o al  cloroformio,  men- 
tre nei  preparati  commerciali  assume,  a causa  delle  impu- 
rità. specie  dcU'idrogeno  solforato,  odore  sgradevole. 

Il  p,  m.  del  CSi  i di  76,13;  il  p,  e.  46..1  X;  il  p.  f.  116.6  X; 
la  temperatura  critica  273  X;  la  temperatura  di  autoaccensione 
100  X;  la  pressione  critica  76  bar;  la  densità  a 20  X 1.263;  la 
tcnsiorK  di  vapore,  a 20  X,  297  mmHg;  i suoi  vapori  wmo  2.6 
volte  più  pesanti  detraria.  È molto  infiammabile:  i vapori  mesco- 
lali con  l'aria  cusùtuisconu  una  miscela  esplosiva.  Ha  una  tossici- 
tà molto  elevata.  È ottimo  come  solvente  per  oli,  resine,  solfo, 
fosforo  c.  sotto  forma  di  vapore,  come  disinfettante  e insettici- 
da. É scarsamenle  solubile  in  acqua,  ma  è miscibile  con  Takoi 
etilico  c con  l'etere. 

È Slato  scoperto  casualmente  rtel  1797  dal  chimico  tedesco 
l.ampadius  e in  seguito,  nella  seconda  metà  dcirNOO,  ne  ò stala 
segnalata  la  loKÙotà. 

A tutt'oggi  non  c’è  accordo  sul  valore  «massima  con- 
centrazione ammifuibile»;  l'Associazione  degli  igienisti 
americani  ammette  un  limite  tollerabile  ncll  aria  dì  10 
ppm-30  mg/m'  (TLVs-ACGIH  1984).  ma  altri  paesi  in- 
dicano concentrazioni  diverse:  U.R.S.S.  10  mgy‘m\  Ro- 
mania 15  mg'm'.  Germania  60  mgy'm^  (1976). 

Usi  industriali.  - Occorre  prcasare  che  la  preparazione  indù- 
striale  del  C$i  avviene  in  fami  chiusi  c quindi  i rischi  di  intossi- 
cazione nella  produzione  sono  estremamente  rari.  Inoltre,  alcuni 
odi  tecnologici  soih>  ormai  superali,  mentre  in  altri  il  CSj  è sta- 
to sosiiiuiio  con  solventi  a minore  tossidtà.  Pertanto  il  rischio  di 
intossicazione  i presente  soprattutto:  a)  nella  preparazione  di 
fibre  lessili  urtifK'iali  con  il  priKcdimento  viscosa  (rayon):  b)  nel- 
la produzione  del  cellofan;  c)  nella  produzione  di  CCI4  e solfo- 
carbtsnati.  d)  neircsirazinnc  di  essenze  ncH'industna  cosmetica  e 
farmaceutica:  e)  neiresirazione  c purificazione  di  grassi,  cere, 
paraffine  c oli:  f)  in  qualità  di  solvente  del  caucciù. 


Metabolismo.  - Le  vie  di  penetrazione  nell’organismo 
del  CS;  sono:  respiratoria,  digerente  e cutanea.  L'elimi- 
nazione avviene  essenzialmente  per  via  polmonare,  ma 
anche  attraverso  i reni,  l'Intestino  e le  ghiandole  sudori- 
pare. L'assorbimento  per  via  respiratoria  è il  più  frequen- 
te ed  è causa  di  intossicazione  professionale  (cronica), 
mentre  per  via  digerente  è caratteristico  di  ingestioni  ac- 
cidentali (acuta).  La  via  cutanea  è di  scarso  interesse  per 
le  lavorazioni  industriali.  Le  ipotesi  palogcnetichc  sono 
discordi  per  cui  sono  state  avanzate  teorie:  neuroendo- 
crina (Nfaugeri).  dislipidemica  (Vigliani),  epatica  (Bond  e 
De  Matteis)  e di  un  dismetabolismo  delle  catccolamìnc 
(Magos). 

Intossicazione  acuta.  - P.  caratterizzata  da  cefalea  fron- 
tale. stato  di  eccitazione  e confusione  mentale  con  irrita- 
bilità, iogoiTca,  allucinazioni  c tremori  cui  può  seguire 
uno  stato  depressivo  con  torpore,  incoscienza  e narcosi 
fino,  nei  casi  più  gravi,  a giungere  al  coma.  Possono  inol- 
tre essere  presenti  nevralgia  del  trigemino,  iperestesie 
genitali,  nefrite  cd  epatite  tossica.  La  morte  può  avvenire 
per  blocco  del  centro  respiratorio. 

Intossicazione  cronica.  - Gli  effetti  sui  S.N.C.  si  mani- 
festano con  un  duplice  aspetto;  quadri  neurologici,  con 
compromissione  organica  dell'encefalo,  e quadri  psichici. 
Frequentemente  tali  sintomatologìe  coesistono.  Sono  sta- 
te individuate  sindromi:  a)  palliale  acinetico-ipertonica; 
b)  striata  ipercinctico-distonica;  c)  parkinsoniana. 

Le  psicosi  descritte  sono  di  tipo  maniacale,  confusiona- 
le e demenziale.  Gli  effetti  sul  sistema  nervoso  periferico 
interessano,  in  particolare,  i nervi  degli  arti  inferiori, 
specie  il  nervo  sciatico  popliteo  esterno,  causando  una 
polineuropatia  di  tipo  sensitivo-motorio.  L'intossicato  ri- 
ferisce pesantezza  agli  arti,  parestesie  e dolori  lungo  il 
decorso  dei  nervi:  compaiono  quindi  dolenzia  muscolare, 
deambulazione  a steppage  e raramente  fenomeni  parctici. 
A carico  deU'apparato  cardiovascolare  sono  state  notate 
alterazioni  del  circolo  coronarico  e compromissione  della 
contrattilità  del  ventrìcolo  sinistro.  Le  vasculopatie  scle- 
rotiche colpiscono  di  preferenza  gli  arti  inferiori.  A carko 
dell'apparato  digerente  il  CS2  esplica  un’azione  irritante 
sulla  mucosa  gastrica  fino  a indurre  gastrìti,  gastroduode- 
niti c talora  ulcere  peptiche.  Anche  il  fegato  è interessa- 
lo. ma  l'effetto  cpatoiossico  del  CS;  non  è stato  definiti- 
vamente chiarito.  Nelle  alterazioni  renali  si  possono  rico- 
noscere due  differenti  quadri;  una  vasculopatia  ipertensi- 
vo-rcnale.  espressione  della  vasculopatia  generalizzata,  e 
una  forma  di  sclerosi  glomcrulare  interpretabile  con  ra- 
zione tossica  diretta  del  CS;  sul  parenchima  renale.  L'ap- 
parato emopoietico  presenta  anemia  ipocromica  e altera- 
zioni dell'cmocoagulazione.  L'apparato  endocrino  è inte- 
ressato con  evidenti  riduzioni  della  funzionalità  del  corti- 
cosurrene.  disfunzioni  testicolari  con  ipospermia  e impo- 
tenza sessuale,  ipotiroidismo  e talvolta  diabete.  Il  CS; 
esplica  un’azione  irritante  sulla  cute  c sulle  mucose,  per 
cui  sono  descritti  eritemi,  acne  rosacea  e secchezza  della 
cute.  A carico  dell’apparato  visivo  è frequente  il  riscontro 
di  un'arteriopatia  retinica,  di  un  aumento  della  pressione 
arteriosa  retinica  e di  una  neurite  ottica  retrobulbare. 

Prevenzione.  - Prevenzione  tecnica:  sarebbe  auspicabile 
sostituire  il  CS;  om  altre  sostanze  in  tutti  quei  cicli  tecno- 
logici in  cui  ciò  sia  possibile.  È necessario  impedire  la  dif- 
fusione dei  vapori  utilizzando  recipienti  chiusi  e instau- 
rando una  ventilazione  generale  c locale,  controllando 
cosi  anche  il  rischio  di  incendio  e di  esplosione.  Qualora  si 
rendessero  necessari  interventi  d'emergenza  si  deve  prov- 
vedere alla  protezione  individuale  con  l'uso  di  maschere  di 
carbone  attivo  ed  eventualmente  di  respiratori.  I controlli 
degli  ambienti  di  lavoro  devono  essere  periodici. 
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Pre\enzione  medica:  il  controllo  sanitario  prevede  visi- 
te preventive  e periodiche:  le  prime  intendono  evitare 
l'esposizione  lavorativa  di  soggetti  affetti  da  disturbi  ner- 
vosi. ipertensione  arteriosa,  arteriosclerosi,  alterazioni 
oculari,  renali  ed  epatiche;  le  visite  periodiche  mirano  a 
ricercare  i primi  segni  di  intossicazione  con  Paustlio  di 
test  clinici  c strumentali  (esami  cmatologid,  ECG.  elet- 
tromiografia. esame  del  fondu  oculare,  test  iodioazidc 
nelle  urine,  dosaggio  urinario  della  tiocarbamide  e gas- 
cromatografìa  del  CS>  urinario). 

Legislazione.  - «Le  malattie  causate  da  solfuro  di  car- 
bonio con  le  loro  conseguenze  dirette»  sono  tutelate  dal 
D.  P.  R.  n.  482  del  9.6.1975.  II  periodo  massimo  di  in- 
dcnnizzabilità  dalla  cessazione  del  lavoro,  sia  per  Tindu- 
stria  che  per  Tagricoltura,  è fissato  a 3 anni. 

Terapia.  - Nei  casi  di  intossicazione  acuta  è necessario 
condurre  il  paziente  all'ana  aperta,  somministrare  analet- 
tici del  sistema  nervoso,  praticare  la  respirazione  artificia- 
le ed  eventualmente  una  lavanda  gastrica  con  acqua  cal- 
da. Nei  casi  di  intossicazione  cronica  la  terapia  è sintoma- 
tica e si  avvale  di  vitamine  del  complesso  B e sedativi. 
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SOLFORICO  AODO 

F.  acide  sulfurique.  - i.  sulfuric  acid.  - t.  Schwefelsàure.  - 
s.  àcido  sulfùrico. 

Ckuak» 

L'ac.  solforico.  FI2SO4,  in  natura  si  trova  allo  stato  libe- 
ro. sia  pure  a bassissime  concentrazioni,  nel  regno  anima- 
le (ad  es.  nelle  ghiandole  salivari  di  alcuni  molluschi)  c 
nel  regno  minerale  (acque  termali  o vulcaniche).  Sono 
invece  abbondanti  in  natura  alcuni  suoi  sali  di  interesse 
pratico,  quali:  il  solfato  di  calcio  anidro.  CaSO^  (anidri- 
te).  quello  di  calcio  biidrato.  CaS04  2H2O  (gesso),  c il 
solfato  di  bario.  BaS04  (baritina).  Per  Tindu-stria  l'ac.  s. 
si  produce  dall'ossidazione  del  biossido  di  solfo  (SO^). 
realizzata  con  metodi  diversi,  mediante  ossigeno  atmosfe- 
rico. Per  la  produzione  di  gas  solforosi  si  possono  utiliz- 
zare i gas  di  arrostimento  di  minerali  solforati  (FeS.^. 
ZnS.  PbS.  CuFcS2),  oppure  si  può  bruciare  il  solfo  mine- 
rale. Il  metodo  più  antico,  e tutt'ora  in  uso.  per  la  pro- 
duzione dell'ac.  s.  viene  indicalo  come  metodo  delle  ca- 
mere di  piombo. 

Industrialmenie  Tac.  $.  svolge  un  ruolo  forKlamcnlalc.  tanto 
che  è praticamente  impossibile  trovare  un  prodotto  finito  che 
non  sia  mai  venuto  a contatto,  durante  la  sua  fabbricazione,  con 
l'ac.  s. 

L’ac.  s.  puro  è un  liquido  incoloro,  oleoso,  fortemente  causti- 
co. che  fuma  all'aria  emanando  vapori  di  triossido  di  solfo 
(SO>).  L'ac.  s.  al  96.5%  non  fuma  più  airaria,  ed  t per  quasta 
ragione  che  viene  posto  in  commercio  a questa  concentrazione, 
invece  che  al  1(X>% 

L'ac  s.  al  100%  ha  densità  1.8269  g^ml.  a 25  X;  al  98,54% 
ha  densità  massima,  di  I.K30  g/ml. 

L'ac.  I.  puro  non  ha  p.  e.  costante:  comincia  a bollire  a 290  ”C 
dando  vapore  più  ricco  in  SO^  di  quanto  comporti  la  formula, 
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sino  a rimanere  come  residuo  ac.  s.  al  98,54%,  che  bolle  a 
317  La  conduabilità  elettrica  aumenta  con  la  diluizione,  cd 
è massima  per  l'ac.  s.  al  .30%  (per  questa  ragione  la  concentra- 
zione dell'ac.  s.  degli  accumulatori  C del  30°o). 

L'ac.  s.  in  acqua  si  comporta  come  ac.  biprutico  forte. 
La  ionizzazione  del  primo  atomo  di  idrogeno  è quasi 
completa,  mentre  per  quanto  riguarda  la  seconda  disso- 
ciazione. essa  corrisponde  a quella  di  un  acido  di  media 
forza  (Ka.2  * 1.2  • IO'*). 

L'ac.  $.  è caratteristico  per  la  sua  grandissima  affinità 
per  l'acqua,  con  )a  quale  è miscibile  in  tutte  le  pnìpiìr- 
zioni.  e in  cui  a scioglie  con  contrazione  di  volume  e 
notevole  sviluppo  di  calore.  Nel  mescolare  l'acido  con 
l'acqua  sì  deve  procedere  versando  a filo  sottile  l'acido 
nell'acqua  e agitando  energicamente.  In  caso  contrario  ri 
pitivocano  pericolosi  spruzzi  di  acido  bollente. 

Il  triossido  di  solfo  si  miscela  in  tutte  le  proporzioni 
con  l'acido,  dando  gli  «oleum»  (ac.  s.  fumante). 

L'ac.  s.,  per  la  sua  affinità  per  l'acqua,  assorbe  vivace- 
mente l'umidità  deiraria  c viene  pertanto  usato  come  di- 
sidratante. Esso,  inoltre,  favorisce  molte  reazioni  sot- 
traendo acqua.  Carbonizza  le  sostanze  organiche  in  quan- 
to sottrae  gli  clementi  dell'acqua. 

L'ac.  s.  è anche  un  ossidante  c.  a caldo,  si  riduce  a SO*  (tal- 
voliB  fino  a H>S):  cori  molti  metalli  si  sciolgono  a caldo  con  svi- 
luppo di  SO*. 

L’ac.  s.  diluito  attacca  molti  metalli,  con  sviluppo  di  idrogeno. 

Il  ferro  si  scioglie  molto  faalmcntc  ncU'ac.  s.  diluito  o media- 
mente concentrato,  ma  resiste  molto  bene  a quello  concentrato 
per  effetto  di  un  processo  di  pas&ivazionc.  Al  contrario,  il  piom- 
bo resiste  bene  all'ac.  s.  diluito  o mediamente  concentrato,  ma 
non  a quello  molto  concentrato. 
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Tosskologii 

L'ac.  s.  concentrato  è caustico  per  la  cute  e le  mucose  e. 
ingerito,  già  alla  dose  di  pochi  grammi  può  provocare  la 
morte;  questa  elevata  tossicità  è però  unicamente  dovuta 
all’azione  locale. 

L'avvelenamento  per  ingestione,  raramente  a scopo 
suicida,  per  io  più  accidentale,  dato  il  larghissimo  uso 
industriale,  si  presenta  con  un  quadro  altamente  dram- 
matico: dolori  atroci  alla  bocca,  airesofago.  allo  stomaco; 
vomito  precoce;  il  materiale  vomitato,  frammisto  a san- 
gue. ha  colore  brunastro;  di  non  raro  riscontro  frustoli  dt 
mucosa  e perfino  di  parete  gastrica.  Causticazionì  gravis- 
sime ri  riscontrano  nella  bocca  e lungo  tutto  il  percorso 
deU'addo:  se  con  colpi  di  tosse  o nella  deglutizione  Taci- 
do  intacca  la  laringe,  si  può  avere  una  morte  rapida  per 
edema  della  glottide. 

Nei  casi  più  gravi  (la  mortalità  media  ò del  50-60%)  la 
morte  può  seguire  per  shock  o per  peritonite  da  perfora- 
zione. ma  in  ogni  caso  la  prognosi  è molto  incerta,  per- 
ché si  possono  avere  anche  a distanza  emorragie  gastri- 
che o intestinali  fulminanti  per  rottura  di  vasi  corrosi  dal- 
l'acido e insufficienza  renale. 

Le  cicatrici  residuali  sono  solitamente  di  tendenza  mol- 
to retraente,  il  che  aggrava  ancora  maggiormente  la  pro- 
gnosi quoad  valetudinem  anche  nei  casi  apparentemente 
più  lievi:  si  possono  infatti  avere,  a distanza,  stenosi  estv 
fagee  e piloriche. 

In  caso  di  avvelenamento  è necessario  astenersi  dalle- 
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seguire  lavande  gastriche,  perché  la  sonda  può  perforare 
t tessuti  profondamente  lesi;  non  bisogna  impiegare: 
emetici,  perché  il  forte  aumento  della  pressione  cndoga- 
sirica  può  provtKare  rottura  dello  stomaco;  alcali  che  svi- 
luppano gas  (carbonati  e bicarbonati),  perché  la  sovradi- 
stensione  dello  stomaco  prodotta  da)  gas  ne  può  parimcn* 
ti  provocare  la  rottura.  L'antidoto  ideale  è la  magnesia 
usta.  In  sostituzione  di  questa  si  potrà  dare  acqua  di  cal- 
ce. eventualmente  acqua  saponata;  come  rimedio  di  ur- 
genza albume  d'uovo  o latte.  Le  eventuali  manifestazioni 
da  acidosi  generale  si  potranno  controbattere  con  la 
somministrazione  di  bicarbonato  di  sodio  per  via  e.  v. 

L'ac.  s.  non  trova  praticamente  applicazioni  terapeu- 
tiche. 

Klaassen  C.  D..  Amdur  M.  O..  Doull  J.,  Casarea  and  OouWs 
ToxictMogy,  Ì9H6.  Macmillan.  New  York. 
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Defintrione  e generaUlà 

La  materia  si  presenta  ai  nostri  sensi  in  diversi  stati,  o 
fasi,  fra  ì quali  i più  comuni  sono  lo  stato  aeriforme,  lo 
stato  liquido  e quello  solido.  AlPinterno  di  questa  classi- 
ficazione generale  si  può  poi.  in  ogni  fase,  effettuare 
un'ulteriore  suddivisione  in  gruppi,  basata  su  particolari 
proprietà.  I solidi,  ad  es.,  possono  essere  suddivisi  in  cri- 
stallini (cloruro  di  sodio)  e amorfi  (i  vetri),  o secondo  il 
tipo  di  legame  chimico  (metallico,  ionico,  covalente, 
molecolare).  Tutte  queste  classificazioni,  comunque,  non 
sono  mai  nettamente  definite  poiché,  in  realtà,  le  pro- 
prietà di  un  solido  dipendono  da  quelle  degli  atomi  che 
lo  costituiscono,  dalla  loro  distribuzione  nello  spazio  e 
dalle  condizioni  fisiche  (temperatura,  pressione,  etc.)  che 
lo  caratterizzano  al  momento  in  cui  viene  analizzato. 

Un  solido  si  forma  sia  dallo  stato  liquido  che  da  quello 
di  vapore,  perché  il  contenuto  energetico  degli  atomi  (più 
correttamente  la  loro  energia  libera)  risulta  più  basso 
quando  questi  si  dispongono  secondo  una  struttura  tridi- 
mensionale relativamente  ordinata.  La  diminuzione  di 
energia  che  ha  luogo  nella  formazione  di  un  solido  a par- 
tire dalla  fase  vapore  prende  il  nome  di  energia  di  coe- 
sione ed  è il  risultato  di  due  tipi  di  interazione,  descritti 
da  un  termine  repulsivo,  che  impedisce  agli  atomi  di  av- 
vicinarsi troppx)  fra  loro,  e da  uno  attrattivo,  di  legame, 
che  fornisce  stabilità  alla  struttura  cristallina.  La  diversa 
natura  di  questi  termini  energetici  porta  a una  classifica- 
zione dei  solidi  in  5 gruppi:  ionici,  covalenti,  metallici, 
molecolari  e a legame  idrogeno.  Indipendentemente  dalle 
classificazioni  rigide  é,  però,  importante  avere  presente 
resistenza  di  diversi  casi  reali  il  cui  tipo  di  legame  cade 
in  realtà  in  due  o più  clas.si  ideali  sopra  menzionate.  Per 
es.,  il  bismuto  c l'antimonio  presentano  un  legame  ato- 
mico che  risulta  essere  parzialmente  metallico  c parzial- 
mente covalente. 

Per  quanto  fosse  già  noto  circa  dal  xvni  sec.  che  i soli- 
<li  cnstallini  consistono  di  una  serie  regolare  di  unità  ri- 
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petitive.  l’esistenza  della  distribuzione  atomica  periodica 
tridimensionale  che  costituisce  un  cristallo  non  è stata 
sperimentalmente  verificata  se  non  agli  inizi  di  questo 
secolo.  Nel  1912  M.  von  Laue  sviluppò  la  teoria  della 
diffrazione  dei  raggi  X prodotta  da  un  reticolo  cristallino 
c l'anno  successivo  W.  L.  Bragg  si  servì  della  tecnica  del- 
la diffrazione  a raggi  X per  determinare  le  strutture  di 
alcuni  cristalli  ionici,  quali  i cloruri  di  sodio  e potassio,  il 
bromuro  di  potassio  e lo  ioduro  di  potassio.  Da  quel 
primo  c fortunato  tentativo,  la  diffrazione  di  raggi  X.  di 
elettroni  e di  neutroni,  ha  permesso  la  determinazione 
della  struttura  cristallina  di  una  miriade  di  sostanze,  da 
quella  degli  elementi,  relativamente  semplice,  a quella 
straordinariamente  complessa  delle  proteine  e de)  DNA 
(v.  strutturistica). 

In  un  solido  cristallino  gli  atomi  occupano  posizioni 
ben  definite  nell'ambito  di  una  struttura  geometrica  tri- 
dimensionale. che  prende  il  nome  dì  reticolo  (v.  cristal- 
UNO  stato),  in  cui  la  posizione  di  ogni  punto  viene  de- 
terminata rispetto  a un  sistema  di  assi  del  cristallo.  Il  re- 
ticolo e il  sistema  di  assi  sono  comodi  modelli  matematici 
per  individuare  e descrivere  le  effettive  posizioni  occupa- 
te nello  spazio  dagli  atomi  che  costituiscono  il  cristallo  in 
studio. 

In  generale  i solidi  macroscopici  sono  però  ben  lontani 
dall'essere  perfetti,  poiché  contengono  sempre  un  certo 
numero  di  difetti  cristallini:  fra  i più  comuni  si  annovera- 
no le  dislocazioni  (perturbazioni  locali  della  periodicità 
cristallina),  la  presenza  in  alcune  posizioni  atomiche  di 
atomi  diversi  (impurezze)  da  quelli  costituenti  la  struttura 
e la  mancanza  di  questi  ultimi  (difetti  Schottky). 

Proprietà  meccanidie  e leraiicbe 

Fra  le  proprietà  più  importanti  di  un  solido  si  annovera- 
no quelle  meccaniche.  Molti  degli  usi  dei  solidi  sono  lega- 
ti alla  loro  capacità  di  sopportare  sforzi,  tanto  che  pro- 
prio questa  loro  caratteristica,  sia  nel  caso  di  sforzi  per- 
pendicolari che  di  taglio,  li  distingue  dai  gas  e dai  liquidi. 
In  generale  la  deformazione  che  si  determina  in  un  solido 
a causa  dell'applicazione  di  uno  sforzo  meccanico  può 
essere  di  3 tipi;  elastica,  plastica  e anelastica.  Di  grande 
interesse  sono  anche  le  proprietà  termiche  dei  solidi,  c 
proprio  i tentativi  di  comprendere  queste  proprietà  han- 
no svolto  un  ruolo  fondamentale  nello  sviluppo  della 
moderna  fìsica  dello  stato  solido. 

I risultali  ottenuti  nel  xviu  sec.  nei  primi  esperimenti  sul  calo- 
re specifico  dei  solidi  furono  interpretati  definendo  il  calore  in 
termini  di  un  «fluido  calorico»  che.  con  proprietà  di  impondera- 
bilità c trasparenza,  à trasferiva  dai  corpi  caldi  a quelli  freddi. 
Solo  nel  XIX  sec.  il  calore  fu  correttamente  messo  in  relazione 
con  i moli  atomici  e molecolari  aU'iniemo  di  un  g2i$.  nella  teoria 
cinetica  dei  gas.  L’applicazione  di  questa  teoria,  nel  contesto 
della  fisica  classica,  alla  comprensione  delle  proprietà  termiche 
dei  solidi  ha  fornito,  però,  risultali  contrastanti  con  l'esperienza 
e proprio  questi  tentativi,  fra  altri,  hanno  poi  portato  allo  svi- 
luppo della  meccanica  quantistica  (v.)  nei  primi  anni  del  *900. 

Proprietà  elettrklie  e magnctidie 

I materiali  solidi  mostrano  un’enorme  variabilità  nelle  lo- 
ro proprietà  elettriche,  tanto  che  la  conducibilità  elettnca 
può  assumere  valori  compresi  fra  10"^  Q cm  (metalli)  c 
I0‘^  Q cm  (isolanti),  etm  valori  intermedi  che  caratteriz- 
zano la  classe  dei  semiconduttori  (1-IO.OOU  Q - cm).  Nei 
metalli  i singoli  atomi  perdono  qualche  elettrone  di  va- 
lenza c questi  risultano  relativamente  liberi  di  muoversi 
airinterno  del  reticolo  cristallino,  permeuendo  il  passag- 
gio di  corrente  elettrica,  se  si  viene  a stabilire  una  diffe- 
renza di  potenziale.  Negli  isolanti,  invece,  gli  elettroni  di 
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valenza  risultano  fortemente  legati  ai  singoli  atomi,  per 
cui  la  quasi  totale  mancanza  di  elettroni  liberi  non  permet- 
te la  possibilità  di  conduzior>e  elettrica.  1 semiconduttori  si 
pongono  a mezza  strada  fra  metalli  e isolanti.  Essi  possie- 
dono più  elettroni  liberi  dei  materiali  isolanti,  ma  molti 
meno  di  quanti  non  ne  posseggano  ì metalli.  Mentre  a 
temperatura  ambiente  ì migliori  isolanti  posseggono  meno 
di  1 elettrone  libero  per  centimetro  cubico,  i metalli,  alla 
stessa  temperatura,  ne  presentano  10^,  e il  germanio  (v.) 
e il  silicio  (v.),  cioè  i materiali  semiconduttori  più  noti, 
sono  caratterizzati  dal  possedere,  rispettivamente.  IO’**  e 
10*^  elettroni  liberi  per  centimetro  cubico.  L'enorme  im- 
portanza raggiunta  dai  semiconduttori  nella  moderna  tec- 
nologia non  si  deve,  però,  direttamente  ai  valori  delle 
densità  di  elettroni  lit^ri  che  caratterizzano  i materiali 
puri,  quanto  alla  possibilità  di  controllare  facilmente  que- 
sti valori  mediante  raggiunta  di  opportune  impurezze  o la 
formazione  di  leghe.  Nei  semiconduttori  la  liberazione  di 
un  elettrone  di  valenza  la.scia  uno  stato  vuoto  nel  gruppo 
covalente  degli  elettroni  di  legame;  questo  stato  vuoto, 
che  prende  il  nome  di  lacuna,  può  esso  stesso  muoversi 
ali’intcmo  del  reticolo,  prendendo  così  parte  alla  condu- 
zione elettrica.  Una  lacuna  si  comporta,  quindi,  airintemo 
di  un  cristallo,  come  un  elettrone  avente  carica  positiva. 
Quando  la  conduzione  si  deve  essenzialmente  alle  lacune 
si  parla  di  semiconduttori  di  tipo  p,  mentre  la  conduzione 
per  elettroni,  cioè  attraverso  cariche  negative,  caratterizza 
un  cristallo  di  tipo  n (v.  elettronica). 

Per  analizzare  le  proprietà  magnetiche  dei  solidi  (v.  MACNEri- 
SMo  ED  ELErrvoMAGNETisuo)  SÌ  Consideri  un  lungo  circuito,  posto 
in  aria,  ouenuto  dalla  successione  di  un  gran  numero  di  spire 
afflaocate  l'uria  all'altra  (solenoide).  Se  il  solenoide  è cosiituiiu 
da  N spire  e presenta  una  lunghezza  /.  quando  è percorso  dalla 
corrente  costante  / è presente,  in  un  suo  punto  interno  posto  in 
prossimità  dell'asse  e lontano  dagli  estremi,  un  valore  di  indu- 
zione magnetica  dato  dalla  relazione 


in  cui  la  quantità  Uo.  nota  con  il  nome  di  permeabilità  magnetica 
del  vuoto,  ha  il  valore  di 

1236  10-’  , 
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Se  si  ripete  una  misura  di  Bu  dopo  che  il  solenoide  è stalo  inve- 
ce riempito  con  un  cilindro  realizzato  da  un  solido  omogeneo  e 
isoiropo  (rame,  ferro,  etc.).  a parità  di  punto  e di  corrente  circo- 
lante si  misura  il  nuos'o  valore 

o N/  N/  „ 

La  costante  di  proporzionalità  pf  dipende  dalla  natura  del  mezzo 
usato  c prende  il  nome  di  permeabilità  relativa  del  mezzo.  Per  la 
maggior  parte  dei  mezzi  materiali  il  valore  di  pt  è poco  diverso 
da  1.  tanto  che  normalmente  si  pone 

Ur  - I + X 

dove  la  grandezza  x.  detta  suscettività  magnetica  del  solido,  può 
as.sumcre  un  valore  positivo  o negativo  a seconda  della  sostanza 
adc^rata. 

Si  definiscono  paramagnetici  i solidi  caratterizzati  da 
X > 0 e Pf  > l,  diamagnetici  quelli  per  cui  x < 0 e Pi  < 1. 
Il  ferro,  il  cobalto,  il  nichel  c diverse  loro  leghe  dovreb- 
bero essere  considerati  sostanze  paramagnetiche,  ma,  ve- 
rificandosi una  fenomenologia  molto  particolare  si  prefe- 
risce as.segnare  loro  una  denominazione  diversa  (sostanze 
ferromagnetiche).  In  questi  solidi  la  suscettività  è positi- 
va. ma  raggiunge  valori  estremamente  elevali,  deli'ordine 
di  10^,  fortemente  dipendenti,  inoltre,  e in  maniera  piut- 
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tosto  complicata,  dal  valore  del  campo  in  cui  risultano 
immerse.  Caratteristiche  dei  materiali  ferromagnetici 
sono  l'esistenza  di  un  ciclo  di  isteresi  e il  fatto  che.  se  la 
loro  temperatura  viene  portata  al  di  sopra  di  un  valore 
criticxi  (temperatura  di  Curie),  subiscono  una  transizione 
a una  fase  paramagnetica,  con  valori  di  x bruscamente 
più  bassi.  Le  temperature  di  Curie  di  Fc.  Co  c Ni  sono, 
rispettivamente,  770.  1075  c 365 

Proprietà  ottkiie 

Uno  dei  capitoli  più  importanti  della  fìsica  dello  stato  so- 
lido è quello  relativo  allo  studio  delle  interazioni  della 
radiazione  con  la  materia,  in  particolare  Io  studio  delle 
proprietà  ottiche  dei  solidi-  Gli  isolanti  risultano  gene- 
ralmente trasparenti,  in  quanto  non  presentano  risonanze 
di  assorbimento  nella  regione  visibile  dello  spettro,  per- 
chè gli  elettroni  sono  così  fortemente  legati  che,  per  libe- 
rarli, sono  neces-sari  fotoni  di  energia  corrispondente  alla 
radiazione  U.V.  L'aggiunta  di  impurezze  aventi  risonanze 
nel  visibile  può.  però,  ridurre  questa  trasparenza  o anche 
fornire  al  cristallo  una  particolare  colorazione.  Per  il  mo- 
tivo opposto  i metalli  risultano  opachi  alla  radiazione  vi- 
sibile. mentre  hanno  un  elevatissimo  potere  riflettente. 
Gli  elettroni  liberi  hanno  una  tale  mobilità  airintcmo  di 
un  metallo  che  un  campo  elettrico  non  può  propagarsi  al 
loro  interno  e per  questo  motivo  la  luce  penetra  al  loro 
interno  solo  di  qualche  decina  di  nanometri.  Il  moto  degli 
elettroni  fa  sì  che  la  luce  venga  riflessa  e se  la  superfkie 
del  metallo  è levigata  esso  si  comporta  come  uno  spec- 
chio. Le  proprietà  ottiche  dei  semiconduttori  sono  inter- 
medie fra  quelle  dei  metalli  e quelle  degli  isolanti. 

f solidi  possono  essi  stessi  divenire  sorgenti  luminose  se 
l'energia  necessaria  è loro  fornita  sotto  qualche  altra 
forma,  per  es.  energia  termica.  In  particolari  condizioni 
un  solido  può  essere  anche  stimolalo  a generare  cmisrio- 
ni  laser. 

V.  anche:  amorfo  stato;  cristallino  stato;  magneti- 
smo ED  ELETTROMAGNEnSMO;  MATERIA;  MECCANICA  QUANTI- 
STICA. 
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MARONO  GRANDOLFO 

SOLLETICO 

F.  chatouillement.  • l.  ticklmg.  ■ T.  Kitzel.  - s.  cosquillax. 

Il  solletico  è definito  dal  Devoto  nel  Dizionario  della  Un- 
gua  italiana  come  «una  sensazione  cutanea  risvegliata 
generalmente  da  contatti  molto  lievi,  mobili  e alquanto 
estesi  in  superfìcie,  accompagnata  da  riflessi  difensivi  tal- 
volta molto  intensi». 

Questa  sensazione  viene  evocata  dalla  stimolazione  di 
meccanoceitori  cutanei.  Recenti  ricerche  hanno  confer- 
mato la  validità  del  concetto  classico  della  specificità  sen- 
soriale. È stato  provato,  infatti,  che  l'attivazione  di  una 
singola  unità  sensoriale  cutanea  può  evocare  una  sensa- 
zione elementare. 

Le  nuove  prove  sono  basate  sulla  metodica  (Vallbo  e 
Hagbarth.  l%8).  delta  microneurografia.  che.  registrando 
l'attività  di  una  singola  fibra  nervosa  periferica  neH’uomo 
sveglio,  ha  permesso  la  correlazione  tra  le  risposte  bio- 
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elettriche  e le  esperienze  sensitive  prodotte  dagli  stessi 
stimoli.  Lo  stesso  microelettrodo  usato  per  la  registrazio* 
ne  può  stimolare  le  singole  unità  sensoriali,  idcntifìcate 
microncurografìcamcntc.  rendendo  possibile  lo  studio  del 
contributo  di  una  singola  unità  lattile  aH'esperienza  per- 
cettiva. 

Questi  esperimenti  hanno  dimostrato  che  il  S.N.C.  può 
estrarre  ó^W'input  di  una  singola  unità  meccamxettiva 
informazioni  su  qualità,  localizzazione  e grandezza  di  una 
sensazione.  Infatti. da  microstimolazionc  inlrancuralc.  con 
treni  di  impulsi  a intensità  liminart  per  il  riconoscimento 
a livello  conscio,  evoca  sensazioni  con  qualità  distinte 
(Ochoa  e Torebjork,  1983).  Una  di  queste  sensazioni 
elementari  è,  appunto,  il  s..  percepito  da  discrete  arce 
cutanee  monofocali  per  stimoli  vibratori  a frequenza  di 
50-KKI  Hz.  Tale  sensazione  di  vibrazione  o di  s.  è stata 
attribuita  alle  unità  tattili  secondarie  a rapido  adattamen- 
to, dette  RA  II.  Estrapolazioni  da  esperimenti  su  animali 
suggeriscono  che  tali  unità  siano  connesse  ai  corpuscoli 
del  Pacini.  Si  è notato  che  la  stimolazione  di  un’unità 
Pacinosimilc  evocava  occasionalmente  una  sensazione  di 
s.  o di  vibrazione.  Le  spiegazioni  possono  essere  diverse: 
l)  i soggetti  pos-sono  aver  usato  le  due  parole  come  sino- 
nimi; 2)  questo  metodo  di  classificazione  potrebbe  non 
essere  in  grado  di  discriminare  sottotipi  diversi  di  unità 
sensoriali;  3)  separate  stazioni  terminali  specifiche  nel 
S.N.C.  potrebbero  utilizzare  un  dispositivo  morfolisiolo- 
gico  comune  situato  alla  periferìa.  E da  notare  che  l'am- 
biguità  tra  le  sensazioni  solletico-vibrazione  è simile  a 
Quelle  prurìto-dolore  sordo,  evocate  dalla  stimolazione 
dei  nocicettori  C. 

È da  tenere  inoltre  presente  che  i vari  sottotipi  di  unità 
mcccanocettivc  proiettano  a bande  separate,  specifiche 
per  soliomodalità.  nella  corteccia  primaria  somatosenso- 
rìale  (Dykes  et  ai.,  1980). 
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Defioibocie 

In  generale  si  definisce  soluzione  un  miscuglio  omogeneo, 
costituente  una  sola  fase,  di  due  o più  componenti  dei 
quali  SI  conviene  definire  solvente  il  componente  presente 
in  quantità  predominante  c soluti  gli  altri,  cioè  le  sostan- 
ze disdolte.  Una  s.  è un  intimo  miscuglio  di  molecole, 
atomi  c ioni;  i soluti  sono  dispersi  ai  ma.ssimo  grado  nel 
solvente,  le  loro  molecole  st>no  separate  le  une  dalle  altre 
dalle  molecole  del  solvente.  Tuttavia,  quando  le  molecole 
dei  soluti  hanno  dimensioni  superiori  a circa  5 nm  (ad 
cs..  le  mtdccolc  proteiche)  la  s..  pur  essendo  una  disper- 
sione molecolare,  non  è un  sistema  omogeneo,  monofasi- 


co, ma  una  s.  colloidale  (v.  colloidale  stato).  In  una  s. 
vera  le  dimensioni  delle  particelle  disperse  non  superano 
i 5 nm. 

Classific«zk»»e  dei  diversi  tipi  di  sohizione 
La  definizione  di  s.  è indipendente  dallo  stato  di  aggrega- 
zione; il  termine  5.  non  è dunque  da  attribuirsi  solo  al 
caso  di  un  solido  sciolto  in  un  liquido;  si  possono  avere  s. 
sia  solide,  sia  liquide,  sia  gassose. 

Soluzioni  di  solidi,  liquidi  o gas  nei  liquidi 

La  classe  più  importante  di  s.  è quella  in  cui  il  solvente  è 

un  liquido. 

La  .solubilità  dei  solidi  nei  liquidi  è in  generale  limitata; 
questo  limile  è detto  limile  di  saturazione  o solubilità:  per 
un  dato  solvente  c una  data  temperatura  esso  ha  un  valo- 
re fìsso  per  ogni  sostanza  e diverso  da  sostanza  a sostan- 
za. La  solubilità  di  una  sostanza  dipende  dalla  natura  del 
solvente;  le  sostanze  grasse,  quasi  insolubili  in  acqua, 
sono  solubili  in  etere,  benzene,  ctc. 

Generalmente  la  solubilità  aumenta  con  l'aumentare 
della  temperatura;  vi  sono  però  sostanze  la  cui  solubilità  è 
poco  influenzata  da  variazioni  della  temperatura  e altre  la 
cui  solubilità  diminuisce  alPaumcntarc  della  temperatura. 

La  solubilità  di  un  solido  in  un  solvente  può  essere 
influenzata  dalla  presenza  di  altri  soluti;  sono  queste  le 
cosiddette  influenze  di  solubilità.  La  solubilità  di  un  elet- 
trolita diminuisce  in  presenza  di  un  altro  elettrolita  aven- 
te uno  ione  in  comune  con  esso. 

Una  s.  concentrata  al  limite  di  saturazione  si  dice  ^n/u- 
ra\  talvolta  si  può,  con  opportune  cautele,  raggiungere 
una  concentrazione  superiore  al  limite  di  saturazione; 
queste  s.  soprassature  sono  instabili  e,  per  agitazione  o 
aggiunta  di  un  cristallo  anche  piccolissimo  della  sostanza 
disciolta,  separano  il  solido  in  eccesso. 

Un  soluto  disciolto  in  un  solvente  influisce  su  molle 
sue  proprietà;  ne  abba.ssa  generalmente  la  tensione  di 
vapore  c il  punto  di  congelamento;  ne  innalza  il  punto  di 
ebollizione,  esercita  una  pressione  osmotica.  Queste  pro- 
prietà delie  s.  liquide  dipendono  in  gran  parte  dal  nume- 
ro e non  dalla  natura  delle  molecole  presenti  e sono  det- 
te coUigative.  Se  la  sostanza  disciolta  è un  elettrolita  e il 
solvente  l’acqua  o un  liquido  dissociante.  si  ha  la  disso- 
ciazione elettrolitica  (v.  F.i.irrTRoi.isi  f.d  F.r.rmioi.m)  e la  s. 
diviene  conduttrice  della  corrente  elettrica  (v.  conducibi- 
utX  elettrica). 

La  solubilità  di  un  liquido  in  un  altro  liquido  può  esse- 
re limitata  (liquidi  parzialmente  miscibili),  come  nel  caso 
dei  solidi,  o illimitata  (liquidi  completamente  miscibili, 
cioè  che  si  sciolgono  reciprocamente  in  tutti  i rapporti, 
come,  ad  es.,  acqua  e alcol).  Se  due  liquidi  hanno  solubi- 
lità limitata,  come,  ad  es..  acqua  e fenolo,  essi  formano 
due  strati  liquidi  di  cui  uno  è una  s.  satura  di  fenolo  in 
acqua  e l’altro  una  s.  satura  di  acqua  in  fenolo;  elevando 
la  temperatura  le  composizioni  dei  due  strati  diventano 
sempre  più  simili,  cioè  un  aumento  di  temperatura  au- 
menta le  reciproche  solubilità  dei  due  liquidi  Anche,  a 
una  determinata  temperatura,  detta  temperatura  critica  di 
s.,  la  composizione  dei  due  strati  è identica  e i due  com- 
ponenti costituiscono  in  effetti  un  solo  liquido  omogeneo. 

La  solubilità  di  un  gas  in  un  liquido  ha  un  valore  limi- 
tato e definito,  dipendente  dalla  natura  del  gas.  dalla  na- 
tura del  liquido,  e inoltre  dalla  temperatura  e dalla  pres- 
sione. Nell’acqua  il  gas  più  solubile  è Vammoniaca  (1  mi 
d'acqua  scioglie  circa  1148  mi  di  gas  a 0 e alia  pres- 
sione di  1 atm).  mentre  Velia  ò il  meno  solubile  (1  mi 
d’acqua  ne  scioglie  solo  0,01  mi  alla  stessa  temperatura  e 
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pressione).  Al  contrario  di  quello  che  avviene  general- 
mente per  i solidi,  un  aumento  di  temperatura  diminuisce 
U solubilità  dei  gas;  è per  questo  che  ì gas  possono  esse- 
re rapidamente  espulsi  dalle  s.  per  ebollizione. 

Il  fattore  più  importante  che  influenza  la  solubilità  di 
un  gas  à la  pressione;  Taumcnto  di  compressione  del  gas 
tende  ad  aumentare  la  sua  solubilità.  La  relazione  quanti- 
tativa tra  solubilità  e pressione  è stabilita  dalla  legge  di 
Henry:  «A  una  data  temperatura,  la  concentrazione  del 
gas  disciolto  è proporzionale'alla  pressione  parziale  che  il 
gas  esercita  nella  fase  vapore  in  equilibrio  con  la  s.».  La 
legge  di  Henry  è generalmente  soddisfatta  per  gas  a ba.s- 
sa  solubilità,  purché  la  pressione  non  sia  troppo  alta  e la 
temperatura  troppo  bassa. 

Soluzioni  solide 

Quando  due  solidi  presentano  certe  analogie  di  costitu- 
zione chimica  e di  forma  cristallina,  se  vengono  fatti  cri- 
stallizzare insieme  da  s.  o miscele  fuse,  formano  cristalli 
misti,  perfettamente  omogenei  c aventi  proprietà  inter- 
medie tra  quelle  delle  sostanze  pure.  Questi  cristalli  misti 
sono  vere  s.  omogenee  di  una  sostanza  in  un'altra  (la  cui 
composizione  dipende  dalle  qualità  relative  dei  compo- 
nenti il  lìquido  da  cui  i cristalli  prendono  origine)  e sono 
detti  s.  solide. 

I sali  isomorfi,  come  gli  allumi,  possono  formare  cri- 
stalli misti;  le  leghe  sono  molto  spesso  esempi  di  s.  solide. 

Soluzioni  di  gas  nei  gas 

I gas  sono  reciprocamente  solubili  in  tutti  i rapporti. 
proprietà  fisiche  dei  miscugli  gassosi  sono  approssimati- 
vamente la  somma  delle  proprietà  dei  componenti;  ad  es.. 
la  pressione  esercitata  da  una  miscela  gassosa  è la  somma 
delle  pressioni  parziali  dei  componenti  (legge  di  Dalton). 

Modalità  di  espresstoae  deUa  concentrazione  delle  sotu- 
zioni  e temdnolo0a  rcbUva 

La  concentrazione  di  una  sostanza  in  una  che  in  passa- 
to veniva  espressa  frequentemente  in  termini  di  percen- 


tuale, indicando  i grammi  di  soluto  contenuto  in  1(X)  g di 
s.,  oppure  in  termini  di  percentuale  in  volume  (mi  di  solu- 
to/l(Ì0  mi  di  s.).  o ancora  in  termini  di  percentuale  peso  e 
volume  (g  di  soluto.'100  mi  di  s.),  con  Tintroduzione  del 
Sistema  Internazionale  (v.)  di  unità  di  misura,  dovrebbe 
venire  espressa  correttamente  secondo  una  delle  modalità 
indicate  nella  tab.  1.  L'unità  di  misura  di  concentrazione 
raccomandata  in  chimica  clinica  per  esprimere  i risultati 
di  labiìratorio  è la  mole  (o  un  suo  sottomultiplo)  al  litro 
(mol  r‘). 


Proprietà  coWgalIvc  delle  sohuioiil  liquide 

Sono  indicale  col  termine  colligative  quelle  propricià  delle  s.  li- 
quide che  dipendono  principalmente  dal  numero,  più  che  dalla 
natura,  delle  molecole  presenti. 

Talvolta  vengono  indivie  anche  come  proprietà  osmotiche  (v. 
OSMOSI  E ntbssiONfc  osmotica)  comprendendo  queste,  oltre  la 
pressione  osmotica  delle  s..  anche  l’abbassamento  della  tensione 
di  vapore,  rinnalzamento  del  punto  di  ebollizione  e l'abbassa- 
menio  del  punto  di  congelamento.  projMÌctà  che  sono  correlate 
alla  pressione  osmotica. 

Le  teorie  interpretative  delle  proprietà  colligative  si  basano 
sulPassuntu  che  il  solvente  sia  volatile  e il  soluto  non  volatile.  Le 
teorìe  sono  valide  solo  per  s.  diluite. 

L'abbassamento  della  tensione  di  vapore  di  una  s.  obbedisce 
alla  legge  di  Raoult.  rappresentata  dall  equazionc: 

Po  ~ P ^ th  ^ ^ 

Po  ~ n,  + nj  ^ 


dove  pn  è la  tensione  di  vapore  del  solvente  puro,  p quella  della 
s.;  nt  e rispettivamente  indicano  il  numero  di  moli  del  solven- 
te e del  soluto:  Xj  indica  la  barione  molare  del  soluto 
Dirette  consegus-nze  deirabbassamento  della  tensione  di  vapo- 
re di  una  s..  determinala  da  un  soluto  (rapporto  melare  soluto><' 
solvente)  sono  l'innalzamento  del  punto  di  ebollirione,  espresso 
daU'cquazione: 


AT,  c K, 


M; 


e l'abbassamento  del  punto  di  congelamento,  espresso  datl'cqua- 
rione: 


ATo  — 


!±. 

W| 


TAB.  I.  MODALrrA  DI  ESPRESSIONE  DELLA  CONCENTRAZIONE  DI  UNA  SOSTANZA  IN  UNA  SOLUZIONE 


l>eM«Kiiuuioae 

Definizione 

Unità  SI 

Unità  wm  SI 
! accettata  netta 

pratica  medica 

Concentrazione  di  sostanza 

Quantità  di  sostanza  di  un  soluto  divisa  per 
il  volume  della  massa 

mol  m"^ 

moH*' 

Molaliià 

Quantità  di  sostanza  di  un  soluto  divisa  per 
la  mossa  del  solvente 

molkg”' 

1 mmoi  g“' 

1 

Frazione  molare  | 

Quantità  di  sostanza  di  un  componente  di- 
visa per  la  quantità  di  sostanza  totale 

mol  mol*' 

(numero  adimensionale) 

‘ — 

Rapporto  molare 

Quantità  di  sostanza  di  un  soluto  divìsa  per 
la  quantità  di  sostanza  del  solvente 

mol  moP* 

(numero  adimensionale) 

— 

Concentrarionc  di  massa 

Mossa  di  un  componente  divisa  per  il  vo- 
lume totale  del  sistema 

kg  m'* 

kg  r‘ 

Frazioite  dì  mossa 

Massa  di  un  componente  divisa  per  la  mas- 
sa totale  del  sistema 

kg  kg-* 

(numero  adimensicmale) 

Frazione  di  volume 

Volume  di  un  componente  divìso  per  il 
volume  totale  del  sistema 

m*  m"’ 

(numero  adimensionale) 

Nei  SI,  l'unità  di  misura  della  granckzza  «quantità  di  sostanza»  t la  mule  (mol).  definita  emne  «la  quantità  di  sostanza  di  un  sistema  che  contiene 
tante  entità  ctemcntari  quanti  sono  gli  atomi  contenuli  in  0.012  kg  di  'Hi*»  (quanUlà  noia  anche  come  grammimokcola). 
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dove  W;  è la  quantità  in  grammi  del  coluto  di  p.  m.  M^.  e W|  i la 
quantità  in  grammi  del  solvente,  di  p.  m.  m,. 

Le  equazioni  indicano,  rispetiivamenic.  che  l'innalzamento  del 
punto  di  ebollizione  c Tabbassamento  del  punto  di  congelamen- 
to sono  proporzionali  alla  concentrazione  molare  del  soluto  e 
indipendenti  dalla  sua  natura. 

Per  quanto  riguarda  la  regolazione  della  distribuzione  di  un 
soluto  fra  comparti  delimitati  da  membrane  scmipcrmcabili  si 
rimanda  alle  voci:  osmosi  e pkessione  osmotka;  ponnan.  equi* 

UBRIC)  DI. 

V anche:  elettrolki  eo  elettroliti;  gassoso  stato;  liquido 
staio;  materia;  solido  stato. 
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SOLUZIONI  INFUSIONALI 
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Geneniità 

Le  «soluzioni  infusionali»  (s.  i.)  o «liquidi  perfusionali 
{infundihilia)»  della  F.  U.,  o «soluzioni  parenterali  di 
grande  volume  {LVP:  Large  Volume  Parenleralìa)»  sono, 
secondo  la  Farmacopea  Ufficiale  (F.  U.).  «preparazioni 
per  uso  parenicralc  {parenteraiia)».,  sterili,  apirogene  o. 
per  quanto  possibile,  rese  isotoniche  con  il  sangue,  desti- 
nate alla  somministrazione  per  via  c.  v.  Non  devono  con- 
tenere sostanze  antimicrobichc  (conservanti)  c non  devo- 
no essere  tamponate,  salvo  casi  giustificati  e autorizzati. 
Sono  soluzioni  (limpide  e praticamente  esenti  da  particel- 
le) o emulsioni  acquose  (in  questo  caso  il  diametro  delle 
particelle  della  fase  dispersa  non  deve  superare  i 5 pm  c 
non  devono  presentare  segni  di  separazione  delle  fasi, 
avendo  un  aspetto  uniforme  dopo  agitazione),  di  volume 
uguale  o supcriore  a l(K)  mi  (per  la  terapia  pediatrica  sono 
previsti  anche  volumi  di  50  mi).  Sono  a dose  singola,  cioè 
destinate  alla  somministrazione  in  una  sola  volta,  vietan- 
dosi così  il  riutilizzo.  Il  solvente  è costituito  esclusivamen- 
te da  «acqua  per  preparazioni  iniettabili»  della  F.  U.  e cioc 
«acqua  depurata»  o «i^rificata»,  di.stillata  in  un  distillato- 
re costruito  in  modo  che  le  parti  a contatto  con  l'acqua 
siano  di  vetro  neutro,  di  quarzo  o di  metallo  idoneo. 

Le  s.  i.  sono  di  largo  impiego  in  quanto  non  sono  solo 
destinate  al  reintegro  dei  liquidi,  del  bilancio  elettroUticx), 
e a un  supporto  nutrizionale,  ma  anche  quale  fondamen- 
tale veicolo  di  somministrazione  graduale  per  farmaci 
diversi. 
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Sono  confezionate  in  contenitori  (flaconi  o sacche  in 
plastica)  di  capacità  da  1(X)  a 2(XX)  mi;  contengono  so- 
stanze chimiche  semplici,  sali  inorganici,  zuccheri,  ami- 
noacidi. ctc.,  che  vanno  immesse  nel  sistema  circolatorio 
(inizialmente  nei  tessuti,  nei  rari  casi  di  ipodermoclisi) 
per  essere  distribuite  e assimilate  nell  organismo. 

Le  concentrazioni  dei  componenti  sono  espresse  nelle 
etichette,  oltre  che  in  g/1  anche  in  mEq/1  per  gli  ioni  e in 
mmol/l  per  i non  elettroliti  ed  è prescritto  anche  che 
debbano  riportare  la  concentrazione  molare  totale,  cioè 
Tosmolarità  totale  in  mOsm/1. 

Vengono  comunemente  impiegate  in  un  disparato 
numero  dì  situazioni  patologiche,  come,  ad  es.:  per  la 
correzione  degli  squilibri  idroelettrolitici;  per  assicurare 
un  adeguato  apporto  calorico;  come  soluzioni  base  per 
eseguire  la  nutrizione  parenterale  totale  [NPT]  quando 
non  è possibile  l'alimentazione  per  via  gastroenterica; 
come  veicolo  per  la  somministrazione  di  altri  farmaci. 

Precise  norme  della  F.  U.  ne  disciplinano  la  produzione.  Le 
Norme  per  la  Buona  Fabbricazione  (NBF).  in  un  capitolo  speci- 
fico, indicano  le  procedure  da  seguire  nella  produzione,  ncirim- 
hallaggk)  e nello  sioccaggto  delle  $.  i. 

Esse  prevedono,  a corredo  delle  NBF  generali,  norme  esclusi- 
ve c vincolanti  concernenti: 
il  personale, 
i locali; 

te  apparecchiature; 

le  norme  igieniche; 

li  processo  di  fabbricazione; 

la  stcniizzazionc; 

il  controllo  di  qualità; 

reiichettatura  e il  confezionamento. 

Scopo  delta  terapia  pareoterale  co*  soIbziooì  infi»kmali 
di  grande  vohinie 

Gli  scopi  della  terapia  parenterale,  per  quanto  riguarda 
l'apporto  idrosalino  e nutrizionale,  sono  i seguenti:  1) 
assicurare  il  fabbisogno  giornaliero;  2)  correggere  i deficit 
precedenti;  3)  reintegrare  le  perdite  anormali  in  atto. 

La  terapia  di  mantenimento  delt'equilibrio  giornaliero 
in  un  adulto,  di  peso  medio,  con  funzione  renale  norma- 
le, che  non  abbia  bisogno  di  correggere  deficit  precedenti 
o perdite  anormali  in  corso,  dovrebbe  fornire;  1)  liquidi: 
2600  mi;  2)  sodio:  circa  HO  mEq;  3)  potassio:  circa 
60  mEq;  4)  proteine:  g 50;  5)  carboidrati;  almeno  100  g 
per  evitare  la  chetosi  da  digiuno  (la  maggior  parte  dei 
pazienti  richiede  molte  più  calorie). 

Soluzioni  parenterali  disponibili  per  il  mantenimento 
dcircquilibrio  giornaliero  sono  le  soluzioni  di  carboidrati 
(glicoso  e fruttoso  in  acqua);  le  soluzioni  di  glieoso  e clo- 
ruro di  sodio  in  acqua;  la  soluzione  fisiologica;  le  soluzioni 
di  potassio;  le  soluzioni  di  elettroliti  multipli;  le  soluzioni 
di  glicoso  con  vitamine  e le  soluzioni  di  aminoacidi. 

In  appropriale  associa/ioni,  queste  soluzioni  sono  adat- 
te per  rS()%  circa  dei  pazienti  che  richiedono  una  terapia 
di  mantenimento  dcirequilibrio  dei  lìquidi. 

La  maggior  parte  di  queste  soluzioni  va  somministrata 
in  dosi  che  sono  in  rapporto  al  peso  corporeo;  alcuni 
AA.  ritengano  preferibile  basarsi  sulla  supterficie  corpo- 
rea. che  permette  una  migliore  valutazione  delle  necessi- 
tà di  elettroliti,  specialmente  nei  bambini. 

In  molti  squilibri  l'uso  delle  soluzioni  di  elettroliti  muL 
ùpH  evita  la  necessità  di  combinare  soluzioni  diverse  a 
scopo  «correttivo»,  prevenendo  in  tal  modo  fenomeni  di 
incompatibilità  conseguenti  a una  sommaria  valutazione 
delta  stabilità  e compatibilità  dei  singoli  additivi.  Queste 
soluzioni  equilibrate  hanno  una  composizione  tale  che  la 
dose  viene  facilmente  calcolata  c soddisfa  le  richieste 
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idroelcttrolitiche,  fornendo  automaticamente  le  quantità 
necessarie,  premesso  che  i meccanismi  omeostatici  siano 
normali. 

Per  reintegrare  le  perdite  anormali  che  si  possono  ave- 
re attraverso  i reni,  il  tratto  gastrointestinale,  la  cute  e i 
polmoni,  bisogna  controllare  scrupolosamente  le  sommi- 
nistrazioni e le  perdite  di  liquidi  c di  elettroliti  nel  pa- 
ziente. Alle  perdite,  determinabili  con  precisione,  si  deb- 
bono aggiungere  le  perdite  «insensibili»  da  iperventiia- 
zione  o attraverso  la  cute  per  incisioni  aperte  o per 
ustioni  gravi.  Le  perdite  in  atto  vanno  sempre  reintegrate 
sulla  base  di  «volume  per  volume». 

Si  deve  sottolineare  il  fatto  che  la  deplezione  di  sodio, 
specialmente  nei  disturbi  gastrointestinali,  è frequente- 
mente a.ssociata  a perdite  di  potassio,  per  cui  si  debbono 
correggere  anche  i defìcit  intracellulari  di  potassio.  Inol- 
tre. debbono  venir  reintegrate  le  perdite  di  anioni  specifi- 
ci. Ad  es..  la  perdita  di  succo  gastrico  fortemente  acido, 
ricco  di  cloruro,  produce  alcalosi  ipocloremica.  mentre  la 
perdita  delle  secrezioni  intestinali,  normalmente  alcaline, 
determina  un'acidosi  metabolica. 

Numerose  sono  le  s.  i.  polielettrolitiche,  di  glicidi,  di 
aminoacidi,  di  lipidi,  disponibili  in  commercio  e previste 
dalla  normativa  italiana  dei  prodotti  galenici  (tabb.  I,  li  e 
ni).  Per  es.,  la  soluzione  di  glieoso  al  5%  è la  s.  i.  più 
comunemente  usala  come  soluzione  idratante  e aimc 
supporto  calorico.  È isotonica  e va  somministrata  per 
vena  periferica. 

Sono  disponibili  anche  soluzioni  più  concentrate  (ipcr- 
toniche)  di  glieoso  (10-20-33- 50-707o)  che  forniscono 
più  calorie  in  ridotte  quantità  di  liquidi.  Le  soluzioni 
ipertonichc  possono  produrre  irritazione  nelle  vene  peri- 
feriche e devono  essere  somministrate  solo  nelle  vene 
centrali,  ad  es.  nella  vena  cava  superiore. 

S.  i.  a base  di  L-aminoaddi  cristallini  vengono  impiega- 
te neiralimcntazione  parcnicralc  per  fornire  aminoacidi 
utilizzabili  biologicamente  per  la  sintesi  proteica. 

Le  soluzioni  più  concentrate  di  aminoacidi  (8,5-10%) 
possono  soddisfare  la  totale  richiesta  di  proteine  deH'or- 
ganismo  se  associate  a gUcoso,  elettroliti,  lipidi,  vitamine 
nella  nutrizione  parenterale  totale  [NPT].  In  conclusione, 
in  questi  ultimi  decenni,  il  progresso  nella  preparazione 
tecnica  delle  s.  i.  sterili  e apirogene  è stalo  alla  base  della 
loro  sempre  più  estesa  utilizzazione  e di  indiscutibili  suc- 
cessi in  chirurgia,  nella  terapia  rianimatoria  e in  numero- 
se altre  condizioni  morbose  in  cui  le  varie  preparazioni 
possono  essere  utilizzate. 

Le  indicazioni  delle  s.  i.,  in  considerazione  della  varietà 
di  soluzioni  che  possono  essere  impiegate,  sono  moltissi- 
me: le  prindpali  riguardano  la  perdita  di  lipidi  c di  elet- 
troliti nel  vomito  e nella  diarrea.  Tidratazione  dopo  in- 
terventi chirurgici,  la  reintegrazione  di  acqua  e di  elettro- 
liti persi  con  il  sudore  in  processi  febbrili  o per  particolari 
esigenze  di  termoregolazione;  l'attivazione  della  diuresi 
in  stati  tossici  esogeni  ed  endogeni;  la  nutrizione  per  via 
parenterale;  la  somministrazione  lenta  e continua  di  far- 
maci. ctc. 

Poiché  in  ambiente  ospedaliero,  durante  la  sommini- 
strazione di  s.  i.  per  via  e.  v.,  frequentemente  si  aggiun- 
gono alla  soluzione  farmaci  vari  prescrìvibili  nello  stato  di 
malattia  in  cura,  è utile  ricordare  che  é buona  norma  e 
prudenziale  cautela,  al  fine  di  evitare  possibili,  a volte 
imprevedibili,  interazioni  tra  farmaci,  non  includere  nel 
liquido  di  infusione  più  di  un  farmaco. 

La  prodazioiie  delle  solvdoai  jalkrioitaH  di  grande  votame 
Le  aree  e le  attrezzature  di  f^oduzionc  delle  s.  i.  devono  essere 
congegnate  in  modo  da  assicurare  che  durante  il  processo  di 


TAB.  I.  SOLUZIONI  INFUSIONALI  ELETTROLITICHE, 
GLiCIDiCHE  E ALTRE 


Soluztoftc  di  glkoso  al  5-10-20-33-50-70%. 

Soluziorve  dì  ^icoso  con  potassio  cloruro. 

Soluzione  di  glieoso  con  sodio  cloruro. 

Soluzione  di  (ruttoso  al  5-10-20%. 

Soluzione  di  mannitolo  al  S-ÌO-18%. 

Soluzione  di  trometamoio  (TAM;  TRIS)  al  3.6%  (0,33/)- 
Rmgcr  (mEq/1:  Na*  147;  K*  4;  Ca'^  4.5;  O"  155,5). 

Ringcr  (x»n  glieoso  5%  [idem  + mmoLI:  (C*H,»Ofc  ■ HjO)  2781. 
Ringcr  acetato  (mEql:  Na*  1.32;  K*  4.  Ca’*  3;  C"  109.5; 
acetato  come  HCOj  29.5). 

Rinecr  acetato  con  glkoso  5%  [idem  + mmoLl:  (Ct,H,»Oft  - H>0) 
278). 

Ringcr  lattato  (mEql;  Na*  131,5;  K*  5,5;  Ca**  3.5;  O' 
111.5  - lattato  come  HC07  29). 

Ringcr  lattato  con  glkoso  5%  [idem  + mmol’l  ■ H'O) 

278} 

Soluzione  elettrolitica  cquiUbrata  cntcnca  (mEqil;  Na*  132: 

10;  Ca**  5;  Mg‘*  3;  0~  103;  acetato  come  HCO;  47). 
Soluzione  elettrolitica  equilibrata  gastrica  (mEq-l:  Na*  63,5; 

K*  17,5;  NH:  69.0;  Q'  150.0). 

Soluzione  cicltrolitica  equilibrata  gastrica  con  glieoso  10%  [idem 
+ mmoll  (C*H,jO<s  H^O)  556), 

Soluzione  elettrolitica  equilibrata  pediatrica  (mEq'L  Na*  23.5; 
K*  204;  Mg-*  3,0;  O'  20.5;  acetato  «ime  HCO»  23,5; 
HPO;  3.0;  mmoM  (QH,:0*  H;0)  278) 

Soluzione  eletiroliiica  rcidratanlc  ì (soluzione  di  Darruw) 
(mEq/1;  Na*  120;  K*  36;  CI"  104;  lattalo  come  HCOj  52). 
Soluzione  elettrolitica  reidratantc  II  (mEq>1:  Na*  133;  tC*  14; 
99;  HCOj  48). 

Soluzione  clctlrDlìtica  reidratantc  III  (mEql;  Na*  140;  K*  10; 

Ca‘*  5;  Mg‘*  3;  Cl“  103;  acetato  come  HCOj  47;  citrato  8). 
Soluzione  elcttroHiica  reidratante  111  con  glicosu  S%  [idem  + 
mmoLl  (C*H,20^  H,0)  2781- 

Soluzione  elettrolitica  ad  alto  contenuto  calorico  (mEq/1:  Na* 
40;  K*  13;  Mg‘*  2:  0“  49;  acetato  come  HCOj  16;  + glico- 
so  5%  e frutiovo  15%;  Kcal/l  950). 

Soluzione  elettrolitica  di  mantenimento  con  glkoso  S%  [mEq4: 
Na*  38;  K*  35;  CT  44;  acetato  come  HCOj  20;  HPOj  15; 
mmon  (CftHjjOft  HjO)  278). 

Soluzione  elettrcriitka  selettiva  (mEq/1:  Na*  140;  K*  5;  Mg**  3; 
Cl“  98;  acetato  come  HCOj  28;  gluconato  come  HCOj  23). 


TAB.  11.  SOLUZIONI  INFUSIONALI  DI  AMINOACIDI  E 
UPIDl 


Soluzioni  di  15  L-aminoacidi  sintctki  essenziali  c non  essenziali 
al  2,83%,  con  elettroliti  e glkoso  (tipo  «Arnigcn»*) 
Soluzione  di  L-aminoacidi  al  4% 

Soluzione  di  L-aminoacidi  a catena  ramificata  (L-isoleudna, 
L-leucina.  L-valina) 

Soluzi(Mie  di  amirvoaddi  essenziali  al  5.4% 

Soluzione  auxologica  di  aminoaddi  al  6% 

Soluzione  di  aminoaddi  essenziali  e non  essenziali  al  6.9%  con 
prevalenza  dì  aminoaadi  ramificati 
Soluzione  di  aminoaddi  all'8%  ricca  io  ramificati  a basso  ierK>re 
di  mctionina  c aromatici 

Soluzione  di  15  L-aminoaddi  sintetid  essenziali  e non  essetuiali 
aH'8,5%  con  elettroliti  (tipo  «Freamine»®) 

Soluzione  di  amir>oaddi  essenziali  e non  essenziali  al  5 ed  al  10% 
«Iniralipid  10-20%-*  (in  500  mi:  olio  di  soia  50  g fosfolipidi 
6 g)  per  c.  v. 


TAB.  III.  SOLUZIONI  INFUSIONALI  CON  FUNZIONE 
DI  ESPANSORI  PLASMATia  {PLASMA  VOLUME 
EXPANDERS) 


Soluzione  di  destrarro  70  al  6% 
Soluzione  di  destrarn)  40  al  10% 
Soluzione  di  amido  idrossictilico  al  6% 
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produzione  non  avvengano  contaminazioni:  infatti  talvolta,  an- 
che impiegando  materie  prime  di  ottima  qualili.  quak)ra  am- 
bienti e attrezzature  non  siano  adatti,  il  premito  risultante  non 
è accettabile. 

Oh  ambienti  debbono  soddisfare  ^cilici  requisiti  climatici. 
lumirK>$i  c acustici;  essere  organizzati  come  spazio,  attrezzature, 
strumenli  di  controllo,  condizioni  ambientali  tali  da  assicurare 
l'effettuazione  delle  preparazioni  nelle  condizioni  specificate  nei 
metodi  scrìtti  di  produzione.  Gli  ambienti  debbono  quindi  essere 
continuamente  monitorizzati  per  verificare  che  sia  la  contamina- 
zione battcnca  che  quella  particellare  rientrino  nei  limiti  della 
classe  stabilita.  £ necessario  pertanto  che  Tana  sia  fìllrata  e.  in 
rapporto  alla  classificazione  delle  arce  (classe  100.000- lO.UOU- 
lOoV  devono  venir  adottati  Altri  d'aria  che  rimuovano  le  sostan- 
ze contaminanti. 

È di  importanza  fondamentale  stabilire  specifici  capitolati 
chimici  e bidugici  di  qualità  e purezza  per  i singoli  componenti 
(sali  inorganici,  aminoacidi,  ctc.)  delle  s.  i.  Dato  che  le  stesse 
vengono  sottoposte  a elevate  temperature  nella  sterilizzazione 
effettuata  nel  contenitore  Anale,  contenitori  e chiusure  vanno 
considerati  a tutti  gli  effetti  come  componenti  a causa  del  pro- 
lungalo e intimo  contatto  c per  la  possibilità  di  cessioni  alla  so- 
luzione. Pur  non  essendo  definibili  componenti,  anche  i dcAusso- 
rì  di  somministrazione  andrebbero  assimilati  a questa  categoria. 

Specifiche  monografie  descrìtte  nella  F.  U.  IX  danno  i limiti  e 
la  qualità  delle  materie  prime  cui  attenersi. 

La  maggior  parte  delle  s.  ì.  sono  soluzioni  acquose  diluite 
dove  il  veicolo  è la  parte  preponderante;  l'acqua  deve  essere 
priva  di  tossicità  (pirogeni)  e corrispondere  a quanto  previsto 
nella  F.  U. 

Inoltre  nelle  s.  i.  non  è ammessa  la  presenza  di  composti  or- 
ganici alogenati  a basso  peso  molecolare  in  quantità  superiori  a 
30  ^g/1  (30  parti  per  bilione),  valutati  con  metodo  gascromato- 
graÀoo,  con  rìferìmenio  ai  seguenti  composti:  clorodibromome- 
tano.  dicÌorobrom<Hnctano.  diclorometano,  irìdoroctano,  irìclo- 
roeiileoe.  trìdorometano  (decisione  del  30-1-1987  della  Com- 
missicMic  della  F.  U-). 

Oltre  all'acqua  un'altra  potenziale  fonie  di  contaminazione 
pirogenica  nella  preparazione  delle  s.  i.  è l'attrezzatura  impiega- 
ta che.  prima  delFimpiego  e dopo,  dovrà  essere  lavata  a Auire 
con  acqua  a 80-90  Bisogna  rammentare  sempre  che  una  pur 
minima  traccia  di  sostanze  nutrienti  residue  in  un  impunto  di 
produzione  di  s.  i.  può  essere  un  terreno  di  crescita  di  microrga- 
nismi c l'orìgine  di  una  subdola  contaminazione  pirogcnica. 

Tutte  le  s.  i.  debbono  venir  impiegate  per  un'unica  sommini- 
strazione c i contenitori  gettati  dopo  l'apertura  se  non  utilizzati 
entro  6-8  h. 

La  validità  delle  più  comuni  $.  i.  i di  3 anni;  soluzioni  di  N- 
carbonaio  o di  aminoacidi  possono  prevedere  una  validità  infe- 
riore. 

Le  s.  i.  debbono  essere  controllate  qualiiaiivamenie  durante  la 
loro  produzione,  non  essendo  del  lutto  afAdabile  il  controllo 
Anale  successivo  a prodotto  Anito.  Quest'ultimo  fu^vede  anche  il 
controllo  per  l'assenza  di  pirogeni  (v.  puoceni)  e il  controllo  di 
sterilità  (v.  STUftiLnA.  coNTaoLLO  di). 

Una  serie  di  controlli  è messa  in  atto  per  la  misurazione  del 
volume,  del  contenuto,  etc. 

Considerato  il  loro  grande  volume,  assume  un  particolare  ri- 
lievo ncUa  soluzione  l'assenza  di  particelle;  l'assenza  di  queste,  e 
in  gertere  di  corpi  estranei,  deve  essere  assicurata  all'atto  della 
produzione,  ma  dovtà  anche  essere  prevenuta  con  una  corretta 
manipolazione  della  soluzione  in  ambito  ospedaliero.  I limiti  di 
contaminazione  particellare  delle  s.  i.  sono  deAniti  nella  F.  U IX 
(non  si  applicano  alle  soluzioni  di  piccolo  volume,  alle  soluzioni 
di  elettroliti  concentrati  mullidose.  o alle  soluzioni  ricostituite  da 
lioAlizzato).  Nella  fattispecie  si  dcAniscono  particelle  le  sostanze 
estranee  mobili  insolubili,  non  intenzionalmente  presenti  nella 
soluzione  (vanno  escluse  pertanto  le  bollicine  gassose).  I limili; 
non  più  di  KX)  particelle  di  dimensioni  uguali  o supcrìorì  a S um 
e non  più  di  4 particelle  di  20  pm  per  mi  di  soluzione. 

fi  processo  di  sterilizzazione  avviene  in  autoclave  a vapore  o 
ad  acqua  surriscaldala;  il  processo  è monitorizzato,  registrando 
la  temperatura  a vari  livelli.  La  temperatura  £ registrala  con 
l'ausilio  di  sonde  tcrmoscnsihili  introdotte  nei  flaconi  collocali  in 
punti  diversi  deU'autodave. 

Va  ricordalo  che  le  s.  i.  vanno  considerale  di  estrema  delica- 


tezza e criticità  nella  terapia  e neH'attività  sanitaria,  in  particola- 
re per  le  condizioni  talora  gravi  dei  pazienti  cui  vengono  som- 
ministrale. 

La  sommiaistraiione  delle  sohmoni  infusioiulì 
Le  s.  i.  vanno  somministrate,  secondo  le  specifìche  indi- 
cazioni, a velocità  diverse  nello  spazio  di  1-2-4-8  h,  adot- 
tando sempre  una  tecnica  asettica. 

Per  somministrare  una  s.  i.;  inserire  la  punta  dello  stilo 
de)  dcflussorc  centrale  nel  tappo  del  flacone  con  movi- 
mento rotatorio;  appendere  il  flacone;  comprimere  c 
decomprimere  il  gocciolatoio  del  deflussore  per  riempirlo 
parzialmente;  azionando  il  morsetto,  riempire  con  la  so- 
luzione il  deflussore  e l’ago;  aprendo  e chiudendo  il  mor- 
setto si  regola  la  velocità  di  somministrazione,  che  si  valu- 
ta nel  gocciolatoio  contando  il  numero  di  gocce  erogate. 
Il  tempo  medio  di  somministrazione  è di  2-4  h (—125  mi 
di  soluzione  nello  spazio  di  1 h)  e i deflussori  sono  co- 
struiti in  modo  tale  da  assicurare  lB-15-20-50-60  gocce 
per  mi.  il  deflussore,  costituito  da  un  tubo  di  materiale 
plastico  trasparente,  ovviamente  sterile,  come  dei  resto 
tutto  il  complesso  costituente  il  cosiddetto  sft  infusionale, 
è collegato,  aH’estremità  distale,  con  ago  di  calibro  e di 
tipo  diversi,  a seconda  che  la  s.  i.  debba  essere  iniettata 
in  vena  {flftxKiisi)  o,  come  ormai  assai  raramente  avvie- 
ne. nel  tessuto  sottocutaneo  {ipodermoctài). 

Proòtemi  eosneai  eoo  rìDcompatibélità  di  ano  o piò  far^ 
mad  aggiuaCi  alla  fotazkiae  iofusioiiide 
L'impiego  di  una  soluzione  parenterale  di  grande  volume 
offre  anche  la  possibilità  di  somministrare  contempora- 
neamente. tramite  un'unica  via,  più  farmaci  proponentisi 
un  effetto  sinergico  e che,  se  somministrati  in  quote  dif- 
ferenziali. richiederebbero,  in  conseguenza,  delle  iniezio- 
ni aggiuntive,  maggior  disagio  per  i pazienti  e un  ripetuto 
intervento  del  personale  infermieristico.  A tali  associa- 
zioni ben  si  prestano  le  soluzioni  semplici  (soluzione  fisio- 
logica e soluzioni  glicosate)  che  possono  costituire,  qua- 
lora ulteriormente  integrate,  il  veicolo  unico  per  una  te- 
rapia. 

Le  .soluzioni  di  base  sono,  in  questo  caso,  soggette  a 
manipolazione  e ai  rischi  conseguenti.  Inoltre  possono 
presentare  fenomeni  di  incompatibilità  tra  il  veicolo  base 
e il  farmaco  aggiunto,  o tra  i farmaci  aggiunti  se  sono  più 
di  uno. 

Prima  di  esaminare  in  dettaglio  rincompatibilità,  va 
anche  ricordata  la  corresponsabilità  del  farmacista  ospe- 
daliero sulla  valutazione  della  prescrizione  medica  in 
rapporto  ai  dosaggi  e alla  frequenza  della  somministra- 
zione. qualora  la  s.  i.  di  base  venga  manipolala.  La 
somministrazione  di  una  overdose  di  un  farmaco  ò il  pnù 
tipico  e grave  errore  di  dosaggio  che  può  risultare  sia  da 
un  eccesso  di  singola  somministrazione  come  dalla  som- 
ministrazione troppo  frequente  di  corrette  dosi  terapeu- 
tiche. 

Con  il  generalizzarsi  dell'uso  delle  associazioni  farma- 
ceutiche si  è data  di  conseguenza  grande  importanza  al 
problema  delle  incompatibilità. 

L'mcompiUibilità  è il  fenomeno  in  cui.  per  ta  mescolane 
za  di  più  farmaci,  si  osser\'ano  o si  attuano  reazioni  chi- 
micofisiche  tali  da  non  rendere  adatta  e sicura  la  soluzione 
qualora  venga  somministrata  al  paziente.  Sono  da  distin- 
guersi  dalle  interazioni  che  costituiscono  la  manifestazione 
delle  modifiche  detl  artività  farmacologica  per  interazione 
tra  farmaci. 

Le  conseguenze  deU'incompatibilità  sono  o possono 
essere: 

tossicità  a livello  d’organo  o sulPorganismo; 
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embolia,  per  e$.  da  flocculazione  o da  rottura  di  emul- 
sione; 

irritazione  tessutale  conseguente  a variazioni  del  pH; 
alterazioni  della  farmacodinamica  e della  farmacocine- 
tica dei  farmaci  infusi; 
inattivazione  dei  farmaci  infusi. 

Ai  Ani  di  un'utile  conoscenza  e prevenzione  delle  in- 
compatibilità si  riportano  brevemente  le  caratteristiche 
dei  più  comuni  componenti  delle  soluzioni  parenterali  di 
grande  volume. 

Elettroliti 

Le  prcdpiiazioni  conseguenti  alla  miscelazione  di  eleitroliu  in- 
compatibili. che  inierreagendo  tra  di  loro  formano  sali  più  o 
meno  solubili,  si  possono  osservare  in  tempi  più  o meno  brevi. 
Il  seguente  prospetto  dà  una  guida  alle  imerreazioni; 


Catk»ai 


Anioiii 


Calcio  con: 

carbonato 

klrossile 

1 ossalato 

fosfato 

solfato 

Ferro  con: 

klrossile 

Rame  con: 

idrossilc 

ioduro 

Magnesio  con: 

1 carbonato 

1 idrossile 

ossalato 

^ fosfato 

Manganese  con: 

' idrossile 

fosfato 

Zinco  con; 

idrossile 

fosfato 

Come  regola  generale,  considerato  il  prospetto  preccdcnie,  si 
possono  fare  le  seguenti  osservazioni: 

a)  mescolare  soluzioni  fortemente  alcaline  solo  con  soluzioni 
semplici  (fisiologica,  glicosata  5%); 

b)  non  mescolare  soluzioni  che  comportano  una  forte  varia- 
zione del  pH; 

c)  addizionare  elettroliti  concentrati  solo  dopo  verifica  della 
compatibilità; 

d)  non  addizionare  soluzioni  di  caldo  c fosfato  sotto  forma 
anionica  (gliccrofo&fato,  caldo  gluconato)  a soluzioni  contenenti 
già  più  componenti  (per  es..  soluzioni  nutritive); 

e)  controllare  U tipo  di  salificazione  dei  prindpt  attivi  prima 
dciradditivazione  nelle  soluzioni. 


Idrati  di  carbonio 

Le  incompatibilità  conseguenti  all’additivazione  di  soluzioni  di 
carboidrati  possono  essere  conseguenti  a: 

a)  variazioni  del  valore  del  pH  e intervalli  troppo  ampi  di  pH 
delle  soluzioni  base; 

b)  presenza  nelle  soluzioni  gUcosate  di  conservanti,  in  modo 
partió>laxe  di  solfiti; 

c)  preserua  di  prodotti  di  degradazione  del  gUcoso  e fruttoso 
ocMucguenti  alla  sterilizzazione. 

Accanto  ai  prodotti  di  carameliizzazione.  durante  il  processo 
dì  aulodavaggio  del  glieoso  si  forma  U 5-idrossimctilfurfurale 
(IMF)  incolore,  la  cui  formazione  può  essere  limitata  a conclu- 
sione del  ciclo  di  riscaldamento  in  autoclave,  per  ».  abbrevian- 
do il  periodo  di  raffreddamento  del  dck>.  Il  gruppo  aldeidico 
deUi^^  può  reagire  con  l'aminognippo  di  diversi  farmaci  dan- 
do delle  incompatibilità  (l’IMF  i determinabile  a 284  nm).  Im- 
piegando. pertanto,  soluzioni  di  glieoso  come  veicolo  di  sommi- 
nistrazione si  possono  osservare,  talvolta,  reazioni  evidenti  con 
aminofìllina,  più  larvate  con  noradrenalìna.  doparaina,  insulina  e 


albutmna  umana,  che  sono  in  rapporto  alla  concentrazione  di 
IMF. 

Si  possono  constatare  perdite  di  attività  fino  ai  60%  alle  con- 
centrazioni ammesse  di  IMF  di  SO  mg1. 

Farmaci  con  gruppi  fortemente  reattivi  dovrebbero  venir  addi- 
tivati  in  soluzioni  di  glieoso  con  contenuto  massimo  di  10  mg.1 
di  IMF,  oppure  in  s^uzìoni  salirle. 

Aminoacidi 

Come  veicolo  di  farmaci,  le  soluzioni  dì  aminoacidi  non  andreb- 
bero. in  linea  generale,  impiegate.  Gli  aminoacidi  reagiscono 
con  gli  zuccheri  riducenti  dando  luogo  a composti  colorati  (rea- 
zione di  Maillard)  già  a temperatura  ambiente  e in  modo  parti- 
colare per  azione  del  calore.  Fra  gli  aminoacidi  la  lisina  è parti- 
colarmente sensibile. 

Questi  prodotti  di  reazione  sono  dotali  dì  una  certa  tossicità  a 
carico  del  rene  c del  fegato  e dì  allergenicità. 

Vitamine 

Molte  vitamine  sono  sensibili  a luce,  calore  e pH.  I loro  pro- 
dotti degradazione  sono  partner  ideali  per  incompatibilità 
farmaceutici.  Nelle  mescolanze  dove  soik>  additivaie  vitamine 
andrebbero  sempre  verificati  il  loro  tìtolo  cd  eventuali  incom- 
patibilità. 

Preparazioni  di  Vit.  K non  dovrebbero  mai  essere  associale  ad 
altre  vitamine;  oUgoclementi  dovrebbero  essere  sempre  fomiti 
separati. 

Soluzioni  contenenti  vitamine  dovrebbero  essere  sempre  pro- 
tette dalla  luce;  particolarmente  sensibili  sono  la  riboflavina.  la 
pìridossina,  l'ac.  folico. 

In  conclusione,  per  prevenire  o diminuire  le  incompa- 
tibilità si  dovrebbero  prendere  le  seguenti  misure  fonda- 
mentali: 

a)  impiegare  soluzioni  infusionali  da  addidvare  solo 
con  farmaci  di  cui  è noia  la  compatibilità  e stabilità  in 
soluzione  per  almeno  8 h; 

b)  la  prescrizione  di  una  mescolanza  (additivazione) 
dovrebbe  venir  fatta  dal  medico  in  base  a un'esperienza 
consolidata  o dopo  eventuale  critico  accertamento;  per 
iscrìtto  onde  evitare  errori  di  comunicazione; 

c)  la  mescolanza  dovrebbe  avvenire  subito  prima  del- 
rimpiego,  in  condizioni  controllate  e riproducibili,  se- 
guendo precise  disposizioni  allo  scopo  di  evitare  incom- 
patibilità e contaminazioni  batteriche; 

d)  i deflussori  dovrebbero  venir  applicati  ai  flaconi  ad- 
ditivati  (magari  tenuti  in  precedenza  in  frigorifero)  solo  e 
subito  prima  deirinfusione; 

e)  soluzioni  addilivatc  contenenti  sostanze  labili  do- 
vrebbero essere  custodite  al  riparo  della  luce  in  flaconi 
protetti; 

f)  per  ogni  infusione  additivata  bisognerebbe  sempre 
tener  conto  della  quantità  dciradditivazione.  dcH'ora  di 
preparazione,  della  durata  dell'infusione; 

g)  durante  la  somministrazione,  la  soluzione  dovrebbe 
essere  esaminata  di  tanto  in  tanto  onde  constatare  even- 
tuali incompatibilità  legate  a cambiamenti  di  colore,  in- 
torbidamenti, formazione  di  gas;  in  tali  casi  la  sommini- 
strazione va  immediatamente  interrotta; 

h)  ulteriori  aggiunte  di  farmaci  durante  la  somministra- 
zione della  soluzione  già  additivata  dovrebbero  avvenire 
scio  attraverso  il  punto  di  iniezione  o il  tubo  di  latice  del 
deflussorc,  in  quanto  eventuali  incompatibilità  non  sa- 
rebbero più  facilmente  constatabili. 

Rischi  correlati  alla  somminislraziooe  e alla  manlpolazlo- 
ne  deUe  sohuioDi  hifnsionaU 

È noto  che  nella  terapia  parenterale  esiste  un  concreto 
rischio  settico  correlato  alla  somministrazione  e alla  ma- 
nipolazione delle  s.  i. 
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La  sepsi  indotta  può  essere  attribuibile  sia  a contami- 
nazione del  catetere  (qualora  si  Impieghi  un  catetere  in 
permanenza  in  vena,  come  nella  nutrizione  parenterale 
[v.])  che  a contaminazione  del  flacone  sottoposto  alle 
manipolazioni  necessarie  prima  della  somministrazione 
per  via  e.  v.  Raramente  l'inquinamento  batterico  o da 
funghi  è dovuto  airarìa;  per  lo  più  deriva  da  manualità 
inaccurata;  il  numero  di  germi  che  può  essere  trasmesso 
da  1 cm~  di  un  dito  non  pulito  supera  di  regola  di  1000 
volte  il  numero  di  germi  che  si  trova  in  1 I di  aria.  È alla 
manualità  che  si  deve  soprattutto  porre  attenzione  al 
momento  della  preparazione  delle  miscele  dei  farmaci. 

È indispensabUc  leggere  attentamente  rctichetta  ripor- 
tante non  solamente  la  formula,  ma  anche  le  caratteristi- 
che chimiche  e fìsiche  necessarie  per  una  precisa  identifl- 
cazione  della  s.  i.  (pH.  osmolarìtà.  etc.).  Il  sistema  di 
chiusura,  possibilmente  con  disco  protettivo,  il  tappo,  che 
preveda  la  possibilità  di  additivazioni  e tenuta  dopo  per- 
forazioni anche  ripetute,  deve  avere  una  dimensione  c 
una  struttura  tali  che  l'inserimento  del  deflus.sore  non 
comporti  rischio  di  inquinamento.  È buona  norma  che 
nel  flacone  .sia  presente  il  vuoto;  la  tenuta  del  vuoto,  in- 
fatti, garantisce  l'integrità  del  flacone  e renderà  anche  più 
facile  l'aspirazione  nel  flacone  dei  farmaci  che  si  vogliano 
successivamente  aggiungere.  I raccordi  di  somministra- 
zione devono  essere  di  impiego  semplice  c sicuro,  muniti 
di  Altro  antibatterico  per  l'aria  e ad  alta  efficienza. 

Il  perìcolo  di  introdurre  inavvertitamente  microrgani- 
smi nelle  soluzioni  di  grande  volume  esiste,  e poiché  lo 
sviluppo  batterico  è in  funzione  del  tempo,  le  soluzioni 
vanno  usate  ai  più  presto  possibile,  una  volta  additivate. 
Ncirimpossibilità  di  un  u.so  immediato  si  deve  cercare  di 
ridurre  al  minimo  le  ore  di  conservazione  in  frigorìfero. 

È anche  buona  norma  non  prolungare  oltre  le  12  h la 
durata  della  somministrazione,  a parte  i casi  di  nutrizione 
parenterale  totale. 

Stabilita  dunque  Timportanza  dell'asepsi  soprattutto 
nella  preparazione  delle  soluzioni  additivate  (cosiddetti 
cocktails),  ricordiamo  ancora  la  necessità  di  curare  le 
modalità  della  somministrazione  per  via  e.  v.  Fra  le  com- 
plicazioni che  si  possono  osservare,  una  (la  flebite)  può 
essere  dovuta  non  solo  alla  mancanza  di  asepsi,  ma  anche 
airirrìtazione  causata  sia  dall'ago  che  dal  catetere,  e in 
parte  può  essere  imputabile  alla  presenza  di  particelle 
presenti  nelle  soluzioni.  Allo  scopo  di  trattenere  queste 
particelle  oggi  si  interpone,  tra  l'innesto  del  raccordo  di 
somministrazione  e l'ago  in  vena,  un  Altro  Anale  di  0.22 
o di  0,45  pm,  che  tratterrà  tutte  le  possibili  particelle 
estranee:  di  vetro  quando  si  aspira  il  contenuto  di  Aalc; 
di  gomma,  quando  si  perforano  i flaconcini  antibiotici;  di 
Abre  di  cotone  o di  altra  natura,  quando  si  u.sano  garze 
per  disinfettare  il  tappo. 

V.  anche;  nutrizione  parenterale  (X.  1331). 
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Il  termine  somaloagnosia  indica,  nell'accezione  più  am- 
pia. la  mancanza  di  consapevolezza  del  corpo  inteso 
come  unità  distinta  dal  mondo  esterno,  come  apparte- 
nenza a sé  dello  stesso  e come  integra  rappresentazione 
spaziale  del  tutto  e delle  parti  che  lo  compongono. 

La  dizione  s.,  in  senso  stretto,  attiene  soltanto  alla 
mancata  integrazione  nella  percezione  cosciente  di  una 
parte  del  corpo,  e specificatamente  della  metà  sinistra  del 
proprio  soma  in  caso  di  emiplegia  di  questo  lato  (emùo- 
matoagnosia  sinisira). 

L'idea  che  supporta  un  uso  più  estensivo  del  termine  è 
che  la  s.  sia  il  disturbo  primario  c inderìvabile  dello 
schema  corporeo  (v,  corporeo  schema)  oon.sistente  nella 
scissione  di  questo  ed  escludendo  una  parte  dall’unità 
psicologica  individuale.  In  questo  modo  la  s.  viene  a 
comprendere;  la  s.  in  senso  stretto,  che  in  pratica  corri- 
sponde all'cmisomatoagnosia  nella  persona  con  emiplegia 
sinistra,  l’anosognosia,  ovverosia  l'incapacità  di  ricono- 
scere un  proprio  difetto  funzionale  (compresa  la  analgo* 
gnosìa,  che  se  ne  tiene  distinta  solo  per  la  diversa  sede 
delia  lesione),  e inAne  Vauioiopoagnosia  che  è l'incapaci- 
tà di  identiAcare  parti  del  proprio  o altrui  corpo,  in  spe- 
cial modo  le  dita,  e di  distinguere  tra  destra  e sinistra. 

Semeiologia 

Per  effettuare  efAcacemente  l'esame  è necessario  esclude- 
re prima  disturbi  psichici  globali.  Le  prove  devono  essere 
eseguite  a occhi  chiusi.  Gli  elementi  utili  si  rilevano  dalle 
risposte  a domande  speciAche  e dal  comportamento  del 
paziente.  Distinguiamo  prove  per  Temisomatoagnosia. 
prove  per  l'anosognosia  c prove  p>cr  l'autotopoagnosia. 

Prove  per  Temùomatoagnosia.  - Queste  prove  tendono  ad 
accertare  la  coscienza  di  appartenenza  dellémicorpo  all'unità 
somatica,  come  parte  integrante.  l.a  valutazione  viene  fatta  con 
una  prova  generica  globale  e con  prove  che  rilevano  aspetti  par- 
licotan. 

a)  Prova  somaiognosica  globale.  - Si  valutano  le  comunica- 
zioni dirette  spontanee  del  soggetto,  o le  risposte  a domande 
comuni  sul  suo  stato  di  malaiiia.  o rilievi  occasionali  sul  suo 
comportamento  che  risultino  significativi  ai  Ani  di  accertare  se  il 
paziente  riconosce  come  proprio  Tcmicorpo  picgico. 

b)  Prova  per  Tomoestesìa  - Si  effettua  una  stimolazione  sul- 
rcmicorpo  in  esame  e.  sulla  base  di  risposte  a domande  speciA- 
che e del  comportamento  al  nguardo.  si  rileva  se  il  paziente 
avverta  lo  stimolo,  amie  di  rvorma.  sul  lato  stimolato  oppure  su 
quello  controlalcralc. 

c)  Prosa  per  la  spontaneità  motoria.  - Con  l'ispezione  si  rileva 
se  il  paziente,  non  del  tutto  picgico  ovviamente,  escluda  qualsia- 
si movimcnlu  spontaneo  con  l'cmicorpo  in  esame. 

d)  prova  per  l'attenzione  alTemisoma.  - Con  domande  appro- 
priale e sulla  base  del  comportamento  spontaneo,  « cerca  di 
arguire  se  «nell'uso»  deU'emicorpo  in  esame  il  paziente  tenga 
questo  normalmente  presente  all'attenzione  oppure  mostri  di 
•averlo  dimenticato*. 

c)  Prova  per  Tiniegntà  somatoesiesica.  - L'osservazione  del 
comportamento  o domande  spcciiichc  debbono  consentire  di 
capire  se  il  soggetto  av'vcrta  come  integro  l'cmicorpo  in  esame. 
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oppure  \o  percepisca  modificato  nella  forma,  nelle  dimensioni  o 
nel  peso. 

f)  Prova  ptr  rintef^rttà  aigognosicu.  - Si  osservano  le  reaiioni 
del  paziente  a stimoli  dolorosi  portati  suH'emicorpo  indagato 
arguendone  se  egli  li  percepisca  normalmente  o,  pur  nella  nor- 
malità delle  strutture  periferiche  del  dolore,  li  avverta  come 
estranei  a sé. 

g)  Prova  prr  l'iniegrazioru  analgica.  - $ì  cerca  di  capire  dal 
comportamento  o mediante  domande  idonee  se  il  soggetto,  con- 
trariamente alla  norma,  avserta  l'emicorpo  come  entità  estranea 
e nel  contempo  dolorosa. 

Pravf  per  Canosognasia.  - Con  rindaginc  si  esamina  la  capa- 
cità del  soggetto  di  riconoscere  un  proprio  difetto  funzionale,  di 
solilo  un'emiplegia  O un'cmianopsia  omonima,  mediante  una 
valutazione  d'emblée  o di  aspetti  particolari. 

a)  Prova  nosognaùca  globale.  - Dalle  risposte  a domande 
idonee  o dal  comportamento  del  soggetto  i possibile  concludere 
sintettcamenlc  se  egli  riconosca  un  proprio  deficit.  In  caso  di 
emiplegia,  ad  es  . il  paziente  può  muovere  l'arto  sano  convinto 
di  muovere  quello  malato,  nell'emianopsia.  invece,  egli  ignora 
il  proprio  dclìcii  e camminando  urta  negli  ostacoli  dal  lato  cmi- 
anoptico. 

b)  Prova  per  la  noH>diaforÌa.  - Si  ricerca  se  ìl  paziente  parte- 
cipi o meno  affettivamente  al  f»oprìo  difetto  o lo  minimizzi  pur 
riconoscendone  l'esistenza. 

c)  Prova  per  l'ituegrùà  cinestesica.  - In  caso  di  emiplegia  si 
indaga  se  il  paziente  avverta  pei  via  proprioceitiva  lo  sialo  di 
immobilità  o meno  dcll'emicorpo  compromesso,  o se  invece,  ad 
es  . mostri  la  convinzione  di  aver  compiuto  movimenti  con  gli 
arti  plegici  immobili. 

d)  Prova  per  il  riconosdmenlo  per  proiezione.  - In  caso  di 
cmifHegia  si  indaga  se  U paziente  sia  convinto  che  l'emicorpo 
dcfìcitario  appartenga  a sé.  oppure  ad  altra  persona. 

c)  Prova  per  t'algognosia.  - Dalle  nsposle  a domande  idonee,  o 
nel  conversare,  si  cerca  di  sapere  se  il  paziente  riconosca  il  dolore 
come  tale,  o se.  pur  mostrando  di  avvertire  la  sensazione  doloro- 
sa, lo  ignon  nella  sua  caratteristica  di  ingenerare  sofferenza. 

Prove  per  U riconoscimento  auioiopognosico.  - Queste  prove 
sono  volte  ad  accertare  mediante  apposite  domande  se  il  sogget- 
to sappia  identificare  parli  diverse  del  proprio  corpo,  in  partico- 
lare distinguendo  bene  quelle  destre  da  quelle  sinistre. 

Palolo|:l« 

Considerando,  come  già  indicato,  la  s.  in  senso  ampio 
abbiamo  i seguenti  quadri  morbosi. 

Emisomaioagnos  ia 

Il  paziente  non  riconosce  come  appartenente  alla  propria 
unità  somatica  l'emicorpo  plegico.  che  è il  sinistro.  Il  di- 
sturbo si  manifesta  con  aspetti  verbali  e comportamentali 
espressivi  di  un  disconoscimento,  completo  o meno,  della 
parte:  nel  primo  caso  si  ha  i’emisomatoagnosia  totale,  nei 
secondo,  disturbi  somatoagnosici  parziali  che.  in  sostan- 
za. vengono  a costituire,  in  gran  parte,  i diversi  sintomi 
dell'emisomatoagnosia  totale,  e che  sono  i seguenti. 

a)  Alloesiesia.  - Consiste  nella  percezione  di  uno  sti- 
molo, portato  neli'emicorpo  sinistro,  in  corrispondenza 
della  parte  opposta  del  corpo.  Si  ha  anche  Valloestesia 
cinetica,  per  cui  il  paziente  avverte  di  compiere  con  l'arto 
di  destra  il  movimento  che  sta  tentando  di  compiere  con 
quello  di  sinistra  plegico. 

b)  Emiaspontaneùà  motoria.  - È la  mancanza  dclPuscì 
spontaneo  deH'emicorpo.  per  cui  il  paziente  non  compie 
alcun  movimento  spontaneo  con  i segmenti  deficitari, 
anche  se  non  del  tutto  plegici. 

c)  Emidisauenzione  o negligenza  per  Vemisoma.  - È la 
«dimenticanza*,  al  momento  dell'uso.  deU'emisoma  inte- 
ressato: il  paziente  agisce  come  se  non  fosse  presente  alla 
sua  attenzione  la  parte  del  corpo  compromessa. 

d)  Allucinazioni  sorruitoesiesiche.  - Il  paziente  ha  l'im- 
pressione che  il  lato  del  corpo  sia  modificato  nella  forma, 
nelle  dimensioni  e nel  peso. 
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e)  Emiagnosia  al  dolore.  - È il  mancato  riconoscimen- 
to di  stimoli  dolorosi  portali  nel  lato  interessalo,  pur  con 
strutture  periferiche  del  dolore  integre. 

f)  Emisomatoagnosia  dolorosa.  - Il  paziente  avverte 
l'emicorpo  interessato,  peraltro  ignorato,  come  entità 
estranea  e dolorosa. 

L'emisomatoagnosia  sinistra  e i suoi  aspetti  parziali 
sono  espressione  di  lesioni  più  o meno  diffuse  del  lobo 
parietale  destro.  Si  può  trattare  di  focolai  ischemia  o 
emonagid,  di  tumori,  ascessi  o encefaliti  localizzale,  di 
traumi  con  contusioni  o ferite,  oppure  di  aspetti  parziali 
di  un  quadro  di  sofferenza  diffusa  come  nella  paralisi 
progressiva,  nelle  demenze  arterioscierotica  e senile. 

Anosognosìa 

Detta  anche  sindrome  di  Anton-Bahinski,  è il  discono- 
scimento di  un  deficit,  in  genere  di  un'emiplegia  o di  una 
cmianopsia.  Cosi,  un  cmipicgico  non  ammette  la  realtà 
della  sua  paralisi  e se.  ad  es..  gli  si  chiede  di  presentare 
la  mano  paralizzata,  mostra  l'altra  e,  per  quanto  si  faccia 
per  dimostrargli  che  metà  del  suo  corpo  è paralizzata, 
egli  continua  a ignorare  la  cosa  con  la  massima  indiffe- 
renza. Il  disturbo  anosognosico,  in  genere,  riguarda  tutto 
l'emicorpo  paralizzato,  ma  può  anche  limitarsi  a una  par- 
te di  questo.  Il  disconoscimento  del  difetto  può  essere 
globale,  oppure  possono  essere  presenti  solo  alcuni  aspet- 
ti con  cui  esso  si  manifesta.  Possiamo  così  avere  i seguen- 
ti aspetti  parziali. 

a)  Anosodiafona.  - 11  deficit  è misconosciuto  solo  af- 
fettivamente: il  soggetto  si  mostra  indifferente  alla  me- 
nomazione o ne  minimizza  l'importanza  affettiva  pur  non 
negandone  l'esistenza. 

b)  Allucinazioni  cmestesiche.  - Il  paziente  cmipicgico 
appare  convinto  di  compiere  movimenti  con  l’arto  plegi- 
co.  anche  se  lo  vede  fermo. 

c)  Somatofrenia.  - Il  soggetto  si  mostra  convinto  che  il 
lato  emiplcgico  appartenga  ad  altra  persona. 

d)  Anosognosia  dolorosa.  - Il  lato  paralizzalo  ò pre- 
sente alla  conoscenza  del  paziente,  ma  è sentito  come 
p»cnoso.  strano  e angoscioso. 

L'anosognosia  totale  o i suoi  aspetti  parziali  su  descritti 
sono  indicativi  di  compromissione  del  lobo  parietale  de- 
stro e riconoscono  gli  stessi  fattori  responsabili  dell'emi- 
somatoagnosia. 

c)  Analgognosia.  - Si  ha  misconoscimento  del  dolore 
nella  sua  peculiarità,  incapacità  di  vivere  emotivamente  il 
dolore  c sentirne  il  carattere  dannoso,  mentre  le  reazioni 
ncurovegelativc  aircvcnto  doloroso  sono  presenti.  Si  as- 
soda spevso  un’incapacità  a valutare  il  pericolo  in  senso 
lato,  cosiddetta  asimbolia  del  rischio. 

L'analgognosia  è un  aspetto  della  anosognosia.  ma  ò 
tenuta  separata  da  questa  per  la  diversità  di  sede  della 
lesione  die  è a livello  del  lobo  parietale  sinistro  nel  giro 
sopramarginale  c nella  piega  curva  (a  volte  in  assodazk>- 
ne  a lesione  frontale). 

A uiotopoagnosia 

£ l'incapacità  di  riconoscere  e localizzare  nello  spazio 
parti  del  corpo,  proprio  o altrui,  o di  raffigurare  le  stesse. 
Il  soggetto  non  riesce  a identificare  una  parte  del  corpo, 
che  pure  sa  che  esiste:  non  la  sa  indicare  se  nominata  dal 
medico  e non  la  sa  nominare  se  da  questi  indicala.  Se.  ad 
es.,  si  chiede  al  paziente  di  toccare  una  data  parte  del 
corpo,  egli  sbaglia  oppure  resta  perplesso  e indeciso. 
Sono  di  solito  risparmiate  le  parti  impari-medianc  del 
corpo,  che  vengono  ben  riconosciute.  Aspetti  particolari 
parziali  deH'autotopoagnosia  sono  i seguenti. 
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a)  Agnosia  digitale.  - li  soggetto  è incapace  di  identifi- 
care le  dita  della  mano,  in  specie  l'indice,  il  medio,  l'anu- 
lare e il  mignolo,  in  pratica  di  distinguerle  l'una  dall'al- 
tra. di  indicarle  se  nominate,  di  nominarle  se  indicate.  Il 
disturbo  riguarda  la  mano  propria  e altrui  e anche  la 
capacità  di  rappresentarla  graficamente.  Di  solito  il  pa- 
ziente non  è cosciente  del  proprio  deficit  e se  questo  gli 
vier>e  fatto  notare  non  mostra  alcun  disappunto  e alcuna 
tendenza  a correggerlo. 

b)  OLfconoscimento  destra-sinistra.  - È l'incapacità  di 
riconoscere  il  lato  destro  e quello  sinistro  del  corpo,  di 
solito  il  proprio,  ma  a volte  anche  quello  altrui.  Qisì  nel 
aimportamcnto  confonde  una  parte  con  l’altra  o sbaglia, 
ad  e$..  nel  dare  la  mano  per  salutare. 

Nella  sindrome  di  Gerstmann,  che  è un  quadro  com- 
plesso, si  ha  agnosia  digitale  e disconoscimento  destra-si- 
nistra, e inoltre  disturbi  di  tipo  afasico,  quali  i’acaiculia 
spaziale  — cioè  da  difetto  di  localizzazione  delle  cifre  per 
compiere  il  calcolo  e l'agrafìa  pura  con  incapacità,  in 
specie,  di  copiare,  mentre  può  riuscire  la  scrittura  spon- 
tanea; si  associa  spesso  aprassia  costruttiva. 

L'auiotopoagnosia  e t suoi  a.spetti  parziali  indicano  l'e- 
sistenza di  lesione  parietoccipitale,  nella  sindrome  di 
Gerstmann  più  precisamente  nel  giro  angolare  o piega 
curva;  il  lato  è quello  sinistro  per  la  sindrome  di  Gerst- 
mann. mentre  per  l'autotopoagnosia  delle  parti  del  cor- 
po, eccetto  le  dita,  la  lesione  è in  genere  bilaterale,  an- 
che se  nettamente  lateralizzata  a sinistra. 
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5\BATtNO  FABaJ 

SOMATOMEDINE 

F.  somatomedines.  • l.  somatomedins.  - T.  Somalomedi- 
nen.  - s.  somaiomedinas. 

Le  somatomedine  (SM|  costituiscono  una  famiglia  di  pep- 
tidi,  molto  simili  fra  loro,  che  in  iitro  provocano  una  se- 
rie di  complessi  fenomeni  metabolici  e che  in  vivo  stimo- 
lano la  crescita  di  diversi  tessuti. 

Le  SM  sono  apparentate  per  i loro  effetti  biologici  e 
per  la  loro  struttura  chimica,  aH'insulina;  per  tale  motivo 
esse  vengono  anche  chiamate  Insuìin-like  Growth  Factors 
(IGF's).  Per  un  certo  tempo  gruppi  diversi  di  ricercatori 
hanno  usato  queste  due  terminologie  in  modo  distinto, 
generando  in  questo  modo  una  certa  confusior>e;  tuttavia 
negli  ultimi  anni  le  relazioni  fra  SM  c IGFs  sono  state 
chiarite  in  modo  soddisfacente  e oggi  i due  termini  sono 
considerati  del  tutto  equivalenti. 

La  scoperta  delle  SM  si  può  far  risalire  al  1957  quando 
Salmon  e Daughuday  osservarono  un  fenomeno  fonda- 
mentale. L;t  cartilagine  di  ratto  incubata  in  vitro  è in  gra- 
do di  incorporare  una  certa  quantità  di  ^^S04  e tale  fe- 
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nomcno  è considerato  espressione  della  crescita  lineare 
delle  ossa  lunghe;  mentre  l’ormone  somatotropo  (Growth 
Mormone:  GH)  aggiunto  direttamente  in  vitro  non  è ca- 
pace di  stimolare  la  captazione  del  solfato,  raggiunta  alla 
cartilagine  di  siero  prelevato  da  un  ratto  ipohsectomizza- 
to  e poi  trattato  con  GH  è in  grado  di  aumentare  l'incor- 
porazione  del  solfato.  Questi  risultati  portarono  a ipotiz- 
zare l'esistenza  di  un  fattore  GH-dipendente,  che  costi- 
tuisse il  reale  agente  che  promuoveva  la  crescita  dell'or- 
ganismo intero,  l'ale  fattore,  chiamato  dapprima  sulfation 
factor.  è stato  successivamente  identificato  con  le  SM. 

Le  SM  finora  sicuramente  identificate  sono  tre;  la  SM 
A,  la  SM  C e la  Multiplicaiion-Stimuiating  Aciivity 
(MSA). 

Sul  piano  strutturale  le  SM  sono  costituite  da  una  sin- 
gola catena  polipcptidica  con  alcuni  ponti  disolfuro;  esse 
possiedono  evidenti  analogie  con  la  molecola  della  proin- 
sulina (fìg.  1). 

La  SM  C o insulin-ìike  Growth  Factor  /.  ha  un  p.  m.  di 
7649  cd  è strettamente  dipendente,  per  quanto  concerne 
la  sua  concentrazione  piasmatica,  dal  GH  prodotto  dall’i- 
pofìsi.  Essa  esercita  la  sua  azione  soprattutto  sulla  cresci- 
ta dei  tessuti  connettivi  ed  è presente  nel  siero  in  concen- 
trazioni che  si  aggirano  intorno  a 200  ng/ml. 

La  SM  A.  un  peptide  neutro  da  principio  ritenuto 
identificabile  con  l'IGF  II.  è ora  considerata  sostanzial- 
mente uguale  ali’IGF  I. 

L' InsuUn-like  Growth  Factor  II  è un  pcptidc  neutro 
molto  simile  a\V Insulin-like  Growth  Factor  /,  ma  meno 
dipendente  di  questo  dalla  presenza  del  GH  e dotato 
di  una  più  spiccata  attività  insulinosimile.  Esso  è pre- 
sente nel  siero  dove  circola  in  concentrazioni  di  circa 
600  ng/ml. 
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La  MSA  (o  r-lnsulin-like  Growth  Factor  II)  corrispon- 
de a una  molecola  di  8700  d costituita  da  67  aminoacidi, 
ed  è prodotta  da  una  linea  cellulare  proveniente  dal  fega- 
to di  ratto.  Essa  differisce  per  soli  5 aminoacidi  daU'IGF 
11  e viene  considerata  Pomologo  di  questo  fattore  per  il 
ratto. 

Per  quanto  le  conoscenze  in  questo  settore  siano  in 
rapido  divenire,  si  può  affermare  che  il  fegato  costituisce 
la  sede  principale  di  produzione  delle  SM  circolanti;  tut- 
tavia anche  il  rene  svolge  un  ruolo  importante  nella  loro 
produzione  c altri  tessuti  periferici  partecipano  ugual- 
mente alla  sintesi  delle  SM.  l.e  SM,  una  volta  sintetizza- 
te, vengono  immediatamente  liberate  nel  sangue  dove  si 
uniscono  con  specifiche  proteine  vettrici.  Finora  sono  sta- 
te identificate  due  proteine  di  trasporto,  rispettivamente 
di  50.000  e 200.0(XÌ  d.  Questo  legame  con  una  proteina 
vettrice  rappresenta  una  caratteristica  tipica  delle  SM  e 
conferisce  loro  una  lunga  emivita  piasmatica.  Le  proteine 
vettrici  sono  anch’esse  sintetizzate  nel  fegato  e sembrano 
dipendere,  almeno  in  una  certa  misura,  dalla  presenza 
delPormoDc  della  crescita. 

L’emivita  delle  SM  nel  sangue  è molto  lunga  rispetto  a 
quella  degli  altri  ormoni  proteici:  4 h nel  ratto  e 16  h 
nell'uomo.  Le  SM  non  vanno  incontro  a brusche  varia- 
zioni nella  loro  concentrazione,  né  a oscillazioni  nicteme- 
rali,  cosicché  una  sola  determinazione  costituisce  un 
campione  rappresentativo  della  produzione  globale  delle 
SM  di  un  individuo. 

In  periferia,  le  SM  si  dissociano  dalle  rispettive  protei- 
ne vettrici  e raggiungono  le  cellule  dove  si  legano  a 2 
recettori,  denominati  rispettivamente  «tipo  I»  e «tipo 
n».  Questi  recettori  non  sono  specifici  per  le  SM  c mo- 
strano una  notevole  somiglianza  strutturale  con  quelli 
insulinici.  11  recettore  di  tipo  I è molto  simile  al  recettore 
insulinico  ed  é formato  da  2 subunità  monomeriche  di 
1.10  k-dalton  e da  altre  proteine  di  membrana.  Esso  pos- 
siede un'affinità  particolare  per  l’IGF  ! ed  è in  grado  di 
legare,  anche  se  in  quantità  molto  minore,  la  molecola 
deH’insulina.  Il  recettore  di  tipo  II  ha  maggiore  affinità 
per  l’IGF  II  e la  MSA  e non  sembra  capace  di  legare 
l'insulina. 

Effetti  Mdogki 

Le  SM  esercitano  un  rilevante  numero  di  effetti  biologici, 
che,  per  quanto  diversi  da  tessuto  a tessuto,  sono  soprat- 
tutto caratterizzati  dalla  capacità  di  stimolare  la  crescita 
dei  tessuti.  È anche  interessante  sottolineare  che  molti 
degli  effetti  indotti  dalle  SM  sono  indotti,  anche  se  in 
misura  quantitativamente  diversa,  daU'insulina.  Schema- 
tizzando. gli  effetti  delle  SM  possono  essere  riassunti  nei 
punti  seguenti. 

a)  Sul  tessuto  adiposo  le  SM  aumentano  la  captazione 
c l'ossidazione  del  ^icoso  e inibiscono  la  mobilizzazione 
lipidica,  stimolando  invece  la  liposintesi. 

b)  Sul  cuore  e sul  muscolo  scheletrico  esse  potenziano 
il  trasporto  del  glieoso  e la  sintesi  del  glicogeno. 

c)  Negli  osteoblasti  in  coltura  le  SM  stimolano  la  sin- 
tesi del  DNA  e delle  proteine;  inoltre,  aumentano  l'in- 
corporazione dell'uridina  nelI’RNA  e la  sintesi  del  glico- 
geno. 

d)  In  vitro,  le  SM  aumentano  l'incorporazione  del  sol- 
fato da  parte  della  cartilagine  di  ratto. 

e)  In  vivo,  la  somministrazione  di  SM  provoca  una  net- 
ta diminuzione  del  glieoso  ematico,  verosimilmente  per 
un'aumentata  captazione  gliddica  nel  tessuto  muscolare. 
Questo  effetto  ipoglicemizzante  non  sembra  essere  eserci- 
tato dalle  SM  circolanti  poiché  queste,  essendo  in  massi- 
ma parte  legate  a una  proteina  vettrice.  non  possono 
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Fie.  2.  Effetti  Nologia  deirormonc  della  crescita  (GH)  Questi 
effetti  sono  esercitati  in  parte  direttamente  e in  parte  attraverso 
la  produzione  di  una  famiglia  di  fattori  di  crescita,  le  SM. 


raggiungere  in  quantità  sufficienti  i recettori  sulla  mem- 
brana cellulare. 

Gli  studi  più  recenti  hanno  portato  ad  avanzare  un'ipo- 
tesi unitaria  sull'azione  dell'ormone  della  crescita  e delle 
SM.  Secondo  tale  teoria,  illustrata  nella  fìg.  2,  il  GH  sti- 
molerebbe la  crescita  lineare  dclLorganismo  in  modo  in- 
diretto. promuovendo  la  sintesi  delle  SM  da  parte  del 
fegato  c degli  altri  tessuti.  Sarebbero  poi  le  SM  che.  at- 
traverso le  azioni  esercitate  sulla  condrogenesi,  sulla  sin- 
tesi proteica  e sulla  proliferazione  cellulare,  promuovc- 
rebbero  direttamente  la  crescita  corporea. 

La  determinazione  delle  SM  è stata  utilizzata  negli  ul- 
timi anni  in  condizioni  sia  fisiologiche  che  patologiche. 

La  concentrazione  piasmatica  delle  SM  è bassa  alla 
nascita;  essa  resta  a livelli  molto  ridotti  nel  l”  anno  di 
vita,  ma  in  seguito  aumenta  progressivamente  fino  a che, 
all'epoca  della  pubertà,  va  incontro  a un  brusco  incre- 
mento. L'elevazione  puberale  della  SM  C sembra  dovuta 
aH'aumcnto  del  GH  e in  parte  anche  all'aumentata  pro- 
duzione di  testosterone  che  si  rileva  in  quest'epoca.  Nel 
soggetto  adulto  le  SM  sono  lievemente  maggiori  nella 
femmina  rispetto  al  maschio  e tendono  a diminuire  con  il 
progredire  dell'età. 

La  produzione  delle  SM  é notevolmente  influenzata 
dallo  stato  di  nutrizione  di  un  soggetto;  durante  il  digiu- 
no, infatti,  la  SM  C diminuisce  nel  plasma  e non  é più 
stimolabilc  dal  GH. 

Poiché  la  produzione  della  SM  C dipende  strettamente 
dairormone  della  crescita,  la  sua  determinazione  nel  san- 
gue è stata  studiata  in  condizioni  di  alterata  secrezione  di 
uesto  ormone  e viene  attualmente  utilizzata  a scopo 
iagnoscico.  Nei  bambini  con  ipopituitarismo  grave,  l'IGF 
I e.  sia  pure  in  misura  meno  evidente,  l'IGF  II  sono  pre- 
senti nel  sangue  in  concentrazioni  nettamente  ridotte. 
Tuttavia,  a causa  del  progressivo  incremento  delle  SM 
nei  primi  anni  di  vita,  la  loro  misura  può  assumere  un  si- 
gnificato diagnostico  attendibile  soltanto  a partire  dal  S*^- 
6^  anno.  In  linea  generale  si  può  affermare  che  nell’ipo- 
pituitarismo  i valori  dcll  IGF  I piasmatico  sono  diminuiti; 
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tuttavia,  sul  piano  pratico,  tale  determinazione  deve  esse* 
re  valutata  con  senso  critico  poiché  sono  stati  segnalati 
numerai  casi  con  normale  secrezione  di  GH  in  cui  la 
SM  C era  ridotta  e,  all  opposto,  casi  di  ipopituitahsmo  in 
cui  la  SM  C era  normale. 

Nel  soggetto  ipopituitarico  la  somministrazione  di  or- 
mone delia  crescita  aumenta  la  SM  C circolante;  analo- 
gamente. anche  la  stimolazione  della  secrezione  del  GH 
mediante  hp-GRF  (human  pamreaiic  Growth-Hormone- 
Releaxing-Facior)  produce  lo  stesso  effetto. 

Nell'acromegalia  c nel  gigantismo  il  tasso  della  SM  C é 
costantemente  elevato,  cosicché  questa  determinazione 
può  essere  assunta  come  un  affidabile  parametro  diagno- 
stico e come  un  buon  indice  di  attività  della  malattia. 

Neirinsuffìcienza  epatica  le  SM.  che  vengono  sintetiz- 
zate soprattutto  nel  fegato,  sono  presenti  in  concentra- 
zione ridotta. 
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Definizione  c biodiimica 

Il  termine  somaiostatina  è stato  inizialmente  impiegato 
per  indicare  un  peptide  ciclico  isolato  dainpotalamo  e 
capace  di  inibire  la  secrezione  dell'ormone  della  crescita 
(Growth  Hormone:  GH).  In  seguito  sono  state  identifica- 
te altre  sostanze  dotate  della  stessa  capacità,  cosicché 
oggi  con  questo  nome  si  suole  indicare  una  famiglia  di 
peptidi  caratterizzati  dalla  capacità  di  inibire  la  produzio- 
ne del  GH.  apparentati,  sul  piano  strutturale,  con  il  pri- 
mo peptide  costituito  da  14  aminoacidi  individuato  nel 
1973  da  Brazeau  et  al. 

La  s.,  spesso  indicata  con  le  sigle  SRIF  (Somatotropin 
Release  /nhtbiring  Factor)  o GH-RIF  (Growth  Hormone- 
Release  Inhihiting  Factor),  prvssiede.  oltre  a quello  su! 
GH.  numerosi  altri  effetti  biologici  ed  è riconoscibile  in 
diverse  specie  animali  appartenenti  ai  pesci,  agli  uccelli  c 
ai  mammiferi.  Questi  rìlicW,  c il  fatto  che  la  struttura  del- 
la s.  sia  stata  cxinservata  sostanzialmente  immodifìcata  in 
numerosissime  trasformazioni  evolutive,  fanno  ritenere 
che  questo  peptide  sia  stato,  c probabilmente  sia  ancora, 
fondamentale  per  la  sopravvivenza. 
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Esistevo  due  forme  principali,  biologicamenic  attive,  della  s. 
La  prima,  rappresentata  dalla  s.  isolata  inizialmente,  è costituita 
da  14  aminuaadi  (S-14)  e ha  p.  m.  1608;  essa  può  assumere  2 
conforma/ioni  molecolari,  una  ad  anello  con  un  ponte  disolfuro 
che  collega  i residui  cisieimci  in  posizione  3 e 14.  e una  lineare 
(hg.  t).  La  seconda  è costituita  da  28  amirKiacidi  (S-28)  ed  é 
presente  ncU*ipotalamo.  neirintcstirio  e nel  pancreas.  La  S-28 
contiene  la  molecola  delia  S-14  e possiede  una  chiara  attisità 
biologica;  per  quanto  corKerne  l'inibizione  del  GH  essa  ha  una 
potenza  analoga  a quella  della  S-14.  mentre  è mollo  più  potente 
ncirinibire  la  secrezione  dcirin.sulina  c del  glucagone. 

Le  forme  attive  della  s.  derivano,  nel  ratto,  da  una  prosoma- 
tostalina,  caratierìzzaia  da  92  aminuadili.  la  quale,  a sua  volta, 
denva  da  una  prcprosomatostatina  formata  da  116  aminoaodi. 
Accanto  a queste  esistono  poi  altre  forme  molecolari  di  minore 
importanza;  la  $-22.  la  $-25.  la  $-28  (1-121.  la  pHeproS  [25-100]. 
la  preproS  (57-100). 

La  s.  viene  sintetizzata  ed  è presente  nel  sistema  ner- 
voso. nel  tubo  digerente,  nel  pancreas,  nella  tiroide  e in 
altre  sedi  di  minore  importanza,  come  le  ghiandole  sali- 
vari. Nel  sistema  nervoso  la  s.  è ampiamente  distribuita; 
gli  studi  immunoistochimici  hanno  infatti  dimostrato  che 
essa  è presente  nei  neuroni  di  diverse  regioni  del  teience- 
falò,  del  diencefalo,  del  mesencefalo,  del  rombcncefalo  e 
del  midollo  spinale.  La  s.  presente  nel  sistema  nervoso 
possiede  le  funzioni  di  un  peptide  neuroregolatore  e può 
coesistere  nei  neuroni  insieme  con  i classici  neurotrasmet- 
tilorì  a>mc  la  norcpinefrìna  c il  GABA. 

Al  di  fuori  del  sistema  nervoso  la  s.  viene  sintetizzala  e 
secreta  da  particolari  cellule,  denominate  cellule  D.  ap- 
partenenti al  sistema  APUD  (Amine  Precursor  Uptake 
and  Decarboxylaiion)  c caratterizzate  da  una  particolare 
ultrastruttura  e da  una  peculiare  affinità  per  l'argento  nel- 
la colorazione  di  Hellerstròm-Hellman.  Le  cellule  produt- 
trici di  s.  hanno  una  duplice  orìgine  poiché  sembrano  de- 
rivare in  parte  daU'ectoderma  c in  parte  dairentoderma. 
Le  sedi  principali  delle  cellule  D sono  la  mucosa  gastrica 
e quella  intestinale,  il  pancreas  e la  tiroide.  Nello  stoma- 
co la  cellule  D sono  localizzate  sia  nella  mucosa  antropi- 
iorìca  che  in  quella  oxìntica  c sono  caratterizzate  da  lun- 
ghi prolungamenti  citoplasmatici  che  giungono  a contatto 
sia  con  le  cellule  produttrici  di  gastrìna  che  con  le  cellule 
parietali.  Le  cellule  D dcH’intestjno  sono  presenti  dal 
cardias  al  retto  e marcano  dei  prolungamenti  citoplasma- 
tici. Nelle  insule  di  Langerhans  le  cellule  D sono  localiz- 
zate soprattutto  nella  zona  periferica  c sono  ncche  di 
grossi  granuli  circondati  da  una  sottile  membrana. 

Data  la  molteplicità  delle  sedi  nelle  quali  viene  sinte- 
tizzata c liberata,  la  s.  presente  nei  liquidi  biologici  ha 


SS14  o 5528(15-28) 

H;N-Ala-GI)F-Cyv-l.>vAMi-Phc-Phe-Ttp-Lyv-T>i(  I*he-'nir  Ser  CV-OH 
SS28 

H;N-S«r-Ala-A»#»-Scr-AwiPro-Ala-Mei-AU-PTO-Arf-Glu-Ar|-l.y»- 

-Ala-Gly-CyvL>5-Asn-Phe-Pbc-Trp-L)n-Thr-Phe-Thr-S«r-CyvOH 

SS28{I-I2) 

H.N'Scr  AU  Atn  Ser  Aui  Pro-Ala-Mct-AU-Pro-Arf  Glu-OH 


Fig.  ].  Struttura  della  Somatastatina-!4^  della  Somalostatina-28 
e del  frammento  1-12  della  Samalovtatina-^. 
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varia  origine.  Tale  rilievo,  insieme  con  le  difficoltà  insite 
nel  dosaggio  di  questo  gruppo  di  peptidi.  ha  finora  osta- 
colato gli  studi  fisiopatologici  c Tutilizzazionc  clinica  nel- 
la determinazione  della  s.  circolante.  La  concentrazione 
delia  s.  plasmatica  si  aggira,  nell’uomo  normale,  intorno 
a 1(M0  pg/ml  e aumenta  dopo  ingestione  di  un  pasto 
misto  o di  glieoso,  verosimilmente  per  un'aumentata  li- 
berazione dalla  regione  gastrointestinale  e/o  dal  pan- 
creas. Nel  ratto,  infatti,  il  glicoso  prr  os  aumenta  l'atti- 
vità immunologica  s. -simile  nel  sangue  portale.  In  vivo, 
anche  l'arginina  per  infusione  aumenta  lievemente  la  s. 
circolante.  In  vitro,  il  glieoso.  l'arginina,  il  glucagone.  la 
stimolazione  beta-adrcnergica  e vari  enterormoni  stimo- 
lano la  seaezione  della  s.  pancreatica,  mentre  l'insulina, 
l’acetilcolina  e la  stimolazione  alfa-adrenergica  la  dimi- 
nuiscono. 

Il  metabolismo  della  s.  è poco  noto.  Nel  ratto  l'emisn- 
ta  piasmatica  della  S-14  è pari  a 0,4  min.  mentre  quella 
della  S-21Ì  è pah  a 1,35  min. 

Effetti 

La  phma  azione  osservata  della  s.  è stata  l'inibizione 
della  secrezione  del  GH  e solo  successivamente  è stato 
dimostrato  che  questo  peptide  ha  la  capacità  di  diminui- 
re la  secrezione  di  numerosi  alth  ormoni  peptidici.  La 
secrezione  ipofisaha  del  GH  viene  inibita  dalla  s.  sia  in 
vivo  che  in  vitro;  questo  effetto  è reversibile  poiché  l'in- 
temizionc  della  somministrazione  della  s.  porta  a un 
cospicuo  incremento  della  seaezione  de)  GH.  Queste 
azioni  della  $.  sembrano  corrispor>dere  a un  effettivo 
ruolo  tonico  inibitorio  sulla  secrezione  del  GH  poiché  la 
neutralizzazione  immunologica  della  s.  aumenta  i livelli 
del  GH. 

La  s.  diminuisce  la  secrezione  deH’insulina  e del  gluca- 
gone. Questo  effetto,  osservabile  nell’uomo  quando  la  s. 
viene  perfusa  in  quantità  fisiologiche,  ha  indotto  a ipotiz- 
zare un  molo  fisiologico  della  s.  presente  nelle  insule  sul- 
la secrezione  degli  altri  ormoni  pancreatici.  In  realtà,  un 
simile  ruolo  paracrino  della  s.,  pur  apparendo  plausibile, 
non  ha  finora  ricevuto  un'adeguata  dimostrazione  speri- 
mentale. 

La  s.  riduce  la  liberazione  del  TSH  cd  é verosimile  che 
questo  effetto  abbia  una  reale  importanza  nella  secrezio- 
ne di  questo  ormone.  Analogamente,  in  particolari  con- 
dizioni sperimentali,  la  s.  riduce  la  liberazione  del- 
l’ACTH  della  PRL,  della  calcitonina,  del  paratormonc. 
della  gastrina,  del  V'IP  e della  secretina. 

A livello  intestinale  la  s.  esercita  numerose  altre  azioni; 
essa  riduce  la  secrezione  del  succo  pancreatico,  dimi- 
nuendo altresì  la  produzione  dei  bicarbonati  e degli  en- 
zimi pancreatici.  A dosi  farmacologiche  ha  un  effetto  ini- 
bitorio su  quasi  tutte  le  funzioni  intestinali  e pancreati- 
che: infatti  riduce  la  secrezione  acida  dello  stomaco  c il 
suo  svuotamento,  diminuisce  la  motilità  del  duodeno,  il 
flusso  ematico  splancnico  e quello  portale.  Queste  varie 
azioni  portano  a una  riduzione  deH'assorbimento  degli 
alimenti  neH’intestino:  questo  effetto  sembra  corrispon- 
dere a una  vera  azione  fisiologica  poiché  la  neutralizza- 
zione della  s.  circolante  aumenta  l'assorbimento  degli 
alimenti  nell'animale  da  esperimento. 

Le  azioni  della  s.  sono,  come  si  è visto,  numerose  c di 
vario  tipo;  sembra,  tuttavia,  che  esse  pos.sano  essere  ri- 
condotte a un  unico  meccanismo.  La  s.  produce  i suoi 
effetti  dopo  essersi  legata  a un  recettore  specifico  della 
membrana  plasmatica  delle  cellule  bersaglio.  Qui.  attra- 
verso l'intervento  di  una  particolare  proteina  legante,  i 
guanilnucleotidi,  riduce  Tattività  deH'adenilciclasi  e quin- 
di i livelli  di  3'-5'adcnosìnmonofosfato  ciclico  (AMPc)  c 
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inibisce  il  passaggio  dei  dall’ambiente  extra-  a quel- 
lo intracellulare.  Mentre  la  riduzione  dcirAMPc  non 
appare  res^nsabile  di  tutte  le  azioni  della  s..  la  riduzio- 
ne dei  sembra  essere  l'effettivo  meccani.smo  d’azio- 
ne di  questo  peptide. 

Il  ruolo  fisiologico  della  s.,  dato  il  gran  numero  degli 
effetti  di  questo  peptide  e la  loro  varietà,  è ancora  un 
argomento  controverso.  Alcuni  AA.  hanno  sostenuto  che 
la  s.  possiede  un'azione  endocrina  in  senso  stretto,  c che 
quindi,  liberata  in  circolo,  esercita  un  controllo  sulla  se- 
crezione degli  ormoni  pancre^itici  e/o  suH'assorbimento 
degli  alimenti;  altri,  invece,  hanno  sostenuto  che  il  suo 
molo  è sostanzialmente  neuroendocrino  a livello  ipota- 
iamoipofisario.  Secondo  altri  AA.  ancora,  in  condizioni 
fisiologiche  la  s.  esercita  un  ruolo  paracrino.  regolando 
nel  pancreas  la  secrezione  dell'insulina  e del  glucagone  c 
nello  stomaco  la  produzione  di  gastrina. 

In  fisiopatologia  le  osservazioni  effettuate  finora  sono 
poco  numerose.  Nel  diabete  insulinoprivo.  sia  spontaneo 
che  sperimentale.  la  produzione  di  s.  é aumentata.  Re- 
centemente è stata  anche  riportala  un'elevata  concentra- 
zione di  questo  peptide  nel  plasma  di  soggetti  portatori  di 
carcinoma  midollare  della  tiroide  c di  fcocromocitoma. 
Come  per  gli  altri  ormoni  pancreatici,  sono  stati  descritti 
alcuni  casi  di  tumori  endocrini  produttori  di  s.  In  genere  i 
somatostatinomi  sono  localizzati  nel  pancreas  e hanno  un 
comportamento  maligno;  sul  piano  clinico  essi  sono  ca- 
ratterizzati da  una  sindrome  diabetica  lieve,  da  ipoclori- 
dria. steatorrea.  colelitiasi  e da  elevati  livelli  di  s.  circo- 
lante (v.  anche:  pancreas,  tumori  del  pancreas  endocrino 
(XI,  822|). 

Applkazioiii  terapeutiche 

Per  quanto,  teoricamente,  la  s.  potrebbe  essere  impiegata 
nella  terapia  dell’acromegalia,  la  breve  durata  dei  suoi 
effetti  ha  impedito  ogni  impiego  in  questa  patologia. 
D'altra  parte  la  somministrazione  cronica  di  questa  so- 
stanza ha  prodotto  talora  aumenti  della  pressione  arterio- 
sa con  diminuzione  della  frequenza  cardiaca,  nausea, 
vomito  e diarrea. 

Gli  effetti  esercitati  su  diverse  funzioni  gastrointestinali 
dalla  s.  hanno  suggerito  l’utilizzazione  di  questo  peptide 
nella  terapia  delle  emorragie  del  tratto  intestinale  supe- 
riore. Attualmente  la  s.  somministrata  per  infusione  e.  v. 
continua,  viene  impiegata  con  buoni  risultati  nel  tratta- 
mento delle  emorragie  provocate  dall'ulcera  peptica,  dal- 
la gastrite  e dalla  rottura  di  varici  esofagee.  Mentre  nel- 
l’ulcera essa  agisce  riducendo  la  secrezione  gastrica  adda 
e la  produzione  di  gastrina,  nelle  emorragìe  da  varia  eso- 
fagee essa  ostacola  il  sanguinamenio  riducendo  il  flusso 
ematico  nel  settore  splancnico. 

È stata  anche  proposta  l’utilizzazione  della  s.  nel  diabe- 
te di  tipo  I,  allo  scopo  di  inibire  la  secrezione  di  glucagone. 
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lotrodazione 

L’ormone  somatouopo  (o  somatotropina,  o ormone  delia 
crescila,  o Growih  Hormone  (GH)),  è una  sostanza  pro- 
teica dotata  di  imperlanti  attività  biologiche,  che  viene 
sintetizzata  e secreta  dairipofisi  anteriore  (v.  ipofisi). 
Es.so  promuove  la  crescita  corporea  lineare. 

L’o.  s.  viene  prodotto  dalle  cellule  somatotrope.  che 
rappresentano  circa  il  50%  delle  cellule  ipofìsarie  e che 
sono  localizzate  prevalentemente  nelle  parti  laterali  dcl- 
Tipofìsi.  AU'interno  di  queste  cellule  l'o.  s.  si  trova  accu- 
mulato in  notevoli  quantità  (4-10  mg/ipofìsi),  in  granuli 
rotondeggianti  del  diametro  di  250-500  nm. 

Biochimica 

L'o.  s.  presente  neiripofisi  e nel  plasma,  anche  se  comunemente 
viene  considerato  come  una  sin^la  sostanza,  6 in  realtà  costituito 
da  un  gruppo  di  molecole  simili  fra  loro,  ma  di  diverso  peso  e di 
differente  struttura.  La  più  importante  forma  molecolare  dcU‘0.  s. 
umano  & rappresentata  da  un  peptidc  di  191  aminoacidi  con  2 
ponti  disolfuro,  del  p.  m.  di  22.000  d.  Questo  peptide  à appunto 
quello  che  viene  comunemente  preso  in  considerazione  quando  si 
tratta  di  ormone  della  crescita.  Accanto  a esso,  tutias-ia,  nc  esi- 
stono diversi  altri:  la  digestione  di  estraiti  ipofisari  porta  a diverse 
varianti  dcIKo.  s.  22  K che  non  sono  presenti  nel  plasma.  Un'altra 
forma,  il  45  K.  i un  aggregato  reperibile  neH'ipofìsi  ma  assente 
nel  plasma,  responsabile  di  una  parte  molto  piccola  dcH'immuno- 
rcaitività  ipofìsaha:  d 20  K GH  è presente  sia  neiripofisi  che  nel 
plasma  e differisce  dal  22  K GH  per  la  perdila  del  frammento 
32-46;  esso  i particolarmente  attivo  e per  questa  sua  caratteristi- 
ca può  essere  sfruttato  a scopo  terapeutico. 

Sul  piano  strutturale,  l'o.  s.  è molto  simile  alla  somatomam- 
moiropina  coriooica  e alla  prolattina.  possedendo  anche  un  cer- 
to numero  di  azioni  in  comune  con  queste  due  mcdecole:  tali 
somiglianze  hanno  fatto  avanzare  l'ipotesi  che  qiwsti  tre  ormoni 
derivino  da  un’unica  molecola  progenitrice.  L'o.  s.  è presente 
in  lutti  i vertebrati,  ma  la  sua  azione  è strettamente  legata  alla 
specie. 

L'o.  s.  presente  nel  plasma  è costituito  da  diverse  forme  mole- 
colari. NcU'uomo  solo  una  parte  dett'o.  s.  totale  circolante  in 
condizioni  basali  i chiaramente  riconoscibile  dal  punto  di  vista 
chimico:  questa  parte  i costituita  da  22  K GH  (70%),  da  20  K 
OH  (20%).  da  una  piccola  quantità  di  o.  s.  addico  (8%)  e da 
dimeii  dcirormone.  Accanto  a queste  forme  di  o.  s.  intatto  vi 
sono  poi  numerose  altre  forme  molecolari,  che  possiedono  l'im- 
munorcattività  dcll'o.  s.  e rappresentano,  verosimilmente, 
frammenti  della  molecola  originaria. 

Secrezioiie 

L'ormone  della  crescita  %'iene  secreto  daU'ipofìsi  sotto  il 
controllo  ipotalamico:  è ben  noto,  infatti,  che  dall’ipota- 
lamo  originano  numerosi  stimoli  chimici  che  giungono 
alla  ghiandola  attraverso  il  sistema  portale  ipofisario, 
modulandone  la  secrezione  endocrina.  L'azione  dell'ipo- 
talamo  sulla  liberazione  dcll'o.  s.  ò sia  siimolatoria  che 
inibitoria;  tuttavia,  in  condizioni  normali  il  tono  stimola- 
torio  appare  predominante,  come  è dimostrato  dal  rilievo 
che  la  sezione  del  peduncolo  ipofisario  riduce  la  libera- 
zione dcirormonc  (v.  anche:  ipotai  amici  fattori). 

Ij:  terminazioni  nervose  della  zona  esterna  dcircmi- 
nenza  mediana  producono  e liberano  nel  sistema  portale 
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2 peptidi:  il  fattore  stimolante  l'ormone  della  crescita  (o 
Growth-Hormone-Releasing-Factor.  GRF)  e la  somato- 
statina  (v.)  (SRIF),  che  esercitano,  rispettivamente,  un 
effetto  stimolatorio  e uno  inibitorio  sulle  cellule  somato- 
tropc.  In  effetti,  è stato  osservalo  che  la  somministrazio- 
ne di  un  antisiero  anti-GRF  blocca  la  secrezione  impulsi- 
va dell'o.  s.,  mentre  la  somministrazione  di  un  antisiero 
anti-SRIF  ne  potenzia  la  secrezione  tonica. 

Studi  molto  recenti  hanno  anche  mostrato  che  esiste 
una  relazione  inversa  fra  la  liberazione  della  SRIF  e quel- 
la del  GRF:  infatti,  durante  l'arco  della  giomala,  quando 
nel  sistema  portale  la  concentrazione  del  GRF  aumenta 
quella  della  somatostatina  diminuisce.  Inoltre  il  GRF  è 
secreto  soltanto  in  presenza  di  una  ridotta  liberazione  di 
SRIF,  suggerendo  quindi  la  possibilità  che  la  produzione 
di  questo  fattore  sia  in  qualche  modo  inibita  dalla  soma- 
tostatina. 

I.a  secrezione  dell’o.  s.  %iene  controllata  dal  S.N.C. 
attraverso  un  sistema  molto  complesso  di  influenze  che 
differenti  centri  nervosi  esercitano  suH'ipotalamo;  tali 
influenze  confluiscono  quindi  verso  una  sola  via  termina- 
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le.  rappresentata  dalle  cellule  che  producono  il  GRF  e la 
somatostatina  (hg.  1).  Sul  piano  anatomico  la  secrezione 
dell'o.  s.  viene  stimolata  dal  nucleo  arcuato  e dal  nucleo 
ventTomcdialc  dciripotalamo.  i quali  agiscono  attraverso 
un'aumentata  produzione  di  GRF;  aH'opposto.  il  nucleo 
preottico  e i nuclei  periventricolari  anteriori  producono 
somatostatina  e inibiscono  quindi  la  liberazione  dell'o.  s. 

Sul  piano  funzionale,  la  liberazione  dell'o.  s.  viene 
modulata  da  5 sistemi  di  neuroni  caratterizzati  da  una 
trasmissione  monoaminergica.  I neurotrasmettitori  che 
svolgono  un  ruolo  fondamentale  in  questo  fenomeno 
(noradrenalina,  dopamina  e serotonina)  sono  concentrati 
in  specifiche  regioni  cerebrali  (fìg.  2). 

La  possibilità  di  una  regolazione  noradrenergica  della 
liberazione  dell’o.  s.  è ampiamente  dimostrata  dalla  se» 
erezione  ormonale  indotta  dairiniezionc  di  noradrenalina 
in  sede  intraventricolarc.  L'azione  stimolante  della  nor- 
adrenalina è mediata  dai  recettori  alfa-adrenergici  poiché 
la  contemporanea  somministrazione  di  bctabloccanti  po- 
tenzia l'azione  di  questa  amina,  mentre  quella  di  alfa- 
bloccanti  l'inibisce.  Studi  più  recenti  mostrano  che  gli  ai- 


fa-recettori  possiedono  un  duplice  effetto:  gli  alfa^-  sti- 
molerebbero la  liberazione  di  o.  s..  mentre  gli  alfar  la 
inibirebbero. 

La  regolazione  dopaminergica,  che  ha  a.ssunto  una  ri- 
levante importanza  clinica  negli  ultimi  anni,  si  realizza 
attraverso  l'intervento  di  neuroni  contenenti  dopamina. 
localizzati  soprattutto  nel  nucleo  arcuato  e nel  nucleo 
preottico  deH'ipotalamo.  I neuroni  dopaminergici  del  nu- 
cleo arcuato  inviano  le  proprie  fibre  nell'eminenza  me- 
diana, dove  circondano  i capillari  del  sistema  portale 
ipofisario.  L'attivazione  del  sistema  dopaminergico  viene 
ottenuta  con  la  somministrazione  di  L-DOPA.  poiché 
questo  aminoacido  — contrariamente  alla  dopamina  — 
oltrepassa  la  barriera  ematoencefalica  e raggiunge  i neu- 
roni promuovendo  la  formazione  della  dopamina. 

La  L-DOPA.  somministrata  per  os  nell'animale  e nel* 
l’uomo,  stimola  la  secrezione  dell'o.  s.;  allo  stesso  modo 
anche  i farmaci  dopaminoagonisti.  come  Fapomorfìna,  la 
bromoergocriptina  e la  Usuride,  aumentano  la  liberazione 
dell'ormone;  i farmaci  dopaminoantagonisti  riducono  sen- 
sibilmente la  secrezione  dell'o.  s.  nel  soggetto  normale. 


•»»reliko  «r«M 


Pi£.  2.  Regolazione  della  se- 
crezione dcH'o.  s.  50HTP) 
5-idro$si(rip(ofano:  S-HT)  S- 
iJrossitrijptamina;  DM)  dopa- 
mina; Nc)  norepinefrina  (nora- 
drenalinaj;  SRIF)  somalostati- 
na; (jRF)  fattore  rilascianie 
rormonc- 
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Un  altro  neurotrasmettitore  di  rilevante  importanza 
per  la  secrezione  dell'o.  s.  è rappresentato  dalla  serotoni- 
na. Questa  amina  viene  sintetizzata  quasi  esclusivamente 
nei  neuroni  dei  due  nuclei  del  rafe.  dai  quali  si  originano 
fibre  che  terminano  a livello  dciripotalamo,  nel  nucleo 
paraventricolare.  neU'eminenza  mediana  e nel  lume  del 
111  ventricolo.  Ebbene  le  ricerche  condotte  finora  non 
abbiano  ottenuto  rilievi  concordanti  e nonostante  l’esi- 
stenza di  differenze  legate  alla  specie  animale,  in  tesi 
generale  è possibile  affermare  che  la  serotonina  stimola 
la  secrezione  dell'o.  s.  In  effetti.  la  somministrazione  di 
precursori  della  serotonina,  come  il  trìptofano  e il  5- 
idrossitripiofano,  aumenta  la  liberazione  dell'o.  s.,  men- 
tre i farmaci  serotoninoantagonisti.  come  la  ciproepladina 
c la  mctisergide.  sono  capaci,  in  diverse  condizioni  spe- 
rimentali, di  inibirla. 

Negli  anni  più  recenti,  un  certo  numero  di  ricerche  ha 
suggerito  che  la  produzione  di  o.  s.  é controllata  anche 
da  altri  neurotrasmettitori  cerebrali.  Cosi,  il  sistema  coli- 
nergico sembra  stimolare  la  liberazione  di  o.  s.  sia  nell'a- 
nimale da  esperimento  che  nell'uomo;  a riprova  dì  tale 
ipotesi  è stato  osservato  che  l'acetikolina  per  via  intra- 
venthcolare  provoca  una  liberazione  dell’ormone  nel  rat- 
to e che  nell'uomo  un  farmaco  anticolmergico,  la  piren- 
zepina.  o l’atropina,  inibisce  totalmente  l'incremento  di 
o.  s.  indotto  da  vari  stimoli.  L’ac.  Y-aminobutirrìco 
(GABA)  somministrato  rapidamente  aumenta  la  secre- 
zione dell'o.  s.  sia  nell'animale  da  esperimento,  per  via 
intraventrìcolare.  sia  neU'uomo.  All'opposto,  il  GABA 
somministrato  cronicamente  riduce  la  secrezione  dell'o.  s. 
Studi  recenti  hanno  suggerito  che  anche  Tistamina  può 
partecipare  alla  neuroregolazione  della  liberazione  del- 
l'o.  s.  Questa  amina,  presente  nell’ipotalamo  e ritenuta  un 
possibile  neurotrasmeltitore.  sembra  stimolare  la  secre- 
zione deH'ormone  attraverso  una  stimolazione  dei  recetto- 
ri !I|.  Oltre  a quelle  considerate,  varie  altre  sostanze  pre- 
senti neH'ipotalamo  o in  altre  regioni  del  S.N.C.  appaiono 
capaci  di  modificare  la  secrezione  dell'o.  s.  nell'animale 
c/o  nciruomo;  fra  queste  possono  essere  ricordate  la  va- 
sopressina,  il  glucagone,  la  neurotensina,  la  sostanza  P,  il 
VIP  (Vasoactive  Intestinai  Pepùde).  la  bombesina  e i |>cp- 
tidi  oppioidi.  Al  momento  attuale  non  è peraltro  possibile 
sostenere  che  tali  molecole  esercitano  un  ruolo  fisiologico 
nella  produzione  deU’ormone  della  crescita. 

La  secrezione  ipohsaria  dcH’o.  s.  costituisce  un  feno- 
meno estremamente  variabile  nel  tempo.  Infatti,  già  da 
diversi  anni  è stato  osservato  che  la  produzione  di  questo 
ormone  varia  nei  diversi  momenti  della  giornata,  sia 
spontaneamente,  sia  in  relazione  alle  diverse  situazioni 
fisiologiche  in  cui  l'organismo  viene  a trovarsi.  Tali  varia- 
zioni secretorie  contribuiscono  aU'adattamento  generale 
dclPorganismo  e appaiono  mediate  da  differenti  meccani- 
smi in  relazione  alle  diverse  condizioni  dalle  quali  vengo- 
no provocale. 

La  secrezione  spontanea  basale  dell’o.  s.  non  è un  fe- 
nomeno uniforme  nel  tempo,  ma  appare  caratterizzata  da 
una  liberazione  costante  di  ormone,  alla  quale  si  sovrap- 
pongono episodi  secretori  di  breve  durata;  questo  com- 
portamento secretorio  impulsivo  é legato  al  controllo 
neurologico  e provoca  oscillazioni  brusche  e irregolari, 
anche  se  di  non  grande  ampiezza,  della  concentrazione 
piasmatica  dell'ormone.  A queste  modificazioni  secretorie 
spontanee  e brevi  si  aggiunge  un  aumento  cospicuo  della 
secrezione  di  o.  s.  che  si  può  rilevare  circa  1 h dopo  l'ad- 
ilormcntamcnto  e che  coincide  con  la  III  e la  IV  fase  del 
sonno.  L’aumento  della  liberazione  dell'o.  s.  durante  il 
sonno  è di  notevole  entità  e sembra  mediato  dal  sistema 
scrotonincrgico. 


Anche  l’attività  fisica  aumenta  in  misura  molto  cospi- 
cua la  secrezione  dell'o.  s.  Il  meccanismo  responsabile  di 
tale  fenomeno  è particolarmente  complesso  e appare 
medialo  sìa  dal  sistema  adrcncrgico  che  da  quelli  coliner- 
gico e dopaminergico;  inoltre,  all’esaltata  secrezione  di  o. 
s.  contribuiscono  verosimilmente  anche  fattori  diversi 
come  le  variazioni  del  glieoso  e degli  acidi  grassi  liberi 
circolanti  e I cambiamenti  della  temperatura  corporea. 
Oltre  aire.serdzio  fìsico  numerose  altre  situazioni  stres- 
santi stimolano  la  liberazione  dell’o.  s.:  interventi  chirur- 
gici, manovre  mediche  di  vario  genere,  stati  d'ansia  c di 
paura,  variazioni  di  temperatura,  dolore,  etc.  L’aumento 
dell'o.  s.  indotto  da  tali  situazioni  viene  inibito  da  farmaci 
bloccanti  i recettori  a-adrcnergici  c appare  quindi  vero- 
similmente medialo  dal  sistema  adrcncrgico  stesso. 

Numerosi  studi  hanno  ormai  ben  dimostrato  che  la  se- 
crezione dell'o.  s.  viene  influenzata  dallo  stato  metabolico 
dell'organismo.  Il  principale  segnale  metabolico  è costi- 
tuito dal  livello  del  glieoso  nel  sangue;  infatti,  una  rapida 
ipoglicemia  aumenta  sensibilmente  la  liberazione  delPo. 
s.,  mentre  un'iperglicemia  provocata  dalla  somministra- 
zione di  glieoso  la  riduce  in  modo  evidente.  AH'opposto, 
la  somministrazione  di  un  pasto  proteico  o un  aumento 
degli  aminoacidi  circolanti,  e in  modo  particolare  dell’ar- 
ginina.  costituisce  un  potente  fattore  di  secrezione  del- 
l'ormone della  crescita.  Per  quanto  conccmc  il  metaboli- 
smo lipidico,  gli  acidi  grassi  liberi  plasmatici  rappresenta- 
no il  principale  segnale  per  la  secrezione  dell'o.  s.:  a un 
loro  aumento  corrisponde  una  riduzione  dell'ormone  e a 
una  loro  diminuzione  corrisponde  un  aumento.  È verosi- 
mile che  le  diverse  variazioni  metaboliche  modifichino  la 
secrezione  deU'ormone  non  attraverso  un  effetto  diretto 
sull'ipofìsi,  ma  attraverso  l'intervento  dell'ipotalamo.  La 
ipoglicemia  causa  un  incremento  dei  livelli  plasmatici  di 
o.  $.  grazie  alla  stimolazione  del  nucleo  vcnlromcdìalc  c 
mediante  Tintervento  di  un  meccanismo  alfa-adrenergico, 
che  porterebbero  a un’aumentata  liberazione  di  ORF. 

Il  digiuno  prolungato  costituisce  un'altra  condizione 
fisiologica  in  cui  la  produzione  dì  o.  s.  ricnc  francamente 
esaltata. 

MetaboMeio 

Una  volia  secreto  dairipofìsi,  i'o.  %.  penetra  rvclla  circolazione  e 
diffonde  negli  spazi  vascolari.  Lo  spazio  di  distribuzione  deH'or- 
mone  i pari  a circa  5 l c cioè  al  7%  del  peso  corporeo;  dò  (a 
ritenere  che.  sostanzialmente.  Tormonc  si  distribuisca  negli  spazi 
intravascolari.  La  concentrazione  piasmatica  basale  si  aggira  tra  i 
0.5  e i S ng/ml.  e la  sua  emivita  piasmatica  intorno  ai  20-30  min. 

La  clcarancc  metabolica  dell'o.  s.  è pari  a 3 mivkg/min,  men- 
tre la  sua  produzione  globale  è di  circa  0.500  mg  al  giorno.  In 
realtà  è stalo  osservato  che  la  produzione  totale  dcH'o.  s.  varia 
in  relazione  con  l'età  e che  aH’cpoca  delia  pubertà  rormonc  rag- 
giunge la  secrezione  massima  per  poi  stabilizzarsi  rvell'età  adulta 
e declinare  lentamente  in  quella  avanzala. 

L'o.  i..  quando  giunge  alla  periferia,  viene  metabolizzalo  in 
gran  parte  dal  fegato  e dal  rene.  Crome  astiene  per  gli  altri 
ormoni  proteici,  esso  viene  legato  da  recettori  specilìci  stan- 
no alla  superficie  cellulare  e quindi  viene  intcmalizzato  nella  cel- 
lula attraverso  un  processo  di  cndocitosi.  che  comporta  un'inva- 
ginazione della  membrana  piasmatica. 

Patologia 

La  secrezione  dell'o.  s.  è alterata  in  numerose  condizioni  patolo- 
giche. 

Le  forme  morbose  in  cui  vi  è un'alterazione  primitiva  dell  o,  s. 
sono  ovviamente  costiluile  daU'acromcgaiia  c daU'ipopituiiari- 
smu  globale  c parziale,  nelle  quali  la  produzione  dcU'onnonc  è. 
rispettivamente,  aumentata  e ridotta. 

Accanto  a queste  malattie,  nelle  quali  l'alterata  secrezione 
dell’o.  s.  rappresenta  il  fenomeno  primitivo,  esistono  diverse  al- 
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tre  utuazioni  morbose  nelle  quali  è stata  accertata  una  modìAca- 
ziooe  delia  produzione  dello,  s. 

Nei  prolattirtomi  i frequente  os.servarc  un'ipersecrezione  soma* 
totropinica  che  si  accompa^a  a quella  prolaiiinica;  tale  fcrK>me* 
no  verosimilmente  dipende  dalla  somigimnza  delle  cellule  produt- 
trici di  o.  s.  con  quelle  produttrici  di  prolatlina  e dalla  contempo- 
ranca presenza  neiradenoma  di  ambedue  i tipi  cellulari. 

Nelle  alterazioni  funzionali  della  tiroide  soi>o  state  riscontrate 
evidenti  modificazioni  del  metabolismo  dell'o.  s..  che  forse  di- 
pendono dalle  più  generali  alterazioni  metaboliche  presenti  nelle 
tiropalie.  Cosi,  neUa  tireotossicosi  la  concentrazione  basale  e la 
produzione  deirormone  sono  aumentate,  mentre  la  sua  emivìta 
è ridotta;  aU'opposto  neiripotiroidismo  vi  è una  riduzione  della 
concentrazione  basale,  una  diminuita  produzione  deH’ormonc  e 
un  allungamento  della  sua  emivita  plasmalica. 

Un'altra  condizi<Mie  disendocrina  nella  quale  è stala  riportata 
un'alterata  secrezione  dcU‘o.  s.  è costituita  dal  diabete  mellito; 
in  questa  malattia,  infatti,  l'o.  s.  basale  i più  elevato  che  di 
norma  e va  incontro  a cospicue  oscillazioni  neU'arco  della  gi<H- 
nata.  Ciò.  tuttavia,  sembra  più  in  rclazioac  con  un  cattivo  com- 
penso metabolico  che  con  la  malattia  diabetica  in  se  stessa  ten- 
dendo tali  alterazioni  a normalizzarsi  quando  la  glicemia  viene 
riportata  entro  livelli  accettabili. 

Nelle  epatopatie  croniche  e neirinsufficienza  renale  cronica  il 
metabolismo  dell'o.  s.  è sensibilmente  rallentalo,  come  era  ovvio 
attendersi  in  considerazione  del  ruolo  svolto  dal  fegato  e dal 
rene  nel  metabolbmo  ormonale.  In  particolare,  nella  cirrosi 
raumenlo  dell'o.  s.  circolante  é più  evidente  quando  la  malattia 
i scompensata  e sembra  dosiito.  in  parte,  alla  ridotta  sintesi  del- 
la somatomedina-C  e alla  conscguente  diminuita  inibizione  della 
secrezione  ipolisaria. 

Ncirobcsità  la  secrezione  dell’o.  s.  appare  francamente  ridotta 
sia  in  condizioni  basali,  sia  in  risposta  ai  vari  stimoli.  All'oppo- 
sto. nelle  condizioni  in  cui  l'organismo  è in  fase  catabolica, 
come  nella  malnutrizione  proteica  o nell'anoressia  nervosa,  i li- 
velli dell'o.  s.  plasmalico  sono  superiori  al  normale. 

V.  ACtOMECALlA;  IPERPfTUnAaiSMO  E IPOPITUITARiSMO.  ÌpopÌ/W- 
tarismì  anteriori. 

Azioai 

L'o.  s.  esercita  numerosi  e importanti  effetti  suH'organi- 
smo;  esso,  tuttavia,  non  rappresenta  un  ormone  indispen- 
sabile per  la  vita.  La  principale  azione  dell'o.  s.  è costitui- 
ta dalla  sua  capacità  di  promuovere  lo  sviluppo  somatico 
e.  in  particolare,  la  crescita  lineare  dclPorganismo. 

Mentre  alcuni  effetti  deil'o.  $.  ven^pno  esercitati  diret- 
tamente, altri  lo  sono  in  modo  indiretto,  attraverso  la 
sintesi  delle  somatomedinc  (v.).  In  linea  generale  le  azio^ 
ni  indirette  dell'ormone  riguardano  lo  sviluppo  corporeo, 
mentre  quelle  dirette  sono  in  rapporto  soprattutto  con  il 
metabolismo  intermedio  e con  la  mobilizzazione  di  sub- 
strati per  fini  energetici. 

L'assenza  di  o.  s.  impedisce  la  aescita  lineare  dell'or- 
ganismo:  in  particolare,  nell'uomo  privo  di  o.  s.  la  statura 
è molto  ridotta  e.  in  generale,  le  dimensioni  delle  varie 
parti  dell'organismo  appaiono  inferiori  a quelle  di  un 
soggetto  normale.  Allo  stesso  modo,  negli  animali  giova- 
ni ipofisectomizzati  la  crescita  si  arresta  e riprende  quan- 
do viene  somministrato  l'o.  s.  Questo  ormone  controlla 
anche  i processi  moltiplicativi  cellulari:  negli  anim.ili  ipo- 
fisectomizzati. infatti,  il  numero  delle  cellule  muscolari  è 
ridotto  e si  normalizza  con  il  trattamento  sostitutivo. 

Questi  effetti  generali,  e gli  effetti  più  elementari  che  li 
determinano,  sono  in  genere  di  lunga  durata  e non  sono 
provocati  dall'o.  s.  in  se  stesso,  ma  da  un  gruppo  di  so- 
stanze proteiche,  le  somatomedine  (v.).  La  somministra- 
zione (kll'o.  s.  stimola  la  sintesi  epatica  di  queste  sostan- 
ze, e in  particolare  della  somatomedina  C,  che  aumenta 
sensibilmente  nel  sangue  e produce  sulla  crescita  tutti  gli 
effetti  un  tempo  attribuiti  aU'o.  s. 

L'o.  s..  inoltre,  produce  direttamente  sul  metabolismo 
intermedio  un'altra  serie  di  effetti  complessi  e a volte 


Fig.  3.  Effetti  deU'o.  $.  sutt'ccononiia  dei  substrati  energetici. 
L'o.  s.  inibisce  U passaggio  del  glieoso  dal  sangue  ai  tessuti  peri- 
ferici. come  il  muscolo  scheietneo,  e aumenta  la  mobilizzaztooe 
degli  acidi  grassi  dal  tessuto  adiposo.  Inoltre  esso  aumenta  la 
responsività  delle  betacellule  pancreatiche  a numerosi  stimoli 
insulinosecretori.  FFA)  Acidi  grassi  liberi.  TG)  Tciglioeridi. 


apparentemente  contrastanti  (fìg.  3).  Quando  viene 
somministrato  a dosi  elevate  possiede  un'azione  insulino- 
simile:  così,  negli  ipopituitarici  provoca  una  rapida  e 
transitoria  ipoglicemia. 

Lo  stesso  tipo  di  azione  è dimostrabile  anche  nel  tessuto 
muscolare  e in  Quello  adip<^  dove  aumenta  la  captazione 
del  glieoso.  A dosi  più  vicine  a quelle  fì.siologiche,  l'o.  s. 
possiede  effetti  diversi:  da  un  lato  è capace  di  antagoniz- 
rare  l'azione  insulinica  riduccndo  la  captazione  periferica 
del  glkoso.  mentre  dall’altro  stimola  — direttamente  e 
indirettamente  ~ la  secrezione  di  insulina  dal  pancrea.s. 
La  prima  di  queste  due  azioni  si  può  rilevare  con  un  certo 
ritardo,  appare  mediata  dall'RNA  messaggero  e.  verosi- 
milmente. richiede  la  sintesi  di  una  nuova  proteina. 

L'ormone  della  crescita  influenza  poi  sensibilmente  in 
senso  anabolico  il  metabolismo  proteico:  somministrato  a 
dosi  farmacologiche,  riduce  relimìnazione  dell’azoto  uri- 
nario e diminuisce  l'azoto  ureico  nel  sangue,  rendendo 
positivo  il  bilancio  azotato.  Parallelamente,  l'o.  s.  aumen- 
ta l'eliminazione  urinaria  deindrossiproiina,  riduce  la 
potassiuria  e la  fosfaturia,  mentre  aumenta  la  fosforemia. 

Impiego  terapeutico 

Data  la  stretta  specificità  di  specie,  l'effetto  dell'o.  s.  sulla 
crescita  ossea  lineare  è stato  sfruttato  per  correggere  i 
difetti  staturali  solo  quando  sono  divenute  disponibili  in 
commercio  preparazioni  di  ormone  umano  estratto  da 
ipofisi  di  cadaveri.  Il  primo  trattamento  con  GH  umano 
estrattivo  è avvenuto  nel  1958,  ma  soltanto  nel  1973 
l’ormone  è divenuto  disponibile  in  commercio.  Attual- 
mente, mediante  la  tecnica  del  DNA  ricombinante,  è sta- 
to ottenuto  un  ormone  della  crescita  biosintetico  — il 
metionil-HGH  — che  possiede  le  stesse  proprietà  del- 
l'ormone  estrattivo. 

L'o.  $.  è stato  impiegato  da  diversi  anni,  elettivamente 
e con  buon  risultato,  nei  difetti  di  crescita  dovuti  a ipopi- 
tuitarismo  globale  o a deficit  isolato  di  o.  s.;  negli  ultimi 
tempi,  tuttavia,  è stato  dimostrato  che  l'o.  s.  possiede 
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una  certa  effìcada  anche  nei  casi  di  «bassa  statura  costi- 
tuzionale». La  sua  somministrazione  si  è dimostrata  priva 
di  eletti  indesiderati,  fatta  eccezione  per  qualche  raro 
caso  di  lipoatroha  e di  reazione  allergica.  In  realtà,  nel 
19H5  è stato  comunicato  che  4 pazienti,  su  12.000  sog- 
getti totali  trattati  con  GH  estrattivo,  sono  morti  per  una 
rarissima  malattia,  il  morbo  di  Creutzfeldt-Jakoh.  forse 
di  orìgine  virale.  Per  questi  decessi,  in  via  precauzionate 
la  Food  and  Drug  Administration  ha  proibito  la  distribu- 
zione dell’o.  s.  estrattivo  negli  U.S.A. 

Fino  a oggi  sono  state  sperimentate  varie  posologie  e 
diverse  modalità  di  somministrazione,  ma  non  sono 
emersi  elementi  derìsivi  in  favore  di  una  tecnica  specifìca, 
a eccezione  del  fatto  che  la  terapia  deve  essere  enettuata 
in  modo  continuativo  e molto  a lungo.  Tenendo  conto 
che  1 mg  di  HGH  corrisponde  a 1-2  U.I.,  sono  state 
consigliate  3 somministrazioni  settimanali  di  2 mg  ciascu- 
na. per  via  i.  m.,  oppure  4-8  mg/settimana,  o ancora 

0. 1-0.5  U.I./kg  di  peso  corporeo/settimana,  suddivisi  in 
2 o 3 somministrazioni. 

È stato  ben  documentato  che  dopo  una  prima  cospicua 
ripresa  della  crescita,  nonostante  la  continua  somministra- 
zione deH’ormone,  Taccelerazione  staturale  tende  a rallen- 
tare. Questo  rallentamento  non  sembra  dovuto  alla  com- 
parsa di  anticorpi  che  si  osserva  durante  il  trattamento  e 
non  ha  trovato  ancora  una  spiegazione  soddisfacente. 

V.  anche:  ipofisi  (Vili,  362;  384). 
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F.  sondagf.  • i.  sounding.  • t.  Sondierung.  - s.  cateterismo. 
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Definlzioae 

Il  sondaggio  è Tatto  di  introdurre  un  tubo  (sonda)  nelTin- 
temo  del  corpo,  per  esplorare,  dilatare,  prelevare  o 
immettere  liquidi.  (L'on  questo  atto  medico,  si  raggiungo- 
fK)  o si  tentano  di  raggiungere  fini  diagnostici  e terapeuti- 
ci. li  s.,  pertanto,  è metodica  che  riguarda,  in  modo  pre- 
minente ma  non  esclusivo.  Tapparato  digerente  c in  mi- 
sura minore  Tapparato  urinario,  ginecologico  e le  prime 
vie  reNpiraiorie. 


In  questa  sede  abbiamo  limitato  la  trattazione  unica- 
mente alla  tecnica  del  s.  del  canale  digerente  con  brevi 
cenni  sul  significato  diagnostico  delle  diverse  manovre. 
Per  ciò  che  riguarda  le  tecniche  di  laboratorio  sul  mate- 
riale prelevato  mediante  s..  oltre  che  per  un'approfondita 
discussione  sui  loro  significato  clinico,  si  rimanda  il  letto- 
re alle  voci:  gastrico  succo  (VI,  2183);  fegato  e vie  bi- 
UARi.  sondaggio  duodenale  (VI.  1166);  pancreas,  /xm- 
creas  esocrino:  indagini  di  laboratorio  e strumentali  (XI. 
687);  INTESTINO  TENUE  E CRASSO,  tecniche  strumentali  per 
il  tenue  (VII,  2217);  esplorazione  funzionale  e strumentale 
del  colon  (VII,  2230);  retto  e ano,  semeiotica  generale, 
fisica  e strumentale  (XIII,  1138);  rettocolomanometria 
(XIII,  1139);  STOMACO. 

Riguardo  agli  altri  apparati  l'argomento  è trattalo 
complessivamente  nelle  relative  voci,  cui  si  rimanda  il  let- 
tore: V.  BRONCOSCOPIA  (III,  361);  CATETERISMO  DEIXE  VIE 
URINARIE  (III,  1243);  CISTOSCOPIA  (IV.  52);  isteroscopia 
(Vili,  670);  LAPAROSCOPIA  (Vili,  984);  respiratorio  ap- 
parato (XIII,  897).  V.  anche:  lavaggio  (Vili.  1201); 
LAVANDA  GASTRICA  (Vili,  1207). 

Tecoica  del  sondaggio  del  (ratto  digestivo  snperiore 

Strumentario 

Per  il  5.  del  trailo  digestivo  supcriore  (TDS)  si  impiegano  sonde 
di  particolari  caratteristiche,  a seconda  dei  fini  della  metodica 
(fig.  D- 

1.  Pervietà.  - Per  una  semplice  esplorazione  cavitaria  è suffi- 
rìenie  una  sonda  piena,  mentre  per  tentare  una  dilatazione  sì 
possono  usare  sonde  piene  o cave;  per  prelevare  o immettere 
liquidi,  le  sonde  debbono  essere  di  necessità  cave,  a via  unica  o 
multipla.  La  molteplicità  delle  vie  è motivata  dalla  richiesta  di 
prelevare,  immettere  o registrare,  contemporaneamente  a diffe- 
renti profondità,  in  settori  digestivi  diversi;  una  o più  vie  posso- 
no essere  anche  usate  per  gonfìare  palloncini,  propulsivi  o di 
sbarramento,  o registratori  manomelrìa. 

2.  Lunghezza.  - Essa  dipende  dalla  profondità  da  raggiunge- 
re: meno  di  50  cm  per  k>  studio  delTesofago  e della  zona  cardia- 
le: da  SO  a 100  cm  per  io  studio  gastrico  e duodenale;  più  di 
100  cm  per  lo  studio  enlerìco. 

3.  Ctuibro.  - La  complessità  delle  strutture  veicolate  dalla 
sonda  e il  carattere  fìsico  del  materiale  da  prelevare  o immettere 
condizionano  il  calibro,  che  varia  da  quello  di  una  minugia  a 
quello  di  una  sonda  tipo  Kussmaut. 

4.  FlessibUiiÀ.  - Il  materiale  di  costruzione  della  sonda  (gom- 
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ma  o plastica)  deve  consentire  una  ftessibililà  idonea  a superare 
la  serie  più  o meno  lunga  di  inflessioni  del  percorso  digestivo  e a 
minimiz/are  i fastidi  per  U paziente.  Una  relativa  minore  flessibi- 
lità è ncercala.  invece,  per  conservare  spinta  e rapidità  di  pro- 
gressione. forza  dilatante  o per  necessità  tecniche  (sonde  hiop- 
lizzanti  con  taglio  manovralo  da  tiranti  metallici) 

5.  Radiopacità.  - È caraneristica  di  molte  sonde  moderne, 
divenuta  indi^nsabilc  per  un'introduzione  guidata  e per  un  più 
sicuro  posizionamento 

6.  Conformazione  delì'esiremo  distale.  - Le  sonde  sono  spesso 
dotate  di  un'oliva  metallica  con  aperture  per  prelievo  o infusio- 
ne dei  liquidi,  talvolta  conformata  in  modo  da  favorire  la  pro- 
gressione sotto  la  spinta  delle  onde  peristaltiche.  Le  sonde  per 
uso  enterico  (tipo  Miller-Abboit.  Cantor,  eie.)  sono  spesso  dota- 
te di  un  palloncino  di  gomma  contenente  mercurio.  Estremi  con 
palloncino  gonfiabile  sono  anche  impiegati  per  ottenere  una  dila- 
tazione di  tratti  stcnotici  o per  garantire  un  completo  prelievo, 
bloccando  il  lume  digestivo.  Le  sonde  tipo  Eder-Puestow,  usale 
per  dilatare  un  cardias  acalasico.  sono  dotale  di  olive  metalliche 
intercambiabili,  di  calibro  crescente.  Le  sonde  bioptizzanti.  tipo 
(Theli.  Shiner,  Crosby,  etc..  hanno  un'estremità  predisposta  ai 
prelievi  bioptid.  con  una  fenesiraiura  a contatto  di  una  lama 
tagliente,  comandata  a scatto  o per  aspirazione  o da  tirante 
metallico.  Le  soisdc  per  prelievi  cellulari,  tipo  Hcnning.  sono 
dotale  di  spazzoline  ruotanti,  estraibili,  da  appoggiare  sulla  su- 
perfìcie mucosa. 

7.  Dotazione  di  aperture  distali.  - Nelle  sonde  a unica  via. 
l’apertura  può  essere  unica  (nell’oliva  terminale)  o multipla,  con 
aperture  in  serie  o disiribuiie  sui  vari  quadranti;  nelle  sonde  a 
vie  multiple,  le  aperture  (di  solito  multiple)  sono  predisposte  a 
distanze  stabilite  in  modo  da  consentire  prelievi  o registrazioni 
in  settori  digestivi  diversi 

Esecuzione  del  sondaggio 

Neiriniroduzione  della  sonda  il  primo  problema  è supe- 
rare la  reattività  del  faringe;  qualsiasi  presenza,  per  esse- 
re tollerata,  deve  essere  configurata  come  un  bolo  ali- 
mentare, libera  di  procedere  sotto  la  spinta  propulsiva 
della  deglutizione.  Un  passaggio  più  lento,  un  arresto  di 
progressione  oppure  uno  stimolo  più  ampio  di  un  sempli- 
ce bolo  provocano  una  reazione  di  rigetto.  L’impiego  di 
anestetici  locali  (di  effetto  spesso  incompleto  e talvolta 
ostacolante  la  propulsione  volontaria),  o l'introduzione 
attraverso  il  naso,  o una  posizione  anteflessa  del  capo 
con  dislocazione  in  avanti  della  ba.se  della  lingua,  o so- 
prattutto la  rapidità  di  introduzione,  sono  tutti  mezzi  che 
valgono  ad  attenuare  la  reazione  faringea  e il  fastidio  per 
il  paziente.  Sulla  scelta  della  via  dì  introduzione  hanno 
influenza  anche  il  calibro  delia  sonda  e i tempi  del  suo 
soggiorno  neH’apparalo  digestivo:  le  sonde  più  sottili  e 
quelle  più  grandi  fanno  preferire  la  più  semplice  introdu- 
zione orale,  le  sonde  a lunga  permanenza,  invece,  sono 
più  tollerate  per  via  nasale. 

Il  secondo  problema  è quello  del  superamento  delle 
zone  sfìnteriche  esofagee,  supcriore  e inferiore.  1)  passag- 
gio della  sonda  può  verificarsi  a sorpresa  in  una  fase  di 
rilasciamento,  ma  per  io  più  richiede  un  rilasciamento 
«calasico»  della  zona  stìnterica.  indotto  dai  movimenti  di 
deglutizione;  un  arresto  nella  progressione  richiede  attesa 
e ripetizione  dei  movimenti  di  deglutizione,  a vuoto  o per 
ingestione  di  piccoli  sorsi  di  liquido. 

Il  terzo  problema  è quello  della  progressione  della 
sonda,  lungo  i successivi  settori  del  TT>S  sino  alla  zona 
d’impiego.  Le  sonde  di  piccolo  calibro  e di  ampia  flessibi- 
lità non  procedono  per  spinta:  anzi  con  introduzioni  fret- 
tolose cd  eccessive  tendono  a creare  giri  viziosi,  con  un 
conscguente  ritardo  della  progressione;  questa,  del  lutto 
spontanea,  deve  avvenire  per  spinta  propulsiva  delle  pa- 
reti. sollecitata  daH'ingcstione  di  piccole  quantità  di  li- 

uido  cd  eventualmente  favorita  da  particolari  decubiti 

el  paziente.  Invece,  le  sonde  di  minore  flessibilità  risen- 


tono della  spinta  orale  e.  se  radiopache,  anche  di  mano- 
vre favorenti  esterne.  Alcune  tecniche  moderne  di  s.. 
quali  l'incannulamento  della  papilla  di  Valer,  si  realizza- 
no solo  con  l'aiuto  di  un  apparecchio  endoscopico  veico- 
lante. die  può  anche  accelerare  la  messa  in  posto  delle 
sonde  digiunali  tipo  Croshy. 

Il  quarto  problema  è legato  all’esatta  collocazione  della 
sonda,  c soprattutto  al  suo  mantenimento  nella  zona 
d’impiego  per  il  tempo  necessario.  La  radiopacità  della 
sonda  è certamente  di  aiuto  per  un  preciso  posizionamen- 
to. Nei  s.  gastrici  e digiunali,  la  vasta  area  mucosa  da 
esplorare  non  richiede  una  collocazione  particolarmente 
precisa,  purché  que.sta  garantisca  un  effìdente  prelievo. 
Nei  s.  esofagei  distaltcardiali  e in  quelli  duodenali,  la  più 
ristretta  area  di  studio  e la  vivace  motilità  di  questi  setto- 
ri rendono  indispensabile  una  più  esatta  c stabile  colloca- 
zione. L’impreciso  c/o  incostante  posizionamento  del 
sondino  è importante  fonte  di  errori  sia  del  s.  duodenale, 
biliare  o pancreatico  che  degli  studi  pH-mctricì  e mano- 
metrid  della  regione  cardiale.  Un  ancoraggio  esterno 
(alle  labbra  o al  naso)  non  è utile,  consentendo  ampi 
spostamenti  dell’estremità  del  sondino,  per  il  mutevole 
tono  delle  pareti  digestive  c per  il  variante  decorso  del 
sondino  stes.so.  Un  ancoraggio  interno  è possibile  solo  in 
casi  particolari;  esso  è impiegato  nelle  sonde  di  tampo- 
namento delle  varid  esofagee  con  un  pallondno  a contat- 
to cardiale  e una  trazione  calibrata  esterna;  nei  drenaggi 
biliari  interni,  a permanenza,  le  sonde,  dotate  di  un’ar- 
ricciatura a coda  di  porco,  mantengono  la  porzione  gra- 
zie proprio  alia  loro  conformazione.  L’impiego  di  sonde 
con  un  doppio  pallondno  bloccante  e quindi  capad  di 
creare  un’ansa  esclusa,  tipo  Thiry-Vella,  è stato  adottato 
nelle  indagini  funzionali  del  digiuno  c potrebbe  anche 
essere  usato  nella  porzione  duennale  discendente. 

Applicazioni  diagnostiche 

Il  campo  di  applicazione  diagnostica  del  s.  è divenuto, 
con  il  passare  degli  anni,  sempre  più  vasto  e largo  di  con- 
tributi, funzionali  e strutturali. 

1.  Studio  della  funzione  secretiva  gastrica.  - Si  tratta, 
indubbiamente.  deH’indicaztone  di  più  largo  impiego  nel- 
la diagnostica  funzionale  del  TDS;  esso  nei  corso  degli 
anni,  si  è basato  su  tecniche  e modalità  via  via  più  ri- 
spondenti alle  esigenze.  Esso  si  basa,  comunque.  suU'im- 
piego  di  sondini  a via  unica,  flessibili  e di  piccolo  calibro, 
dotati  di  aperture  multiple,  per  garantire  sia  una  buona 
tolleranza,  sia  anche  per  permanenze  di  molte  ore  e un 
recupero  il  più  possibile  completo  del  succo  gastrico,  fa- 
vorito da  una  posizione  del  paziente  a tronco  sollevato  e 
da  una  collocazione  del  sondino  al  polo  inferiore  dello 
stomaco,  a circa  65-70  cm  dalle  arcate  dentarie.  La  fun- 
zione secretiva  gastrica  può  essere  studiata  con  modalità 
differenti. 

a)  Studio  della  secrezione  spontanea,  seguita  per  24  h, 
con  regolare  somministrazione  di  alimento  ai  pasti  abitua- 
li; i prelievi  senati  ogni  ora  forniscono  dati  limitati  alla 
concentrazione  cloridrica,  libera  e tamponata.  Il  calibro 
ridottissimo  dei  sondini.  richiesto  per  non  intralciare  l’at- 
tività c ralimentazionc  del  paziente  c quindi  la  «fìsiologi- 
cità»  deU’indagine.  può  però  rendere  insoddisfacenti  i 
prelievi,  specie  nelle  ore  immediatamente  successive  ai 
pasti.  Questo  tipo  d’indagine  è largamente  usato  nello 
studio  delle  sindromi  dispeptiche  c per  controllare  la  ri- 
spondenza! terapeutica  dei  farmaci  antisecretivi  nella  ma- 
lattia peptica. 

b)  Studio  della  secrezione  spontanea  notturna,  per  un 
periodo  universalmente  adottato  di  8 h (usualmente  dalle 
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23.00  alle  7.00).  Un'aspirazione  continuativa  del  conte- 
nuto gastrico  è richiesta  per  una  valutazione  quantitativa 
del  volume  secretivo  globale  c della  portata  cloridrica  in 
mmol/8  h.  Tale  indagine  è di  largo  impiego  nella  malattia 
peptica  e nella  sindrome  di  2Lollinger-Ellison.  in  condi- 
zioni di  base  e sotto  terapia. 

c)  Studio  della  secrezione  prandiale  con  impiego  di 
pasti  standardizzati,  idonei  a mimare  un  processo  digesti- 
vo fisiologico  con  la  salvaguardia  di  non  intralciare  con 
residui  il  prelievo  del  succo.  I pasti  proposti  successiva- 
mente dai  vari  AA.  sono  numerosi  ma  oggi  obsoleti;  d’al- 
tronde la  loro  composizione  determina  uno  stimolo  secre- 
tivo sempre  assai  inferiore  a quello  di  un  normale  pasto 
alimentare.  11  s.  è variamente  realizzato  c consiste  o in  un 
solo  prelievo  a distanza  di  1-5  h dalFingestione  di  un  pa- 
sto solido  0 in  prelievi  seriali  ogni  30  min  per  un  tempo 
complessivo  da  90  a 120  min  dopo  Tingestione  di  pasti 
liquidi  (soluzione  alcolica  diluita,  caffè,  birra  o vino). 

d)  Studio  della  secrezione  gastrica  da  stimolo  farmaco- 
logico.  I farmaci  usati,  in  ordine  cronologico,  sono  stati 
ristamina  (0,5-1  mg  ì.  m.).  il  suo  analogo  Histalog*  (10 
mg  i.  m.)  e la  pentagastrina  (terminale  attivo,  sintetico, 
della  gastrìna,  alla  dose  di  6 pg/kg  i.  m.)  e,  a parte,  l’in- 
sulina (5-10  U.  e.  V.)  usata  come  elettivo  stimolante  va- 
gale. In  questo  tipo  d'indagine,  che  esula  da  determina- 
zioni « fisiologiche  » dell’attività  secretiva  gastrica,  si  in- 
tende valutare  la  capacità  secretiva  «massimale»  o 
«submasstmale»  e quindi  la  sua  indicazione  prevalente 
resta  negli  stati  iposecrctivi  (gaslriti  croniche,  ulcera  ga- 
strica. neoplasie,  interventi  di  vagotomia);  un’importante 
indicazione  è data  dallo  studio  deireffìcada  dei  farmaci 
antisecretivi.  L'indagine  consiste  in  un  prelievo  «basale», 
in  una  fase  di  adattamento  gastrico  al  sondino,  c in  suc- 
cessivi prelievi,  ogni  15-20  min.  dopo  l'iniezione  del  far- 
maco, per  un  tempo  globale  di  60-120  min.  L’aspirazione 
continua  consente  di  esprimere  l’attività  secretiva  come 
portata  oraria  in  mmol/h;  si  distinguono,  pertanto,  una 
portata  secretiva  basale  (BAO:  Basai  Acid  Output),  una 
portata  seaetiva  stimolata  (MAO:  Maximal  Acid  Output) 
e una  portata  di  picco  (PAO:  Pick  Acid  Output)  del  pe- 
rìodo di  massimo  flusso  secretivo. 

e)  Studio  della  ponata  secretiva  gastrica  e delle  sue 
componenti  fondamentali,  «parietale»  e «non  parietale». 
Nonostante  un’aspirazione  continua,  il  s.  gastrico  è sem- 
pre esposto  all'errore  dovuto  alle  perdite  di  liquido  attra- 
verso il  piloro;  una  valutazione  di  tali  perdite  è indispen- 
sabile per  ottenere  una  precìsa  determinazione  della  por- 
tata secretiva;  ciò  è stato  ottenuto  introducendo,  attra- 
verso il  sondino,  un  volume  stabilito  di  una  soluzione 
marcata  da  un  indicatore  (glicol  di  polietilene  o rosso-fe- 
nolo). la  cui  c;oncentrazione  nel  liquido  introdotto  e in 
quello  successivamente  estratto  permette  di  risalire  ai 
dati  della  perdita  pilorìca  e della  portata  secretiva  e,  at- 
traverso i dati  della  concentrazione  clorìdrica,  a quelli 
delle  componenti  «parietale»  e «non  parietale».  Una  tale 
indagine  funzionale,  più  complessa  delle  precedenti,  offre 
però  la  possibilità  di  una  sua  ripetizione,  sotto  stimolo 
farmacologico,  e quindi  di  offrire  un  completo  quadro 
deirattività  secretiva  gastrica,  utile  soprattutto  nella  dif- 
ferenziazione tra  stati  iposecrctivi  da  atrofia  c stati  iposc- 
CTctivi  da  incentivata  secrezione  non  parietale. 

In  tutti  i prelievi  di  succo  gastrico,  l'indagine  funziona- 
le può  agevolmente  estendersi  alla  determinazione  di  al- 
tre importanti  componenti  secretive,  quali  gli  enzimi  pro- 
teasici.  le  varie  frazioni  muciniche.  i singoli  elettroliti  e 
anche  componenti  secretive  extragastriche,  come  quelle 
biliari.  L'importanza  diagnostica  di  questo  campo  allarga- 
lo di  indagini  è evidente  nello  studio  delle  capacità  difen- 


sive della  mucosa,  dei  danni  mucosi  diffusi  e nella  parte- 
cipazione funzionale  gastrica  alla  patologia  focale  (ad  cs. 
ulcera). 

V.  anche:  gasttiico  succo  [VI.  2183];  stomaco. 

2.  Studio  della  funzione  biliare.  - Un  sondino,  che  ab- 
bia oltrepassato  il  piloro  c sia  dislocato  nella  porzione 
discendente  del  duodeno,  riesce  a prelevare  un  fluido 
composito,  nel  quale  confluiscono  una  componente  ga- 
strica e una  minore  componente  secretiva  duodenale,  la 
bile  e il  secreto  pancreatico  e.  talvolta,  anche  liquidi  re- 
fluiti dal  tenue.  L’immissione,  attraverso  il  sondino,  di 
sostanze  colagoghe,  quali  il  solfato  di  magnesio  e l'olio  di 
oliva  o di  semi,  oppure  l’iniezione  di  colecistokinìna  o di 
ccrulcina  determina  una  relativa  maggiore  omogeneità 
del  conlenulo  duodenale  per  un  prevalente  apporto  bilia- 
re; esso,  inizialmente,  è dato  da  bile  di  ristagno  coledoci- 
co,  successivamente  da  bile  densa  coledstica  e infine  da 
bile  chiara  e fluida  di  diretta  provenienza  epatica.  Se  si 
evita  l'impiego  di  sostanze  capaci  di  stimolare  contempo- 
raneamente la  secrezione  pancreatica,  e se  si  usano  son- 
dini  a due  vie,  capaci  di  evitare  la  componente  gastrica, 
indubbiamente  il  s.  duodenale  fornisce  una  valutazione, 
qualitativa  e quantitativa,  della  secrezione  biliare,  ri- 
spondente ai  quesiti  fìsiopatologici  e diagnostici.  Un'indi- 
cazione prioritaria  è rappresentata  dallo  studio  della  bile 
epatica  e colecistica  nei  componenti  essenziali  influenti 
sulla  saturazione  colesterolica  nelle  situazioni  di  litiasi  e 
soprattutto  di  rìschio  litogeno.  Una  seconda  indicazione  è 
la  ricerca  delle  componenti  biliari  flogistiche,  al  di  fuori 
della  ricerca  strettamente  batteriologica  e parassitologica. 
Per  diversi  anni,  il  s.  duodenale  è stato  anche  impiegato 
come  mezzo  d’indagine  della  dinamica  biliare;  per  merito 
della  scuola  uruguaiana  (Varcla  Lopez  c Varela  Fucnies) 
sono  stati  presi  in  considerazione  i tempi  di  fuoriuscita 
delia  bile  (tempo  di  latenza  oddiano,  tempo  di  efflusso 
della  bile  coledocica.  tempo  di  vuolamento  della  coleci- 
sti)  c i volumi  biliari  (volume  della  bile  coledocica  c vo- 
lume della  bile  coledstica).  L'interpretazione  di  questi 
dati,  accettata  in  un  primo  tempo,  è stata  poi  criticata 
per  i frequenti  errori  nel  recupero  completo  della  bile 
affluente  nel  duodeno;  i tempi  e i volumi  si  sono  rivelali 
ampiamente  dipendenti  dalla  posizione  del  sondino  e dal- 
le reazioni  dinamiche  del  duodeno  discendente;  la  meto- 
dica. che  sembrava  particolarmente  indicata  per  lo  studio 
delle  discinesie  biliari,  è caduta  in  disuso,  trasdnando 
con  sé  anche  rintcrcsse  per  tali  quadri  disfunzionali. 

V.  anche;  ff.gato  e vif.  biuari,  sondaggio  duodenale 
[VI,  1166). 

3.  Studio  della  secrezione  pancreatica.  - Anche  consi- 
derando le  remore  interprelalivc  strettamente  legate  al  s. 
duodenale,  es.se  resta  tuttora  un'importante  tappa  dia- 
gnostica nella  valutazione  della  secrezione  pancreatica. 
La  metodica  consiste  nel  prelievo  di  succo  duodenale, 
per  un  perìodo  basale  di  30-60  min  e per  un  perìodo  suc- 
cessivo di  secrezione  stimolata,  sotto  infusione  e.  v.  con- 
tinua di  dosi  massimali  di  colcdstokinina  (0,5-1  U./kg^h) 

0 cerulcina  (75-100  ng^lcg/h)  c di  secretina  (1-4  U./kg/h); 

1 prelievi  seriali  ogni  10  min  servono  per  la  determina- 
zione dei  principali  enzimi  {pancreatici  e dei  bicarbonati,  ì 
primi  di  provenienza  acinosa,  dipendenti  dallo  stimolo 
della  colecistokinina  o ceruleina,  e i secondi  di  prove- 
nienza duttale  ed  elettivamente  stimolati  dalla  secretina. 
Con  tale  metodica  si  esplora  compiutamente  l’attività 
esocrina  del  pancreas,  con  l'intento  di  svelarne  le  insuffi- 
cienze nel  danno  cronico  della  ghiandola.  Allo  scopo  di 
ottenere  un  secreto  pancreatico  puro,  senza  commistioni 
gastriche  e biliari,  negli  ultimi  anni  è stato  eseguito  via 
via  più  frequentemente  (ma  sempre  in  casi  di  particolare 
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interesse)  un  prelievo  diretto,  mediante  incannulazione 
perendoscopica  del  dotto  di  Wirsung  e mantenimento 
della  cannula  per  20-40  min.  Soprattutto  importante  è 
stata  la  ricerca,  nel  secreto  pancreatico  puro,  di  partico- 
lari componenti  proteiche,  quali  la  glicoproteina  nota  con 
il  nome  di  lattoferrina  (abbondante  nelle  pancreatiti  cro- 
niche) o la  cosiddetta  pancreatic  storie  profein  (assente 
invece  nelle  pancreatiti  croniche  calcifiche  e nella  litiasi 
pancreatica)  o quelle  glicoproteine  note  come  markers 
tumorali  (CEA,  POA.  CA  19-9);  il  s.  pancreatico  diretto 
ha  assunto  pertanto  un  rilevante  interesse  nella  differen- 
ziazione tra  pancreatiti  croniche  e neoplasie  pancreatiche. 

4.  Studio  della  funzione  pancreatica  mediante  test  di 
Lundh.  - La  metodica  proposta  da  Lundh  vuol  essere 
una  semplificazione  tecnica  del  s.  duodenale  pancreatico; 
la  stimolazione  pancreatica  è ottenuta  con  un  pasto  liqui- 
do composto  (15%  di  glicidi  a 40  g;  6%  di  lipidi  * 18 
g;  5%  di  protidi  » 15  g)  da  ingerire  una  volta  messo  un 
sondino  in  posizione  duodenale;  nei  bO  min  successivi, 
ogni  IO  min.  si  preleva  il  contenuto  duodenale  e su  que- 
sto si  dosa  un  enzima  (tripsina  o chimotrìpsina  o anche 
lipasi).  Successivamente  Wormsley  ha  proposto  di  deter- 
minare anche  i residui  del  pasto  ingerito  in  modo  da  ave- 
re contemporaneamente  una  valutazione  deircfficienza 
digestiva.  Il  test  di  Lundh  è attualmente  poco  usato  in 
quanto  offre  una  valutazione  funzionale  di  limitate  speci- 
ficità e sensibilità,  inferiore  a quella  di  altre  prove  fun- 
zionali non  invasive  (PABA-Tcst  c Laur>l-Test). 

V,  anche:  pancreas:  pancreas  esocrino,  indagini  di  la- 
horaiorio  e strumentali  [XI,  711].' 

5.  Studio  della  funzione  digiunale.  ~ Borgstrom  e 
Lundh  hanno  proposto,  diversi  anni  fa.  un  adattamento 
del  test  di  Lundh  allo  studio  della  funzione  digiunale,  con 
un  s.  digiunale  e Tingestione  di  un  pasto  analogo  a quello 
usato  per  la  funzione  pancreatica,  marcato  con  glicol  di 
polietilene  come  indicatore  di  diluizione.  Oltre  a un  do- 
saggio della  tripsina,  si  esegue  una  determinazione  delle 
concentrazioni  residue  di  glicoso,  lipidi  e proteine,  cor- 
rette per  la  diluizione  subita  nel  percorso  dallo  stomaco 
al  digiuno.  Successive  metodiche  (Nava)  hanno  proposto 
Timpiego  di  sonde  con  doppio  palloncino,  e lo  studio  del- 
l‘a.ssorbimento  selettivo  di  soluzioni  di  glicoso,  di  emul- 
sioni lipidiche  e di  aminoacidi,  in  successive  immissioni 
nell'ansa  esclusa.  Le  indagini  funzionali  del  digiuno,  per 
la  loro  complessità  e comunque  per  il  tempo  richiesto  dal 
s.  non  hanno  mai  avuto  diffusione  e sono  oggi  pratica- 
mente  obsolete. 

6.  Studio  del  pii  endoluminale.  - [.a  disponibilità  di 
elettrodi  inseriti  in  sonde  sottili  e collegati  con  un  pH- 
metro  registrante  ha  consentito  indagini  del  pH  esofageo 
cndogastrico  e duodenale;  un'applicazione  pratica  della 
metodica  si  è avuta  solo  nello  studio  della  continenza 
cardiale  e della  frequenza,  entità  e persistenza  del  reflus- 
so gastroesofageo,  con  tempi  di  indagine  di  varia  lun- 
ghezza (tempi  brevi  di  qualche  ora,  periodo  notturno, 
studio  di  24  h).  L'adozione  di  microsonde,  capaci  di  for- 
nire dati  registrabili  con  pH-mctrì  portatili  ha  consentito 
negli  ultimi  anni  uno  studio  ambulatoriale  in  condizioni 
di  vita  abituale  e normale  alimentazione. 

7.  Studio  della  motilità.  - Con  sonde  a più  vie,  dotate 
di  registratori  elettromagnetici  o semplicemente  manome- 
trici (a  flusso  libero  o a palloncino)  è possibile  uno  studio 
manometrico  o elettromanomelrìco  di  alcuni  punti  chiave 
della  motilità  digestiva;  la  zona  esofagea  e cardiale  per  lo 
studio  dei  vari  disordini  motori  (acalasia.  acalasia  Mgoro- 
sa.  spasmo  esofageo  diffuso,  peristalsi  dolorosa,  etc.);  la 
zona  pilorìca  con  i tratti  limitrofì  dell'antro  e del  bulbo 
duodenale  per  uno  studio  più  approfondito  dei  disordini 


del  vuotamente  gastrico  c della  f>atologia  da  reflusso 
duodenogastrico;  la  zona  duodenodigiunale  come  punto 
di  avvio  della  motilità  interdigestiva.  caratterizzata  dai 
cosiddetti  «complessi  motori  migranti»,  per  lo  studio  del- 
le interferenze  motorie  nella  patologia  maldigestiva  e di 
malassorbimento.  Negli  ultimi  anni,  grazie  aH'aiuto  indi- 
spensabile deircndoscopia  operativa,  si  è reso  attuabile 
uno  studio  manometrico  diretto  della  regione  poiisfìnierì- 
ca  oddiana.  studio  che  ha  determinato  anche  un  rifiorire 
di  interessi  per  le  discinesie  biliari  e per  le  sinora  ignora- 
te discinesie  wirsungiane. 

8.  Studio  istologico  e citologico.  - Nel  corso  degli  ulti- 
mi 40  anni,  lo  studio  della  patologia  infiammatoria  e in- 
volutiva della  mucosa  del  TDS  ha  avuto  nelle  sonde 
bioptizzanti  un  mezzo  di  studio  e di  riconoscimento  dia- 
gnostico insostituibile  sino  a qualche  anno  fa,  quando  ha 
finito  per  cedere  il  passo  alle  biopsie  cndoscopiche.  L’en- 
doscopia è indubbiamente  superiore  nella  documentazio- 
ne della  patologia  a focolaio,  ma  nella  patologia  diffusa 
offre  dati  più  scadenti  rispetto  a quelli  forniti  dalle  son- 
de; ancor  oggi  la  sonda  di  Crosby  resta  il  mezzo  più  ido- 
neo di  studio  delle  sindromi  da  malassorbimento.  Anche 
la  citologia  mantiene  un  suo  ruolo  diagnostico,  soprattut- 
to nella  patologia  ncoplastica  o preneoplastica;  basti  ri- 
cordare che  tuttora,  in  Cina,  nella  provincia  di  Lin-Xian, 
ove  si  hanno  le  più  alte  frequenze  mondiali  di  cancro 
esofageo,  la  sonda  per  prelievi  citologici  è il  mezzo  adot- 
tato nello  screening  delle  popolazioni  asintomatiche. 

V.  anche;  intestino  tenue  e crasso,  tecniche  strumen- 
tali per  il  tenue  (VII,  2217). 

9.  Studio  batteriologico  e parassitologico.  - Molti  setto- 
ri del  TDS  sono  del  tutto  privi  di  una  flora  batterica  sta- 
bile; le  indagini  batterìologiche  hanno  sempre  riguardalo 
soprattutto  le  vie  biliari,  alla  ricerca  degli  agenti  respon- 
sabili delle  colangiti  acute  e croniche  e delta  presenza  di 
forme  vegetative  di  lamblia.  In  questi  ultimi  anni  hanno 
a.ssunto  grande  rilievo  le  indagini  sulla  flora  batterica  ga- 
strica, ritenuta  responsabile  di  processi  di  nitralazione  dei 
residui  alimentari,  con  formazione  di  sostanze  potenzial- 
mente cancerogene;  anche  la  ricerca  di  Candida  e di 
Campylohacter  ha  assunto  importanza,  in  considerazione 
del  ruolo  assunto  da  queste  forme  nella  genesi  della  pato- 
logia gastntica  e ulcerativa. 

Applicazioni  terapeutiche 
Le  principali  sono  le  seguenti. 

1.  Dilatazione  di  tratti  stenotici.  - Uno  strumentario, 
adatto  per  relativa  rigidità  c per  capacità  dilatanti  della 
sua  estremità  (palloncini,  cestini  a dilatazione  progressi- 
va, olive  intercambiabili  di  calibro  crescente),  trova  anco- 
ra larga  applicazione  nella  terapia  non  chirurgica  dcH'aca- 
lasia  cardiale;  attualmente  tali  applicazioni  sono  preferi- 
bilmente eseguite  sotto  guida  endoscoptea,  allo  scopo  di 
evitare  rischiose  perforazioni  dell'esofago.  Una  metodica 
analoga  è stata  usata  anche  per  la  dilatazione  di  stenosi 
cicatriziali  esofagee  e di  stenosi  neoplastiche,  esofagee  o 
pilorìche  (v.  anche:  esofago  [VI.  216]). 

2.  Arresto  di  emorragie  da  rottura  di  varici  esofagee.  ~ 
Le  sonde  di  Sengslakcn-Blakcmorc  o di  Linton  rappre- 
sentano tuttora  il  più  u.sato  mezzo  di  controllo  immediato 
di  tali  gravi  emorragie;  la  loro  applicazione  non  è sempre 
agevole  cd  efficiente  e inoltre  essa  deve  essere  limitata 
nel  tempo  per  non  determinare  danno  della  mucosa  sot- 
toposta alla  compres.sione. 

3.  Aspirazione  continuativa  dei  secreti  ristagnanti.  - Un 
sondino  enterico,  o più  spesso  gastrico,  trova  larga  appli- 
cazione terapeutica  nel  controllo  delle  situazioni  di  stasi 
adinamica  postoperatoria  o di  occlusioni  acute. 
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4.  Alimentazione  enterate.  - In  tutte  le  condizioni  mal- 
nutrizionali,  là  dove  il  recupero  sp>ontan€o  fallisce  per 
mancanza  di  appetito,  per  difetto  di  compliance  gastrica 
o per  situazioni  locali  ostacolanti,  un'alimentazione  per 
sondino  riesce  a supplire  alle  delìcienze,  più  o meno  glo- 
bali. deiralimentazionc  spontanea.  A tale  scopo,  il  cibo 
da  introdurre  attraverso  la  sonda,  proporzionato  nella 
composizione  e caloricamente  efficiente,  deve  avere  la 
fluidità  necessaria  per  essere  introdotto  senza  difficoltà. 
Nei  casi,  invece,  in  cui  le  capacità  digestive  sono  difetto- 
se (insufficienze  secretive  gastriche  e pancreatiche,  difetto 
di  mescolamento  dei  cibi  con  gli  enzimi,  eccessiva  veloci- 
tà di  transito),  ralimcntazione  per  sondino  deve  fruire  di 
miscele  predigerite,  già  adatte  per  l’assorbimento  digiuna- 
le (alimentazione  enterale  elementare). 

Tecnica  del  sonda^miio  del  tratto  digestivo  inferiore 

Strumentano 

Le  caraitcristKhc  delle  sonde  per  il  tratto  digestivo  inferiore 
(TDI)  debtxmo  rispondere  ai  fini  d'impiego.  Il  calibro  c la  fles- 
sibilità debbono  essere  adatti  a un'introduzinnc  transanale,  sen- 
za rischi  di  perforazione  né  insuccessi  di  penetrazione,  lungo  le 
inflessioni  del  reitosigma.  La  lunghezza  è legata  alle  possibilità 
manuali  di  massima  penetrazione  e pertanto  non  i mai  supcriore 
ai  60  cm.  La  conformazione  dell'estremo  è idonea  a un'introdu- 
zione c progressione  non  traumatizzanti.  L’impiego  diagnostico 
delle  sonde  transanaii  si  limita  al  solo  campo  delle  registrazioni 
manometriche  ed  eletiromanumetriche.  il  che  comporta  un'ade- 
guata dotazione  di  apparecchiature  predisposte  per  tali  registra- 
zioni (terminali  clettrodici.  aperture  a flusso  continuo,  pallonci- 
ni). Riguardo  al  TDI  non  hanno  invece  avuto  alcuna  pratica 
applicazione  le  sonde  bioptizzanti  né  quelle  per  prclic\i  del  oon- 
lenulo  colico  o per  ricerche  dtologjche. 

Da  non  molli  anni,  nel  TDI  una  tecnica  d'introduzione  per  via 
orale  (emJ-to-end)  o attraverso  un  apparecchio  endoscopico  ha 
portato  come  conseguenza  l'impiego  di  sonde  di  calibro  molto 
ridotto,  flessibili  e radiopache,  di  lunghezza  idonea  (circa  3 in 
per  le  sonde  end-to-end  c lSÙ-200  cm  per  quelle  transcndosco- 
piche);  le  zone  del  colon  prossimale  c dell'ileo  sono  divenute 
pertanto  accessibili  alle  indagini  manometriche,  biochimiche  e 
batteriologiche. 

V.  anche;  intestino  tenue  e crasso,  esplorazione  fun- 
zionale e strumentale  del  colon  (VII,  2230);  retto  e ano. 
semeiotica  generale,  fisica  e strumentale  (XIII,  1136);  rei- 
tocolomanometria  (XIII,  1139). 

Esecuzione  del  sondaggio 

L'introduzione  di  sonde  per  via  anale  può  comportare 
difficoltà  c limitazioni,  strettamente  legate  alla  conforma- 
zione anatomica  del  settore  anoretlosigmoideo.  Una  co- 
noscenza  deirorientamento  «spaziale»  de)  lume  rappre- 
senta una  premessa  indispensabile  per  evitare  lesioni  del- 
la parete  c insuccessi;  la  disponibilità  di  dati  endoscopici 
e radiologici  sulla  particolare  situazione  anatomica  e fun- 
zionale dei  singoli  pazienti  aggiunge  clementi  assai  utili  a 
una  corretta  progressione  lungo  l’ansa  sigmoidea  sino  c 
oltre  il  superamento  del  giunto  sigmoidocolico.  senza 
arrecare  dolori  o lesioni.  Il  controllo  radiologico  o una 
guida  endoscopica  sono  assai  più  importanti  della  sempli- 
ce misura  di  pcnclrazitme  per  ottenere  un’esatta  colloca- 
zione della  sonda. 

Nei  s.  alti,  ileali  e/o  colici  soprasigmoidei,  con  impiego 
dei  sondini  end-to-end,  la  manualità  di  esecuzione  é quel- 
la riferita  per  i s.  del  TDS;  la  progressione  avviene  spon- 
taneamente, sollecitala  dai  movimenti  propulsivi,  sino  al- 
l’espulsione anale  della  parte  più  avanzata  del  sondino. 
Un  ritardo  di  progressione,  o anche  rintcrcssc  a seguire 
il  vario  procedere  nei  succc’^ivi  settori  digestivi,  rende 
indispensabili  controlli  radiologici  ripetuti  a intervalli 
regolari.  L'espulsione  del  sondino  awlene  abitualmente 


in  2-3  giorni;  una  volta  espulso  dall'ano,  la  sua  estremità 
viene  dotata  delle  apparecchiature  necessarie  ai  fini  della 
ricerca;  si  procede,  infine,  a un  suo  graduale  recupero 
per  trazione  dall'alto  e preciso  posizionamento  radiologi- 
co. Nei  s.  guidati  endoscopicamentc  il  sondino  viene 
immesso  nel  canale  operativo  del  colonscopio  appena 
questo  abbia  raggiunto  la  zona  di  studio;  successivamente 
va  ancorato  alla  parete  con  elettrocalamite  o clip  e lascia- 
to in  situ  per  il  tempo  nchicsto.  senza  che  dò  comporti  la 
permanenza  del  colonscopio. 

Applicazioni  diagnostiche 
Le  principali  sono  le  seguenti. 

1.  Studio  del  potere  di  assorbimento  e!o  secrezione.  - 
Tali  indagini  funzionali,  nel  soggetto  umano  sano  e mala- 
to. sono  di  data  molto  recente;  esse  riguardano  sia  la 
zona  ilcale  che  quella  colica,  di  fermentazione  (destra)  e 
di  contenimento  (sinistra).  OH  scambi  elettrolitid.  attivi  e 
passivi,  del  Na*.  K^.  CI"  e HCO^,  i processi  di  deco- 
niugazionc  c di  dcidrossilazionc  degli  acidi  biliari  c il  loro 
riassorbimento  ncU’ambito  ilcocolico  sono  di  estremo  in- 
teresse nella  differenziazione  patogenetica  dei  quadri 
diarroici,  per  un  più  completo  studio  delle  sindromi  di 
malassorbimcnto.  per  approfondire  l'azione  di  molti  far- 
maci ad  azione  sul  TDI. 

2.  Studio  delle  capacità  digestive  del  colon  destro.  - I 
processi  di  degradazione  fermentativa  batterica  ne)  settore 
colico  destro,  l'entità  dei  processi  di  assorbimento,  l'im- 
portanza della  concentrazione  endoluminale  degli  acidi 
organici  a catena  corta  sulle  fasi  funzionali  di  riempimento 
e vuotamento  della  camera  di  fermentazione,  sono  tutti 
campi  della  fisiologia  digestiva,  ora  studiabili  direttamente 
con  prelievi  del  ciìntcnuto  colico,  in  varie  condizioni  diete- 
tiche, nei  soggetti  sani  e nei  pazienti  con  malattie  segmen- 
tarle di  questo  settore  o anche  con  disordini  motori  e alte- 
razioni del  transito  (colopatie  funzionali). 

3.  Studio  manometrico  ed  elettromanometrico  della  mo- 
liliià  spontanea  del  colon.  • È noto  che  le  registrazioni 
manometriche  ed  clettromanomctrichc  mettono  in  evi- 
denza soprattutto  l'atlività  della  muscolatura  circolare, 
nel  corso  dell'attività  di  rimescolamento,  mentre  esse 
sono  poco  o niente  espressive  della  motilità  di  propulsio- 
ne. legata  non  solo  alla  muscolatura  circolare  ma  anche  a 
quella  longitudinale.  Tali  indagini,  di  semplice  esecuzione 
nel  sigma  ma  richiedenti  s.  più  complessi  tecnicamente 
nei  settori  colici  soprasigmoidei,  hanno  trovato  il  loro 
campo  di  applicazione  elettivo  nello  studio  della  patolo- 
gia funzionale  e organica  (colopatie  funzionali,  stipsi, 
diverticulosi  e malattia  diverticolare,  malattie  infiamma- 
torie); esse  sono  siate  anche  mezzo  di  studi  farmacologici 
e fisiologici  sugli  effetti  dell'innervazione  estrinseca,  vaga- 
le e simpatica  e suH'azione  di  molte  sostanze  attive  in 
questo  settore  digestivo. 

4.  Studio  dei  meccanismi  di  evacuazione,  di  compliance 
rettale  e di  continenza  anale.  - Queste  indagini,  di  sem- 
plice esecuzione,  con  sonde  munite  di  palloncini  di  diffe- 
rente calibro,  hanno  contribuito  validamente  alle  cono- 
scenze attuali  di  un  settore  funzionale  solo  apparente- 
mente semplice  e che  trova  motivi  di  deregolazione  nella 
stipsi  di  tipo  dischetlico.  infantile  e senile,  nella  patologia 
anorcttalc  c.  in  modo  particolare,  nelle  situazioni  post- 
operatorie (intcrvcnii  sullo  sfintere  anale,  resezioni  retttv 
coliche  <X)n  o senza  reser\’oirs  capaci  di  attenuare  ì conse- 
guenti disordini  funzionali). 

Applicazioni  terapeutiche 

L’introduzione  di  sonde  di  grosso  calibro  è stala  ed  è tut- 
tora largamente  usata,  a scopo  deflatorio  o per  introdu- 
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zionc  di  liquidi  di  lavaggio  o di  stimolo  evacuatorìo,  in 
molte  situazioni  funzionali  e organiche  con  stasi  colica 
bassa,  con  o senza  distensione  addominale.  L'introduzio- 
ne di  sonde  lunghe  è inoltre  usala,  almeno  come  tentati* 
vo  terapeutico,  per  superare  situazioni  occlusive,  da  rota* 
zione  sull'asse  o da  invaginazione,  o per  attenuare  le  stasi 
da  stenosi  organica. 

Frepanuioae  dd  paziente 

Nelle  manovre  invasive  che  caratterizzano  i vari  tipi  di  $. 
sopra  esposti,  è estremamente  importante  non  trascurare 
la  situazione  psichica  del  paziente,  che  affronta  una  ma- 
rtovra  non  bene  corrosciuta  e temuta  nei  suoi  riflessi 
momentanei  di  sofferenza  c nei  riflessi  a distanza  suscitati 
sia  dall'apporto  diagnostico  che  dagli  effetti  terapeutici.  È 
neces.saho  pertanto  cercare  dì  chiarire  tutti  gli  aspetti 
tecnici,  cercando  di  minimizzare  lo  stato  di  apprensione  e 
di  ottenere  la  massima  collaborazione  possibile. 

Nelle  indagini  funzionali  è anche  di  particolare  impor- 
tanza tenere  nel  dovuto  conto  Tinterferenza  da  pane  di 
farmaci  impiegati  ncircsccuzionc  pratica  del  s.  (ansioliti- 
ci. spasmolitici,  ncurolettici),  cercando  di  limitarne  co- 
munque rimpiego  e i dosaggi  allo  stretto  indispensabile. 
La  pratica  stessa  del  s.  incide  d'altronde  sulle  risposte 
funzionali,  secretive,  motorie,  irrorativc,  dei  settori  dige- 
stivi invasi;  di  esse  si  deve  tener  conto  nello  stabilire  t 
tempi  di  adattamento  e i tempi  di  tolleranza  degli  appa- 
recchi introdotti.  Tutte  queste  interferenze  sono  ovvia- 
mente meno  rilevanti  quando  ratiisilà  digestiva  viene 
studiata  in  condizioni  di  massima  sollecitazione  farmaco- 
logica  e quando  lo  scopo  del  s.  è di  natura  istologica,  ci- 
tologica. baiicrìologica.  etc. 

Nella  preparazione  del  paziente  rientra,  infine,  l'allon- 
tanamento di  tutti  i fattori  capaci  di  influire  sulle  risposte 
funzionali,  quali  la  presenza  di  ingesti  ristagnanti;  t s..  in- 
fatti. richiedono  adeguati  tempi  di  digiuno  ed  eventuali 
manovre  di  lavaggio  preliminare,  a meno  che  non  sia  pro- 
prio il  contenuto  digestivo  Toggetto  della  ricerca  per  s. 

CoBtroiBdkazkiai 

I s..  come  ogni  pratica  di  tipo  invasivo,  sollevano  con- 
troindicazioni di  carattere  generale,  quaJi  le  gravi  situa- 
zioni cardiixrircolaloric,  le  insufficienze  respiratorie  c in 
genere  tutte  le  condizioni  di  grave  compromissione  orga- 
nica. In  tutte  queste  situazioni,  t motivi  di  urgenza,  di 
indispensabilità  o anche  di  efflcacia  terapeutica  possono 
prevalere  sulle  remore  e sugli  eventuali  rischi.  In  assenza 
di  questi  motivi,  le  controindicazioni  andranno  rispettate 
c l'indagine  sarà  differita  o abbandonata  definitivamente. 

Esistono  inoltre  controindicazioni  locali  ben  note  e ac- 
cettale. Nel  TDS  vanno  rammentale  le  lesioni  acute  da 
ingestione  di  sostanze  chimiche  o da  ustioni  termiche  (sal- 
vo imprescindibili  necessità  di  terapia  precoce  preventiva), 
le  situazioni  postoperatorie  recenti,  là  dove  le  suture  pos- 
sono dare  una  riduzione  del  lume,  le  stenosi  organiche 
serrate,  i grossi  diverticoli  del  giunto  faringoesofageo,  le 
varici  esofagee  in  fase  di  rottura  (salvo  proprio  l'applica- 
zione di  sonde  tamponanti)  e le  gravi  micosi  dei  soggetti 
defedali  e immunodeflcienii.  Nel  TDI  vanno  tenute  pre- 
senti le  fasi  ipcracute  c gravi  delle  malattie  inflammatorie, 
con  rischi  di  perforazione  per  ridotta  resistenza  della  pare- 
te. le  situazioni  di  interessamento  peritoneale  (salvo  pos- 
sibili interventi  terapeutici  per  sonda),  le  stenosi  organiche 
serrate,  infiammatorie  c neoplastichc. 
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SONNAMBULISMO 

F,  somnamhuHsme;  nociambulisme.  - i.  somnambulism; 
.fleepwalking.  • T.  NachtH'andeln:  Somnambulismus.  • 
s.  somnamhuiumo. 

Defiaìzioae  e cenni  storici 

Il  sonnambulismo  è un  disturbo  del  sonno  (v.);  il  son- 
nambulo compie,  pur  continuando  a dormire,  gesti  com- 
plessi fino,  ma  non  sempre,  ad  alzarsi  dal  Ietto  e cammi- 
nare; non  conserva  nessun  ricordo  dell’episodio.  J.  de 
Ajuriaguerra  ne  dà  questa  definizione  sintetica:  «automa- 
tismo ambulatorio  del  sonno,  euprassico  e amnesico» 
(1974). 

L'ICD-9  (Infernaiional  Staàuical  Classification  of  Di- 
seases,  pubblicata  nel  1978  dall'O.M.S.)  pone  il  s.  fra 
«sintomi  o sindromi  speciali  non  classificati  altrove»  nella 
categoria  «disturbi  specifici  del  sonno»  (307.4). 

Il  DSM-III  {Diagnosrìc  and  Statistical  Manual  of  Men- 
tal  Disorden,  proposto  nella  sua  terza  edizione  daH'Ame- 
rìcan  Psychiatric  Association  nel  1980)  Io  classifica  fra  i 
«disturbi  che  iniziano  abitualmente  neirinfanzia.  fanciul- 
lezza o adolescenza»  (307.46). 

II  s.  da  tempo,  un  fenomeno  distinto  dall'epilessia 
psicomotoria  e dagli  stati  crepuscolari  isterici  con  i quali 
era  stato  a lungo  confuso.  È caduta  anche  Tantica  idea 
che  fosse  sostenuto  da  sogni:  interviene  infatti,  di  regola, 
in  fase  non  REM  (v.  sogno). 

L'interesse  per  il  s.  i in  deciso  declino  dopo  U fortuna  cono- 
sciuta nei  seoc.  xmii  e xix  (H.  F.  EUenberger.  1970). 

Alla  fine  del  Settecento  il  s.  era  il  punto  focale  di  tutte  le  ana- 
lisi. psicologiche  c filosofiche.  deH'immaginazione.  I lavori  lette- 
rari sul  %.  si  moltiplicarono  fino  alla  «Caterina  di  Heiibronn»  di 
Kieist  (1808).  Pu>'^gur  susaiò  scalpore  quando  dichiarò  che  era 
possibile  indurre  artifìcialmcnic  il  s.  e usarlo  per  studiare  i segre- 
ti della  mente. 

Nella  storia  della  prima  psichiatria  dinamica  il  s.  spontaneo  c 
il  suo  corrispettivo  indotto  (l'ipnosi)  hanno  avuto  il  ruolo  di 
malattia  paradigmatica,  come  la  paralisi  progressiva  e l'afasia 
nella  storia  della  paichialha  organidsta. 

Ei^dcmiotogia 

Il  s.  è più  frequente  nei  ma.schi.  Inizia,  di  solito,  fra  i 6 e 
i 12  anni.  Gli  adulti  che  soffrono  di  s.  hanno  avuto,  in 
genere,  episodi  anche  da  bambini;  le  recidive  si  verifica- 
no fra  i 20  e 40  anni. 

La  prevalenza  del  s.  è valutata  fra  l'I  e il  6%  della 
popolazione  infantile,  ma  il  15%  dei  bambini  presenta 
almeno  un  episodio  isolato.  Negli  adulti,  il  s.  t molto  più 
raro. 

Il  s.  ò più  frequente  tra  i familiari  dei  bambini  son- 
nambuli che  nella  popolazione  generale.  1 familiari,  inol- 
tre. tendono  a essere  «dormitori  profondi». 

Gli  episodi  capitano  più  facilmente  dopo  fatiche, 
stress,  cambiamenti  d'ambiente,  farmaci  sedativi. 

1 disturbi  epilettici,  le  infezioni  del  S.N.C.  e i traumi 
sono  fattori  di  predisposizione. 
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Gli  episodi  di  s.  capitano,  di  regola,  nella  prima  parte 
della  notte;  dopo  la  prima  mezz'ora  di  sonno  ed  entro  le 
prime  3 h (sonno  non  REM).  Durano  alcuni  minuti,  dif* 
fìcilmente  più  di  1/2  h. 

Benché  il  termine  $.  signìfkhi  etimologicamente 
«camminare  nel  sonno»,  non  sempre  si  arriva  alla  fase 
della  deambulazione:  a volte  U sonnambulo  si  limita  a 
sedersi  sul  letto  e a compiere  qualche  movimento  ripeti- 
tivo come  tirare  le  coperte.  Altre  volte  si  alza,  con  gli 
occhi  aperti,  lo  sguardo  fìsso,  il  volto  inespressivo,  scende 
dal  letto  e cammina,  con  andatura  incerta;  può  compiere 
gesti  complessi  come  aprire  una  porta,  andare  in  bagno, 
mangiare.  Il  sonnambulo  vede  ed  evita  o prende  gli  og- 
getti, ma  la  sua  coordinazione  motoria  è scarsa.  E una 
leggenda  la  sicurezza  dei  suoi  movimenti:  al  contrario,  gli 
incidenti  occasionali  costituiscono  il  rischio  maggiore  del 
sonnambulo. 

L*episodio  può  terminare  in  3 modi:  con  un  risveglio 
spontaneo  seguito  da  qualche  minuto  di  disorientamento; 
con  il  ritorno  a letto  senza  risveglio;  con  lo  sdraiarsi  da 
qualche  parte  e continuare  a dormire.  In  ogni  caso  non 
resta  alcun  ricordo  dell'episodio. 

Durante  Tepisodio  di  s.  è molto  difficile  svegliare  il 
soggetto  o comunicare  con  lui.  11  sonnambulo,  invece, 
talora  parla  da  solo,  articolando  male  le  parole. 

Comportamenti  aggressivi  verso  persone  o clastici  ver- 
so cose  sono  eccezionali. 

La  quantità  totale  di  sonno  e il  suo  ciclo  sono  risultati 
simili  nei  sonnambuli  e nei  bambini  normali  (J.  de  Aju- 
riaguerra,  1974). 

L’episodio  si  verifica,  di  regola,  in  fase  di  sonno  non 
REM.  stadi  3 e 4,  attività  elettroencefalografica  delta, 
quando  è meiK)  probabile  un'attività  onirica.  All'EEG,  le 
onde  diventano,  di  solito,  più  ampie  subito  prima  dell'e- 
pisodio;  talora,  invece,  si  appiattiscono.  Appena  comincia 
la  deambulazione,  compare  nel  tracciato  un  misto  di  stadi 
non  REM  e di  attività  alfa. 

Diagnosi  e prognosi 

Indichiamo  S problemi  più  comuni  di  diagnosi  differen- 
ziale: 1)  epilessia  psicomotoria  (v.  epilessia):  l’epilettico, 
di  solito,  ha  attacchi  anche  diurni;  in  quelli  notturni  è 
eccezionale  che  tomi  a letto  senza  svegliarsi;  2)  fughe 
psicogene;  rare  nei  bambini,  iniziano  di  solito  da  svegli  e 
durano  di  più;  3)  pavor  nocturnus  (v.):  in  questa  sindro- 
me vi  sono  segni  drammatici  di  terrore  che  mancano  nel 
s.;  4)  «ubriachezza  da  sonno»  (lunga  transizione  dal  son- 
no alla  veglia  subito  dopo  il  risveglio);  capita  al  mattino, 
a differenza  del  s..  e presenta  più  spes.so  comportamenti 
aggressivi;  5)  automatismi  confusionali  notturni  degli  an- 
ziani: dovuti  a una  messa  in  atto  del  contenuto  emotivo 
dei  sogni  in  stato  di  semincoscienza  (M.  Shepherd-O.  L. 
Zangwill.  1983). 

Il  s.  non  è pericoloso  se  non  per  gli  eventuali  incidenti. 
I bambini  che  lo  presentano  non  hanno,  in  genere,  di- 
sturbi psicopatologici  rilevanti.  Uno  studio  di  Kales  et  al. 
(1966)  trova  nei  bambini  sonnambuli  componenti  ansiose 
e depressive  ma  mai  tratti  psicotici.  Al  contrario  Sours 
(1963)  ha  descritto  gravi  nevrosi,  disturbi  psicotici  o bor- 
derline in  sonnambuli  adulti.  Questi  dati  classici  sono 
confermati  dalla  letteratura  più  recente. 

È stato  osservato,  invece,  che  fra  i bambini  sonnambuli 
sono  più  frequenti  che  nel  resto  della  popolazione  infanti- 
le altri  disturbi  episodici  associati  al  sonno  profondo  non 
REM  (enuresi  funzionale  e pavor  ncKturmu,  da  non  con- 
fondere etm  gli  «incubi  notturni»  del  s<inno  REM). 
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Il  s.  dei  bambini  dura,  di  solito,  qualche  anno.  Quando 
ricompare  in  età  adulta,  dopo  i 20  anni,  tende  alla  croni- 
cità. 

Terapia 

1 genitori  tendono  a preoccuparsi  poco  del  s.,  salvo  la 
paura  degli  incidenti.  Alcuni  reagiscono  con  punizioni.  I 
bambini,  da  parte  loro,  soffrono  poco  o nulla  per  questo 
problema,  a differenza  di  quanto  accade  nell'enuresi  fun- 
zionale. 

L'imìpramina  è ancora  tra  i farmaci  più  usati,  con 
qualche  successo,  di  solito  transitorio. 

1 bambini,  in  genere,  guariscono  crescendo,  senza  bi- 
sogno di  terapie  particolari.  Sono  utili  misure  di  preven- 
zione degli  incidenti.  Per  gli  adulti,  è quasi  sempre  op- 
portuna una  valutazione  psicopatologica  completa  del 
singolo  caso. 
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CoMideimzioiii  geniali 

Il  sonno  è stato  definito  da  H.  Pièron  (1913)  come  quello 
stato  fisiologico  periodicamente  necessario,  con  una  pe- 
riodicità relativamente  indipendente  dalle  condizioni 
esterne,  e caratterizzato  da  una  interruzione  dei  comples- 
si rapporti  sensomotori  che  tengono  unito  il  soggetto  al 
suo  ambiente. 

La  fisiologia  del  s.  deve  essere  trattata  in  relazione  alla 
fisiologia  della  veglia,  considerato  che  i dati  della  ricerca 
ncurohiologica  permettono  oggi  di  definire  il  s.  e la  veglia 
come  funzioni  del  S.N.C.  differenti,  ma  correlate,  attri- 
buibili a complessi  sistemi  operativi  che  producono  stati 
elcttrobiologici  c comportamentali  in  continua  trasfor- 
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Fig.  1.  Diagramma  schemalicu 
dei  due  precetti  fondamentali 
che  producono  c regolano  il  ci' 
do  M>nno'veglia.  Il  processo 
circadiano,  collegato  all'attività 
del  nucleo  soprachiasmatico,  i 
sotto  l'influenza  di  fattori  gene- 
tici. ormonali,  stimoli  luminosi 
e temperatura  corporea.  Esso 
guida  I meccanismi  esecutivi  e 
regolatori  del  ft.  che  sono  sotto 
l'influenza  di  numerosi  fattori  e 
che  determinano  il  ciclo  sonno- 
veglia.  Processo  C c processo  S 
regolaiKi  insieme  la  aclicità  del 
sonno-veglia. 
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mazionc  e aggiustamento.  Questi  sistemi  costituiscono 
quel  che  possiamo  chiamare  un  apparalo  di  organizzazio- 
ne.  esecuzione  e regolazione  del  ciclo  sonno-veglia  (fig.  l), 
e si  identificano  in  due  fondamentali  processi  collegati 
Tuno  al  pacemaker  circadiano  (processo  C),  l'altro  a 
meccanismi  esecutivi  c regolatori  del  s.  non  REM  e REM 
(processo  S).  Varie  esperienze  suggeriscono  che  il  proces- 
so C ha  luogo  neiripotalamo  anteriore  (nucleo  soprachia- 
smatico). sede  di  un  pacemaker  circadiano  che  organizza 
il  ciclo  sonno-veglia,  mentre  il  processo  S coinvolge 
sistemi  operativi  centrali  più  complessi  bulbo-ponio- 
mcsencefalici,  diencefalici  e corticali.  La  fìg.  1 dà  un'idea 
molto  schematica  dei  due  processi  che  presiedono  aH'or- 
ganizzazionc  c aircsccuzionc  c regolazione  del  ciclo  son- 
no-veglia. 

Il  processo  C,  organizzatore  del  ciclo  sonno-veglia  è 
collegato  al  pacemaker  circadiano  localizzato  nel  nucleo 
soprachiasmatico,  neiripotalamo  anteriore.  Tale  pacema- 
ker è relativamente  autonomo  in  quanto  opera  anche 
separato  dalle  varie  afferenze.  Esso  è però  sensibile;  n)  a 
segnali  esterni  di  scansione  del  tempo,  collegati  a stimoli 
sensoriali  come  il  ciclo  luce-oscurità;  h)  a stimoli  interni 
come  ormoni  o temperatura;  c)  a fattori  genetici. 

Il  processo  S,  esecutore  e regolatore  del  ciclo  sonno- 
veglia,  comprende:  a)  strutture  c circuiti  nervosi  bulbo- 
ponto-mcsencefalici,  diencefalici  e corticali  che  parteci- 
pano ai  meccanismi  della  sincronizzazione  e desincroniz- 
zazione  elettroencefalografica;  b)  vie  ncurochimiche  che 
usano  trasmettitori  specifici  (serotonina,  acelilcolina, 
noradrenalina«  etc.). 

Questo  processo  è molto  sensibile  a influenze  nervose 
(stimoli  sensoriali  condizionanti  e incondizionanti)  e 
umorali  (fattore  S dipendente  dalla  veglia),  a fattori  ge- 
netici. ambientali  e socioculturali,  alia  situazione  psichica 
del  soggetto  e alla  circadianità  del  processo  C. 

I processi  S e C possono  essere  tx>nsiderati  separati, 
anche  se  il  secondo,  il  pacemaker  circadiano,  partecipa 
alla  attivazione  del  primo. 

La  propensione  al  s..  sccorulo  questo  modello,  corrisponde  alla 
somma  delle  influenze  provenienti  dal  processo  C e dal  processo 
S,  cioè  sarebbe  la  risultante  di  influenze  provenienti  dai  due  pro- 
cessi. tendenti  sincronicamente  airinduzione  del  s.  Condizioni 
particolari  (cambio  di  fuso  orario,  turni  di  lavoro)  o patologiche 
(insonnie  di  natura  organica  o psichica,  stati  depre^vi)  possono 
alterare  il  sincronismo  dei  due  priKcssi  e indurre  quindi  altera- 
zioni nella  comparsa  e nella  durata  del  ciclo  sonno-veglia.  C'è  da 
considerare  che  nell  uonto.  per  es..  la  stimolazione  dei  recettoh 
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rctinio  sembra  avere  un  minor  valore  nel  guidare  il  pacemaker 
circadiano  rispetto  ad  animali  inferiori,  mentre  assumono  impor- 
tanza maggiore  fattori  mentali,  ambientali  e socioculturali. 

Fetologia  dd  sonno  e della  ve^n 
La  fisiologia  del  s.  nasce  negli  anni  '20  con  I.  P.  Pavlov 
che  riusd  a indurre  il  s.  nell'animale  da  esperimento  in 
seguito  a stimolazione  condizionante  ripetuta,  non  segui' 
la  da  rinforzo. 

Lo  studioso  considerò  il  s.  come  un  fenomeno  attivo  dovuto  a un 
processo  di  inibizione  interna  che,  iniziato  ncU'arca  corticale  spe- 
cifica per  lo  stimola  usato,  si  estendeva  a macchia  d olio  sulla 
restante  pane  del  mantello  corticale  e interessava  solo  seconda- 
namenlc  le  strutture  sotlocorticaJi.  Più  tardi,  negli  anni  *4U.  Hess 
confermò  il  ruolo  attivo  del  sistema  nervoso  nella  genesi  del  s.  dopo 
aver  dimostrato  che  era  possibile  indurre  s.  comportamentale  nel 
gatto  per  stimolazione  ckttnca  della  massa  intermedia  del  talamo. 

Nel  1929.  M.  K.  Klcitman  propose  invece  ripotesi  del  s.  come 
fenomeno  passivo,  dovuto  a deaffereniazione  sensoriale,  un'ipo- 
lesi,  questa,  che  trovava  conferma  nelle  esperienze  di  Bremer 
(1938).  Dopo  la  sezione  del  trorteo  a livello  intcrcollicolare.  che 
boia  il  (elencefalo  e il  diencefalo  dalle  strutture  più  caudali  e 
taglia  tutte  ic  vie  sensoriali  tranne  quella  ottica  e quella  olfattiva 
(preparalo  ceneau  ùolè).  Klcitman  osservava  un  quadro  elct- 
iroencefalograftoo.  vegetativo  e comportamentale  paragonaNle 
al  s.  L'EEG  del  cerveau  isolé  è.  infatti,  caratterizzalo  da  sincro- 
nizzazione (con  onde  lente  di  elevato  voltaggio,  a forma  di 
fuso).  Gli  aspetti  vegetativi  consistono  in  miosi  (fig  2)  c respiro 
regolare.  Il  s.  irreversibile  del  cer\eau  isoli  fu  interpretato  da 
Bremer  ct>mc  dovuto  a deaffereniazione  sensoriale,  per  interru- 
zione delle  grandi  vie  corlicipclc  decorrenti  nel  tronco  encefalico 
e successiva  caduta  del  «tonoi*  corticale. 

Nel  1949  le  cspcncnzc  di  Moruzzi  e Magoun  dimostrarono 
che  la  stimolazione  elettrica  della  formazione  reticolare  del  tron- 
co è capace  di  produrre  un  quadro  di  desincronizzazione  elet- 
iroenccfalografK'a  tipico  della  veglia,  ricerca  successiva  ha 
dimostrato  che  la  dcsincronizzazionc  è ottenibile  anche  nel  cer- 
veau isoli  per  stimolazione  reticolare  rostralmente  alla  sezione 
mcsencefalica  e.  ncU'animale  libero  di  muoversi,  si  accompagna 
a reazioni  comportamentali  e vegetative  di  risveglio  c di  allerta. 

Le  esperienze  di  Lindsley  et  ai.  (1950),  dimostrarono,  inoltre, 
che  la  lesione  limitata  alle  vie  sensoriali  non  impediva  il  ritmico 
alternarsi  del  s.  c della  veglia  mentre  la  lesiortc  limitata  alla  reti- 
colare del  trorsco  produceva  un  quadro  paragonabile  a quello  del 
cerveau  isoli.  Sulla  base  di  queste  osservazioni  la  teoria  reticolare 
veniva  a sostituirsi  a quella  della  dcaffcrcntazionc.  Ambedue  le 
teorie,  però,  consideravano  il  s,  come  un  fenonseno  passivo  Per 
la  teoria  rcitcolare,  infatti,  il  &.  interveniva  per  aiduia  di  «tono» 
dei  neuroni  reticolari  della  veglia,  vuoi  per  fatica  o per  dcaffe- 
rcniazionc  sensoriale,  vuoi  per  modifìcazioni  biochimiche  irxlottc 
dalla  veglia  prolungata 
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Fis.  2.  Cervtau  isoli  di  Brcmcr.  /n  alto  è indicato  in  A il  livello 
della  sezione  del  tronco  (S)  (^intcrcollicolare);  in  fi  à mostrala  la 
pupilla  miotica  in  sceuilo  alla  sezione  del  tronco.  In  basso,  A 
mostra  il  tracciato  del  ctrvtau  isoli  caratterizzato  da  onde  lente 
e (usi.  e fi  1‘aiiiviià  elettrica  di  un  altro  animale  con  cervello 
intatto,  in  seguito  a somministrazione  di  un  barbiturico.  Da  no- 
tare la  somiguanza  tra  il  traccialo  EEG  nel  ctrvtau  isoli  e quel- 
lo dell'animale  in  narcosi  da  barbituri«>.  (Da  Brtmer  F..  ìy3H). 


Le  esperienze  compiute  alla  fine  degli  anni  '50  sul  pre- 
parato con  sezione  completa  del  (ronco  a livello  pontino 
(prtparato  mediopotuino  pretrigtminale)  (Batini  et  aì.^ 
1959)  e sul  preparato  con  emisezione  mediopontina  pre> 
trigeminale  (Cordeau  e Mancia.  1959)  dimostravano  l'esi- 
stenza nel  tronco  di  strutture  reticolari  caudali  sincroniz- 
zanti e ipnogene,  capaci  di  intervenire  attivamente  nel 
processo  del  s.  Infatti  il  preparato  mediopontino  prctri- 
geminalc  presentava  desincronizzazione  persistente  e in- 
sonnia comportamentale  per  la  maggior  parte  del  tempo 
di  registrazione,  mentre  t'emisezione  mediopontina  pre- 
trigeminale  rendeva  Temisfero  ipsìlaterale  al  taglio  persi- 
stentemente desincronizzato  mentre  permetteva  un  ritmi- 
co alternarsi  di  sincronizzazione  e desincronizzazione  solo 
sull'emisfero  controlaterale  alla  sezione  pontina,  connes- 
so con  le  strutture  reticolari  caudali.  Varie  esperienze  di 
natura  farmacologica  confermavano  più  tardi  il  ruolo  sin- 
cronizzante e ipnogeno  delle  strutture  caudali  bulbopon- 
tine. 

L’azione  ascendente  sincronizzante  di  queste  strutture 
può  esercitarsi  attraverso  vari  meccanismi  che  possono 
essere  riassunti  in:  a)  facilitazione  delle  strutture  e circui- 
ti rostrali  sincronizzanti  (pacemaker  talamico);  b)  inibi- 
zione delle  strutture  e circuiti  rostrali  desincronizzanti 
(reticolare  mesencefalica). 

Esperienze  di  stimolazione  di  nervi  cutanei  (fibre  del 
gruppo  II)  producevano  addormentamento  dell'animale 
attraverso  la  facilitazione  delle  strutture  reticolari  bulbo- 
pontine ipnogene,  mentre  la  stimolazione  di  fibre  nocicet- 
tive  (gruppo  III)  causava  risveglio  per  attivazione  della 
reticolare  rostropontina  e mesencefalica  (Pompeiano  e 
Sweel,  1%2).  Anche  la  stimolazione  visiva  ripetitiva  nel 
preparato  mediopontino  pretrigeminalc  induceva  aumen- 
to della  sincronizzazione  e del  s..  suggerendo  quindi  una 
azione  inibitoria  dello  stimolo  sui  neuroni  reticolari  ro- 
siropontini  e mesencefalid  (Mancia  et  a/.,  1959). 


L'ipotalamo.  come  struttura  essenziale  del  processo 
esecutivo  del  s..  era  già  stato  preso  in  considerazione  dal- 
la clinica  (Von  Economo.  1926)  e da  più  vecchi  lavori 
sperimentali  (Nauta.  1946).  Le  esperienze  di  Sterman  e 
Clemente  (l%2)  dimostravano  che  la  stimolazione  elet- 
tnca  di  regioni  ba.sali  preottiche  dell'ipotalamo  anteriore 
neH'animalc  libero  di  muoversi  era  in  grado  di  indurre  s. 
comportamentale  ed  elettroencefalografìco.  La  lesione 
delle  stesse  aree  preottiche  induceva,  invece,  una  ridu- 
zione globale  delle  varie  fasi  del  s.  elettroencefalografico 
e insonnia  comportamentale.  La  stimolazione  elettrica 
dell'ipotalamo  posteriore  produceva  desincronizzazione 
elettroencefalografica  e risveglio  comportamentale,  in- 
sieme a effetti  vegetativi  di  tipo  ortosimpatico  caratteri- 
stici dello  stato  di  allerta  (fig.  3).  mentre  il  raffredda- 
mento delle  stesse  regioni  mduceva  sincronizzazione  e s. 
(fig.  4)  (Naquet  et  ai,  1%5). 

Dati  elettrofisiologici  suggeriscono  che  le  strutture  ba- 
sali preottiche  deU'ipotalamo  anteriore  sono  funzional- 
mente connesse  con  i neuroni  sincronizzanti  caudali  del 
tronco,  mentre  l'ipotalamo  posteriore  presenta  una  ana- 
loga connessione  con  i neuroni  reticolari  rostropontini  e 
mesencefalid  (Manda  et  al.,  1976). 

Sistemi  sincronizzante  del  sonno 
Sulla  base  dei  vari  dati  sperimentali  è possibile  proporre 
un  arcuilo  operativo  encefalico  capace  di  produrre  sin- 
cronizzazione elettroencefalografica  e s.  comportamentale. 
11  sistema  può  essere  attivato  a partenza  dalle  regioni  ba- 
sali preottiche,  le  quali,  attraverso  un  circuito  che  può 
coinvolgere  la  corteccia  sensomotoria,  inducono  un  reclu- 
tamento dei  neuroni  sincronizzanti  caudopontini  e bulbari. 

Le  regioni  caudali  del  tronco,  cosi  attivate,  possono  indurre 
sincronizz2unune  elettroencefalografica  e restringimento  del  cam- 
po di  coscienza  fino  al  s.  attraverso  almeno  .3  vie  (fig.  S):  a)  una 
via  ascendente  che  entra  in  fase,  facilitandole,  con  le  sequenze 
sinaptichc  (EPSP-IPSP)  dei  neuroni  mcdioudamici  (nuclei  intra- 
laminari  c della  linea  mediana)  che  guidano  rattivitì  del  mantel- 
lo neocorticale,  sincronizzandola:  h)  una  via  extratalamica  che 
può  indurre  sincronizzazione  direttamente  sui  neuroni  corticali; 
c)  una  via  ascendente  con  funzioni  inibitorie  sul  sistema  destn- 
cronizzante  della  veglia.  Un'analoga  azione  inibitoria  su  questo 
sistema  è stata  descritta  a partenza  dalle  regioni  basali  preoiti- 
che  (fig.  5). 


nizzato  per  stintolazionc  ad  alta  frequenza  delle  regioni  baùli 

fireoiiiche  c ipotalamichc  poMcriori  (^.  FPs)  Fronioparicia- 

e sinistro;  FPd)  iranloparictaic  destro;  FF)  froniofrontale;  PP) 
pariclopanclale;  HF)  regioni  basali  prcottichc;  HYP)  ipotalamo 
posteriore.  (Da  Belardetù  F.,  Borgia  H.,  Mancia  M.,  1977). 
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Fig.  4.  Effcito  del  raffredda- 
men(o  delle  regioni  ipouitami- 
che  posieriori  (fino  a 1(>*20  "C) 
suU'EEG  dì  gatto  Notare  la 
sincronizzaziorte  durante  il  raf- 
freddamento. SSd  e SSs  indica- 
tto la  regiMra/k>r>c  clcttrocrKc- 
falogratka  dalle  regioni  somato- 
scnsoriali  rispettivamente  destra 
e sinistra.  (Da  Naquet  et  al.. 

ms). 


prima 


raffreddamenio  radreddamenio 


dopo 


dopo 


1 sec 


Anche  la  corteccia  sensommoria  può  facilitare  la  sin- 
cronizzazione attraverso  i neuroni  reticolari  caudali  ipno- 
geni. Questa  osservazione  suggerisce  che  la  corteccia  può 
avere  un  ruolo  attivo  nel  processo  stesso  deiraddormen- 
tamento. 

Recenti  osservazioni  sperimentali  lasciano  pensare  che 
nel  sistema  nervoso  di  ammali  insonni  possa  accumularsi 
un  fattore  ipnogeno  di  natura  pi^lipeptidica.  denominato 
fattore  S (v.  sotto).  È possibile  che  tale  fattore  operi  at- 
traverso le  strutture  ipotalamiche  anteriori  facilitando 
quindi  la  messa  in  funzione  dei  circuiti  sincronizzanti  pre- 
cedentemente descritti. 

Stecna  desincTonizzaate  della  veglia 

Le  strutture  reticolari  rostromcscncefalichc  e ipotalami- 
che posteriori  costituiscono  i circuiti  capaci,  attraverso 


Fig.  5.  Disegno  schematico  che  rappresenta  le  più  importami  vie 
dei  ibiemi  ipnogeni  e sincronizzanti.  Linee  continue:  facilitazio- 
ne. Linee  tratteggiate:  inibizione.  S)  Strutture  reticniari  sincro- 
nizzanti bulhopontine;  BF)  arce  basali  prcottichc;  CH)  chiasma 
ottico;  I)  ìtoAsì;  Mth)  nuclei  talamici  intralamioah  e (Mila  linea 
mediana:  C)  cervelletto;  CC)  corpo  calloso;  HY)  ipotalamo; 
D)  strutture  reticolari  dcsincrunizzanti.  Per  uiterion  spiegazioni, 
cfr.  testo.  (Da  Mancia  M.,  1980) 


un  loro  sinergismo  funzionale,  di  indurre  c mantenere  lo 
stato  di  veglia  (hg.  6). 

Il  sistema  desincronizzante  controlla  Tattività  elettrica 
corticale  aitraverso  vari  meccanismi;  a)  una  via  rcticolo- 
talamica  che,  attraverso  una  facilitazione  o un’inibizione 
dei  neuroni  mediotalamici  (nuclei  intralaminare  e della 
linea  mediana),  è in  grado  di  alterare  le  sequenze  sinap- 
tichc  sincronizzanti;  6)  una  via  diretta  capace  dì  attivare  i 
meccanismi  intracorticali  della  desincronizzazinne. 

Il  meccanismo  intratalamico  della  desincronizzazione  è 
essenzialmente  legato  a una  rottura  della  sequenza  a ope- 
ra della  reticolare  mesenccfalica.  Il  meccanismo  intracor- 
ticale  della  desincronizzazione  e delia  veglia  è legato  a un 
processo  a valanga,  in  cui  sono  coinvolti  interneuroni  fa- 
cilitatoli e inibitori.  11  risultato  di  questo  processo,  che 
dagli  strati  più  superficiali  si  porta  verso  gli  strati  più  pro- 
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Fig.  9.  Rcpùiruzione  polierartca  di  fase  3 di  s.  non  REM  di  %og- 
gciio  jdulio.  vino  ELKì)  EteitroHKuiogramma;  EMO)  elcitro* 
miogramma  {Da  Francfichi  « al , /WW,  modtfìrata). 


fondi,  è una  depolarizzazione  delle  cellule  piramidali  len- 
te c una  disfacilitazionc  seguita  da  eccitazione  delle  pi- 
ramidali rapide. 

Le  fui  del  sonno 

Per  molto  tempo,  e fino  alle  osservazioni  di  Aserinsky  e 
Kleitman  (1953)  e alle  esperienze  di  Jouvet  (1962)«  il  s. 
era  considerato  un  processo  relativamente  omogeneo  e la 
sincronizzazione  elettroencefalografka.  con  onde  d e ò di 
vario  voltaggio  e fusi,  il  suo  equivalente  elettrolisiologico. 

Successivamente,  si  è imposta  la  necessità  di  differen- 
ziare. ncllambito  dì  un  intero  periodo  di  s.,  diverse  fasi 
con  aspetti  eletlrofìsiologici,  sensomotori  e vegetativi  di- 
versi. 

NeH'animale  da  esperimento  l'addormentamento  e il  s. 
sono  caratterizzati  da  un  progressivo  aumento  della  sin- 
cronizzazione. con  la  comparsa  di  onde  lente  e fusi,  mio- 
si, ridotto  tono  muscolare  antigravitario,  attività  cardiaca 
c respiro  ritmico  c regolare.  Saltuariamente  questa  attivi- 
tà sincrona  del  $.  è interrotta  da  episodi  in  cui  ranimale. 
pur  rimanendo  comportamentalmente  addormentato, 
presenta  un'improv'visa  desincronizzazione  dei  ritmi  elet- 
troencefalografici (s.  desincronizzato),  paradossalmente 
simili  al  tracciato  della  veglia  (s.  paradosso),  compaiono 
movimenti  oculari  rapidi,  isolati  e a gruppi  (sonno  REM: 
Rapid  Eyf  Movements)^  atonia  muscolare,  scosse  mioclo- 
niche  alle  estremità  distali  degli  arti,  «burrasche»  vegeta- 
tive. carauerìzzatc  da  respiro  supcrfìciaic  e aritmico, 
aritmie  cardiache  con  extrasisioli  e cadute  della  pres.sione 
arteriosa  sistemica,  tutti  fenomeni  che  si  rendono  più 
evidenti  in  relazione  con  gli  episodi  di  REM.  Di  questa 
fase  di  s.  c dei  meccanismi  neurofìsiologid  che  la  genera- 
no parleremo  in  seguito. 

Nell  uomo.  durante  un  episodio  di  s.  notturno,  sono 
registrabili  fasi  caratterizzate  da  un  progressivo  rallenta- 
mento del  tracciato  elettroencefalografico  c modificazioni 
somatiche  e vegetative.  Le  fasi  di  $.  sono  state  chiamate 
SI,  S2,  S3.  S4  e SR  (s.  REM)  (Franceschi  er  ai,  1984). 
La  prima  fase  del  s.  (SI)  (fig.  7)  è caratterizzata  da  dimi- 
nuzione deirattività  a.  comparsa  di  attività  f).  lieve  cadu- 
ta del  tono  muscolare  antigravitario.  assenza  di  movimen- 
ti oculari  rapidi,  presenza  di  saltuari  movimenti  oculari 
lenti.  Ciò  che  caratterizza  la  fase  due  (S2)  (fig.  8)  è una 
più  intensa  sincronizzazione,  con  fusi  c onde  bifaskhe 
(comples.si  K)  al  vertice  e riduzione  deH'elettromiogram- 
ma.  Nelle  fasi  successive  (S3  ed  S4)  (figg.  9 e 10)  il  trac- 
ciato si  sincronizza  ulteriormente  con  prevalenza  di  onde 
di  voltaggio  elevato  e scomparsa  di  fusi.  L'clettromio- 
gramma  si  riduce  ulteriormente,  gli  occhi  sono  immobili 
e la  pupilla  miotica.  NelLuomo,  la  fase  REM  interviene 
regolarmente  dopo  circa  90  min  di  fasi  sincrone  non 
REM  («latenza  REM»)  c si  accompagna,  come  neH’ani- 
male  da  esperimento,  a desincronizzazione  elettroencefa- 
lografica. appiattimento  deirelcttromiogramma  antigravi- 
tario. gruppi  di  movimenti  rapidi  degli  occhi,  burrasche 
neurovegetative  con  aritmie  cardiache,  variazioni  presso- 
rie sistemiche  e modificazioni  della  termoregolazione  (fig. 
11)  (Jouvet,  1967). 

La  registrazione  con  elettrodi  di  profondità  impiantati 
cronicamente  in  animali  da  esperimento  ha  permes.so  di 
osservare  anche  la  comparsa  di  onde  monofasiche,  nega- 
tive. di  voltaggio  elevato,  prevalentemente  nelle  regioni 
perniine,  taiamiche  (nucleo  genicolato  laterale)  c corticali 
(corteccia  visiva).  CJueste  manifestazioni  elettriche  sono 
state  chiamate  onde  ponto-genicolo-ocdpìtali  (onde 
PGO)  (Jouvet  c Michel.  1959;  Mikiten  et  ai,  1961; 
Mourci  et  ai,  1967). 
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Kig  10.  Rcci^trazionc  polj^raftca  di  fasic  4 di  s.  non  REM  in 
soggetto  admto.  sano.  bOó)  Elcttro-oculogramma;  EMG)  ciet* 
iromiogramma.  (Da  Franceschi  et  al..  I9m.  modificata). 


È necessario  tener  presente  che.  a volte,  il  passaggio 
da  uno  stadio  alPaltro  non  è molto  definito  e possono 
comparire  stadi  intermedi;  questi  possono  essere  parti- 
colarmente evidenti  in  registrarioni  poligrafiche  nei  bam- 
bini. 

CaniterMklie  e meccaBismi  del  sonno  REM 

Il  meccanismo  di  produzione  c di  mantenimento  del  s. 
REM  e delle  sue  caratteristiche  hsiologiche  è stato  stu- 
dialo con  metodi  di  lesione,  stimolazione,  farmacologici 
ed  elettrofìsiologici  (Jouvet.  1962). 

Le  esperienze  di  lesione  eseguite  a livello  del  tronco 
encefalico  hanno  dimostrato  che  le  strutture  indispensabi- 
li per  l'insorgenza  e il  mantenimento  della  fase  di  s. 
REM  sono  localizzate  nel  ponte  e interessano  la  parte 
più  caudale  del  nucleus  reiicularis  ponlis  oralà  e la  parte 
più  rostrale  del  nucleus  reticularis  pontis  caudalis  (Carli  e 
Zanchetti.  1%5).  Esperienze  di  lesioni  rostrali  o caudali 
a questi  nuclei  possono  abolire  rispettivamente  le  manife- 
stazioni ascendenti  (destneronizzazione  elettroencefakv 
grafica,  onde  PGO,  movimenti  oculari)  e discendenti 
(atonia  muscolare)  delle  fasi  di  s.  REM  (Jouvet,  1962). 

Le  esperienze  di  stimolazione  dei  nuclei  pontini  soprad- 
detti, quando  eseguite  in  s.  sincrono  non  REM,  possono 
indurre  una  fase  di  s.  desincronizzato. 


Le  esperienze  di  deattivazione  farmacologica  selettiva  di 
arce  del  tronco  encefalico  hanno  dimostrato  un  reciproco 
controllo  inibitorio  tra  strutture  caudali  bulbopontine 
deputate  al  s.  sincrono  e strutture  pontine  deputate  a)  s. 
desincronizzato.  Infatti,  la  deattivazione  delle  regioni 
caudali  sincronizzanti  per  iniezione  intravertebrale  di  un 
barbiturico  comporta  l'immediata  insorgenza  del  s.  desin- 
cronizzato (hg.  12). 

La  deattivazione  delle  strutture  del  s.  (sincronizzanti  e 
desincronizzanti)  produce  invece  invariabilmente  uno  sta- 
to di  veglia  (fìg.  13).  Ciò  dimostra  che,  durante  il  s.,  le 
strutture  bulbari  e pontine  tengono  sotto  un  controllo 
inibitorio  le  strutture  più  rostrali  responsabili  della  veglia 
(Rosina  e Mancia,  1966). 

Le  esperienze  elettrofisiologiche  ottenute  con  registra- 
zioni microelettrodiche  dal  tronco  encefalico  suggeriscono 
che  i neuroni  gigantocellulari  del  tegmento  pontino  che  si 
attivano  in  maniera  specifica  durante  il  s.  desincronizzato 
sono  responsabili  di  questa  fase  del  $.  (hg.  14)  (McCarlcy 
c Hobson.  1971). 

Dati  (uù  recenti  suggeriscono  tuttavia  che  il  ruolo  di 
generatori  del  s.  REM  o paradosso  (PS,  paradoxical 
sleep)  sia  affidato  a neuroni  {PS-on  neurons)  situati  più 
diffusamente  nel  ponte  (locus  coeruleus  e peri-locus  coe- 
ruletts)  e nel  bulbo  (nucleo  raphe  magnum  e magnocellu- 
laris)  (Sakai,  1984).  Nelle  stesse  arce  de)  tronco  esistono 
però  anche  neuroni  inibitori  de!  $.  REM  {PS  off  neurons) 
(fìg.  15).  Secondo  questo  modello,  il  $.  REM,  nel  suo 
comparire  e cessare,  sarebbe  il  risultato  di  un'interazione 
tra  neuroni  PS^on  e PS-off.  Poiché  i neuroni  PS-off  sono 


tù^ntale  sodico.  A),  fi)  e Q Registrazioni  ciHUinuc-  1)  ÈEG 
fronioparìetale  destro;  2)  EEG  fromopanetale  ùnistro:  3)  EMG 
nucalc;  4)  movimenti  oculari.  Notare  l'a;^iattimcnio  detl'EMG 
nucale  c la  comparsa  di  movimemi  oculari.  Calibrazione.  100  pV, 
(Do  Hasina  e Slancia,  1966). 
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P»g-  13.  Effetto  della  iniezione  intravertehrale  di  tiopentalc  sodi- 
co (0.6  me)  in  un  preparalo  con  chiusura  dcirartena  basilare  a 
livello  mediopontino.  aurante  un  episodio  spontaneo  di  s.  para- 
dosso. Lx  frecce  indicano  rinizio  e la  fine  dell'iniezione  di  tio- 
pentak  sodico.  A),  A)  e O Renstrazione  continua.  1)  EMC 
quadncimte;  2)  EMC  nucale;  3)  EEG  bifrontale;  4)  movimenti 
oculari.  Notare,  subito  dopo  l’introduzione  del  farmaco,  l'ìndu- 
zione  di  v»lia  direttamente  da  s.  desincronizzato.  Calibrazione. 
100  pV.  {Da  Rosina  e Mancia.  1966). 
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Fig.  14.  Attività  spontanea  di  un  neurone  uganic  del  tegmento 
pontino  {PTG  neuron)  durante  la  veglia  ( w).  il  s.  sincrono  (S)  c 
u i.  dcsincTonizzalo  (D).  Notare  che  il  neurone  è quasi  silente  in 
veglia,  aumenta  lievemente  la  sua  attività  in  s.  sincrono  c si  sca- 
rica tonicamente  e in  ^uppi  durante  il  s.  dcsincronizzaio.  Cali- 
brazione. 200  msec.  (Bn  McCarlev  c Hobson,  197!). 


csscnzialmcnlc  monoamincrgici,  usano  cioè  come  tra- 
smettitori la  5-idrossiiriptamina  (o  serotonina)  e la  nora- 
drenalina  (o  norepinefrina).  c i PS^on  sono  colinergici,  la 
comparsa  e la  cessazione  delle  fasi  di  s.  REM  sarebbero 


il  risultato  di  un’interazione  tra  neuroni  monoaminergici 
e neuroni  colinergici  che,  inibendosi  reciprocamente, 
produrrebbero  un  fenomeno  oscillante. 

Fenomeni  ascendenti  del  sonno  REM 
Tra  ì fenomeni  ascendenti  del  s.  REM  ì più  interessanti  ap- 
paiono la  desincronizzazione  elettroencefalografica,  la  com- 
parsa di  onde  PGO  {Ponto-Geniculo-Occipitaì  spikes), 
quella  di  movimenti  oculari  e le  modificazioni  funzionali 
di  alcuni  nuclei  talamicì. 

La  desincronizzazione  elettroencefalografica  segue  pre- 
sumibilmente le  stesse  vie  ascendenti  talamiche  ed  extra- 
talamichc  della  desincronizzazione  della  veglia.  È proba- 
bile, tuttavia,  che  i meccanismi  intratalamici  e intracorti- 
cali  della  desirurronizzazione  del  s.  REM  si  differenzino 
da  quelli  della  veglia.  È inoltre  probabile  che  i trasmet- 
titori implicali  in  questi  processi  siano  diversi,  in  quanto 
nel  s.  paradosso  le  vie  ascendenti  e desincronizzanti  in- 
teressate in  maniera  più  specifica  sembrano  essere  coli- 
nergiche. 

Esperienze  elettrofisiologMrhe  hanno  dimostrato  che,  durante 
la  desincronizzazione  del  s.  REM,  i neuroni  corticali  vanno  in- 
contro a un  aumento  specifico  di  ecdlabilità  (Evarts,  1962;  1%7) 
come  è dimostralo  da:  «)  aumento  dell’attività  integrala  del  trai- 


□ 

□ 


neuroni  9%-otl  serotoninergici 


neuroni  PS-o((  noradrenergici 


neuroni  PS-on  colinergici 


Fifi.  15.  Disegno  schemaiioo  dei  meccanismi  del  %.  paradosso 
(PS).  I neuroni  PS-on  di  natura  colinergica  sono  mantenuti  sotto 
cunirollo  inibitorio  ad  opera  dei  neuroni  PS-o^  seroionincrgici  c 
noradrenergia  e da  neuroni  del  gruppo  AI-A5.  Il  s.  REM  inizia 
quando  i neuroni  colinergici  LCa.  pcn-LC  c MC  possono  eserci- 
tare le  loro  funzioni  ascendenti  e oiscendenti.  LO  Locus  coeru- 
leus:  LCu)  locus  coeruleus,  pars  aipha-,  NRD)  nucleus  raphe  dar- 
salis-.  Me)  nucleus  magnocellutaru-.  gruppi  Al-AS)  neuroni  nor- 
adrcnergici  bulboponiini;  peri-LCu)  peri  locus  coeruleus  pars 
alpha. 
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to  piramidale:  fr)  aumento  della  scarica  neuronale  delia  corteccia 
visiva  e piramidale,  aumento  che  compare  in  coincidenza  con  i 
REM;  c)  aumento  della  risposta  unitaria  corticale  visiva  alla 
siimolaziotM;  luminosa;  d)  aumento  della  risposta  corlicak  visiva 
alla  stimolaztone  del  genicolato  laterale  e iranscallosa. 

Manca  tuttavia  un  modello  intracorticale  della  desio- 
CTonizzazionc  in  5.  REM.  comparabile  con  quello  propo- 
sto per  la  desincronizzazione  della  veglia. 

Le  onde  PCO  consistono,  come  già  accennalo,  in  de- 
flessioni negative  (100-200  pV.  150  mscc),  monofasiche, 
che  appaiono  lungo  il  tronco,  particolarmente  nel  ponte, 
nel  nucleo  geniadato  laterale,  nei  nuclei  inlralaminart  e 
nella  corteccia  occipitale  (ma  anche  parietale  e tempora- 
le). Le  onde  PGO  compaiono  prima  degli  altri  fenomeni 
del  $.  paradosso.  Esse  sono  prodotte  dairaliività  dei  neu- 
roni pontobulbari  {PGO-on  neurons)  che  attivano  in  via 
ascendente  ì neuroni  talamici;  questi,  a loro  volta,  attiva- 
no i neuroni  corticali.  Per  l'attivazione  genicolocorticalc 
che  esse  rappresentano,  le  onde  PGO  possono  acquisire 
un  ruolo  importante  nel  meccanismo  psicohsiologico  dei 
fenomeni  visivi  connessi  con  Tesperienza  del  sogno.  I 
neuroni  PGO-on  sono  mantenuti,  come  i neuroni  PS  on, 
sotto  un  controllo  tonico  inibitorio  da  parte  dei  neuroni 
PS'Off,  di  natura  monoaminergica.  Questi  neuroni  posso- 
no quindi  svolgere  un  ruolo  permissivo  di  natura  disinibi- 
toria. 

La  troimasione  deU'inptu  sensoriale  appare  profondamente 
modificata  a livello  dei  neuroni  di  2**  c di  .V’  ordine  durame  il  s. 
REM.  L’aumenlo  di  eccilabiliià  delle  fibre  primarie  afferenti  ai 
nuclei  di  Gol!  e Burdach.  al  nucleo  del  ingemmo  c delle  hbre 
ottiche  afferenti  al  nucleo  genicolato  laterale,  vuggcrì&ce  un  pro- 
cesso di  inibizione  presinapiica  che  compare  nel  s.  desinaonizza- 
to  in  coincidenza  con  i REM  (Bizzi.  I%6).  Le  registrazioni  dai 
nuclei  laJamia  somatici  (complesso  VB)  e visivi  (nucleo  genico- 
lato laterale)  hanno  dimostrato  una  facilitazione  postsinapiica 
delì'ouiput  talamocoriicale  (Bizzi.  1966).  L'inibizione  deil'rnpu/ 
ai  talamo  in  queste  importanti  vie  sensoriali  e la  (aalitaziunc 
dclVouspui  talamico  possono  essere  considerate  rcquivalcnte 
eiettrorisiologico  di  quei  fenomeni  di  allucinazione  e auiorappre- 
sentazione  che  compaiono  ncircsperìenza  mentale  cc^lcgata  al  s. 
REM 

1 movimenti  oculari,  singoli  o a gruppi,  compaiono 
come  eventi  fasici  durante  gli  episodi  di  s.  REM  (Mou- 
ret.  1964).  Essi  sembrano  scatenati  dai  neuroni  pontini, 
esecutori  di  questa  fase  di  s.  È stato  dimostrato  che  i nu- 
clei vestibolari  mediali  e discendenti  partecipano  come 
modulatori  ai  movimenti  oculari  stessi. 

Vane  osservazioni  sperimentali  hanno  permesso  di 
avanzare  l'ipotesi  che  la  regione  pontina  sia  un  luogo  di 
«accoppiamento!»  tra  il  sistema  generatore  delle  onde 
PGO  c quello  responsabile  dei  movimenti  oculari  sacca- 
dici e del  nistagmo  orizzontale. 

Fenomeni  discendenti  del  sonno  REM 

Modificazioni  del  tono  posturale.  - Tra  i fenomeni  di- 
scendenti del  s.  REM  l'atonia  posturale  acquista  una  par- 
ticolare importanza:  è dovuta  a un'azione  inibitoria  di- 
scendente postsinapiica  sui  moioneuroni  u e y (estensori 
e flessori)  e presinaptica  sulle  fibre  efferenti  la  dell'arco 
miolattico.  Tale  azione  inibitoria  è indotta  dalle  strutture 
esecutive  del  s.  REM  del  ponte  (parte  mediale  del  locus 
coeruleus  e peri-liKus  coeruleus)  che  attivano  la  forma- 
zione reticolare  inibitoria  bulbare  (corrispondente  al  nu- 
cleo reticularis  magnocellularìs.  Me)  che  agisce  sul  midol- 
lo attraversiì  le  vie  relicolospinali  (Oavsel  et  al..  1964; 
Baldissera  et  al.,  19f>4). 
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Modificazioni  del  sLstema  ner\oso  autonomo.  - Queste 
riguardano  il  sistema  simpatico  e parasimpatico. 

La  pupilla  è miotica  durante  il  s.  non  REM  c va  incon- 
tro a dilatazioni  fasiche  sincrone  con  i gruppi  di  REM. 
Poiché  queste  variazioni  persistono  dopo  sezione  del 
simpatico,  esse  sono  state  attribuite  a un'inibizione  fasica 
del  tono  dei  nuclei  di  Edingcr  c Wcstphal. 

Le  modificazioni  cardiodrc€ìlatorie  durante  il  s.  REM 
sono  state  oggetto  di  numerosi  studi  sperimentali  in  que- 
sti anni  anche  per  l'importanza  clinica  che  esse  rivestono. 
La  progressiva  riduzione  della  frequenza  cardiaca  dalla 
veglia  al  s.  sincrono  e da  questo  al  s.  desincronizzato  é da 
attribuire  sia  a un  aumento  dell'attività  parasimpatica 
vagale  che  a una  diminuzione  del  controllo  dcirortosim- 
patico  sul  cuore.  In  s.  REM  compaiono  aritmie  cardiache 
con  cxtrasistoli  c possono  anche  verificarsi  episodi  di  ta- 
chicardia parossistica  sopravcntricolarc  (Mancia  G.  c 
Zancheiti,  1980). 

La  pressione  arteriosa  sistemica  neH'animale  da  esperi- 
mento subisce  una  caduta  tonica  durante  il  s.  desincroniz- 
zaio,  con  ulteriori  cadute  fasiche  sincrone  con  i REM. 
L'Ipotensione  del  $.  REM  sembra  collegata  a un'influenza 
inibitoria  sul  tono  vasomotorio  che  interessa  il  letto  va- 
scolare dei  visceri  e degli  arti  posteriori.  Tale  influenza 
inibitoria  sul  tono  vasocostrittore  è tuttavia  compensata 
dai  riflessi  senoaoriid.  Infatti,  dopo  deafferentazione 
scnoaortica  cronica  la  caduta  pressoria  è più  esidente  e 
dovuta  a una  vasodilatazione  del  letto  sia  mesenterico 
che  iliaco.  È interessante  pred.sare  che  la  componente 
chemocettiva  del  giorno  aortico  e carotideo  partecipa  at- 
tivamente con  quella  baroccttiva  nel  contrastare  gli  effetti 
jpotensivi  del  s.  desincronizzato  (Mancia  G.  e Zancheiti. 
1980). 

La  diuresi  urinaria  sì  riduce  c cosi  pure  la  secrezione 
lacrimale  e gastrica.  I movimenti  di  deglutizione  si  rare- 
fanno.  Sembra  che  tono  e motilità  gastrica  rimangano 
inalterati  giacche  non  si  modificano  i tempi  di  digestio- 
ne e di  svuotamento  e possono  comparire  contrazioni  da 
fame. 

Gli  organi  genitali  vanno  incontro  a modificazioni 
durante  il  s.  REM.  Si  osserva  frequentemente  erezione 
neli’uomo  e turgore  degli  organi  genitali  nella  donna. 
Tali  modificazioni  pos.sono  essere  collegate  a un'aumen- 
lata  attività  parasimpatica  durante  questa  fase  del  s.  Gli 
aspetti  emozìanali  collegati  alla  sessualità  che  caratte- 
rizzano l'attività  onirica  possono  rendersi  responsabili 
delle  modificazioni  della  sfera  genitale  durante  il  s. 
REM. 

l)  fenomeno  dell  crczionc  del  pene  durante  il  s.  si  veri- 
fica costantemente  in  una  popolazione  sana  maschile  e la 
sua  espressione  é funzione  deU'età  (prevale  durante  la 
pubertà)  ed  è correlata  allo  studio  di  sviluppo  psicoscs- 
suale. 

L’esperienza  clinica  indica,  inoltre,  che  la  registrazione 
dell'erezione  del  pene  durante  il  s.  è un  utile  metodo  per 
discriminare  tra  pazienti  con  impotenza  biogcnica  da 
quelli  con  impotenza  psicogenica. 

In  condizioni  fisiologiche,  specie  in  individui  in  situa- 
zioni di  prolungata  astinenza,  si  può  verificare  la  compar- 
sa di  un  orgasmo  sessuale  sia  nell'uomo  che  nella  donna 
durante  il  s.  Tale  evento  si  accompagna,  per  lo  più.  a 
sogni  di  natura  erotica,  a forte  coloritura  emotiva  (v. 
WLtLZlONE). 

Il  respiro,  regolare  nel  s.  non  REM.  diventa,  in  s. 
REM.  aritmico  e superficiale.  Come  amscguenza  di  que- 
sta ipovcntilazione  si  può  avere  una  riduzione  di  PC);,  e 
pH  c un  aumento  di  PCO^  ematico.  Chemocettori  con- 
trollano in  via  riflessa  l'attività  respiratoria  esercitando 
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Fig.  16.  Sezione  sagittale  altra* 
verso  il  tronco  con  indicazione 
delle  aree  principali  resix)nsabili 
degli  eventi  del  s.  REM.  C) 
CereheUum:  LPfì)  nucleo  para- 
brachiale  laterale;  NC)  nucleo 
cuneiforme;  BC)  brachium  con- 
huìcuvum-,  CG)  grìgio  centrale; 
MPB)  nucleo  parabrachiale 
mediale;  LC)  locus  coeruUus: 
LCal  locus  coerulftxs  pan  alpha: 
FTC)  icgmento  centrale;  RN) 
nucleo  rosso;  V4i  quarto  ventrì- 
colo; VN^  nucleo  vestibolare 
mediale;  RFC)  nucleus  rfticula- 
ns  pontis  caudalis;  NGCl  nu- 
deus  giganiocellularis:  NTP) 
nucleo  del  legmemo  pontino; 
N VII)  nucleo  del  VII  nervo; 
SO)  oliva  seriore;  NP)  nucleo 
del  ponte;  RPO)  nucieus  reticu- 
laris  pontù  oralis;  peri-lXa) 
neri  locus  coemleus  pars  alpha. 
{Da  Vertes  P.,  1984). 


I desincronazaziona  corticate 
I onda  tbaia  ippocampali 
atonia  poaturate 
I onda  PGO 
I rapió  »ye  movemanis 
acosae  rmoctontcfia 
i modrticauonl  cardtoraspwaloria 


una  continua  azione  omeostatica  durante  il  s.  REM,  ana- 
loga a quella  esercitata  sul  sistema  circolatorio. 

La  termoregolazione  è discontinua  durante  il  s.  Essa  è 
presente  nel  s.  sincrono  (non  REM)  e secondo  i prìncipi 
omeostatici  di  questa  regolazione.  Per  contro,  nel  s.  desin- 
cronizzato molte  risposte  termoregolatorìe  sono  depresse 
o abolite  in  relazione  alla  caduta  del  tono  simpatico  che  si 
ha  in  questa  fase  del  s.  (Parmeggiani,  1970);  la  ridotta 
sudorazione  di  questa  fase  è in  relazione  a ciò  mentre  nel- 
le altre  aumenterebbe  la  secrezione  del  sudore. 

Considerazioni  sulle  strutture  del  tronco  responsabili  degli 
eventi  del  .sonno  REM 

Recenti  dati  della  letteratura  dimostrano  che  le  funzioni 
di  controllo  del  s.  REM  sono  esercitate  da  numerose 
strutture  localizzate  in  differenti  zone  del  tronco  encefali- 
co (fig.  16)  (Vertes,  1984). 

Le  strutture  responsabili  della  desincronizzazione  elet- 
troencefalografica sono  diffusamente  distribuite  nella  par- 
te rostrale  de)  tronco,  particolarmente  nel  mesencefalo 
(FTC)  e sembrano  agire  tanto  nella  veglia  quanto  nel  s. 
REM.  Il  locus  coendeus  non  sembra  svolgere  un  ruolo 
essenziale  in  questo  meccanismo. 

Le  onde  0 ippocampali  originano  prevalentemente  da 
arce  pontine  rappresentate  dal  nucleo  reticularis  pontis 
oralis  (RPO).  Le  regioni  responsabili  deiratonìa  posiura- 
le  sono  situate  nel  tronco  ancora  più  caudalmente  e com- 
prendono il  nucleo  reticularis  pontis  caudalis  (RPC),  il 
nucleo  gigantocellularis  (NGC)  c un’area  attorno  al  locus 
coeruleus  definita  come  peri-LCa.  Queste  aree  esercitano 
un  effetto  sul  nucleo  reticolare  magnoccllulare,  tale  che 
questo  inibisce,  a sua  volta,  i motoncuroni  spinali,  duran- 
te il  s.  REM. 

Le  onde  PGO  si  generano  prevalentemente  nell’area 
X,  la  cui  posizione  dorsale  t indicata  nella  fig.  16.  nel 
nucleo  tcgmentale  dorstilaicrale  (DLT),  nell’area  LCa  c 
nel  nucleo  parabrachiale  laterale  (LPB). 

Un  gruppo  di  neuroni  della  formazione  rctiadarc  in 
prossimità  del  nucleo  abducem  {peri-ahducens  RF)  con- 
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trolla  ì movimenti  rapidi  durante  il  s.  REM  e forse  anche 
i movimenti  saocadici  durante  la  veglia. 

Le  modificazioni  cardiorespiratorìe  non  sono  indotte  da 
fattori  periferici,  ma  si  originano  a livello  nervoso  centra- 
le, probabilmente  da  neuroni  del  nucleo  parabrachiale 
mediale  (MPB)  e in  parte  da  quello  laterale.  Secondo 
alcuni  AA.  questo  nucleo  ha  delle  analogie  con  il  centro 
pneumota-ssico. 

Aspetti  Deorochinid  del  sonno 

La  natura  deH'influenza  di  fattori  di  natura  endogena  e di 
diversi  neurotrasmettitorì  nell’esecuzione  e regolazione 
delle  diverse  fasi  del  s.  è ancora  ampiamente  aperta  al- 
l’indagine sperimentale  (Jouvet.  1984).  Vecchie  esperien- 
ze avevano  già  indicato  la  possibilità  di  indurre  s.  in  ani- 
mali mediante  l’introduzione  nella  cisterna  magna  di  li- 
quor prelevato  da  un  altro  animale  tenuto  forzosamente 
sveglio.  Recentemente  è stata  postulata  la  produzione 
durante  la  veglia  dei  seguenti  fattori  ipnoinducenti  (Bor- 
berly  e Valatx,  1984):  u)  il  fattore  5,  un  glicopeptide 
capa(X  di  produrre  s.  sincrono  agendo  sulle  regioni  basali 
preottiche  e reticolari  del  tronco.  Un  fattore  simile  al  fat- 
tore S,  di  natura  peptidica,  è stato  trovato  nelle  urine  di 
uomini  privati  di  s.  per  24  h.  Tale  fattore  ha  la  proprietà 
di  aumentare  il  s.  totale  (REM  e non  REM)  quando 
iniettato  nel  liquor  di  ratti;  ft)  una  sostanza  promotrice  di 
s.  fSPS),  simile  al  fattore  S,  estratta  per  dialisi  dal  tronco 
encefalico  di  ratti,  privati  di  s.  per  24  h;  c)  un  fattore  che 
produce  s.  REM,  liberato  nel  liquido  cerebrospinale  di 
animali  privati  in  maniera  specifica  di  s.  REM. 

Vecchie  esperienze  in  animali  con  circolazione  crociata 
hanno  anche  dimostrato  la  possibilità  di  indurre  nell’ani- 
male «ricevente»  un  aumento  significativo  della  sincro- 
nizzazione elettroencefalografica  in  seguito  a stimolazione 
del  talamo  mediale  sincronizzante  nell’animale  «donato- 
re». Sulla  base  di  questi  esperimenti  sono  stati  isolati, 
durante  il  s.,  vari  fattori  capaci  di  produrre  s.  sincrono 
(Monnier,  1964). 

Diversi  neuropeptidi  presenti  in  varie  parti  deH'enccfa- 
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k>  possono  essere  validi  candidati  quali  fattori  capaci  di 
scatenare  il  s.  Alcune  prove  suggeriscono  che  i vari  fatto- 
ri ipnogeni  possono  favorire  la  sintesi  e la  liberazione  di 
neurotrasroettitori  specifici  che  partecipano  all  insorgenza 
delle  varie  fasi  del  s.  e al  mantenimento  della  veglia.  1 
trasmettitori  più  interessati  a queste  funzioni  sono  la  se- 
rotonina (5-HT).  le  catecolamine;  noradrenalina  (NA)  e 
dopamina  (DA)  e l’acetilcolina  (ACh).  La  fìg.  17  dà 
un'idea  della  distribuzione  delle  diverse  vie  ncurochimi- 
che  a partenza  dai  neuroni  noradrenergici,  serotoninergi- 
ci,  dopaminergid.  Dal  tronco  encefalico  (regioni  pontine 
e mesenccfaliche)  si  eserdtano  influenze  ascendenti  e di- 
scendenti (Jouvei.  1972). 

11  sisuma  serotonirtfrgico,  i cui  nuclei  di  origine  .sono 
localizzati  nel  raphe  del  tronco  encefalico,  sembra  inte- 
ressato alla  produzione  del  s.  sincrono  e alla  insorgenza 
del  s.  desincronizzato. 

La  partecipaziorte  della  serotonina  al  meccanismo  del  s.  è so- 
stenuta da  varie  prove.  l.a  lesione  del  nucleo  caudale  del  raphr 
comporta  perdita  del  s.  sirscrono.  mentre  quella  del  nucleo  ro- 
strale dei  raphe  induce  anche  la  perdila  di  s.  REM.  La  stessa 
insonnia  è indotta  dairintroduzionc  di  paradorofcnilalanina 
(PCTA)  che  inibisce  la  sintesi  della  serotonina.  Attualmente  si 
fa  l’ipotesi  che  la  5-HT.  liberata  come  neuroirasmettitore  duran- 
te la  veglia,  possa  agire  anche  come  neurormone,  in  grado  di 
liberare,  a sua  volta,  un  fattore  ipnogeno  (fattore  S)  al  momento 
deiresecuzk>ne  del  s.  sincrono.  Neuroni  seroioninergici  interven- 
gono anche  nel  s.  desincrunizzaio.  Vane  prove  suggcrìscoiK)  che 
questi  neuroni  possano  intervenire  nel  meccanismo  preparatorio 
primario  del  s.  REM. 

Il  sistema  catecolaminer^ico  t rappresentato  da  neuroni 
che  producono  noradrenalina  (NA).  I neuroni  noradre- 
nergici localizzati  nei  nuclei  che  appartengono  al  sistema 
nigrostriatalc  c reticolare  sono  implicati  nel  mantenimen- 
to dello  stato  di  veglia  elettrico  e comportamentale  e nel- 
la motriciià  a esso  collegata. 

Il  sistema  colinergico  (ACh)  sembra  intervenire  come 
mediatore  nel  meccanismo  esecutivo  del  s.  REM:  inne- 
scato dal  sistema  serotoninergico.  questo  attiva,  a sua 
volta,  i neuroni  catecolaminergici  che  portano  a termine 


Rg.  17.  Rappresentazione  schematica  deirorganizzazionc  dei  si- 
stemi monoamincreici  responsabili  del  ciclo  sonno-veglia.  Mappa 
sagittale  del  cervello  di  gatto  in  cui  sono  schematizzate  alcune 
possibili  connessioni  dei  sistemi  monoamincrgici.  Aoj  Fumo  O di 
interferenza  stereolassica:  RPO)  regione  prcottica:  11)  ipoialamo; 
S)  striato;  MF6)  fascicolo  prosencefalico  mediale;  SN)  sostanza 
nera;  RA)  sistema  del  rafe  anteriore;  RP)  sistema  del  rafe  poste- 
riore: DA)  vie  dopamincreichc:  NA)  vie  noradrenergkhe,  5TH) 
vie  scrotonincrgichc;  A).  BJ.  C'I.  D).  E)  indicano  i vari  gruppi  di 
neuroni  ascendenti,  F).  G)  neuroni  discendenti.  Per  ulteriori 
spiegazioni  cfr.  testo.  {Da  iienovese  e Spano.  1974). 


l'effetto.  Sembra  che  il  sistema  colinergico  intervenga  nel- 
la produzione  dei  fenomeni  tonici  del  s.  REM,  cioè  l'atti- 
vazione elettroencefalografica  e l'atonia  muscolare. 

Ricerche  sono  tuttora  in  atrso  per  verificare  il  ruolo 
dei  vari  neurotrasmetiitori  nel  processo  di  preparazione  e 
scatenamento  del  s.  REM  e della  sua  cessazione.  È pro- 
babile che  questi  trasmettitori  producano  neurormoni  che 
si  accumulano  venendo  a facilitare  la  sintesi  di  fattori 
specifici  per  il  s.  sincrono  e desincronizzato. 

Per  la  contraddittorietà  dei  risultati  delle  esperienze 
neurochimiche  non  è possibile  trovare  un  accordo  sul 
molo  specifico  di  vie  neurochimiche  nella  produzione  di 
stati  complessi  e alternativi,  come  la  veglia,  il  s.  sincrono 
e desincronizzalo.  Per  alcuni  AA.  i neuroni  reticolari  del 
tronco  appaiono  ancora  i più  idonei  a svolgere  il  ruolo  di 
«commutatore  biologico**  in  grado  di  modificare,  in  ma- 
niera periodica,  l’attività  sinaptica  di  altri  sistemi  più  spe- 
cifici e di  svolgere  parallelamente  il  compito  di  integrare 
c modulare  i meccanismi  anche  umorali  di  esecuzione  e 
regolazione  del  ciclo  sonno-veglia  (Mancia.  1980). 

Etologìa  del  sonno 

L'etologia  si  occupa  del  comportamento  estintivo  degli 
animali  e dell'uomo  nel  loro  ambiente  naturale.  Tinbcr- 
gen  (1951)  definisce  l'istinto  come  un  meccanismo  nervo- 
so organizzato  gerarchicamente,  suscettibile  di  risposta  a 
stimoli  specifici  di  orìgine  interna  ed  esterna,  con  un 
comportamento  coordinato  che  contribuisce  alla  soprav- 
vivenza deU'individuo  e della  specie.  Il  comportamento 
istintivo  presenta  una  fase  preparatoria  (o  appetitiva)  (per 
es.,  nel  comportamento  alimentare  questa  fase  rappresen- 
ta la  ricerca  del  cibo),  seguita  da  una  /a.tr  consumatoria, 
in  cui  il  bisogno  istintuale  viene  esaudito  (per  es.,  il  con- 
sumare il  cibo). 

Un'altra  caratteristica  del  comportamento  istintivo  è la 
sua  plasticità,  cioè  la  possibilità  del  S.N.C.  di  adattarsi  al- 
l'ambiente c ai  suoi  stimoli.  Questi  ultimi  possono  deter- 
minare il  comportamento  di  un  animale  agendo  su  dei 
meccanismi  liberatori  innati  (IRM;  Innate  Releasing  Me- 
chanisms)  che  liberano  risposte  innate  con  stimoli  specifi- 
ci che  posseggono  un  carattere  di  Gestalt. 

Il  s.  può  essere  considerato  un  particolare  tipo  di  istin- 
to (Mancia.  1975)  in  quanto;  a)  presenta  un  carattere  di 
necessità  per  la  sopravvivenza  deU'individuo  e della  spe- 
cie; />)  ha  fasi  appetitive  rappresentate  dagli  stadi  di  s. 
sincrono  non  REM  e fasi  consumatone  rappresentate 
dagli  stadi  di  s.  desincronizzato  o REM;  c)  dipende  dal- 
Tauivazione  di  determinate  strutture  o sistemi  operativi 
centrali  organizzati  gerarchicamente;  d)  si  accompagna  a 
modificazioni  di  carattere  omeostatico;  e)  è un  fenomeno 
attivo  determinato  da  circuiti  nervosi,  forse  messi  in 
moto  da  neurormoni  (fattore  S);  f)  può  rappresentare 
un'attività  di  spostamento. 

Sulla  base  di  queste  considerazioni  eto-neurofisiologiche 
si  può  avanzare  l'ipotesi  che  il  s.  rappresenti  una  forma 
particolare  di  istinto  in  cut  si  alternano  ritmicamente  fasi 
appetitive  e consumaturìe,  in  una  successione,  regolare  e 
caratteristica  per  ogni  individuo,  che  inizia  ail'addormen- 
tamento  e termina  al  risveglio  (Manda.  1980). 

L'ipotesi  che  il  s.  rientri  nella  categoria  degli  istinti 
conferisce  anche  aH'attività  mentale  presente  nelle  diver- 
se fasi  di  CS.SO  un  significato  particolare  collegabile  con  la 
vita  istintiva  dell'individuo  e con  i suoi  aspetti  pulsionali. 

Pskofisiolo^a  del  sonno 

Le  esperienze  di  psicologia  sperimentale  tese  a studiare 
Tattività  mentale  durante  le  fasi  del  s.  non  REM  e REM 
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hanno  dimostrato  che  alio  stadio  P del  s.,  che  si  ha  al- 
radtk)rmentamento,  corrispondono  esperienze  somatcste- 
siche.  visive  e acustiche  a carattere  allucinatorio,  che 
possono  renderle  simili  a veri  e propri  sogni.  Evsc  espri* 
merebbero  una  risposta  del  cervello  alla  deprivazione 
sensoriale  legata  alla  riduzione  del)'mpi/r  e airinibizione 
centrifuga  delle  vie  sensonali. 

Le  classiche  esperienze  di  Dcmcnt  e Klcitman  hanno 
dimostralo  che  risvegli  in  s.  non  RHM  suggerivano  espe- 
rienze mentali  con  caratteristiche  concettuali  senza  allu- 
cinazioni e minor  partecipazione  emotiva  rispcllo  ai  ri- 
svegli eseguiti  in  s.  RF.M.  Questi  ultimi  erano  invece  ca- 
ratterizzati da  esperienze  dì  tipo  onirico  con  allucinazioni 
e autorapprcsentazioni  e aspetti  narrativi  a forte  amtenu- 
to  emozionale. 

Gli  psicologi  sperìmeniaii,  con  esperienze  di  risveglio 
in  fase  di  addormentamento,  non  REM  e REM.  hanno 
quindi  dimostrato  [a  presenza  di  diverse  attività  mentali 
con  caratteristiche  specifiche  nelle  varie  fasi  del  s.  Sulla 
base  delle  loro  esperienze  è possibile  fare  Tipotcsi  che 
nelle  fasi  non  REM  si  abbia  una  frammentazione  della 
realtà  c un'elaborazione  di  contenuti  mentali,  con  l'orga- 
nizzazione  di  elementi  che  costituiranno  in  seguilo,  con  il 
sopraggiungere  del  s.  REM.  gli  clementi  del  sogno.  Que- 
st ultimo  si  organizza,  durante  il  s.  REM.  con  allucina- 
zioni c autorappresentazioni.  Il  lavoro  onirico  compiuto 
nella  cornice  biologica  rappresentata  dalla  fase  REM 
consiste  nel  conferire  alle  esperienze  sensoriali  un  conte- 
nuto narrativo  c nel  trasformarle  attraverso  i processi  di 
simbolizzazione,  spostamento  e condensazione  e nei  con- 
ferire all’esperienza  uno  specifico  significato.  È proprio 
questo  lavoro  di  trasformazione  che  permette  al  sogno  di 
rappresentare,  come  in  un  teatro,  gii  aspetti  emotivamen- 
te più  vivi  del  nostro  mondo  interno.  Per  questo  esso 
appare  come  un  linguaggio-comunicazione  interna  inso- 
stituibile per  studiare  la  vita  mentale  dcli'unmo.  Di  esso 
si  serve  particolarmente  la  psicoanalisi  intesa  qui  come 
metodo  di  studio  delfuomo  e della  sua  mente.  Per  Freud 
(19U0),  il  sogno  rappresenta  l'esaudimento  allucinaturio 
di  un  desiderio  infantile  rimosso  e poiché  il  rimosso  par- 


tecipa alla  formazione  dcirinconscìo.  rimcrprctazionc  del 
M>gno  diventa  la  strada  per  la  conoscenza  dell’inconscio  e 
del  mondo  interno  della  persona,  dove  si  stratificano,  at- 
traverso complessi  processi  di  identificazione,  desideri, 
affetti  e sentimenti  che  hanno  legato  Tindividuo  hn  dalla 
na.scita  alla  madre  e alle  persone  significative  della  sua 
infanzia.  Il  sogno  viene  cosi  considerato  una  comunica- 
zione a vari  livelli  di  astrazione  linguistica,  che  usa  però 
un  linguaggio  poetica  nella  sua  forma  narrativa  (Meitzer. 
I%4).  tesa  a rappresentare  gii  aspetti  emotivi  più  signifi- 
catisi della  vita  relazionale  dcllindividuo. 

Funzioni  del  sonno  e del  sogni 

Durante  il  s.  si  assiste  a importanti  modificazioni  di  fun- 
zioni neuroftsiologichc  c ncurochimiche  e parallelamente 
a significative  operazioni  di  carattere  mentale.  È quindi 
presumibile  che  questo  stato  rappresenti  sìa  una  necessità 
di  natura  biologica  che  un'esperienza  indispensabile  per 
reconomia  della  nostra  mente. 

Varie  considerazioni  di  ordine  biologico  e psicologico 
permettono  di  avanzare  varie  ipotesi  sulle  funzioni  del  s. 
e dei  sogni  (v.  anche:  sogno). 

Dal  punto  di  vista  neurobiologico  è possibile  ipotizzare 
che  il  s.  e il  sogno  abbiano:  a)  una  funzione  metabolica 
che  consiste  nell'eliminazione  di  mclaholiti  endogeni  for- 
matisi durante  Tattività  di  veglia  nel  S.N.C.;  b)  una  fun- 
zione di  stimolo  endogeno  per  la  maturazione  corticale  e 
la  sinaptogencsi;  questa  funzione  sarebbe  particolarmente 
importante  nel  feto  c nel  bambino  nei  primi  mesi  di  svi- 
luppo e appare  in  relazione  con  la  fase  di  $.  RF.M  (fìg. 
18);  il  s.  REM,  inoltre,  comporterebbe  uno  sviluppo  e un 
affinamento  del  controllo  oculomotorio;  va  anche  ricor- 
dalo che  durante  il  $.  sincrono  si  verifica  un  incremento 
della  sintesi  proteica  e del  numero  di  mitosi,  nonché  una 
liberazione  di  ormone  somatotropo;  c)  una  funzione 
omeostatica,  che  permetterebbe  al  cervello,  per  un  certo 
periodo,  un  minore  livello  di  attività,  in  accordo  con  l’os- 
servazione che  i neuroni  cerebrali  hanno  una  frequenza 
di  scarica  minore  nel  s.  sincrono  rispetto  alla  veglia;  que- 
sto dato,  secondo  alcuni  AA..  può  essere  interpretato  co- 
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Fig.  18.  Ripartizione  del  tempo 
passato  nella  veglia  e nel  s.  sin- 
cronizzato c desincronizzato  in 
varie  età  della  vita  umana  I 
numeri  corsivi  indicano  la  per- 
centuale del  tempo  dedicato  alla 
fase  desincronizzala  rispetto  alla 
durala  totale  del  s.  Nel  neonato 
la  durata  globale  del  s.  è di  circa 
16  h.  dt  cui  8 vengono  trascorse 
nella  fase  desincronizzaia.  Nei- 
l'età  adulta  la  percentuale  di 
questo  s.  paradosso  si  riduce  al 
eirtB  e la  durala  totale  dei 
s.  é dell  ordine  di  7 ore.  l/>e 
Moruzzì,  modificala  e riaìse- 
urtala). 
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me  un  ristoro,  dato  che  uno  strenuo  esercizio  tisico  du- 
rante la  veglia  aumenta  la  percentuale  di  s.  sincrono.  La 
deattivazione  corticale  che  si  verifica  nel  s.  sincrono  a 
seguito  della  caduta  del  «tono»  reticolare  può  però  rag- 
giungere livelli  critia  e pericolosi.  Gii  episodi  di  s.  REM 
avrebbero  allora  lo  scopo  di  ripristinare  un  «tono»  corti- 
cale, permettendo  nel  contempo  all'animale  di  non  svc> 
gliarsi;  d)  una  funzione  di  reset  del  sistema  di  registrazio- 
ne delle  informazioni,  tesa  a cancellare  le  infurmazioni 
irrilevanti  c a preparare  il  cervello  per  rarrivo  di  nuove 
informazioni. 

Dal  punto  di  vista  psicologico  si  possono  riconoscere  al 
s.  c al  sogno  diverse  funzioni.  In  primo  luogo  essi  consen- 
tono un  trasferimento  dei  ncortii  (informa/ioni  memoriz- 
zate) dal  deposito  a breve  termine  (MBT)  al  dep«)sito  a 
lungo  termine  (MLT);  secondariamente  permettono  una 
scarica  fienerale  delie  pubioni  btinluali  legata  alla  loro 
soddisfazione  allucinatoria;  infine  assolvono  a una  /un- 
zione complessa  di  comunicazione,  rappresentazione  del 
mondo  interno  ed  elaborazione  delle  emozioni  con  l'uso  di 
un  linguagjjLio  poetico  nella  sua  forma  narrativa.  Tale 
rappresentazione  è tesa  a favorire  Tadattamento  alla  vita 
da  svegli  c i'organizzazionc  del  pensiero  cosacntc. 

In  ainclusione.  il  s.  rappresenta  una  funzione  indispen- 
sabile per  l'economia  deirorganismo  e della  mente.  Il  s. 
REM,  connesso  con  i sogni,  costituisce  una  necessità  di 
tipo  istintuale  che  può  essere  soddisfatta  in  forma  alluci- 
natoria. Le  complesse  modificazioni  neurofisiologiche  e 
ncurochimichc  che  avvengono  durante  il  s.  non  REM  e 
REM  rappresentano  la  base  biologica  aspecifica,  presente 
in  ogni  individuo  e ampiamente  ritrovata  in  natura  (dai 
mammiferi  fino  agli  uccelli)  per  l'elaborazione,  almeno 
neiruomo.  delle  emozioni  specifiche  di  ciascun  individuo, 
per  il  suo  adattamento  alla  realtà  e per  la  formazione  del 
pensiero  cosciente. 
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Geiienililà  c clttnificazione 

Una  clasusificazione  della  patologia  del  s.,  basala  su  criteri 
eminentemente  clinici,  è stata  recentemente  proposta  da 
un  Comitato  appositamente  cxìslituilo  da)rAs.sociazionc 
che  raggruppa  tutti  i Centri  più  qualificati  che  si  occupa- 
no dello  studio  del  s.  e dei  suoi  disturbi  (Association  of 
Sleep  Disorders  Ccnlcrs.  1979).  Secondo  tale  classifica- 
zione la  ptttologia  del  s.  viene  suddivisa  in  4 fondamenla- 
ti  capitoli:  1)  le  insonnie  (o  difficoltà  a iniziare  e mante- 
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nere  il  s.);  2)  le  ipcr^nnie;  3)  le  alterazioni  del  ritmo 
sonno-veglia;  4)  le  parasonnie. 

È evidente  che.  come  tutte  le  classificazioni,  anche 
quella  riportata  è necessariamente  schematica  c non  può 
tenere  conto  del  fatto  che  uno  sies.so  soggetto  può  pre- 
sentare contemporaneamente  diverse  alterazioni  del  s. 
L'appartenenza  all'una  o all'altra  delle  sopraindicate  ca- 
tegorie si  basa,  quindi,  sulla  preminenza  del  disturbo 
lamentalo  dal  paziente. 

Così  il  narcolctlicu.  il  cui  disturbo  fondamentale  i cmtituito  da 
attacchi  di  $.  incoercibili  durante  il  giorno,  viene  giustamente  in- 
serito nel  gruppo  degli  ipersonnici  anche  se  egli  denuncia  con- 
temporaneamente un  cattivo  s.  notturno  Inversamente  un  sog- 
getto insonne  perché  affetto  da  -sindrome  delle  gambe  senza  ri- 
poso- avrà  arKhc  sonnolenza  c diminuzione  del  rendimento  nelle 
ore  diurne.  I disturbi  del  s.  non  sono  quindi  limitali  alle  sole  ore 
notturne,  ma  coinvolgono  la  vita  deirindividuo  nelle  24  h. 

Le  tnsoniiie 

Dtfinizione.  EpiJerruohgia 

L'insonnia  è un  disturbo  eminentemente  soggettivo  per 
cui  un  individuo  si  lamenta  di  dormire  poco  e^o  male. 
Dagli  insonni  vanno  quindi  esclusi  i cosiddetti  «iposonni- 
ci  costituzionali»,  o «brevi  dormitori»,  i quali  si  sentono 
pienamente  appagati  da  poche  ore  di  $. 

Secondo  una  nostra  inchiesta,  in  sostanziale  accordo 
con  altre  svolte  negli  U.S.A..  il  13.4%  di  una  popolazio- 
ne comprendente  tutte  le  età  lamenta  insonnia  abituale 
(16,8%  donne;  9.9%  uomini);  se  si  considerano  solo  i 
soggetti  oltre  i 20  anni  di  età.  tale  percentuale  sale  al 
19%.  Sino  a 44  anni  di  età  la  percentuale  degli  insonni  è 
pressoché  uguale  nei  due  sessi;  solo  dopo  questa  età  essa 
aumenta  considerevolmente  soltanto  nel  sesso  femminile, 
tanto  che  fra  ì 50  e 54  anni  le  donne  che  si  lamentano  di 
dormire  male  sono  oltre  il  40%  (Lugaresi  rf  al.,  1983). 

Aspetti  clinici 

Le  insonnie  possono  essere  transitorie  e persistenti  (o 
croniche). 

1.  Insonnie  transitorie.  - La  loro  durata  convenzionale 
non  supera  le  3 settimane,  costituiscono  un'esperienza 
comune  a tutti  gli  individui;  sono  spesso  dovute  a fattori 
contingenti,  quali  dolori  fìsici  e morali,  una  stanza  rumo- 
rosa, il  russamento  del  coniuge,  un  pasto  troppo  abbon- 
dante. ctc.  Altre  volte  segnano  Tinizio  di  un  episodio 
depressivo.  Tali  insonnie  pos.sono  essere  anche  ricorrenti 
se  legate  ad  avvenimenti  che  tendono  a ripetersi  con  una 
certa  periodicità  (ad  cs.,  dolori  notturni  degli  ulcerosi, 
cefalea  a grappolo,  stati  distimici,  etc.). 

2.  Insonnie  per\L%tenti  o croniche.  - Si  protraggono  per 
più  di  3 settimane;  possono  riconoscere  diverse  cause. 

a)  Insonnia  tensionale.  - È una  forma  abbastanza  co- 
mune di  insonnia  che  si  manifesta  in  soggetti  che  hanno 
importanti  manifestazioni  di  ansia  somatizzata  e che.  no- 
nostante avvertano  al  momento  di  coricarsi  Io  stimolo  del 
s..  quando  sono  nel  letto  hanno  una  sorta  di  «risveglio 
condizionalo»  per  cui  si  ritrovano  tesi  e irrequieti  senza 
riuscire  ad  addormentarsi.  Questi  individui,  che  durante  il 
giorno  accusano  spesso  episodi  di  sonnolenza,  dormono 
meglio  in  ambienti  inabituali  (ad  es.,  in  albergo  o in 
laboratorio).  £.  evidente  che  il  luogo  in  cui  abitualmente 
riposano  esercita  in  questi  soggetti  una  sorta  di  condizio- 
namento negativo  nei  riguardi  del  s..  probabilmente  in 
relazione  con  ricordi  o situazioni  spiacevoli,  quali  un  av- 
venimento luttuoso,  disaccordi  col  partner  c così  via. 

Questo  iipi>  di  insonnia,  meglio  che  ai  farmaci  ipnotici 
rÌN|x>nde  a una  terapia  «comportameniale»  atta  a ristabi- 


lire un  condizionamento  positivo  fra  gli  stimoli  che  pro- 
vengono dalla  stanza  e il  desiderio  di  dormire.  Si  consi- 
glierà quindi  al  paziente  di  coricarsi  solo  se  veramente 
sente  il  bisogno  di  dormire  e alzarsi  anche  ripetutamente 
e recarsi  in  un'altra  stanza  se  il  s.  non  giunge;  il  paziente 
deve  comunque  utilizzare  il  letto  solo  per  dormire  e non 
per  leggere,  mangiare,  guardare  la  televisione,  etc.  Deve 
inoltre  alzarsi  al  mattino  sempre  alla  stessa  ora.  sia  che 
abbia  dormito  poco,  sia  che  abbia  dormito  molto  durante 
la  notte;  non  deve  concedersi  mai  sonnellini  pomeridiani. 
Se  esiste  uno  spiccato  stato  ansioso  può  essere  utile  asso- 
ciare una  terapia  di  rilassamento  (training  autogeno,  bio- 
feedback). 

b)  Insonnia  da  malattie  psichiche.  - Molte  malattie  psi- 
chiche sono  accompagnate  da  insonnia.  Fra  queste  ricor- 
diamo le  psicosi  acute,  nelle  quali  spicca  soprattutto  la 
lunghissima  latenza  del  s.  Le  più  indagate  sotto  il  profilo 
ipnologicu  sono  tuttavia  le  psicosi  distimiche  c in  partico- 
lare la  depressione. 

La  depressione  primaria  si  caratterizza,  oltre  che  per 
una  particolare  brevità  del  s..  per  una  sua  lunga  latenza, 
per  i numerosi  risvegli  notturni  e.  tipicamente,  per  un 
precoce  risveglio  al  mattino,  per  una  precoce  comparsa 
del  sonno  REM  e per  una  spiccata  abbondanza  di  questa 
fase  nella  prima  parte  della  notte.  Ciò  ha  comportato 
anche  il  tentativo,  ancora  discusso  nella  sua  efficacia,  di 
curare  la  depressione  attuando  una  privazione  selettiva  di 
s.  REM.  risvegliando  il  paziente  ogni  volta  che  tale  fase 
compare  sul  traccialo  poligrafico.  Anche  nella  fase  ma- 
niacale della  psicosi  maniacodepressiva  il  s.  è particolar- 
mente breve  ma  non  mostra  alterazioni  strutturali  se  non 
una  carenza  di  fasi  di  s.  più  profondo,  come  accade  d'al- 
tra parte  aspecifìcamenie  in  tutte  le  forme  di  insonnia. 

c)  Insonnia  da  malattie  somatiche.  - Molte  malattie 
intcrnistichc,  quali  asma,  cardiopatie  scompensate,  ulcera 
peptica.  ìpertiroidismo,  reflusso  gastroesofageo,  etc.,  si 
accompagnano  frequentemente  a insonnia,  il  cui  tratta- 
mento ò evidentemente  legato  alla  terapia  della  malattia 
di  base. 

d)  La  sindrome  delle  gambe  senza  riposo.  - È una  cau- 
sa frequente,  anche  se  misconosciuta,  di  insonnia.  Si  trat- 
ta di  un  disturbo,  spesso  familiare,  caratterizzalo  dalla 
comparsa  di  sensazioni  disesicsiche.  mal  definibili  ma 
estremamente  fastidiose,  localizzate  agli  arti  inferiori  tra 
ginocchio  e caviglia,  che  costringono  chi  ne  è affetto  ad 
agitare  continuamente  le  gambe  o a camminare  avanti  c 
indietro  per  la  stanza  poiché  solo  il  movimento  attenua  il 
fastidio.  Tale  disturbo  insorge  verso  sera  quando  il  sog- 
getto è immobile  (ad  es..  al  cinema  o davanti  alla  televi- 
sione) c raggiunge  il  suo  acme  a letto  al  momento  di 
prendere  s.  La  sensazione  fastidiosa  costringe  allora  il 
paziente,  anche  per  molte  ore  della  notte,  ad  agitare  le 
gambe  o a scendere  più  volte  dal  letto.  Una  volta  che  il 
soggetto  sia  riuscito  ad  addormentarsi,  compaiono  fre- 
quentemente scosse  muscolari  agli  arti  inferiori  che  si 
npctono  ogni  20-30  sec  e si  protraggono  per  lunghi  pe- 
riodi del  s.  (mioclono  notturno).  Non  esiste  una  terapia 
specifica  per  questa  sindrome;  (gualche  buon  risultato  è 
stato  raggiunto  col  diazepam  e il  baclofene. 

c)  Insonnia  da  farmaci  e alcol.  - Molti  farmaci  c dro- 
ghe. quali  anfetamine  c altri  anorcssizzanti.  simpatico- 
mimetici utilizzati,  ad  es..  per  la  cura  delFasma.  caffè  in 
forti  dosi,  alcuni  farmaci  antidepressivi,  possono  provoca- 
re insonnia.  Anche  l’assunzione  cronica  di  alcol  induce,  a 
lungo  andare,  un  accorciamento  e una  frammentazione 
del  s.,  con  abolizione  delle  fasi  più  profonde  e del  s. 
REM.  I barbiturici  alterano  profondamente  la  struttura 
del  s.  con  abolizione  selettiva  del  s.  REM. 
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La  sospensione  repentina  dei  barbiturici  (e.  in  assai 
minor  misura,  di  ogni  altro  farmaco  ipnotico)  e dell’alcol 
provoca  un*«insonnia  rimbalzo»  che,  nel  caso  deiralcol, 
può  giungere  alla  completa  agripnia  del  delirium  tremens. 

Trattamento 

Prima  di  passare  al  trattamento  farmacologico  occorre 
procedere  ad  un'anamnesi  accurata  per  accertarsi  delle 
abitudini  di  vita  del  paziente  e deU’eventuale  presenza  di 
alterazioni  psicofìsiche. 

L'eliminazione  di  alcuni  farmaci  o droghe,  la  modifica- 
zione di  certe  condizioni  ambientali  (eccessivo  calore  o 
rumore)  ed  un  trattamento  antidepressivo  o antipsicotico 
con  timolettid  e.  rispettivamente,  con  neurolettici.  sono 
sovente  molto  più  indicati  di  un  farmaco  ipnotico.  Un 
moderato  esercizio  fìsico,  da  attuarsi  in  ore  non  serali,  e 
altre  norme  igieniche,  quali  quelle  suggerite  a proposito 
del  trattamento  dcH'insonnia  tensionale  possono  essere 
ugualmente  effìcaci. 

Per  quanto  riguarda  la  terapia  farmacologica,  essa  si 
riduce  praticamente  all'impiego  delle  benzodiazepine,  i 
soli  farmaci  in  grado  di  non  provocare  alterazioni  rilevan- 
ti della  struttura  del  s.  L'uso  di  questi  ipnotici  (v.)  deve 
essere  comunque  mirato,  nel  senso  che  le  loro  caratteri- 
stiche cinetiche  (in  pratica  l’emivita  piasmatica  e le  vie 
metaboliche  utilizzate  per  la  loro  eliminazione)  ne  condi- 
zionaiK)  una  differente  utilizzazione.  I barbiturici  (v.)  non 
sono  di  fatto  più  utilizzati  nel  trattamento  farmacologico 
dell’insonnia  mentre  gli  antistaminici  e il  meprobamato 
vanno  riservati  a condizioni  cliniche  assai  ben  selezionate. 

Le  benzodiazepine  a emivita  lunga  (ad  es..  diazepam 
|v.|.  flurazepam,  flunitrazepam),  provocano  più  facilmen- 
te effetti  residui  durante  il  gioriK>  successivo,  che  possono 
essere  assai  imponenti  nelle  persone  anziane  (atassia, 
confusione,  astenia  muscolare,  etc.).  Inoltre,  poiché  que- 
sti farmaci  hanno  un  metabolismo  ossidativo,  negli  epa- 
topazienti  e negli  anziani  possono  più  facilmente  indurre 
fenomeni  di  acxumulo;  al  contrario  possono  essere  van- 
taggiosamente impiegati  quando  si  desidera  sfruttare  la 
loro  azione  antiansia  anche  durante  il  giorno.  Es.si,  inol- 
tre. hanno  il  vantaggio  di  determinare  una  meno  intensa 
«insonnia  rimbalzo»  alla  loro  sospensione. 

Nei  pazienti  anziani  e negli  epatopazienti  é quindi  pre- 
feribile utilizzare  benzodiazepine  a emivita  intermedia- 
breve  (lorazepam  [v.].  oxazepam,  temazepam,  etc.)  o ul- 
trabreve (trìazolam  (v.})  che  seguono  vie  metalliche 
diverse  da  quelle  ossidative  epatiche  e meno  facilmente 
danno  accumulo;  esse  danno,  però,  una  più  intensa  in- 
sonnia rimbalzo  alla  loro  sospensione.  Tutti  i farmaci 
ipnotici,  comunque,  non  dovrebbero  essere  assunti  per 
un  tempo  troppo  lungo,  per  evitare  i fenomeni  di  dipen- 
denza e dovrebbero  essere  sospesi  con  gradualità. 

Ipersonnie 

Definizione  e classificazione 

Le  ipersonnie  sono  disturbi  caratterizzati  sia  da  un  au- 
mento del  tempo  trascorso  nel  s.  nelle  24  h,  sia  dalla 
comparsa  di  episodi  di  s.  incoercibile  in  circostanze  e 
momenti  inabituali.  Si  distinguono:  o)  le  ipersonnie  pro- 
lungate o continue;  h)  l'ipersonnia  paros.sistica  o narcoca- 
taplessia;  c)  le  ipersonnie  periodiche;  d)  le  ipersonnie  con 
apnee  periodiche. 

Ipersonnie  prolungale 

Hanno  in  comune  con  il  s.  fisiologico  la  somiglianza  clini- 
ca, ma  ne  differiscono  per  la  durata  protratta  nelle  24  h; 
si  distinguono  come  .segue. 


1.  Ipersonnie  psicogene.  - Possono  esprimere  una  rea- 
zione immediata  a situazioni  frustranti  spiacevoli,  di  in- 
tenso pericolo  o comunque  a forte  contenuto  emotivo, 
oppure  possono  accompagnare,  seppure  raramente,  gli 
stati  depressivi,  maniacali.  la  nevrosi  d'ansia,  etc. 

2.  Ipersonnie  prolungate  essenziali.  - Sono  caratterizza- 
te dalla  particolare  lunghezza  del  s.  notturno  e dalla  spic- 
cata sonnolenza  e facilità  ad  addormentarsi  durante  il 
giorno.  A differenza  della  narcolessia.  gli  attacchi  di  s. 
sono  più  prolungati,  possono  essere  più  facilmente  pro- 
crastinati e sono  preceduti  dai  segni  premonitori  del  s. 
(sbadigli,  pesantezza  delle  palpebre,  etc.).  Inoltre,  il  s. 
non  inizia  mai  con  una  fase  REM. 

Una  varietà  di  ipersonnia  prolungala  è la  cosiddetta  iperson- 
nia con  compiìriamenio  automatico,  caratterizzata  da  un  $.  not- 
turno prolungalo  ma  scarso  di  fasi  profonde  e da  una  sonnolen- 
za quasi  continua  durante  la  giornata  senza  che  compaiaiK)  veri 
c propri  attacchi  di  s.  I soggetti  che  nc  sono  affetti  presentano, 
durante  i periodi  di  sonnolenza,  un  comportamento  automatico, 
nel  senso  che  compiono  azioni  assurde  e non  desiderale  senza 
che  al  momento  se  ne  rendano  conto  (ad  cs..  in  automobile  si 
ritrovano  distanti  o in  luogo  diverso  da  quello  desiderato).  Regi- 
strazioni eletlroencefalograiiche  hanno  dimostrato  che  questi 
individui  presentano,  nel  corso  della  giornata,  brevissimi  (pochi 
secondi),  ma  numerosissimi  episodi  di  s.  (microsonni).  Questo 
tipo  di  ipersonnia,  potenzialmente  pericolosa  per  il  soggetto  e 
per  gli  altri,  è difTidlmcntc  trattabile. 

3.  Ipersonnie  sintomatiche.  - Nelle  encefalopatie  trau- 
matiche, metaboliche,  infettive  può  esistere  una  vera  e 
propria  ipersonnia  che  spesso  non  è clinicamente  distin- 
guibile dal  coma.  Nella  diagnosi  differenziale  occorre 
tenere  sempre  presente  che  il  s.  è un  particolare  stato  di 
coscienza,  da  cui  Tindividuo  può  essere  immediatamente 
risvegliato  con  un  banale  stimolo,  e caratterizzato  da  uno 
specifico  tracciato  elettroencefalografico.  Solo  queste  ca- 
ratteristiche lo  differenziano  dagli  altri  stati  di  alterata 
coscienza. 

Stati  di  sonnolenza  persistente  possono  conseguire  al- 
l'uso prolungato  di  farmaci  ad  azione  sedativa  o ipnotica 
o di  alcol,  o anche  di  farmaci  eccitanti  quali  le  anfetami- 
ne; la  rapida  sospensione  di  queste  ultime  è sempre  se- 
guila da  ipersonnia. 

Ipersonnia  parossistica  (o  ruircolessia  [v.]) 

È una  sindrome  caratterizzata  da  attacchi  di  s.  incoercibi- 
li e ricorrenti,  di  solito  di  breve  durata,  che  possono 
comparire  in  qualsiasi  momento  della  giornata. 

Ipersonnie  periodiche 

Hanno  la  caratteristica  di  presentarsi  a scadenze  più  o 
meno  regolari  intervallate  da  periodi  del  tutto  asintoma- 
tici. 

1.  Sindrome  di  Kleine-Levin.  - È una  sindrome  relati- 
vamente rara  che  colpisce  gli  adolescenti,  solitamente 
maschi,  caratterizzata  da  perìodi  di  marcata  sonnolenza 
durante  i quali  gli  individui  trasairrono  gran  parte  della 
giornata  a letto,  apparentemente  addormentati,  anche  se 
possono  essere  risvegliati  in  qualunque  momento.  Nei 
brevi  periodi  in  cui  sono  svegli,  i soggetti  appaiono  apati- 
ci, ma  irritabili,  hanno  spesso  un  appetito  vorace  {mega- 
fagia)  e perdita  delle  inibizioni  sessuali  (ipersessualità). 

Gli  episodi,  che  possono  durare  da  alcuni  giorni  a 
qualche  settimana,  si  ripetono  ogni  6 mesi  circa  e tenda- 
no a ridursi  nel  tempo,  sia  come  frequenza  che  come 
durata,  sino  a scomparire. 

Si  tratta  di  una  sindrome  non  chiaramente  definita  nei 
suoi  aspetti,  sia  clinici  (estremo  polimorfismo  dei  sintomi 
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psichici)  che  elettroencefalografici  (rarità  e contra<Wi(to- 
rictà  dei  reperti  durante  gli  episodi  di  s.),  genericamente 
attribuita  a una  disfunzione  da  causa  non  conosciuta  delle 
strutture  limbiche  o ipotalamiche. 

La  terapia  degli  episodi  già  iniziati  si  vale  deirimpiego 
delle  anfetamine  o del  metilfenidato.  I sali  di  litio  sono 
stati  impiegati  per  prevenire  i successivi  episodi. 

2.  Ipersonnia  catamenialf.  - Si  fratta  di  un  marcato 
stato  di  sonnolenza  che  compare  in  regolare  e stretta  re- 
lazione temporale  coi  periodi  mestruali.  Nei  pochi  casi 
documentati  poligraficamente  il  s.  non  mostrava  partico- 
lari  alterazioni  strutturali. 

Durante  i periodi  di  sonnolenza  si  pK)ssono  osservare 
alcune  anomalie  del  comportamento,  tali  da  richiamare  la 
sirKiromc  di  Klcinc-Levin. 

Anche  per  questa  sindrome  si  sospetta  una  probabile 
origine  ipotalamica. 

Ipersonnie  con  apnee  periodiche 

Sotto  questo  termine  (sm:  sleep-apnea  syndrome  o malat- 
tia dei  grandi  russatorì;  Lugarcsi  et  ai,  1978)  si  raggrup- 
pano diverse  sindromi  caratterizzate  da  spiccata  sonno- 
lenza diurna,  comparsa  di  apnee  ricorrenti  appena  il  sog- 
getto sì  addormenta  e che  persistono  durante  il  s.  c.  in 
un  secondo  tempo,  cianosi,  policitcmia  secondaria  e segni 
di  scompenso  cardiaco  destro,  più  nota  fra  queste  sin- 
dromi è quella  che  si  accompagna  a forte  obesità  (ri/t- 
drome  pickwickiana)  alla  cui  trattazione  rimandiamo 
(v.  nCKWICK,  SINDROME  Di). 

Le  aherazioni  del  ritmo  soiino-veglia 

Le  alterazioni  del  ritmo  sonno-veglia  sono  condizioni  per 
cui  in  un  indmduo,  sia  per  ragioni  imposte  dall'esterno 
che  per  una  alterazione  del  proprio  «orologio  biologico 
interno»,  s.  e veglia  non  appaiono  più  allineati  col  nor- 
male ritmo  buio-luce  a cui  gli  esseri  umani  sono  adattati. 

Per  meglio  comprendere  questi  disturbi  del  s.  è opportuno 
ricordare  che  altri  paramcirì  biologici  presentano  un  ritmo  cir- 
cadiano allinealo  col  riuno  sonno-veglia.  Presentano  modifica- 
zioni circadiane  ben  conosciute:  la  temperatura  corporea,  la  se- 
crezione di  molti  ormoni  c mc^ti  processi  mclabolici 

Quando,  per  un  qualsiasi  motivo,  la  normale  successione  tem- 
porale del  s.  e della  veglia  vengono  modifìcali.  si  crea  una  alte- 
razione nel  sincronismo  con  altri  ritmi  bir^ogici  a oscillazione 
orcadiana.  Ciò  può  essere  causa  di  disturbi  sul  piano  neuro-  e 
psicofisiulugico. 

Le  alterazioni  del  ritmo  sonno-veglia  imposte  dall’esterno 
Queste  possono  essere  determinate  da  un  repentino  cam- 
bio di  fuso  orario  per  un  viaggio  aereo  transcontinentale 
(jet  loft  syndrome)  o da  un  cambiamento  delle  abitudini 
lavorative  per  cui  un  individuo  è costretto  a svolgere  le 
proprie  mansioni  di  notte  c a riposare  di  giorno. 

Tali  condizioni  posstmo  essere  transitorie  e causare 
uindi  un  disagio  momentaneo,  o persistenti  (equipaggi 
i aerei  con  rotte  transcontinentali,  lavoratori  turnisti). 

I disturbi  derivami  dai  cambiamcnli  del  ntmo  sonno-veglia 
sono  tanto  maggiori  quanto  piu  frcqucmcmcnie  tali  cambiamen- 
ti si  succedono.  Nei  lavoratori  a turno,  il  s.  che  si  svolge  durante 
le  ore  diurne  c più  breve  e meno  riposante  c spesso  viene  «re- 
cuperalo» nei  u>cck-cnd  con  «s  • supplementari  Nelle  ore  di 
veglia  questi  soggeiii  sono  più  affaticali,  irritabili  e iniclletiual- 
mente  meno  briUanii;  essi  sono  propensi  atrabuso  di  ipnotici  e 
presentano  una  maggiore  teisdcn/a  ail  ulccra  peptica. 

Negli  individui  che  sopportano  molto  meglio  i cambia- 
menti del  lurno  di  lavoro  è stata  dimostrata  una  maggio- 
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re  facilità  a riadattare  il  ritmo  delle  altre  funzioni  biologi- 
che, in  particolare  la  temperatura  corporea,  alle  variazio- 
ni del  ritmo  sonno-veglia. 

Le  lìUerazioni  del  sonno  per  *asincronismo  dell'orologio 
biologico»  col  ritmo  luce-buio 

Molti  individui  sono  solo  apparentemente  insonni  pur 
lamentandosi  di  addormentarsi  molto  tardi  la  notte  o di 
svegliarsi  molto  presto  al  mattino.  In  realtà  essi  non 
avrebbero  alcuna  difficoltà  ad  addormentarsi  e a mante- 
nere un  s.  regolare  se  potessero  addormentarsi  e risve- 
gliarsi in  un  periodo  delle  24  h non  coincidente  con  l’al- 
ternarsi del  buio  e della  luce.  A questo  proposito  si  di- 
stinguono due  sindromi  chiaramente  delineate  in  questi 
ultimi  anni. 

1.  Sindrome  da  sonno  •posticipato»  (delayed  sleep  pha- 
.se).  • È più  frequente  nei  soggetti  giovani,  facendo  se- 
guito a volle  a una  lunga  consuetudine  a coricarsi  tardi 
nel  corso  della  notte,  per  studiare  o frec)uentare  discote- 
che. Spesso,  però,  tale  quadro  non  ha  alcuna  orìgine 
apparente  e può  essere  di  natura  familiare.  Questi  indivi- 
dui. cosiddetti  «gufi»,  non  riescono  ad  addormentarsi  se 
non  alle  prime  ore  del  mattino  mentre,  se  le  consuetudini 
sociali  lo  consentissero,  il  s.  si  protrarrebbe  per  tutta  la 
mattinata  successiva.  Dovendosi  invece  alzare  per  recarsi 
al  lavoro,  denunciano  uno  scarsi.ssimo  rendimento  nelle 
loro  prestazioni  psicofìsiche,  specialmente  nelle  ore  del 
mattino,  mentre  diventano  cffìcicnti  verso  sera  e nelle 
prime  ore  della  notte,  quando  la  maggior  parte  degli 
uomini  cessa  l'attività  lavorativa.  Per  quanti  sforzi  faccia- 
no, questi  soletti  non  riescono  a dormire  se  si  coricano 
presto  e sono  scarsamente  sensibili  ai  farmaci  ipnotici 
che.  anzi,  finiscono  per  deprimere  ulteriormente  la  loro 
efficienza  mattutina.  Si  è pensato  quindi  di  ricorrere  alla 
cosiddetta  «cronoterapia»  che  consiste  nel  posticipare  di 
3 h ogni  giorno  l'orario  sorlto  abitualmente  dal  paziente 
per  coricarsi  e lasciarlo  quindi  dormire  finché  lo  desidera; 
procedendo  in  questo  modo  in  progressione  anterograda 
si  riesce,  nel  giro  di  1 settimana  circa,  a riallineare  il  rit- 
mo biologico  dcirindividuo  col  ritmo  giorno-notte  impo- 
sto dalla  società. 

2.  La  sindrome  da  sonno  anticipato  {advanced  sleep 
phase).  - Interessa  più  frequentemente  persone  di  media 
età  o anziane  le  quali  avvertono  il  bisogno  di  coricarsi 
assai  presto  alla  sera  mentre  al  mattino  si  svegliano  alle 
prime  iua  dell'alba:  sono  le  cosiddette  «allodole»  le  cui 
prestazioni  psicofisiche  sono  massime  al  mattino  e vanno 
declinando  verso  sera.  È evidente  che  questa  alterazione 
del  ritmo  biologico  è socialmente  meno  disturbante.  Solo 
se  il  soggetto,  per  qualche  ragione,  è costretto  a coricarsi 
tardi  la  sera,  non  riuscendo  a prtK'rastinarc  l'ora  del  ri- 
sveglio mattutino  oltre  quella  abituale,  può  accumulare 
una  cronica  privazione  di  s.  con  necessità  di  concedersi 
qualche  recupero  con  sonnellini  pomeridiani. 

p«riMoank 

Con  questo  termine  si  intendono  alcune  manifestazioni 
cliniche  a carattere  episodico  che  insorgono  elettivamente 
durante  il  s..  ma  che  non  coinvolgono  i meccanismi  re- 
sponsabili del  s.  e della  veglia. 

Stino  fenomeni  piuttosto  comuni  nell'età  infantile  e, 
solo  quando  sono  particolarmente  intensi  c si  protraggo- 
no nell’età  adulta.  as.sumono  carattere  patologico.  1 prin- 
cipali di  questi  fenomeni  sono:  l'enuresi  notturna,  il  son- 
nambulismo c il  pavor  nocmrntis  (incubo  neiradulto).  1 
suddetti  disturbi  hanno  alcune  caratteristiche  comuni:  I) 
insorgono  prevalentemente  (alcuni  esclusivamente)  du- 
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ranlc  il  s.  Icnio  profondo;  2)  sono  spesso  familiari  e pos- 
sono coesistere  nello  stesso  individuo;  3)  non  si  accom- 
pagnano a una  ripresa  di  contatto  con  Tambienie  e non 
lasciano  alcun  ricordo  di  sé  al  risveglio  del  mattino. 

La  base  fìsiopatogenetica  delle  parasonnie,  probabil- 
mente trasmessa  geneticamente,  consisterebbe  in  una 
difficoltà  a risvegliarsi  dal  s.  lento  profondo. 

Enuresi  norruma 

Si  tratta  di  una  minzione  involontaria  durante  il  s.  in  un 
soggetto  di  oltre  3 anni  di  età.  che  abbia  già  acquisito  il 
controllo  vescicale  durante  la  veglia.  £ presente  in  circa  il 
15%  dei  bambini  fra  i 4 e i 5 anni  c nel  3%  degli  adole- 
scenti fra  i 13  e i 14  anni  (v.  em'RESì). 

Sonnamòu/ismo 

Consiste  in  una  sequenza  di  comportamenti  complessi 
che  si  verifkano  nella  prima  parte  della  notte,  durante 
una  fase  di  s.  lento  e profondo  e che  frequentemente,  ma 
non  sempre,  esitano  nell'abbandono  del  letto  e in  una 
attività  deambulatoria  più  o meno  protratta  (v.  son’sam- 

Bt'USMO). 

Pavor  noctumus  e incubo 

Il  pavor  nocturnus  (v.)  o terrore  notturno  è un  episodio 
che  interviene  nella  prima  parte  della  notte  e in  una  fase 
di  s.  lento  profondo,  durame  il  quale  il  bambino  emette 
un  grido,  si  siede  nel  letto  con  gli  occhi  sbarrati  e con 
espressione  terrorizzata,  gesticola  come  per  allontanare 
un  pericolo  o una  minaccia  e non  risponde  alle  domande 
e sollecitazioni  dei  genitori.  Sono  presenti  importanti 
fenomeni  vegetativi;  tachicardia,  polipnea.  midriasi,  su- 
dorazione profusa.  Al  termine  dell  episodio.  che  può  pro- 
trarsi anche  molti  minuti,  il  bambino  si  riaddormenta  e 
non  serba  ricordo  delfaccaduto.  Il  terrore  notturno,  che 
in  genere  inizia  fra  i 4 e i 12  anni,  può  protrarsi  o anche 
comparire  nell'età  adulta. 

NeH'adulto  l'episodio  assume  più  frequentemente  le 
caratteristiche  del  cosiddetto  incubo:  esso  é di  più  breve 
durata  ed  è caratterizzato  da  una  sensazione  di  angoscia 
c soprattutto  di  oppressione  sul  petto. 

Il  pavor  nocturnus  va  distinto  dal  sogno  terrifico  che 
insorge  nel  $.  REM,  non  si  accompagna  a manifestazioni 
motorie  e vocali  e a manifestazioni  vegetative  particolar- 
mente importanti.  Se  ci  si  risveglia  da  un  sogno  terrifico 
si  è in  grado  di  riferire  un  episodio  onirico  vivido  c det- 
tagliato e ricco  di  contenuti  emotivi  spiacevoli. 
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Sin.:  1,  2.  3,  4,  5.  6-csanocst)lo;  sorbite;  sorbolo;  glicito- 
lo.  F.  sorbito!.  • l.  sorbitol.  - t.  Sorbitol,  - s.  sorbilol. 

Il  sorbitolo  è un  alcol  pt^livalente  dalla  formula 

P.  m.;  182.17;  p.  f.  (anidro)  + 1I0"C;  (")d  “ -2.tr.  Cristal- 
lizza con  |/2  o con  ! molecola  di  H»0.  Si  presenta  come  polve- 
re cristallina,  molto  solubik-  in  acqua  e in  alcol  a caldo,  scarsa- 
mente solubile  in  alcol  a freddo,  insolubile  in  etere.  E di  sapore 
dolce. 

In  natura  si  trova  diffuso  nel  regno  vegetale,  in  diversi  frutti  e 
bacche  commestibili  e in  particolare  misura  nelle  sorbe  (da  cui  il 
nome). 

li  s.  costituisce  il  prodotto  intermedio  nella  conversione  del  gli- 
coso  a fruttoso;  (i-D-glicopirunoso  e*  D-sorbiiolo  D-frultopi- 
ranosu.  L'accoppiamento  di  queste  due  reazioni  é responsabile 
delle  alte  concentrazioni  di  fruttoso  presenti  nei  liquido  seminale. 

Indu-stnalmcntc  si  ottiene  per  riduzione  del  gJicosu.  dal  quale 
differisce  per  la  presenza  del  gruppo  alcolKX)  pomario  al  posto 
del  gruppo  aldeidico. 

Il  %.  presenta  un  marcato  potere  idrostabilizzante  dovu- 
to a una  notevole  lentezza  sia  ncH'assorbirc  l'umidità  dcl- 
l'ambiente.  sia  nei  lasciar  evaporare  l’acqua  assorbita.  Per 
questa  caratteristica  il  s.  viene  vantaggiosamente  utilizzato 
nella  fabbricazione  di  tutti  quei  prodotti  in  cui  il  contenuto 
idrico  è fattore  determinante  per  la  loro  plasticità  o consi- 
stenza molle  (creme  di  bellezza,  paste  dentifricie,  creme 
saponificate  per  calzature,  colle,  tanto  per  citare  qualche 
esempio).  Inoltre  il  s.  presenta  altre  proprietà  non  meno 
importanti  (quali  il  sapore  gradevole,  il  potere  nutritivo, 
l'azione  protettiva  contro  i fenomeni  ossidativi,  la  tenden- 
za a formare  complessi  solubili  con  ioni  metallici)  che 
hanno  già  trovato  numerose  utilizzazioni. 

Il  s.  trova  impiego  negli  adesivi,  nelle  pitture  c vernici, 
neirindustrìa  conciaria,  neirindustria  tessile,  nella  cosme- 
tica, nell'industria  alimentare,  in  dietetica,  nell'industna 
farmaceutica.  Gli  esteri  del  s.,  formati  per  reazione  di  s. 
con  acidi  grassi  (resterìfica/ione  avviene  solo  su  determi- 
nati gruppi  OH — ),  sono  prodotti  che  appartengono  alla 
classe  degli  emulsionanti  non  ionici  (v.). 

Essendo  assorbito  molto  lentamente  nel  tubo  intestina- 
le il  s.  stimola  attivamente  la  peristalsi:  è stato  quindi  uti- 
lizzato come  lassativo  in  dose  dì  2d‘3()  g di  sciroppo  al- 
l'K3%  e di  50  g del  prodotto  cristallino.  Una  volta  assor- 
bito, in  parte  viene  trasformato  nel  fegato,  da  una  dei- 
drogenasi specifica,  nel  chetoso  corrispondente,  cioè  in 
levuloso,  in  parte  viene  eliminato  con  le  urine. 

Nei  soggetti  che  utilizzano  eccessive  quantità  di  s. 
(anche  attraverso  chewing  gum  addolcito  con  $.)  possono 
insorgere  manifestazioni  diarroiche  di  notevole  entità  che 
cessano  con  la  sospensione  dcU'assunzionc  di  s. 

In  terapia  il  s.  viene  anche  impiegato  in  quanto  aumen- 
ta la  pressione  osmotica  del  sangue  e agisce  pertanto 
come  diuretico  c disidratante.  Come  tale  si  usa  per  ridur- 
re la  tensione  intraoculare,  per  abbassare  la  pressione  del 
liquor  e per  ridurre  gli  edemi;  per  questi  scopi  si  impiega 
una  soluzione  al  50%  che  si  somministra  lentamente,  per 
via  c.  V.,  nella  dose  di  50-l(X)  mi. 

Inoltre  il  s.  stabilizza  le  preparazioni  farmaceutiche  di 
Vit.  B|2  per  uso  orale  e ne  aumenta  notevolmente  l as- 
sorbimcnto  intestinale.  11  s.  trova  anche  applicazione  in 
campo  trasfusionale  per  la  conservazione  delle  emazie. 
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F.  sorhiiol-déhydrogénase.  - i.  sorbiiol‘dehydrogenase.  • 
T.  Sorhit-Dehydrogenasf.  • S.  sorbitoi-dehidrogenasa. 

La  sorbitoloiicidrogenasi  (SDH],  E.C.  1.1. L14.  è un  en- 
zima NAD^-dipendente:  nolo  anche  come  iditolodcidro- 
genasi  (nome  raccomandato  dalla  lUB:  International 
Vnton  of  Biochemistry),  ha  un  p.  m.  di  115. (KK).  Catalii;' 
za  reversibilmente  Tossidazione  del  D-sorbitolo  a D-frut- 
toso,  come  illustrato  di  seguito. 

CH.OH 

I 

CO 

I 

IKK'H  + NADH  + 

I 

MCOH 

I 

HCOH 

I 

CHjOH 

D-frulIcMO 

Sebbene  dimostri  maggiore  affinità  di  substrato  per  il  sorbito- 
lo, questo  enzima  catalizza  anche  l'ossidazione  di  altri  alcoli  po- 
livalenti nei  corrispondenti  chetosi;  tra  questi  il  L-iditok>  che  i 
convcrtito  a L-sorboso  (di  qui  la  denominazione  iditolodeidro- 
genasil  Altri  akoli  polivalenti  su  cut  agisce  la  SDH  sono  lo  xili- 
lolu  e il  L-arabiiolo;  diversamente  dalla  Kiliiolo-NAD-ossidorc- 
duitasi  (E.C.  1.1. 1.9)  che  è legata  ai  mitocondri,  la  SDH  t un 
enzima  solubile  a localizzazione  atoplasmalica. 

Neiruomo  Torgano  più  ricco  di  SDH  è il  fegato,  dove 
rattività  negli  epatociti  è 31  ± 9 U./g  (pmoli  di  substra- 
to trasformato  per  grammo  di  tessuto  fresco  a 25  ’^C);  in 
minore  quantità  è pure  presente  nella  prostata  e nel  rene. 

L'utilità  clinica  della  determinazione  dell'attività  della 
SDH  è circoscritta  alla  diagnostica  delle  epatopatie;  infat- 
ti. dato  Telcvalo  contenuto  ncircpatcKita  in  confronto 
con  altri  organi  o tessuti,  la  SDH  può  essere  considerata 
un  enzima  epalospecitìco.  L'interesse  diagnostico  è altresì 
avvalorato  dal  fatto  che.  in  condizioni  tisiologiche,  l’at- 
tività sierica  di  questo  enzima  è assai  bassa  (meno  di 
I U./l  a 25  **C)  mentre  nelle  malattie  caratterizzate  da 
danno  epatocellulare  (epatite  acuta  c cronica  in  attività, 
necrosi,  danno  da  farmaci,  da  alcol,  etc.)  si  osserva  un 
aumento  spesso  marcato  deiratlività  sierica,  simile  a 
quello  delle  transaminasi;  ciò  costituisce  un  indice  sensi- 
bile e specifico  di  sofferenza  epatocellulare,  tanto  più  in 
quanto,  come  si  è accennato,  la  SDH  t localizzata  nel 
citosol  c quindi,  come  la  transaminasi  glutammicopiruvi- 
ca,  dà  luogo  ad  aumento  sierico  evidente  anche  nel  caso 
di  danno  epatocellulare  di  limitata  estensione  e gravità. 

Un  altro  aspetto  importante,  che  conferisce  specificità 
alla  determinazione  dcH'attività  della  SDH  sierica,  è che 
questo  enzima  è assente  negli  eritrociti,  mentre,  come  è 
noto,  l'attività  di  altri  enzimi  (v.)  di  interesse  diagnostico 
in  epatologia  (lattatodcidrogcnasi  (v.].  transaminasi  [v.], 
Y-glutammiltransfcrasi  (v.))  è più  o meno  elevata  in  queste 
cellule  Mollo  bassa  (anche  rispetto  alle  attività  dei  sopra 
citati  enzimi)  è pure  Tattività  della  SDH  net  lcuc(KÌli:  11 
± 3,8  U./10‘‘  cellule;  infine  l'attività  della  SDH  è assente 
nelle  piastrine  (dove  è invece  presente  soprattutto  lattato- 
deidrogenasi).  Queste  caratteristiche  di  distribuzione  cel- 
lulare garantiscono  contro  il  rischio  di  interferenza  da  lisi 
cellulare  nella  determinazione  deiraltività  della  SDH  nei 
siero,  evenienza  che  non  infrequentemente  è causa  di  er- 
rore nella  determinazione  di  altri  enzimi,  ad  es.  la  LDH. 
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C'ome  SI  è accennato,  il  significato  diagnostico  della 
SDH  nelle  epatopatie  à analogo  a quello  delle  transami- 
nasi; aumento  sierico  di  particolare  intensità  si  osserva 
nell'epatite  acuta  di  qualunque  etiologia.  in  proporzione 
con  l'estensione  e la  gravità  della  lesione;  tale  aumento 
non  si  osserva,  o ò di  grado  assai  modesto,  i>clle  epatopa- 
tie da  colcstasi  senza  coinvolgimenio  epatocellulare. 

La  determinazione  deU'attività  enzimatica  SDH  è basala  sulla 
reazione; 

frutlosn  + NADH  sorbitolo  ♦ NAD"^ 

Alla  miscela  di  reazione,  costituita  da  NADH  in  suiuziuoe 
lampone  di  tricianolamina  0.2  M a pH  7.4,  viene  aggiunto  un 
opportuno  volume  del  siero  in  esame;  dopo  incubazione  a 25 
per  alcuni  minuti,  al  fine  di  lasaare  completare  le  reazioni  aspe- 
cifìchc,  viene  aggiunto  il  substrato  (fruttoso).  La  anetica  della 
reazione  viene  seguita  a 25  “C  (o  a o a 37  "C)  mediante  regi- 
strazione della  diminuzione  di  assorbanza  allo  spettrofotometro 
alla  lunghezza  d'onda  di  34U  o 366  nm.  Come  è noto,  la  cinetica 
delle  reazioni  NAD-dipendenti  può  cs.serc  registrala  attraverso 
la  misura  della  diminuzione  deirassorbanza  dovuta  alla  trasfor- 
mazione del  NAD  dalla  forma  ridotta  a quella  ossidala;  è noto, 
infatti,  che  la  forma  ndotta  assorbe  energia  luminosa  a .VtO  o 
366  nm.  proprietà  che  invece  manca  alla  forma  ossidata  del 
NAD.  In  pratica  si  rileva  la  variazione  deU’assorbanza  ogni  mi- 
nuto per  .1-5  mm.  l,a  variazione  media  dcU'assorbanza' minuto 
(AA).  moltiplicala  per  il  fattore  di  conversione  W5  (a  340  nm; 
cammino  ottico  = 1 cm).  dà  il  risultato  in  U./l.  Nel  stero  nor- 
male raltivìtà  della  SDH  non  supera  I U.>'1. 
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GeiieraBtà 

Qualsiasi  diminuzione  uditiva  può  essere  detta  «sordità». 
I)  termine  viene  correntemente  usato  indipendentemente 
dall'entità  del  danno.  daH’unilateralilà  o bilateralità  della 
lesione.  Nella  prassi  oioiatrìca  con  il  termine  s.  si  indica 
soltanto  la  perdita  acustica  grave,  mentre  con  il  termine 
ipoacusia  si  denomina  quella  perdila  nella  quale  la  soglia 
uditiva,  rilevata  con  raudiomctria  tonale,  è.  secondo  al- 
cuni AA-,  compresa  fra  25  e 60  dB  HI.  (Hearing  Ijrvct), 
secondo  altri  tra  25  e 85  dB  HL. 

Clas.sificazione 

La  classificazione  della  s.  può  essere  fatta:  a)  lenendo  pre- 
sente esclusivamente  l'entità  del  danno;  h)  indicando  la 
sede  della  lesione;  r)  usando  un  criterio  fisiopalologico. 

1.  Classificazione  secondo  l’entità  del  danno.  - Con 
questa  classificazione  si  distingue  la  s.  lieve,  la  media,  la 
medio-grave,  la  grave  c la  gravissima.  Si  tiene  in  tal  mo- 
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do  conto  del  valore  medio  di  innalzamento  della  soglia 
uditiva  sulle  frequenze  5001000<2000  Hz  secondo  le 
norme  ISO  {tniernational  Standard  Organìzation)  del 
1964.  le  quali  stabiliscono  che  la  funzione  uditiva  pub 
essere  considerata  normale  fino  a che  l'innalzamento  del- 
la soglia  media  non  superi  i 25  dB  HL. 

l.a  s.  lieve  si  caratterizza  con  un  innalzamento  della 
soglia  media  uditiva  audiometrica  tonale  tra  25  e 40  dB 
HL  (ISO  1964).  Il  soggetto  in  esame,  in  tal  caso,  è in 
grado  di  udire  a una  distanza  di  7 m la  voce  di  conversa- 
zione e con  difficoltà  i fonemi  sussurrati. 

La  s.  moderata  è quella  nella  quale  Tìnnalzamento  del- 
la soglia  uditiva  media  è compresa  tra  41  e 55  dB  HL 
(ISO  1964)  e la  vo«  di  conversazione  viene  udita  a una 
distanza  compresa  fra  1 e 2 m. 

Nella  5.  grave  la  soglia  audiometrìca  tonale  media  è 
compresa  fra  71  e 90  dB  HL  (ISO  1964)  e la  voce  forte 
può  essere  udita  a una  distanza  di  circa  30  cm. 

Infine  nella  s.  gravissima,  la  soglia  audiometrìca  tonale 
media  è superiore  agli  80-90  dB  HL  (ISO  1964)  e la 
funzione  uditiva  non  costituisce  il  canale  primario  di 
comunicazione. 

La  classificazione  secondo  l'entità  del  danno  non  con- 
sente alcuna  correlazione  né  con  il  tipo  né  con  la  sede 
della  lesione,  non  ha  valore  clinico  ed  è puramente  indi- 
cativa del  risultato  di  alcune  prove  audìologìchc  effettua- 
te con  la  voce  viva,  secondo  quanto  previsto  da  alcune 
norme  ancora  in  vigore,  f>cr  la  concessione  di  patenti  di 
guida  o per  il  controllo  della  capacità  uditiva  in  alcuni 
settori  lavorativi. 

2-  Classificazione  secondo  la  sede  della  lesione.  - Tale 
classificazione  consente  la  distinzione  in  s.:  da  lesione  del- 
l’orecchio esterno  e medio,  da  lesione  dell’orecchio  in- 
terno, da  lesione  del  nervo  acustico  o delle  vie  nervose. 
È attualmente  in  pratica  poco  usata  in  quanto  non  v’è 
corrispondenza  tra  sede  della  lesione  e tipo  di  perdita 
uditiva,  che  può  essere  meglio  indicala  sulla  base  del  cri- 
terio fìsiopatologico. 

3.  Classificazione  secondo  il  criterio  fìsiopatologico.  - È 
il  criterio  più  comunemente  impiegato  e consente  di  di- 
stinguere 3 tipi  di  s.:  trasmissiva,  neurosensoriale,  mista. 

Per  chiarire  il  significato  di  questa  classificazione  è 
necessario  rammentare  che  il  meccanismo  della  funzione 
acustica  si  attua  mediante  le  seguenti  fasi  (v.  udito). 

1)  Transito  degli  stimoli  sonori  attraverso  l’aria  conte- 
nuta nel  condotto  uditivo  esterno. 

2)  Attivazione  vibratoria  del  sistema  timpano-ossicula- 
re.  il  quale  ripete  con  moto  complesso  le  onde  di  rarefa- 
zione e compressione  dell'ana.  amplifica  l'energia  sonora 
recuperando  quella  dispersa  nel  passaggio  dall'aiia  alla 
catena  e da  questa  ai  liquidi  endolabiriniici. 

3)  Trasmissione  dei  suoni,  attraverso  la  finestra  ovale, 
ai  liquidi  labirìntici. 

4)  Transito  delle  onde  sonore  nel  canale  cocleare  gra- 
zie al  movimento,  in  opposizione  di  fase,  della  finestra 
ovale  e rotonda. 

5)  Stimolazione  meccanica  delle  cellule  uditive  e tra- 
sformazione dell’impulso  meccanico  in  hioeletirìco  con 
analisi  tonotopica  e codifìcazione  del  messaggio. 

6)  Conduzione  delFìmpulso  bioelcttrico  lungo  le  fibre 
nervose  dell'acustico,  le  sinapsi  del  ganglio  e delle  stazio- 
ni nucleari,  le  fibre  delle  vie  acustiche  centrali. 

7)  Attivazione  delle  cellule  acustiche  corticali,  a cui 
segue  la  decodificazione  e rinicllezione  del  messaggio. 

Alla  luce  delle  nozioni  fisiologiche  citate  è possibile 
dunque  distinguere:  la  s.  di  trasmissione,  dovuta  a una 
qualsiasi  condizione  che  impedisca  il  normale  funziona- 
mento delle  strutture  implicate  nella  trasmissione  mecca- 


nica del  suono  (fasi  da  [1|  a (4));  la  s.  neurosensoriale, 
nella  quale  si  hanno  alterazioni  che  agiscono,  diretta- 
mente o indirettamente,  sulle  cellule  uditive,  sul  nervo 
acustico,  sulle  vie  e sui  centri  uditivi  del  S.N.C.  (fasi  da 
[5]  a [7]).  La  s.  di  tipo  misto,  dovuta  a una  o più  altera- 
zioni che  interferiscano  contemporaneamente  sia  sui  mec- 
canismi di  trasmissione  sia  sui  meccanismi  neurosenso- 
riali. 

Sordità  di  trasmliMiooe 

È dovuta  ad  alterazioni  deU'apparato  di  trasmissione  non 
complicate  da  lesioni  delle  cellule  uditive  o delle  strutture 
nervose  sopracoclearì.  Nel  suo  ambito  si  distinguono  le 
forme  seguenti. 

1 . Sordità  dovuta  a lesioni  deli'orecchìo  esterno.  - 
Ostruzione  del  condotto  uditivo  (atresia  del  condotto, 
tappo  di  cerume,  corpi  estranei,  esostosi,  foruncoli,  tu- 
mori. eie.). 

2.  Sordità  dovuta  a lesioni  delle  strutture  dell’orecchio 
medio.  - Lesioni  congenite  dell  anello  timpanico,  della 
cassa,  della  catena  ossiculare;  lesioni  inhammatoric  acute 
(otite  catarrale,  otite  purulenta,  otomastoidite);  lesioni 
infiammatorie  croniche  (otite  catarrale  cronica,  glue  ear, 
otite  purulenta  cronica,  otomastoidite  cronica);  compli- 
canze o esiti  di  flogosi  acute  o croniche  (perorazioni 
timpaniche,  polipi  della  cassa,  colesteatoma,  sclerosi  tim- 
panica. processi  adesivi);  traumatismi  dcU’orccchto  medio 
(perforazioni  traumatiche  del  timpano,  frattura  degli  os- 
sicini. lussazione  deH'incudine.  emotimpano);  distrofìa 
ossea  con  alterazione  della  motilità  della  catena  (otoscle- 
rosi nelle  prime  fasi,  morbo  di  Paget);  alterazioni  bio- 
chimiche e pressorìe  del  liquido  endolahirìntico  (proprie 
della  malattia  di  Ménière  nella  fase  di  esordio);  tumori 
(carcinoma  della  cassa  c del  condotto,  giorni  cndotimpa- 
nici  o della  giugulare). 

Caratteristiche  cliniche 

La  maggior  parte  delle  s.  di  trasmissione  si  accompagna 
ad  alterazioni  visibili  del  condotto  uditivo  o della  mem- 
brana timpanica  c rìicvabili  otoscopicamcntc.  Special- 
mente nella  flogosi  acuta  e cronica  dell’orecchio  medio  la 
membrana  timpanica  può  presentare  una  o più  delle  se- 
guenti alterazioni:  membrana  congesta,  retratta,  bianca- 
stra, perforata,  granulcggiante,  eie.  L’otosclerosi  e la 
malattia  di  Ménière  nella  fase  iniziale,  le  malformazioni 
della  catena  ossiculare,  la  lussazione  deiraiticolazione 
incudostapediale,  si  hanno  senza  che  l'otoscopia  riveli 
nulla  di  anormale. 

Le  sensazioni  di  fastidio  endoaurale  o di  dolore  o di 
orecchio  chiuso  si  accompagnano  alla  presenza  di  corpi 
estranei  o di  tappo  di  cerume  nel  condotto  uditivo  ester- 
no. La  sensazione  di  orecchio  chiuso  è presente  anche 
nelle  flogosi  catarrali  lievi  e nella  malattia  di  Ménière.  La 
.sensazione  di  dolore  è presente  nelle  flogosi  acute  catar- 
rali o purulente  e nelle  lesioni  traumatiche.  La  fuoriuscita 
di  essudato  purulento  o fetido  è propria  delle  flogosi 
purulente  croniche.  La  fuoriuscita  copiosa  e persistente  di 
muco  è tipica  nei  bambini  affetti  da  otorrea  tubarìca,  in 
cui  il  quadro  clinico  si  riassume  con  la  presenza  di  una 
perforazione  timpanica  dei  quadranti  anteriori,  con  una 
flogosi  catarrale  persistente  della  cassa,  con  una  rinite 
catarrale  cronica,  adenoidite  e pervietà  tubarìca  all'essu- 
dato  catarrale. 

Non  infrequentemente  sono  presenti  rumori  endotici  o 
acufeni  nelle  sofferenze  dell’orecchio  medio  di  tipo  in- 
fiammatorio, nelle  otopatie  barotraumatiche,  neU'otoscle- 
rosi  e nella  malattia  di  Ménière. 
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Caralleristù^he  auJìometnche 

AiVesame  eudiomftnco  tonale  eseguito  per  via  aerea  e per  via 
ossea  la  s.  di  trasmissione  si  caratierùxa  con  una  soglia  ossea 
contenuta  entro  valori  normali  e una  soffia  aerea  innalzata  su 
una  o più  frequenze  del  campo  sonoro  (fig.  I).  La  curva  aerea 
può  avere  un  andameniu  orizzontale  o rettilineo  per  interessa* 
mento  di  tutte  te  frequenze;  un  andamento  in  ascesa  in  cui  l'in- 
nalzamenio  di  soglia  è più  evidente  sulle  has.se  frequenze;  un 
andamento  in  discesa  in  cui  l'iniialzamenio  è più  evidente  sulle 
alle  frequenze.  La  cursa  in  ascesa  è espressione  deiraumcnio  di 
rigidità  del  sistema  limpano-ossicularc;  quella  in  discesa  ò pro- 
pria dell'aumenio  della  massa.  Tale  diversifìcazioiK*.  da  un  punto 
di  vista  pratKo.  vierte  considerala  di  poca  rilevanza,  in  quanto  i 
processi  patologici  che  coinvolgono  i meccanismi  funzionali  delta 
cassa  timpanica  spesso  agiscono  sta  sull'elasticità,  sia  sulla  mas- 
sa. e una  distinziune  fra  i due  tipi  di  curva  è poco  utile  ai  fini 
diagnostici  differenziali.  V'è  da  sottolineare  che  le  più  frequenti 
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Fig.  1.  Esempio  di  traccialo  audiometneo  tonale  in  un  caso  di 
s.  di  irosniissHine. 

condizioni  patologiche  dell'crecchio  medio,  cosiituite  dalle  otiti 
acute  e croniche,  ù manifestano  con  una  curva  audiomeirica  in 
ascesa,  mentre  le  gravi  distruzioni  del  sistema  timpano-ossiculare 
li  csirìnsccarKi  con  un  innalzamento  panionalc  della  soglia  aerea 
e uno  «cario  di  40*50  dB  HL  rispetto  alla  soglia  per  via  ossea 

Con  l'esame  audiometrieo  vocale  la  curva  di  imellcgibilità.  pur 
mantenendo  un  andamento  «miic  a quello  dei  soggetti  normo- 
udenti,  si  caratterizza  per  uno  spostamento  verso  destra  propor- 
zionale all'enlità  deirìnndzamenio  delia  soglia  tonale  per  via 
aerea  (fìg.  2). 

Prove  con  il  diapason.  Conservano  la  loro  validità  allorché  Te* 
saminaiore  non  disponga  di  un  audiomeiro.  La  prova  di  Rinnc  e 
quella  di  Weber  sono  significative  nelle  s.  di  Irasmis-sione.  Infatti 
la  prima,  se  negativa,  indica  che  la  lesione  interessa  i meccani- 
smi trasmissivi  e l'ascolto  del  diapason  é migliore  per  via  ossea 
che  per  via  aerea.  La  prova  di  Weber,  che  si  effettua  mettetKlo 
il  diapason  vibrante  al  centro  della  fronte,  consente  di  diagnosti- 
care  una  i.  trasmissiva  quando  la  percezione  acustica  é latcraliz- 
zaia  airorecchio  malato  o più  malato. 

Impedenziometria  e riflesso  stapediale.  L’esame  impedenziomc- 
trìco  è di  notevole  utilità  diagnostica.  Si  effettua  in  modo  ottima- 
le registrando  su  carta  U movimento  di  una  penna  scrivente  in- 
dotto dailonda  riflessa  di  uno  stimalo  sonoro.  Detto  stimolo,  di 
frequenza  e di  intensità  note,  inviato  sulla  membrana  timpanica, 
si  riflette  verso  l’esterno.  DaH'ampiezza  dell'onda  riflessa  si  può 
dedurre  l’elasticità  della  membrana  e la  cedevolezza  della  catena 
ossiculare. 

La  curva  timpanometrica  i piatta  quando  il  timpano  è perfo- 
rato o la  catena  ossiculare  6 rigida  per  fatti  aderenziaii  o sdero- 
tìci.  Lo  stesso  dicasi  qualora  nella  cassa  timpanica  vi  sia  una  rac- 
colta sierosa,  ematica,  mucosa,  purulenta. 

L'appiattimento  delta  curva  o il  suo  spostamento  verso  uno 
dei  due  estremi  sta  a indicare  un’anormale  aerazione  della  cas.sa 
timpanica 

Il  riflesso  stapediale  é l’espressione  della  contrazione  del  mu- 
scolo siapcdio  provocata  da  un  impulso  nervoso  discendente 
lungo  il  ramo  stapediale  del  facciale  e sì  registra  mediante  un 
apparecchio  impedenziometrico.  La  sua  presenza  sta  a indicare 
l’avvenula  ascesa  lungo  la  via  afferente  nervosa  dello  stimolo 
sonoro  e la  discesa  lungo  la  via  nervosa  motrice  a cui  consegue 
la  mobilizzazione  del  sistema  timpano-ossiculare.  L'assenza  del 
riflesso  stapediale  indica  un  blocco  della  catena  os.siculare  o l’al- 
terazione dcH’arco  riflcs.so. 

Ncirotosderosi  la  cursa  impedenzionteirica  si  manifesta  nor- 
malmente e il  riflesso  stapediale  t assente. 

Sordità  nearofiensorUle 

È causata  da  lesioni  dirette  o indirette  delle  cellule  uditi- 
ve, da  condizioni  patologiche  deirorecchio  interno,  del 
nervo  acustico  o delle  vie  acustiche  nervose  centrali.  In 
passato  veniva  chiamata  percettiva  o recettiva.  I processi 
patologici  che  ne  sono  causa  possono  essere  di  natura 
malformaiiva,  traumatica,  inflammatorìa.  vascolare,  etc. 


Fig.  2.  Audiometrìa  vocak  in  un  caso  di  s. 
di  trasmissione.  Curve  di  intelligibilità;  A) 
normale;  B)  s.  di  trasmissione  fad  anda- 
mento simile  al  normale,  ma  sfmstata  a 
destra).  SDD)  Soglia  di  detezione;  SDP) 
soglia  di  percezione;  SDÌ)  soglia  di  intelle- 
zione. 
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1.  Sordità  da  malformazioni.  - Le  malformazioni  dcl- 
l’orecKhio  imemo  genetiche  e congenite,  genetiche  a 
manifestazione  tardiva,  congenite  non  genetiche,  si  mani- 
festano con  s.  neuroscnsorìalc.  Tra  tc  agcncsic  o disgenc- 
sic  genetiche  sono  da  segnalare,  oltre  quelle  localizzate  al 
solo  orecchio  interno  (s.  di  Michel,  s.  di  Mondini,  s.  di 
Sheibe.  s.  di  Alexander),  anche  quelle  che  causano  alte- 
razioni dcirorecchio  interno,  con  conscguente  s.  neuro- 
sensoriale.  insieme  a malformazioni  di  altri  organi  (ma- 
lattia di  Pendred,  malattia  di  Usher.  etc.).  Tra  le  s.  gene- 
tiche a manifestazione  tardiva  le  più  note  sono  la  s.  fami- 
liare progressiva  neurosensorìalc,  la  malattia  di  Alport,  la 
malattia  di  Recklinghausen  e di  Cruzon. 

Infine,  tra  le  s.  neurosensoriali  da  malformazioni  con- 
genite iton  genetiche  delPorecchio  interno  sono  da  segna- 
lare quelle  da  sifìlide,  da  talidomide  e da  incompatibilità 
del  fattore  Rh. 

2.  Sordità  traumatiche.  - S.  neuroscnsoriali  possono 
essere  provocate  dalle  seguenti  cause  traumatiche:  espo- 
sizione a rumori,  barotrauma,  esplosioni;  fratture  della 
rocca  petrosa;  traumi  cranici. 

L'esposizione  a rumore  istantaneo  e di  elevatissima  in- 
tensità (superiore  a 120  dB)  provoca  la  s.  neurosensoriale 
che  viene  anche  detta  da  trauma  acustico  acuto.  Il  rumore 
di  intensità  supcriore  a 90-95  dB,  agendo  per  lungo  tem- 
po e ripetutamente,  può  essere  causa  di  s.  neurosensorìa- 
le,  detta  anche  professionale  o da  trauma  acustico  cronico. 
Il  rumore  esplica  la  sua  azione  dannosa  a livello  delle  cel- 
lule uditive,  sempre  che  t due  parametri,  intensità  e dura- 
ta. siano  di  valore  tale  da  causare  il  danno. 

Le  esposizioni  allo  scoppio  di  ordigni  o il  barotrauma 
conseguente  a immersione  subacquea  proviKano  anch'es- 
si  s.  neurosensoriali  attraverso  lesione  della  finestra  ro- 
tonda e danno  dcirorccchio  interno.  Il  trauma  cranico 
può  essere  causa  di  s.  neurosensorìale  mediante  frattura 
della  rocca  petrosa  o mediante  meccanismo  non  frattura- 
tivo.  La  frattura  della  rocca  petrosa  può  ledere  la  sola 
coclea  o il  labirinto  posteriore,  il  nervo  acustico  e vesti- 
bolare. I traumi  non  fratturativi  provocano  un  innalza- 
mento permanente  della  soglia  uditiva  sulle  alte  frequen- 
ze con  un  meccanismo  concussivo  che  lede  le  cellule  udi- 
tive. investendole  con  energia  >ibratoria  di  elevata  inten- 
sità trasmessa  per  sia  os.sea. 

3.  Sordità  di  natura  infiammatoria.  - Otiti  interne  da 
flogosi  virali  o batteriche  provocano  s.  neuroscnsorìalc. 
In  tal  caso  il  processo  patologico  è caratterizzato  da  una 
labirintite  sierosa  o purulenta,  circoscrìtta  o diffusa.  Le 
labirintiti  da  virus  sono  causate  da  agenti  patogeni  che 
giungono  nel  labirinto  per  via  ematica  (parotite  epidemi- 
ca, rosolia,  influenza);  labirintiti  provocate  da  batteri 
sono  sostenute  generalmente  da  germi  che  giungono  nel- 
l’orecchio interno  per  continuità  dalla  cavità  timpanica 
e/o  mastoidca  in  preda  a processi  suppurativi. 

4.  Sordità  da  causa  tossica.  - Farmaci  antibiotici  (strep- 
tomicina. gentamicina.  kanamicina.  cloramfcnicolo).  so- 
stanze farmacologiche  (chinina,  salicilato,  furosemide, 
etc.).  sostanze  chimiche  (os.sido  di  carbonio,  tintura  di 
anilina,  oro.  arsenico,  etc.),  intossicazioni  endogene  (dia- 
bete. iperazotemia,  etc.).  possono  causare  s.  ncuroscnso- 
rìali  ledendo  o le  cellule  uditive  o (e  strutture  rvervose 
periferiche  o centrali  uditive. 

5.  Presbiacusia.  - Si  manifesta  frequentemente  nclKctà 
avanzala.  È caratterizzata  da  lesione  degenerativa  delle 
cellule  uditive  o nervose. 

6.  Sordità  da  idrope  labirintica.  - È denominata  anche 
malattia  di  Ménière  ed  è causata  da  un  aumento  della 
pressione  endolinfatica  o per  un  aumento  di  produzione 
del  liquido  o per  diminuzione  del  riassorbimento  dello 


stesso.  Le  cause  e i meccanismi  etiologici  non  sono  tutto- 
ra noti.  Si  manifesta  inizialmente  con  una  ipoacusia  tra- 
smissiva che  rapidamente  si  trasforma  in  neun>sensorìale. 

7.  Sordità  da  causa  vascolare.  - L'arteria  uditiva  e 
quella  cerebellare  postcroinfcriorc  possono  essere  colpite 
da  vasospasmo,  trombosi.  cmtK>lia  ed  emorragia.  Tale 
evento  interessa  in  genere  pazienti  ipertesi,  arte rìoscle ro- 
tici. cardiopatici  o con  quadri  clinici  conclamati  di  insuffi- 
cienza vcrtcbrobasilare,  nei  quali  si  manifesta  una  s.  neu- 
rosensoriale improvvisa  con  i segni  di  sofferenza  del  labi- 
rinto posteriore. 

8.  Sordità  da  lesione  del  nervo  acustico.  - Il  nervo  può 
essere  leso  da  infezioni  virali  {herpes  zoster,  influenzale, 
etc.).  da  cause  traumatiche,  da  tumori  (neurìnoma  del- 
rVIII.  tumori  deH’angolo  pontocerebellare),  da  strozza- 
mento per  processi  fìbroadesivi  secondari  a meningite 
tubercolare.  La  s.  è neurosensoriale,  spesso  accompagna- 
ta da  sintomi  di  sofferenza  vestibolare. 

9.  Sordità  da  lesione  del  5.N.C.  - Tumori  endocranici, 
malattie  degenerative  e demielinizzanli.  del  S.N.C.,  sirìn- 
gobulbia.  ctc..  causano  s.  neurosensorìale  a cui  spesso  si 
accompagnano  vertigini,  nistagmo.  deviazioni  toniche, 
perdita  d'equilibrio. 

Caratteristiche  cliniche 

Nelle  s.  neurosensorìali  l'otoscopia  in  genere  non  mostra 
alterazioni  degne  di  nota,  a meno  che  queste  non  siano 
presenti  per  coesistenti  condizioni  patologiche  della 
membrana  timpanica  o della  cassa.  Assente  è il  dolore. 
Presenti  sono,  a volte,  acufeni.  sensazione  di  orecchio 
chiuso,  vertigini.  La  flogosi  dell’orecchio  interno  si  mani- 
festa con  diminuzione  uditiva,  vertigine,  deviazioni  toni- 
che. nistagmo.  La  presbiacusia  si  caratterizza  per  una 
diminuzione  uditiva  per  i suoni  acuti.  Le  nevriti  dcirVIII. 
il  tumore  dell'acustico,  i tumori  dell'angolo  pontocerebel- 
lare si  manifestano  con  innalzamenti  della  soglia  uditiva 
progressivi,  ma  inizialmente  localizzati  sulle  alte  frequen- 
ze. Frequente  à la  coesistenza  dei  sintomi  propri  della 
sofferenza  vestibolare.  Da  sottolineare  che  nelle  nevriti  i 
segni  di  sofferenza  uditiva  e vestibolare  compaiono  pre- 
UKementc  associati,  mentre  nel  neurìnoma  deirVIII  i 
sintomi  uditivi  precorrono  quelli  vestibolari  e neurologici. 

CaraiiertMiche  audiametriche 

Aircsame  audiumetrìco  tonale,  eseguito  per  via  aerea  e per  via 
ossea,  la  s.  neuroscnsorìalc  si  carattcruza  con  innabcamcnio  so- 
vrapponibile delle  due  soglie  ((ig  3).  L'andamento  della  curva  è 
più  frequentemente  di  tipo  discendente  con  un  maggior  innal- 
zamento della  soglia  sulle  frequenze  alle  e medie.  Tipica  i la 
curva  audiomctrica  della  s.  da  rumore  nella  quale  inizialmente  si 
rileva  un'incisura  sulla  frequenza  4(X)0  Hz  e una  soglia  contenu- 
ta entro  valori  normali  sulle  soglie  comprese  tra  250  e 2000  Hz. 
Ugualc  andamento  in  discesa  mostrano  tc  curve  audiometnehe 
della  prcsbiacurìa  c del  trauma  cranico.  Nelle  $.  tossiche,  in- 
fiammatorie. vascolari,  rinnalzamenio  tonale  interessa  general- 
mente tutto  il  campo  uditivo,  pur  se  in  modo  più  accentuato  sul- 
le alle  frequenze. 

L'audiometria  vocale  si  carattcruza  con  delle  curve  che  mo- 
strano un  progressivo  peggioramento  uditivo  con  raumcniarc 
dclt'iniensilà  vocale  (lig.  4). 

Prova  del  recruiimeni  - In  alcune  s.  neurosensorìali.  espres- 
sioni di  sofferenza  delle  cellule  uditive,  é presente  il  fenomeno 
del  recruiimeni.  lale  fenomeno,  identificato  per  pnmo  da  Fow- 
Icr  nel  I9.V),  è caratterizzato  dal  fatto  che  la  senvuione  uditiva, 
mentre  i pressoché  nulla  per  stirmdi  sonori  di  intensità  liminare 
o di  lieve  intensità,  diviene  intensa,  come  per  i soggetti  rvor- 
moudcnti.  alta  prcscntaziorK  di  stimoli  nettamente  sopralimina- 
ri.  Numerose  prove  vengono  attualmente  impiegate  per  la  ricer- 
ca del  fenomerK)  Esse  sono:  la  pmva  di  Fowicr.  la  prova  di 
Lùscher,  il  SISl  test,  la  determinazione  della  soglia  del  fastidio. 
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Il  tesi  di  Fowlcr  (o  del  bilanciamenlo  monoaurale)  può  essere 
eseguilo  soltanto  quando  la  s.  è asimmetrica,  coti  una  differenza 
di  soglia  fra  30  e 50  dB.  è quindi  utilizzabile  solo  nelle  s.  ncu- 
roscnsorìalì  unilaterali. 

Il  test  di  Lùscher  c il  SISi  tesi  sono  monoaurali  e si  fondano 
sulla  capacità  di  percepire  jnerementt  di  sensazione  di  0,5*1  dB 
che  normalmente  non  vengono  percepiti  da  soggetti  normo* 
udenti. 

La  ricerca  della  soglia  del  fastidio  si  esegue  con  stimoli  sonori 
intensi,  i quali  non  provocano  fastidio  nel  soggetto  normale. 

1'uite  queste  prove.  (Qualora  siano  positive,  stanno  a indicare 
con  buona  appros-simazionc  che  la  lesione  uditiva  è localizzala 
sulle  cellule  acustiche 

Adattamento  uditi\'o.  - I pazienti  affetti  da  lesioni  del  nersH} 
acustico  presentano  un  adattamento  patologico  alle  prove  au* 
diometnehe.  espressione  di  una  diminuzione  della  scnsazicKic 
uditiva  durante  la  presentazione  di  stimoli  sonori  prolungati. 


Numero;»  smio  i test,  tra  i quah  si  rammenta  quello  di  Carhart. 
Altri  test  per  evidenziare  un  adallamcniu  patologico  possono 
effettuarsi  mediante  un  apparecchio  impcdcnziomctrico  e me- 
diante lo  studio  dell'andamenio  del  riflesso  siapediale  a stimoli 
protratti. 

Audiometria  iensibUizzata.  - P.izicnti  affetti  da  alterazioni 
patolt^khe  del  S.N.C.  presentano  s.  neurosensoriali  la  cui  entità 
è spesso  di  scarsa  rilevanza,  pure  in  presenza  di  gravi  alterazioni 
a livello  dell'arca  corticale  e dei  centri  uditisi.  La  discrepanza 
tra  la  lieve  entità  della  lesione  acustica  e la  gravità  della  lesione 
nervosa  6 da  attribuirsi  al  fallo  che  ciascun  orecchio  invia  infor- 
mazioni alle  arce  temporali  dei  due  lati.  I pazienti  con  lesioni 
del  S.N.C.  sono  generalmente  in  grado  di  identificare  ed  elabo- 
rare messaggi  vocali  ridondanti,  ma  non  sono  in  grado  di  com- 
prendere mcuaggi  poveri  di  elementi  di  informazione  (Bocca. 
Caicaro.  Anionelli).  Di  qui  l'impiego  di  test  vocali  particolar- 
mente elaborali  (parole  e frasi  fìlirate  o distorte,  accelerate  o 
compresse).  L’impiego  di  questi  test,  in  pazienti  con  gravi  lesioni 
delia  corteccia  uditiva  temporale  dì  un  lato,  consente  di  eviden- 
ziare un'asimmetrica  discriminazione  alle  prove  vocali  povere  di 
elementi  di  informazione  mentre  l'audiometria  tonale  evidenzia 
lievi  innalzamenti  dì  sogUa. 

Tecniche  audiometriche  per  la  registrazione  di  potenziali  elettri- 
ci. - Apparecchi  che  consentono  di  presentare  stimoli  uditivi 
elementari  e di  registrare  simullaneamcntc  potenziali  clcUrìci 
cocleari,  del  tronco  e della  corteccia,  forniscono  clementi  utili 
airidentificazione  delta  sede  della  lesione  che  è causa  di  a.  neu- 
roscnsoTÌalc.  1 dati  ottenibili  con  tali  melodiche  vanno  tuttavia 
integrati  con  i risultati  di  indagini  cliniche,  audiometnehe  e ra- 
diologiche. 

Sordità  di  tipo  muto 

Sono  s.  causale  da  processi  patologid  che  ledono  con- 
temporaneamente sia  le  strutture  dell’orecchio  deputate 
alia  trasmissione  degli  stimoli  sonori  sia  le  strutture  ncu- 
roscnsorìali. 

Le  s.  trasmissive,  dovute  a lesioni  non  reversibili  o 
progressive  deirorecchio  medio,  evolvono  trasformandosi 
in  s.  neurosensoriali.  Al  contrario,  le  s.  neurosensoriali 
non  inducono  alterazioni  deli'apparatu  di  trasmissione,  e 
l’eventuale  coesistenza  di  una  componente  trasmissiva  del 
danno  acustico  è da  attribuirsi  a un  diverso  processo  pa- 
tologico che  interessa  l’orecchio  medio  o esterno. 

Tra  le  s.  che  tipicamente  esordiscono  con  i caratteri 
della  forma  trasmissiva,  evolvono  con  i caratteri  della  s. 
mista  e divengono,  infine,  neurosensoriali,  rammentiamo: 
l'otosclcrosi  e te  flogosi  croniche  dcH’orccchio  medio. 

Votoscltrosi  (v.)  si  instaura  con  i caratteri  di  una  s. 
trasmissiva  per  la  localizzazione  iniziale  del  processo 
otosclerotico  all'articolazione  stapedichovalare.  ma  evolve 
lentamente,  passando  attraverso  una  fase  di  s.  di  tipo 


Fig.  4.  Audiometna  vocale  in  una  s.  ncu- 
rosensorìalc  (labirintosi).  Curve  di  inielU- 
gibiliià:  A)  normale;  C)  s.  neurosensonale. 
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Fig.  5.  Esempio  dì  tracciato  audiometrìco  tonale  in  un  caso  di  s. 
di  tipo  misto. 

misto,  verso  la  s.  neuroscnsoriale.  per  il  coinvolgimento 
progressivo  delia  finestra  rotonda  e della  capsula  labirìn- 
tica nel  prcxeswì  otosclerotico. 

Anche  nelle  fìogosi  croniche  dell'orecchio  medio  la  s. 
iniziale  trasmissiva  può  evolvere,  trasformandosi  in  s. 
mista  prima  c neuroscnsoriale  poi. 

Il  meccanismo  di  tale  evoluzione  è da  attribuirsi  all'esi- 
to della  flogosi  per  l'instaurarsi  di  processi  sclerotici  c 
adesivi,  i quali  provocano  Timmobilità  della  finestra  ro- 
tonda, a cui  segue  la  regressione  anatomica  e funzionale 
delle  strutture  neurosensorìali  deirorecchìo  interno. 

La  caraneristica  audiometrìca  della  s.  di  tipo  misto 
ò rappresentata  da  una  curva  audiometrìca  tonale  nel- 
la quale  la  via  aerea  e la  via  ossea  risultano  innalzate 
(hg.  5),  La  separazione  tra  le  due  vie  può  essere  identica 
su  tutte  le  frequenze  o diversa  da  frequenza  a frequenza. 
Per  quanto  concerne  i sintomi  soggettivi,  l'obiettività  e i 
dati  delle  prove  strumentali,  essi  possono  avere  i caratteri 
sia  della  s.  trasmissiva  sia  di  quella  neuroscnsoriale.  con 
prevalenza,  a volte,  di  quelli  dell'una  sull'altra. 

Terapia 

Alcune  s.  regrediscono  parzialmente  o totalmente  grazie 
a un'adeguata  terapia  medica  o chirurgica;  altre  possono 
essere  opportunamente  prevenute  con  l'uso  di  farmaci  o 
con  interventi  chirurgici;  altre,  infine,  possono  soltanto 
essere  corrette,  grazie  aH'impiego  di  speciali  apparecchi 
di  protesizzazione. 

Traggono  vantaggio  dal  trattamento  farmacologico  le  s. 
di  trasmissione  causate  da  infiammazioni  catarrali  o puru- 
lente. acute  o croniche,  dell'orecchio  medio  o secondarie 
a processi  infìammatorì  e stcnosanti  del  condotto  uditivo 
esterno  (foruncolo  del  condotto).  Il  trattamento  per  via 
parenterale.  per  os,  o locale  va  effettualo  in  modo  razio- 
nale e mirato,  accertando  preventivamente,  quando  pos- 
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sibile,  il  tipo  di  germe  e la  sensibilità  dello  stesso  agli  an- 
bbiotici.  ed  esitando  la  selezione  dì  ceppi  microbici  anti- 
bioticoresisrentì.  Da  segnalare  che  alcuni  antibiotici  pos- 
sono svolgere  azione  tossica  su  organi  sensibili  (rene, 
fegato,  midollo)  e sullo  stesso  orecchio  interno.  In  parti- 
colare. alcuni  antibiotici,  definiti  ototossici  (streptomici- 
na, neomicina.  eie.),  possono  ledere  le  cellule  uditive  sia 
dopo  somministrazione  per  via  generale,  sia  dopo  appli- 
cazioni cndoaurali  con  membrana  timpanica  perforata. 

Nei  processi  flogistici  acuii  c cronici  dell'orecchio  me- 
dio. utile  si  rivela  spesso  Timpiego  di  tutte  quelle  sostan- 
ze farmacologiche  atte  a decongestionare  la  mucosa  nasa- 
le. faringea  c tubarìca  c a favorire  la  normale  aerazione 
della  ca.ssa  timpanica  (efedrina  e derivati,  cortisonici,  so- 
stanze mucolitiche  e fluidificami). 

La  terapia  farmacologica  di  quasi  tutte  le  s.  neuroscn- 
sorìali  (da  malformazioni,  da  traumi,  da  sostanze  tossi- 
che, da  cause  va.scolarì,  etc.)  è spesso  inefficace  al  fine 
del  recupero  della  funzione  uditiva,  ma  è utile  neiratte- 
nuare  sintomi  quali  gli  acufeni  e le  vertigini,  che  spesso 
coesistono  con  il  deflcit  uditivo.  I farmaci  impiegati  agi- 
scono con  meccanismo  di  sedazione  sul  S.N.C.,  con  azio- 
ne antistaminica,  anticolincrgica  o regolatrice  della  circo- 
lazione ematica  nel  labirinto  anteriore  e posteriore  (cina- 
rìzina,  flunarizina.  etc.). 

La  terapia  chirurgica  della  s.  (v.  orecchio)  ha  avuto 
negli  ultimi  anni  una  notevole  diffusione  grazie  airaffi- 
namenio  delle  tecniche  e all  uso  del  microscopio  operato- 
rio. Tra  le  s.  di  trasmissione  che  possono  trarre  un  note- 
vole vantaggio  dal  trattamento  chirurgico  rammentiamo 
le  malformazioni  deH'orccchio  esterno  c medio,  le  perfo- 
razioni timpaniche,  le  otiti  catarrali  dell  infanzia,  le  otiti 
croniche  colesteatomatose.  I migliori  risultati  vengono 
segnalati  ncii'otosclcrosi  (v.  otosclerosi).  nella  quale  il 
recupero  della  funzione  uditiva  si  ottiene  nel  9()%  dei 
casi  trattati.  La  terapia  chirurgica  della  s.  da  otite  media 
catarrale  ricorrente,  nell'infanzia,  si  esegue  mediante 
l'applicazione  transtimpanica  di  tubicini  di  ventilazione,  i 
quali  consentono  il  drenaggio  del  contenuto  della  cassa, 
l'aerazione  della  stessa,  il  recupero  della  funzione  acusti- 
ca. Gli  interventi  chirurgici  detti  di  «timpanoplasticaM 
sono  in  grado,  da  un  lato,  di  bonificare  l’orecchio  medio 
dalla  flogosi  cronica;  dall’altro  di  migliorare  la  funzione 
acustica.  La  terapia  chirurgica  può  essere  risolutiva  nelle 
s.  neurosensorìali  causate  da  ncurìnoma  del  nervo  acusti- 
co pur  se  non  con.sente  un  recupero  funzionale,  e par- 
zialmente efficace  nella  sindrome  di  Ménière  (sacculoto- 
mia.  interventi  sul  sacco  cndolinfatico.  etc.). 

Per  quanto  riguarda  la  prevenzione  di  alcune  s.,  è 
opportuno  segnalare  che,  nelle  otiti  catarrali  recidivanti, 
l'asportazione  delle  vegetazioni  adenoidi  è oltremodo  uti- 
le. Nella  prevenzione  delle  s.  neurosensorìali  causate  da 
infezioni  virali  (quali  la  parotite  epidemica,  la  rosolia  e 
rinfluenza)  sono  utilizzabili  idonei  vaccini. 

Come  si  è detto  all'inizio,  alcune  s.,  siano  esse  trasmis- 
sive, miste  o neurosensorìali.  non  sono  suscettibili  di  alcun 
miglioramento  terapeutico  medico  o chirurgico,  lo  questi 
casi  solo  la  protesizzazione  (v.  protesi  acushca)  e la  riabi- 
litazione possono  consentire  una  vita  socialmente  valida, 
grazie  all'integrazione  delle  informazioni  uditive.  La  triade 
riabilitativa  è costituita  non  solo  dall'uso  di  protesi  acusti- 
che. ma  anche  dalt'cscrcizio  della  labiolcttura  c dalla  rie- 
ducazione presso  scuole  spedali.  Da  segnalare,  infine,  che 
per  le  forme  di  gravissima  s.,  in  cui  le  protesi  attualmente 
in  uso  sono  inefficaci,  sono  io  corso  ricerche  miranti  a in- 
viare al  paziente  segnali  acustid  particolarmente  elaborali 
mediante  impianti  di  elettrodi  infìssi  direttamente  nella 
coclea  (v.  anche:  protesi  acustica). 
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«tJCtX»  CArOHAI  F 

SORDITÀ  VERBALE 

F.  surdité  verbale.  • 1.  word  deafness.  - T.  Worttaubheil.  • 
s.  sordera  verbai 

La  sordità  verbale  pura  è una  rara  sindrome,  conscgucn- 
te  a lesione  cerebrale,  caratterizzata  daU'incapaciià  del 
paziente  a comprendere  e ripetere  ciò  che  gli  viene  detto; 
si  distingue  dall'afasia  (ad  es.  un'afasia  di  Wernicke)  in 
quanto  la  lettura,  la  scrittura  e rel(X|uio  sono  normali,  o 
solo  minimamente  alterati. 

Di  fronte  a questo  particolare  quadro  clinico,  va  prima 
di  tutto  esclusa  la  presenza  di  rilevante  ipoacusia  median- 
te un  esame  audiometrico:  Paudiometria  tonale  conven- 
zionale deve  essere  nei  limiti  di  norma.  Va  inoltre  valuta- 
ta la  capacità  del  paziente  di  riconoscere  suoni  significati- 
vi di  natura  non  verbale  (come  il  tintinnio  di  un  mazzo  di 
chiavi,  il  rumore  prodotto  dall'accartocciare  un  foglio, 
etc.);  spesso  la  s.  v.  pura  si  accompagna  a incapacità  di 
riconoscere  i suoni  (agnosia  uditiva),  anche  se  l'associa- 
zione tra  i due  disturbi  non  è obbligatoria  e sono  stati 
descritti  casi  isolati  dell'uno  o dell'altro  deficit.  Un  esame 
completo  deve  inoltre  comprendere  l'identificazione  e ti 
riconoscimento  di  melodie,  in  quanto  la  cosiddetta  «amu- 
sia  sensoriale»  costituisce  un  altro  disturbo  percettivo 
frequentemente  associato.  Per  quel  che  riguarda  l'esame 
completo  del  linguaggio,  esso  va  eseguilo  secondo  le 
usuali  modalità  e dimostrerà,  accanto  al  deficit  della 
comprensione  uditiva,  una  grave  compromissione  di  det- 
tato e ripetizione. 

La  s.  V.  pura  consegue,  in  genere,  a lesioni  di  tipo  ce- 
rebrovascolare  (infarti),  anche  se  sono  stati  descritti  rari 
casi  secondari  a trauma  o tumore.  La  lesione  è eccezio- 
nalmente singola,  e in  questo  caso  è sita  nella  profondità 
del  lobo  temporale  di  sinistra;  nella  maggior  parte  dei 
cast  riportati  in  letteratura,  tuttavia  è temporale  bilatera- 
le. Secondo  l'interpretazione  tradizionale  della  fisiopato- 
logia del  disturbo,  in  entrambi  i casi  il  meccanismo  che  lo 
sottende  è il  medesimo;  l’area  di  Wernicke,  cruciale  per 
la  comprensione  uditiva  del  linguaggio,  viene  a essere 
«•isolata»  daWinpul  uditivo  in  seguito  alla  lesione  della 
via  genicolocorticale  sinistra  e delle  vie  di  connessione 
callose  provenienti  dalle  aree  acustiche  di  destra  (lesione 
unilaterale),  o alla  prima  lesione  associata  a distruzione 
diretta  delle  arce  acustiche  di  destra  (lesione  bilaterale). 

Gli  Mudi  effettuati  negli  ultimi  anni  hanno  cercato  di 
meglio  precisare,  al  di  là  delle  interpretazioni  anatomi- 
che. ì meccanismi  responsabili  della  compromissione  del- 
la percezione  uditiva  o di  suoi  aspetti  settoriali  (linguag- 
gio. suoni  non  verbali).  Per  quel  che  riguarda  gli  aspetti 
audiologici,  esami  più  approfonditi  hanno  consentito  di 
rilevare  deficit  sottili,  ad  cs.  nella  percezione  della  loca- 
lizzazione del  suono;  particolare  interesse  ha  lo  studio  dei 
potenziali  evocati,  che  ha  dimostrato  l'abituale  scomparsa 
dei  potenziali  tardivi  (corticali);  i test  dicotici  dimostrano 
spesso,  ma  non  costantemente,  un’inversione  dell  abitua- 
le  vantaggio  dcH  orccchio  destro. 

Gli  studi  psicoacuslici  hanno  riscontrato,  in  casi  di  s.  v. 
pura,  una  selettiva  difficoltà  in  alcuni  aspetti  dell'analisi 
fonoK>gic.»:  particolare  difficoltà  riveste  ranaitsi  di  fonemi 
consiinanlici  che  contrastano  per  luogo  di  articolazione 
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(ad  e$.  p e i).  mentre  il  contrasto  sonorità/sordità  (ad  es. 
p e b)  appare  mollo  meno  compromesso. 

Questo  deficit  «•prcfoncmico»  potrebbe  costituire  la 
componente  discriminativa,  preliminare  all’identificazione 
semantica,  compromessa  nella  s.  v.  pura. 

V.  anche:  afasia  (1.  862). 
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DefintzioBe 

Per  sordomutismo  si  intende  una  gravissima  limitazione  del- 
lo sviluppo  del  linguaggio  verbale,  o la  sua  completa  assen- 
za. a causa,  prevalentemente,  di  una  perdita  grave  o gravis- 
sima. congenita  o perinatale,  della. percezione  uditiva. 

Questa  definizione  permette  di  circoscrivere  una  popo- 
lazione clinica  abbastanza  riconoscibile,  ma  disomogenea, 
in  quanto  il  nesso  patogenctico  assenza  di  linguaggio  ver- 
bale — » deficienza  di  percezione  uditiva  è un  nesso  pato- 
genetico  relativo.  I rapporti  clinici  fra  mutismo  e sordità 
(v.)  possono  infatti  configurarsi  in  2 principali  situazioni: 
a)  mancanza  di  linguaggio  verbale  orale  e mancanza  di 
residui  utilizzabili  nella  percezione  uditiva;  b)  mancanza 
di  linguaggio  verbale  e presenza  di  residui  non  utilizzati 
nella  percezione  uditiva. 

l.a  prima  situazione  riguarda  ì casi  di  s.  in  senso  stretto 
(s.  primario);  il  mutismo  dipende  soltanto  dalla  sordità  c 
compromette  selettivamente  lo  sviluppo  del  linguaggio 
orale,  con  piena  possibilità  di  sviluppo  per  la  comunica- 
zione non  verbalorale  (linguaggio  gestuale).  Anche  in 
questi  casi  va  tenuto  presente  che  gravità  della  perdita 
uditiva  e gravità  della  limitazione  linguisticoverbale  non 
sono  sempre  proporzionali;  a parità  di  condizioni,  esisto- 
no soggetti  che  con  una  perdita  uditiva  superiore  agli 
85-90  dB  sviluppano  un  linguaggio  verbale  minimo  per- 
ché riescono  a integrare  i residui  percettivi  uditivi  con  la 
lettura  visiva  labiale. 

La  seconda  situazione  riguarda  i casi  in  cui  la  perdita 
uditiva,  grave  ma  non  gravissima  (di  solito  fra  i 50  e gli 
80  dB).  è complicata  da  altri  fattori  patogenetici:  a)  ri- 
tardo mentale  di  grado  medio  o grave;  b)  anariria  o di- 
sartria grave;  c)  agnosia  uditiva  primaria  o secondaria 
(funzionale);  d)  psicosi  infantile  precoce;  e)  ipostimola- 
zione linguistica  grave,  ambientale  o iatrogena.  In  tutti 
questi  casi,  in  cui  il  termine  s.  è usato  in  senso  lato  (s. 
secondario),  la  perdita  uditiva  è meno  grave  dell'incapa- 
cità  del  bambino  a utilizzare  e a integrare  i residui  per- 
cettivi. scarsi  c distorti.  Questa  seconda  disabilità,  dovuta 
a fattori  interagenti  multipli  (cognitivi,  neurologici,  neu- 
ropsicologici. psicologici  e sociali)  limita  anche  io  svilup- 
po del  linguaggio  visivolabialc  e quello  della  comunica- 
zione non  verbalorale  (linguaggio  gestuale). 
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CcwM  cpìdeiMolofpco 

Circa  8 bambini  su  KJ.OUO  presentano  s.  Fra  qucslt.  1 presenta 
s.  dovuto  soltanto  a sordità.  2 presentano  s.  e ritardo  mentale;  I 
presenta  s.  e anartria  o disartria  grave;  2 presentano  s.  con  &or* 
dità  e con  agnosia  uditiva:  1 presenta  %.  e pskxHÌ  infantile  prcctv 
cc  (o  sindrome  psicotica).  Per  quanto  i bambini  con  grave  ipo- 
siimola7k>nc  linguistica  siano  circa  2 su  1410.  non  esistono  stime 
aeorrtalc  su  quanti  fra  es&i  presentino  anche  sordità  e sviluppino 
una  situazione  tipo  s.  (la  stima  attesa  per  la  prevalenza  delle  due 
patologie  coiìvergenti  è di  circa  1 su  50.0001. 

E«ìoIocm 

Il  s.  in  senso  stretto  è collegato  con  Tetiologia  della  sordità  gra- 
ve; nella  metà  dei  casi  arca  si  tratta  di  ssfrilità  familiare  su  base 
genetica;  queste  forme  sono  dovute  sia  a un  gene  dominante  (a 
quanto  sembra  non  legato  al  sesso),  sia  a geni  recessivi  a diversa 
espressività  (per  cui.  a titolo  di  prevenzione,  andrebbe  tenuto 
presente  il  renomcni>  delle  unioni,  piuttosto  frequenti,  fra  sor- 
domuti). Quanto  alle  altre  forme  di  sordità,  si  ricordano  quelle 
dovute  a infezioni  virali  prenatali,  prevalentemente  rubeoliche 
(che  causano  sficsso  anche  patologie  neurologiche  e oculari): 
quelle  dovute  a otiti  medie  ricorrenti  misconosciute  o non  ben 
seguile,  o da  c»c  aggravale.  Quanto  a s.  da  fattori  etiopaioge- 
nctia  plurimi,  ncordiamo;  i ritardi  mentali  su  ha.se  discmbrìopa- 
tica  e dismetabolica:  le  paralisi  cerebrali  infantili  su  base  trau- 
maticovascoiare  e anossica  (da  parto)  e quelle  su  base  infettiva; 
le  sindromi  di  minimo  danno  rtcurohigico;  i ritardi  psicomotori 
con  disartrìa;  le  patologie  psichiatriche  e sodopsichiatrichc  pa- 
rentali (il  genitore  non  competfntir  ad  affrontare  un  particolare 
handicap  del  figlio). 

Cttnka  e diftfna<ij 

I bambini  con  s.  in  senso  stretto  non  sentono  (o  non  uti- 
lizzano a pieno  le  informazioni  uditive  che  rìcevono  in 
quantità  ridottissima  e con  percezione  distorta)  e non 
parlano,  o parlano  ptKhivsimo.  tardi  e male.  I bambini 
con  $.  in  senso  lato  sentono  poco  e male  e.  per  altri  pro- 
blemi neurocognitivi,  utilizzano  poco  e male  le  modalità 
di  comunicazione  e di  pensiero  non  verbale. 

Da  questa  definizione  clinica  del  problema  risulta  evi- 
dente che  la  diagnosi  di  s.  è una  diagnosi  a più  tempi  e 
riguardante  popolazioni  che  sono  già  in  osservazione  per 
un  sospetto  diagnostico  a monte  (sordità;  disturbo  grave 
di  sviluppo  del  linguaggio). 

I quesiti  diagnostici  che,  in  successione,  vengono  posti 
sono  i seguenti. 

1)  Il  bambino  riceve  o non  riceve  le  informazioni  udi- 
tive? 

2)  Il  bambino  utilizza  le  informazioni  uditive  percetti- 
ve. dando  loro  signifìcato  e integrandole  nello  sviluppo 
del  linguaggio? 

3)  Il  bambino  ha  una  comprensione  verbale  e una  pro- 
duzione verbale  compatibili  con  la  sua  età  cronologica  e 
con  il  suo  sviluppo  mentale  e psicologico? 

4)  11  bambino  ha  modalità  di  comunicazione  non  ver- 
bale compatibili  con  la  sua  età  cronologica  e con  il  suo 
sviluppo  mentale  e psicologico? 

Considerando  che  luiii  i bambini  con  s,  hanno  un  di- 
sturbo uditivo  più  o meno  grave  è conveniente  partire  da 
questo  dato  e dal  primo  sospetto  che  i genitori  del  bam- 
bino si  pongono. 

a)  Nella  quasi  totalità  dei  casi  di  sordità  mediograve  e 
grave  senza  altre  patologie,  i genitori  si  rendono  conto  che 
il  bambino  non  reagisce  ai  suoni  e alla  voce  in  un  periodo 
precedente  agli  H-lÒ  mesi  di  vita.  Se  non  esistono  altre 
patologie,  si  può  confermare  che  il  sospetto  è fondato  al 
più  tardi  entro  ì 14-15  mesi  di  vita  del  bambino;  il  bambi- 
no ha  raggiunto  la  stazione  seduta  ai  6-7  mesi,  ha  iniziato 
a camminare  fra  i 10  e i 14  mesi,  ha  comincialo  a prende- 
re degli  oggetti  in  mano  ai  6-7  mesi  e a usare  degli  stru- 
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menti  (cucchiaino,  palline  da  infilare  in  un  contenitore) 
fra  i lÒ  e i 12  mesi.  Fra  gli  8 e i 10  mesi  il  bambino  si 
rende  conto  di  un  oggetto  che  gji  viene  fatto  scomparire 
e nascosto  sotto  i suoi  occhi  e lo  cerca  con  lo  sguardo. 
Nello  stesso  perìodo  un  bambino  cerca  un  oggetto  sonoro 
interessante  che  viene  nascosto  mentre  contìnua  a far 
rumore  o cerca  lo  stesso  oggetto  che,  non  essendo  visibi- 
le. comincia  a far  rumore.  La  presenza  di  uno  sviluppo 
neurologico,  cognitivo  e psicologico  normale  e la  man- 
canza di  ricerca  attiva  degli  oggetti  sonori  è fortemente 
indicativa,  se  non  patognomonica. 

Quanto  ai  bambini  che  hanno  una  sordità  media  o gra- 
ve le  possibilità  di  errore  sono  basse;  dal  primo  sospetto 
e dopo  la  prima  conferma  clinica  non  si  tratta  di  dire  se 
esiste  un  deficit  uditivo  ma  soltanto  di  quantificare  questo 
deficit. 

b)  Nella  maggior  parte  dei  casi  di  sordità  media,  con 
altre  patologie  convergenti,  i genitori  (e  spesso  i iccnid) 
rimangono  a lungo  con  il  dubbio  che  il  bambino  abbia 
una  percezione  uditiva  discontinua  e deficitaria.  In  prati- 
ca. il  bambino  sembra  rispondere  agli  stessi  suoni  in  ma- 
niera disomogenea  e con  grandi  differenze  rispetto  a 
suoni-rumori  diversi  per  qualità  acustica  (frequenza,  in- 
tensità, composizione  armonica). 

In  questi  casi  è essenziale  individuare  2 diversi  dati: 
1)  quali  sono  le  aree  dello  spettro  uditivo  alle  quali  sicu- 
ramente il  bambino  non  reagisce;  2)  quali  sono  le  diffe- 
renziazioni percettive  che  il  bambino  ò in  grado  di  fare 
nelle  aree  residue  dello  spettro  uditivo. 

Vale  a dire:  in  questi  casi,  il  bambino  spesso  non  è 
capace  di  compiere  delle  operazioni  di  opposizione/cate- 
gorizzazione  percettiva  fra  i suoni  che.  in  qualche  modo, 
recepisce  (fra  due  o più  rumori  di  diversa  intensità,  fre- 
quenza. composizione,  durata). 

In  questa  situazione  il  deficit  uditivo  di  grado  medio 
evolve  in  un  deficit  uditivo  di  grado  grave  a causa  di  una 
componente  agnosie»  uditiva  secondaria  (reale,  funziona- 
le o iatrogena).  Su  questa  frangia  agnosico-uditiva  si  im- 
pianta Tagnosia  verbale,  che  determina  molte  situazioni 
di  s.  in  senso  improprio. 

La  prognosi  (e  la  riabilitazione)  dipendono  da  una  ri- 
sposta rapida  al  quesito:  quanto  e come  usa  il  bambino 
l'arca  uditiva  residua? 

c)  Quando  la  proicsizzazione  o la  logoterapia  sono  tar- 
dive. inadeguate  o non  coordinate,  si  crea  spesso  un 
nuovo  quesito  clinico:  il  bambino  sordo  usa  le  gnosie  udi- 
tive per  integrare  una  minima  comprensione  verbale  vali- 
da? I punti  da  chiarire  sono  3:  l)  sentire  dei  suoni  verba- 
li per  riprodurli  come  articolazione  non  è sinonimo  di 
usare  gli  stessi  suoni  per  comprendere  dei  significati;  2)  il 
bambino  sordo  grave,  anche  quando  ben  protcsizzato,  ha 
una  percezione  uditiva  deficitaria  e distorta  e tende,  di 
conseguenza,  a fare  delle  categorizzazioni  fonologiche  e 
linguistiche  semplificate;  3)  c più  facile  ripetere  delle 
parole  senza  capirle  che  colicgarc  delle  parole  con  dei 
significati;  in  ca.so  di  ambiguità  percettiva  questa  tenden- 
za è molto  rinforzata. 

Questa  situazione  di  «rìschio  linguistico  secondario»  va 
considerata  con  attenzione:  più  grave  à la  sordità  e mag- 
gior lavoro  deve  essere  fatto  perché  il  bambino  sordo 
impari  a comprendere  (come  integrazioni  semantico-eo- 
gnitive)  tutte  le  informazioni  uditive  che  riceve. 

In  termini  pratici:  il  bambino  sordo  grave  deve  essere 
educato  prima,  e prevalentemente,  sul  versante  della 
comprensione  verbale. 

Il  mancato  rispetto  di  questa  regola  trasforma  molti 
bambini  sordi  in  bambini  con  s.  (o  in  bambini  ecolalici). 
diagnosi  di  s.  à una  diagnosi  di  rischio  da  fare  in 
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bambini  sordi  die  (olire  alla  sordità)  non  differenziano  i 
ptK'hi  suoni  che  ricevono  e non  legano  i pochi  suoni  dif- 
ferenzialt  con  dei  significati  (prclinguistici  e linguislici). 

Problenii  terapeutici.  Un|;DaggÌo  verbale  e Uaguaggio 
iKMD  verbale  acl  Mrrdocnuti&iiio 

Il  problema  del  rapporto  fra  comunicazione  verbale  e 
comunicazione  non  verbale  è,  da  sempre,  un  problema 
cruciale  nella  riabilitazione  del  bambino  con  s. 

Fino  a 10*15  anni  fa  il  problema  veniva  presentato 
come  una  semplice  opposizione;  o linguaggio  verbale  o 
linguaggio  non  verbale.  Negli  ultimi  anni  ha  prevalso  la 
linea  di  integrazione:  linguaggio  gestuale  *f  linguaggio 
verbale  (in  rapporti  funzionali  da  definire  caso  per  caso). 

In  realtà  la  scelta  rimane  mollo  più  complessa. 

a)  Il  bambino  con  s.  ha  una  comprensione  del  linguag* 
gio  orale  in  base  alle  sole  inform;tzioni  uditive  o ha  una 
comprensione  del  linguaggio  orale  in  base  a informazioni 
uditive  insieme  a informazioni  visive  (lettura  labiale?). 

b)  In  caso  il  bambino  utilizzi  spontaneamente  o per  in- 
duzione terapeutica  la  lettura  labiale,  qual  è il  codice  div 
minante?  (doe;  la  lettura  labiale  è la  matrice  informativa 
base  su  cui  le  informazioni  uditive  si  inseriscono  come 
supporto?  oppure,  al  contrario,  le  percezioni  uditive  con- 
sentono al  bambino  di  costruire  una  griglia  fonologica,  cui 
la  lettura  labiale  aggiunge  un  supporto  facilitante?). 

c)  La  comprensione  verbale  (su  base  udilivovisiva) 
consente  l'attivazione  di  sufficienti  jeedhacks  per  la  pro- 
grammazione fonoarticolatoria?  Molto  spesso  le  informa- 
zioni uditive  consentirebbero  di  costruire  un  sistema  fo- 
nologico in  recezione  ma  non  di  controllare  un  sistema 
fonologico  di  produzione. 

d)  ^ lo  sviluppo  della  comunicazione  verbale  risulta, 
in  previsione,  inadeguato  qual  c il  ruolo  che  viene  atlii- 
buito  al  linguaggio  gestuale,  c tioè:  il  gesto  integrerà  o 
sostituirà  la  parola? 

e)  Di  nuovo,  se  il  linguaggio  gestuale  deve  integrare  il 
linguaggio  verbale  qual  c nel  singolo  caso  clinico,  il  codi- 
ce base  c quale  il  codice  di  supporlo? 

Sia  per  la  lettura  labiale  sia  per  il  linguaggio  gestuale, 
la  situazione  clinica  è diversa  tra  s.  in  senso  stretto  c s.  in 
senso  lato.  1 bambini  con  s.  primario  non  hanno  difficoltà 
specifiche  nello  sviluppo  della  lettura  labiale  e del  lin- 
guaggio gestuale  e tendono  a usare  come  supporti  utili 
queste  facilitazioni;  i bambini  con  s.  secondario  hanno 
quasi  sempre  delle  difficoltà  specifiche  anche  neirinlegra- 
rc  la  lettura  labiale  e/o  il  linguaggio  gestuale,  sicché  una 
scelta  multipla  deve  essere  valutata,  passo  per  passo,  per 
prevenire  confusioni  e competizioni. 

È inoltre  bene  tener  presente  che  per  /mgiwgg/o  ge- 
stuoie  si  possono  intendere  2 situazioni  molto  diverse:  a) 
t gesti  indicativi  mimici  e descrìttivi  che  i bambini  con  s. 
tendono  a usare  in  maniera  idiosincrasica  per  farsi  com- 
prendere prima  o al  di  fuori  di  una  comunicazione  codifi- 
cata; b)  i linguaggi  di  segni,  strutturati  c codificati  per  le 
diverse  comunità  linguistiche. 

È evidente  che  i due  linguaggi  gestuali  hanno  significali 
diversi  c.  dal  punto  di  vista  riabilitativo,  indicazioni  diffe- 
renti. 

In  sintesi:  il  concetto  di  s.  è un  concetto  storicamente 
datato.  Le  attuali  conoscenze  cliniche  ci  permettono  di 
riconoscere  nella  definizione  generica  del  s.  due  situazio- 
ni; un  sordo  gravissimo  che  non  è stalo  possibile  rieduca- 
re sul  piano  del  linguaggio  verbale  orale;  un  sordo  me- 
diograve che.  per  altri  problemi  ncurocognitivi  (di  tipo 
disfusico-sensorìate)  non  è riuscito  a utilizzare  le  poche 
informa/ioni  uditive  residue  in  un  linguaggio  verbale  e. 
spesso,  in  un  sistema  di  comunicazione  e pensiero. 
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SOSPENSIONI 

F.  suspensions.  - I.  suspensions.  - T.  Suspensionen.  - 
s.  suspensiones. 

Per  so.spensiimc  s'intende  un  sistema  hifasico  costituito  da 
una  fase  liquida  continua  (mezzo  disperdente)  e una  fase 
Mìlida  discontinua  {.so.xianza  dispersa),  nel  quale  le  parti- 
celle solide  disperse  hanno  dimensioni  maggiori  di  quelle 
(ielle  particelle  colloidali  e inferiori  a quelle  dei  miscugli 
grossolani;  quindi  diametri  compresi  fra  0.2  e 10  qm. 

Le  s.  hanno  molte  proprietà  in  comune  con  te  emulsio- 
ni (v.).  dalle  quali  tuttavia  si  distinguono  per  lo  stato  fìsi- 
co della  fase  dispersa. 

Sono  sistemi  instabili  c quando,  come  si  verifica  gene- 
ralmente. le  particelle  disperse  hanno  densità  maggiore 
rispetto  al  mezzo  disperdente,  le  due  fasi  si  separano  c il 
solido  si  dop<,)ne  al  fondo  del  recipiente. 

La  velocità  di  sedimentazione  dipende  dalla  densità  e 
grandezza  delle  particelle  e dalla  viscosità  del  mezzo  di- 
sperdente. 

Sulla  sedimentazione  incidono  diversi  fattori,  quali,  ad 
cs..  elettroliti,  tensioattivi,  colloidi  idrofili  che  favorìsciv 
no  i agglomerarsi  delle  particelle  (fi(KCulazione)  e la  con- 
seguente rapida  formazione  di  un  sedimento  voluminoso 
(non  compatto),  inglobando  nei  fliKculi  anche  tutte  te 
altre  particelle  più  piccole.  È sufficiente  l'agita/ione  per 
ottenere  di  nuovo  una  s.  omogenea,  ciò  che,  invece,  è 
diffìcile  ottenere  da  un  sedimento  compatto. 

La  separazione  dei  costituenti  di  una  s.  si  può  fare  per 
semplice  decantazione  (deposizione  per  gravità  e separa- 
zione per  travasa),  per  filtrazione  o ultrafiltrazione  e per 
centrifugazione. 

Nella  tecnica  farmaceutica  ha  grande  importanza  la 
preparazione  di  s.  stabili,  uniformi,  nelle  quali  si  possa 
facilmente  ripristinare  la  dispersione  originale  dopo  se- 
dimentazione. A tal  uopo  si  impiegano  sostanze  che 
aumentano  la  viscosità  del  mezzo  disperdente  do  favori- 
scono la  formazione  di  s.  fiovculate,  quali  piccole  quanti- 
tà di  elettroliti,  tensioattivi  ionici  o non  ionici,  le  gom- 
me naturali  o sintetiche  (gomma  arabica,  gomma  adra- 
gante. pectine,  alginati.  meiilcellulosa,  carbossimetilccl- 
lulosa,  eie.). 

8ÌbHo|pafia 
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SOTTOCCIPITALE  PUNTURA 

F.  ponction  sous-occipilaie  [cùdemxUe).  • l.  suhoccipisai 
ptmtture.  • t.  Suboccipitalpunktion;  Cistfmenpunktion.  - 
s.  pundón  suboccipUat. 

Definizione 

Per  puntura  sottocdpitaU  s'intcndc  l'agopuntura  percuta- 
nea  della  cisterna  cerebellomidollare  (fig.  1).  Questa  pro- 
cedura fu  eseguita  per  la  prima  volta  sul  vivente  da 
Obregia  nel  19|DS,  ma  ebbe  diffusione  solo  negli  anni 
successivi  soprattutto  per  merito  di  Ayer  (1920),  Esku- 
chen  (1921)  e Castex  e Ontaneda  (1926-1934). 

iMttcaziOBi 

Le  indicazioni  della  p.  s.  hanno  subito,  nel  tempo,  una 
progressiva  limitazione.  Impiegata  inizialmente  solo  per  il 
prelievo  del  liquor,  t'introduzione  di  farmaci  e,  successi- 
vamente. per  riniczione  di  aria  per  rencefalografia  gasso- 
sa e di  mezzo  di  contra.sto  radiopaco  per  la  mielografìa, 
attualmente  tale  metodica  è attuata  quasi  esclusivamente 
per  eseguire  la  mielografìa  discendente. 

Al  contrario,  il  prelievo  del  liquor,  o l’iniezione  diretta 
intraiecale  di  medicamenti  che  non  superano  la  barriera 
ematoencefalica,  nonché  di  aria  per  encefalografìa  gasso- 
sa frazionata  (oggi  pressoché  abbandonata),  vengono  pra- 
ticati attraverso  p.  s.  esclusivamente  nei  casi  di  reale 
impedimento  alla  rachipuntura  lombare,  provocato,  ad 
cs..  da  psoriasi,  estese  flogosi  dei  tegumenti  lombari, 
deformazioni  scoliotiche  o artrosiche  con  obliterazione 
degli  spazi  interlaminari  e interspinosi  della  colonna  lom- 
bare. esiti  di  traumi  vertebrali  oppure,  infìne.  da  pregres- 
se laminectomie  lombari. 

ControiiMlicazioiii 

Sono  controindicazioni  generiche:  l’età  avanzata  (oltre  70 
anni),  Tipotensione  arteriosa,  la  labilità  psichica,  le  fìogo- 
si  in  atto  o i loro  esiti  nella  regione  posteriore  del  collo. 
Inoltre,  la  p.  s.  è rigorosamente  proscrìtta  nelle  iperten- 
sioni endocraniche,  nelle  malformazioni  osteolegamemo- 
se  della  giunzione  occipitocervicale,  nella  malattia  di 
Amold-Chiari  e nelle  siringomielie  e sirìngobulbie,  nelle 
malformazioni  vascolari  e.  infìne,  nelle  neoplasie  della 
fossa  cranica  posteriore  e craniospinali.  Akutie  di  queste 
condizioni,  ad  es.  le  malformazioni  della  cerniera  occipi- 
toccrvicale.  alterano  le  condizioni  anatomiche  e i relativi 
punti  di  repere  semeiotici  e radiologici,  indispensabili  alla 
corretta  esecuzione  della  metodica. 

Tecnica 

Il  paziente  viene  posto  in  posizione  seduta  o anche,  ad 
es.  nei  bambini,  in  posizione  laterale  orizzontale,  con  la 
testa  posta  su  di  un  cuscino.  Il  collo  è mantenuto  in  an- 
teflessione rigorosamente  assiale  (non  ruotato)  da  un  as- 
sistente che  manterrà  il  capo  nella  posizione  richiesta, 
sostenendolo  con  la  mano  sinistra  sotto  la  regione  men- 
toniera e con  la  destra  sulla  regione  parìcto-occipitale:  se 
ne  assicura  in  tal  modo  un’immobilità  pressoché  assoluta. 
conditio  sine  qua  non  per  la  riuscita  della  manovra  e per 
ovviare  all’insorgenza  di  pericolose  complicanze.  Attuata 
opporturu  rasatura  in  loco  dei  capelli,  la  cute  della  re- 
gione nucale  viene  ripetutamente  disinfettata.  Ricono- 
sciuta. bilateralmente,  la  salienza  delle  apofìsi  mastoidee, 
il  dito  dell'operatore  (che  calza  guanti  sterili)  palpa  sulla 
linea  mediana  l'apofìsi  spinosa  delia  II  vertebra  cervicale, 
abitualmente  apprezzabile  anche  nei  soggetti  obesi.  Ove 
esistano  difficoltà  a riconoscere  i rilievi  ossei,  il  ricorso  a 
un  controllo  radioscopico  (con  i moderni  apparecchi  di 
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amplificatore  di  brillanza,  durante  tutta  la  manovra)  o 
almeno  una  radiografia  in  proiezione  laterale  a capo  fles- 
so, forniscono  utili  ragguagli.  Tracciata  idealmente  una 
linea  bimastoidea.  sì  procede  aU’anestcsia  locale  (con  inie- 
zione ipodermica  di  procaina  all'1-2%  o.  meglio,  per  per- 


Fig.  I.  Direzione  e percorso  dell’ago  nella  p.  s.  P)  Pelle;  Tcs) 
tessuto  cellulare  sottocutaneo;  Lsn)  legamento  sospensore  della 
nuca;  Occ)  osso  occipitale;  At)  atlante;  Cii.  Cui  e Civ)  11.  Ili  e 
IV  vertebra  cervicale;  Moa)  membrana  occipito-atlantoidea; 
Dm)  dura  madre;  Ccrv)  cervelletto:  IVv)  IV  ventricolo;  Aep) 
arteria  cerebellare  posteriore  inferiore;  CM)  cisterna  magna; 
Bui)  bulbo;  Ssa)  spazio  subaracnoìdeo;  Pm)  pia  madre;  Are) 
aracnoide;  Mid)  midollo  spinale;  Sep)  spazio  epiduraic.  {Da 
Castex  e Ontaneda,  modificata  e ridisegnala). 


la  destra  penetra  attraverso  la  dura  madre.  Notare  la  posizione 
ourrctta  ocU'ago  e quella  erronea  (linea  tratteggiata)  con  cui  si 
rischia  di  ledere  l’arteria  vertebrale.  (Da  Costei  e Ontaneda, 
modificata  e ridisegnatà). 
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frìgerazionc  con  cloruro  di  etile)  di  un'area  (2  cm*)  ct>rri- 
spondente  al  punto  di  incrocio  di  detta  linea  con  quella 
mediana,  a circa  lV>  cm  al  di  M>pra  deirapoliiii  spinosa 
della  II  vertebra  «rrvicale.  Si  utilizzerà  un  ago  delia  lun- 
ghezza di  almeno  10  cm  e del  calibro  di  1 mm.  con  punta 
a becco  di  Hauto  tozza  (v.  RACHl!nJNT^lR^  E rachicentesi). 

L'ago  viene  infìsso  decisamente  sul  punto  prescelto  sul- 
la linea  mediana  c ^into  progressivamente  in  avanti,  con 
lieve  angolazione  verso  Tallo  (10-15®).  attraversando 
gradualmente  le  parti  molli.  Alla  profondità  di  4-6  cm 
nelTadulto  o di  .1-4  cm  nel  bambino,  si  avverte  una  resi- 
stenza alTavanzamento  dell'ago.  Ciò  indica  che  la  punta 
di  esso  ha  raggiunto  il  legamento  ocdpitoatlanloidco. 
mantenuto  in  tensione  dalTanteflessione  del  capo.  A que- 
sto punto  l'operatore,  tenendo  saldamente  il  padiglione 
dell'ago  con  le  pinze  digitali  indicT-pollicc  di  entrambe  le 
mani  i cui  margini  ulnari  vengono  appt^ggiati,  a mo'  di 
freno,  sulla  nuca  del  paziente,  spinge  l'ago  in  avanti  per 
circa  l cm.  superando  la  resistenza  della  membrana  occi- 
pito-atlantoidea  c della  dura  madre  e raggiungendo  il 
lume  della  cisterna  ccrebellomidollare. 

Le  fìgg.  1 e 2 indicano  il  pern)rso  e la  direzione  deU'a- 
go.  tra  il  contorno  poslcriore  del  forame  iKcipitalc  c l'ar- 
co posteriore  dell’atlante:  osservandole  si  possono  intuire 
i rischi  della  p.  s..  e cioè  eventuali  lesioni  del  bulbo,  del 
midollo  spinale  alto  e anche  dell'ansa  delTartcria  cerebel- 
lare posteriore-inferiore  in  cast»  di  scorretta  posizione 
dell'ago  stesso,  rispettivamente  verso  Tallo,  verso  il  bass«) 
o lateralmente.  Un  eventuale  ostacolo  osseo  alla  progres- 
sione dell'ago  incontrato  in  profondità  (ad  cs.  il  contorno 
posteriore  del  forame  occipitale  o l'arco  posteriore  del- 
l'atlante) può  es.scre  superato  estraendo  parzialmente 
l'ago  c airreggendo  opportunamente  la  sua  direzione; 
determinante,  in  proposito,  può  essere  l'impiego  dcl- 
Tamplifìcalore  di  brillanza,  cui  si  è precedentemente 
accennalo.  Raggiunta  la  cisterna,  si  sfila  delicatamente  il 
mandrino  e si  procede  nel  programma  predisposto  (rac- 
colta del  liquor,  introduzione  di  farmaci  o di  mezzi  di 
contrasto,  manometria  liquoralc).  Il  liquor,  spesso  ipote- 
so,  in  assenza  di  llogosi  è di  aspetto  normale  e solo  ec- 
cezionalmente rosato.  La  puntura  di  venule  cpidurali  c 
rarissima,  a causa  dello  scarso  spessore  del  grasso  cpidu- 
ralc  in  situ.  diversamente  da  quanto  avviene  negli  spazi 
interlaminarì  e interspinosi  lombari.  Ultimata  la  mano- 
vra, si  estrae  Tago. 

Rischi 

Quando  si  siano  scrupolosamente  attuati  gii  accorgimenti 
descrìtii.  non  esistono  inconvenienii  di  rilievo  o pericoli 
legali  alla  p.  s..  aime  attestato  da  ampie  casistiche  e dal- 
Tcspcricnza  personale  di  parecchie  centinaia  di  p.  s.:  Ta- 
go trova  ampia  ospitalità  nella  cisterna  magna,  il  cui  dia- 
metro anteroposteriore  è,  sulla  linea  mediana,  di  l'/j  cm 
e non  può  causare  danni  purché  il  capo  del  paziente  ven- 
ga mantenuto  rigorosamente  immobile.  A tal  fine,  in 
M>ggetti  |>aurosi  e nei  bambini,  è prudente  avvalersi  della 
pi>sizione  laterale,  oltreché  della  somministrazione  pre- 
ventiva di  sedativi  e della  preparazione  psicologica.  Una 
cefalea,  legata  a ipotensione  liquorale  (da  stillicidio  di 
liquor  attraverso  la  perforazione  meningea)  viene  risolta 
dal  riposo  in  decubito  laterale  orizzontale  per  qualche 
ora. 
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ANr>riO  PATRICOIO 

SOTTODURALE  ED  EPIDURALE  ASCESSI:  v.  p\- 
CHIMtNINGITl  (XI.  57H-5KI). 


SOTTOLINGUALE  GHIANDOLA;  v.  sauvari  ghias- 
IHHF  (XIII.  1728). 


SOTTOMASCELLARE  GHIANDOLA;  v.  sauvari 
cHiANDOi.r  (XIII.  1728). 


SOVRAPUBICA  PUNTURA 

F.  ponction  sus’pubienne.  - i.  suprapuNc  putufure.  - 
T.  suprapubische  Punktion.  • s.  punción  supraptìhUa. 

DefinìzioDe 

Per  puntura  soxrapuhica  si  intende  la  puntura  pcrcutanca 
della  vescica  a scopo  derivativo,  da  praticarsi  in  tutte  le 
situazioni  in  cui,  sia  il  cateterismo  vescìcale  transureirule. 
sia  la  cistotomia  siano  sconsigliabili  o impraticabili. 

lodkaztoBi 

1)  Rtienztone  urinaria  completa  o incompleta  da  ostru- 
zione c^rsicoprostatica  o uretrale,  come  per  stenosi  serra- 
ta dell'uretra,  cancro  e adenoma  della  prostata;  queste 
affezioni  talvolta  non  consentono  il  drenaggio  delle  urine 
vesdcali  con  catetere,  perché  Turctra  é insondabile  e ten- 
tativi ri|>etuti  di  cateterismo  vescìcale  espongono  al  ri- 
schio di  «false  strade*  uretrali  c/o  di  uretrorragie  diffì- 
cilmente dominabili. 

Inoltre,  in  presenza  di  epididimite  o prostatite  la  p.  s. 
consente  di  evitare  il  cateterismo  e facilita  la  guarigione 
del  processo  infìammatorio. 

2)  Nei  traumi,  fistole,  tumori  tieirureira  o negli  inter- 
venti di  uretroplastìca,  è indicata  la  derivazione  iemp«ira- 
nea  delle  urine  vcscicali.  al  fìne  di  proteggere  l'uretra  c il 
perineo  ed  evitare  stravasi  urinari  pcriuretraii.  infezioni  e 
deiscenza  di  suture. 

3)  Aspirazione  continua  del  liquido  di  lavaggio  in  cor- 
so di  resezione  endo.%copica  iransureirale  (TUR);  in  tale 
evenienza  Tinlroduzione  in  vescica  per  p.  s.  di  un  rrmar 
consente  un'irrigazione  a bassa  pressione  della  vescica  e 
della  fossa  prostatica  con  ridotta  incidenza  delia  sindro- 
me da  TLJR.  emostasi  più  accurata,  migliore  detersione 
del  cam|>o  operatorio  e accorciamento  dei  tempi  di  in- 
tervento. 

4)  Prelievo  sterile  di  urine  vescicalì  in  bambini  affetti  da 
infezione  urinaria,  nei  quali  la  p.  s.  della  vescica  con  ago 
sottile  è preferibile  al  cateterismo  vescìcale  (fig.  1). 

Strumenlario 

Lo  strumentario  per  il  semplice  prelievo  delle  urine  veseìcah 
consiste  in  un  ago  sottile  provvista  di  mandrino,  suffìcientcmcn- 
le  lungo  e in  una  siringa.  Se.  invece,  la  puntuta  6 praticala  a 
scopo  derivativo,  si  utilizza  una  serie  comprendente:  cannula  di 
introduzione  con  mandrino,  catetere  in  poliuretano  plunfcnc- 
strain  in  m<xlo  da  consentire  un  drenaggio  sicuro  c c«>mplcto. 
sacchetto  di  raccolta  delle  urine.  Un  irtHar  di  calibro  adeguato 
(12-16  Fr)  viene  infine  impiegato  in  corso  di  l'UR. 
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Tecnica 

Pmlu  il  paziente  in  decubito  supino  e verificato  lo  stato 
di  distensione  vescicale,  si  eseguono  successivamente  la 
tricotomia  della  regione  ipogastrica  dall'ombelico  a) 
pube,  la  disinfezione  della  cute  e un'infìitrazìone  aneste- 
tica l(Kale  della  cute,  del  sottocutaneo  e del  piano  musco- 
lo-aponeurotico.  Sì  esegue  quindi  la  puntura  i-2  cm  ai  di 
sopra  del  margine  supcriore  della  sinfisi  pubica  sulla  linea 
mediana,  impugnando  l'ago,  la  cannula  o il  ir<Kar  in 
maniera  tale  che  la  mano  destra  eserciti  la  forza  necessa- 
ria airattravcrsamento  perpendicolare  della  parete  e le 
dita  della  mano  sinistra  frenino  la  corsa  dello  strumento 
quando  è raggiunta  la  vescica.  Si  sfila  il  mandrino  e,  ac- 
certato che  lo  strumento  sia  in  cavità  perche  fuoriesce 
urina,  si  aspirano  con  una  siringa  sterile  le  urine,  se  si 
deve  eseguire  un  semplice  prelievo,  o si  introduce  il  cate- 
tere in  poliuretano  nelle  altre  indicazioni  derivative.  In 
quest'ultimo  caso  si  sfila  quindi  la  cannula  lasciando  in 
sede  il  catetere,  che  viene  fissato  alla  cute  con  un  punto 
di  sutura.  Si  pratica  infine  una  medicazione  sterile.  !1  ca- 
tetere può  ^ere  lasciato  in  sede  per  circa  15  giorni  sen- 
za pericolo  di  sua  incrostazione  o di  reazioni  tessutali. 

Complkanze 

1)  Perforazione  della  sierosa  peritoneale,  lesione  di 
anse  intestinali  e conseguente  peritonite.  Questa  grave 
evenienza  d fortunatamente  eccezionale:  infatti  l'accurata 
localizzazione  della  sede  della  puntura  in  presenza  di  un 
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globo  vescicale  raramente  espone  al  rischio  di  lesione  peri- 
toneale. che.  tuttavia,  può  verificarsi  in  caso  di  dislocazio- 
ne anomala  dello  sfondato  perìtoneovescicale  a ridosso  del 
pube,  specie  in  pazienti  che  abbiano  subito  interventi  di 
chirurgia  pelvica  o per  fenomeni  di  pericistite  cronica. 

2)  Raccolta  urinosa,  ematica  o purulenta,  nello  spazio 
del  Retzius.  Anche  tali  complicanze  sono  infrequenti  se 
la  tecnica  è e.seguita  con  .strumentario  adeguato  e in  con- 
dizioni di  asepsi. 
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Anatomìa 

A Ciistiluire  l'arlicolazione  delta  spalla  concorrono:  da  un 
lato  la  scapola  e la  clavicola,  dairaltro  l'estremo  superio- 
re dell'omero  (v.  scapolare  cintlira;  braccio;  v.  anche: 
ARTO,  arto  superiore). 

Cenni  di  sviluppo 

Nell'embrione  non  esistono  tracce  dell'estremità  superiore  fino 
alla  IV  sellimana  da)  concepimento;  tra  la  IV  e la  V scitimana 
compare  Pabboz/o  di  tessuto  mcscnchimalc  dcU'arlo.  in  cui. 
versi)  la  fine  della  VI  sellimana  si  differenzia  il  nucleo  centrale 
scheletrico  in  avanzata  condriitcazione.  In  questo  periodo  com- 
pare il  primo  segno  dcirarticolazionc  della  s. 

Alla  fìnc  della  VII  settimana  la  testa  dcH'omero  appare  lon- 
de^ianie.  la  scapola,  la  coracoìde  e l’acromion  appaiono  ben 
delincati.  La  clavicola,  il  cui  aMx)zzo  mcscnchimale  compare 
assai  precocemente,  già  dalla  V settimana  inizierebbe  la  sua  os- 
sificazione. che  priKede  assai  rapidamente,  senza  una  sua  prece- 
dente trasformazione  in  cartilagine.  Verso  la  V settimana  si  i»- 
serva  anche  la  differenziaTione  dei  muscoli  e quindi  dei  tendini. 

Durante  la  VI-VIl  settimana  si  manifesta  una  cavitazione  nel 
tessuto  mescnchimalc  che  circonda  le  formazioni  articolari;  ri  è 
così  formata  una  completa  cavità  articolare  delimitata  da  una  sot- 
tile membrana:  la  membrana  rinoviate.  In  questo  periodo  posso- 
no comparire  la  borsa  del  sottospìnoso  e quella  coraaibrachiate. 

Alla  fine  dcU’Vni  sciiimana  si  possono  riconoscere  tulli  i mu- 
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scoli;  i lendini  e i legamemi  della  s.  sono  ben  sviluppati;  l'artioo- 
tazione  della  s.  ha  già  la  configurazione  di  una  s.  adulta. 

Alla  nascita  la  scapola  appare  ossificata  a eccezione  delKe* 
stremo  deU'apofisi  acromialc;  dcH'omero  risulta  ossificata  solo  la 
diafbi. 

Nello  sviluppo  postnaiale  dcirariicnlazione.  si  osserva  la  com* 
parsa  dei  nuclei  secondari  di  ossificazione  e la  fusione  di  questi 
con  la  pane  già  ossificata.  II  nucleo  di  ossificazione  secondario 
dell'acromion  compare  solitamente  fra  i 16  e i 18  anni  per  sai* 
darsi  al  resto  dcH'osso  verso  i 20  anni.  Il  nucleo  dì  ossificaztone 
della  testa  dell'omero  può  comparire  fin  dal  T'  mese  di  vita,  ma 
è costante  solo  alla  fine  del  1**  anno.  Fra  il  3”  e il  4**  anno  di  vita 
compaiono  i nuclei  delle  2 tuberosità  (grande  e piccola).  La  sai* 
datura  di  questi  3 nuclei  epifisari  fra  di  loro  si  attua  solitamente 
verso  il  7”  anno;  mentre  la  saldatura  con  la  dialisi  si  osserva 
spesso  tra  i 16  c i 18  anni  ma  è costante  solo  dopo  t 2fl  anni  per 
entrambi  i sessi. 


Articoiazioni  delia  spalla 

È un  sistema  complesso  che  dal  punto  di  vista  funzionale 
comprende  5 articolazioni  distinte:  scapolomerale,  acro> 
mionciavicolare.  stemoclavìcolare,  scapolotoracica  e sot* 
todeltoidea.  Queste  ultime  due,  pur  non  essendo  vere 
articolazioni  dal  punto  di  vista  strettamente  anatomico, 
devono  essere  considerate  tali  dal  punto  di  vista  funzio- 
nale (sinartrosi). 

Articolazione  scapolomerale.  - È un'enartrosi  che  per- 
mette ai  segmenti  articolari  i movimenti  più  ampi. 

La  superfìcie  articolare  deiromero  è rappresentata  dal- 
la testa,  emisferica  (1/3  di  sfera),  orientata  verso  l'alto, 
medialmente  e dorsalmente,  formando  con  l'asse  diahsa- 
rio  un  angolo  di  circa  140”. 

La  superfìcie  articolare  della  scapola  è rappresentata 
dalla  cavità  glenoidea.  di  forma  ovalare.  un  po'  più  am- 
pia in  basso,  un  po'  obliqua  lateralmente,  in  alto  e in 
avanti.  Essa  è leggermente  concava,  con  un  raggio  di 
curvatura  superiore  a quello  della  testa  omerale,  così  che 
le  due  supcrfìci  articolari  non  sono  congruenti.  Una  strut- 
tura fìbrocartilaginea,  a sezione  prismatica  triangolare,  il 
cercine  o labbro  glenoideo.  circonda  la  periferia  della 
cavità  glenoidea  e ne  aumenta  la  profondità  e.  riducendo 
il  raggio  di  curs'atura.  aumenta  la  congruenza  articolare, 
anche  se  solo  una  piccola  porzione  della  testa  omerale 
viene  a contatto  con  la  cavità  glenoidea.  La  porzione  più 
considerevole  dell'omero  è invece  a diretto  rapporto  con 
la  capsula  articolare  che  vi  si  adatta  come  se  si  trattasse 
della  superfìcie  articolare  di  a^ontamento. 

La  capsula  articolare  si  inserisce  sulla  scapola  lungo 
una  linea  che  segue  la  base  del  processo  coracoideo,  si 
estende  al  davanti  dell'incisura  glenoidea  aderendo  al 
periostio;  in  basso  si  confonde  con  la  zona  di  inserzione 
del  tendine  del  tricipite  e risale  posteriormente  aderendo 
al  labbro  glenoideo.  La  linea  d'inserzione  omerale  segue 
superiormente,  per  io  più,  il  collo  anatomico,  mentre  in- 
feriormente si  inserisce  in  prossimità  del  collo  chirurgico 
a una  certa  distanza  dal  margine  articolare  della  testa 
omerale. 

La  capsula  articolare  della  s.  è relativamente  sottile  e 
discretamente  lassa  e ridondante  soprattutto  nelle  regioni 
anteriore  e inferiore,  dove  si  osservano  dei  recessi  sinovia- 
li.  e pertanto  non  sarebbe  un  valido  mezzo  di  connessione 
fra  omero  e scapola:  essa  è però  rinforzata  da  legamenti  e 
da  lendini.  1 tendini  che.  inserendosi  aH'omero.  contribui- 
scono a rinforzare  la  capsula,  contraendo  intima  connes- 
sione con  le  sue  fibre,  sono  quelli  dei  muscoli  sopraspinato 
o sopra.spino$o.  sottospinalo  o soituspinoso,  soltoscapola- 
rc  c piccolo  rotondo;  si  comportano  come  legamenti  «atti- 
vi». Essi  formano  la  «cuffia  dei  rotatori»  (fìg.  1). 

Alcuni  legamenti  altro  non  sono  che  dei  grossi  fasci 
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Fig.  I.  Cuffia  dei  ro- 
tatori: ì)  muscolo 
piccolo  rotondo;  2) 
muscolo  sottospino* 
so;  3)  muscolo  sopra- 
spinoso; 4)  muscolo 
sotiosca  polare. 


fibrosi  della  capsula  e sono  ben  visìbili  solo  quando  ven- 
gono messi  in  tensione;  questi  sono  i legamenti  gicnome- 
rali.  I)  legamento  glenomerale  superiore  è teso  dalia  parie 
superiore  del  labbro  glenoideo  alla  piccola  tuberosità  del- 
l'omero; il  legamento  glenomerale  medio  è più  largo,  ma 
meno  distinto  del  precedente  e si  espande  a ventaglio  al 
davanti  alla  piccola  tuberosità  confondendosi  con  l'inser- 
zione de)  tendine  del  muscolo  sottoscapolare;  il  legamento 
^enomeraie  inferiore,  largo  e rettangolare,  dalla  parte 
inferiore  del  labbro  glenoideo  si  porta  alia  parte  più  bassa 
e mediale  del  collo  chirurgico  fra  le  inserzioni  dei  muscoli 
sottoscapolare  e piccolo  rotondo. 

li  legamento  coracomerale,  largo,  grosso  e robusto,  ori- 
jpna  dalla  base  e dal  margine  laterale  del  processo  cora- 
coideo e raggiunge  la  grande  tuberosità  deU'omero. 


Fig.  2.  La  cosiddetta  arucifluzione  S(»nnleliotdea:  I)  deltoide; 
2)  borsa  soituacromiale;  3)  acromion;  4)  legamento  coraco- 
acromiak;  5)  cuffia  dei  rotatori;  6)  processo  coracoideo;  7)  testa 
dcH'omero. 
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La  sinoviale.  che  tappezza  internamente  la  capsula, 
forma  alcuni  recessi  o borse:  la  borsa  o recesso  del  mu* 
scolo  sottoscapolare  si  trova  in  una  fessura  capsulare  tra 
il  legamento  glenomerale  superiore  e quello  medio,  detta 
anche  «foro  ovale»  o del  Wcitbrccht;  la  borsa  bicipitale 
che  segue  il  tendine  del  capo  lungo  del  bicipite  nei  solco 
bicipitale;  la  borsa  sottocoracoidea;  la  borsa  sottoacro- 
miale;  e altre  non  sempre  costanti. 

Il  tendine  del  capo  lungo  del  bicipite,  staccandosi  da 
una  piccola  tuberosità  situata  nella  regione  superiore  del 
contorno  glenoideo.  attraversa  la  capsula  fibrosa,  ma  non 
la  sinoviale,  che  invece  lo  ricopre. 

L’arco  coracoaaomiale.  formato  dal  processo  coracoi* 
deo  deiracromion  e dai  legamento  coracoacromiale,  co- 
stitui.sce  il  tetto  della  cosiddetta  ariìcolazionf  sottodeitoi’ 
dea  (fìg.  2)  che  comprende  anche  la  cuffia  muscolotendi- 
nea  dei  muscoli  rotatori  che  si  inseriscono  sulla  grande 
tuberosità  (sopraspinato,  sottospinato,  piccolo  rotondo)  e 
sulla  piccola  tuberosità  (sottoscapolarc). 

Articolazione  acrorttionclavicolare.  - E una  artrodia:  le 
due  faccette  articolari  sono  piane  ed  ellittiche,  sono 
orientate  in  senso  latcromedialc  e posteriore.  La  cavità 
articolare  e spesso  provvista  di  un  disco  intrarticolarc, 
per  lo  più  incompleto.  La  capsula  articolare  è resistente  e 
spessa  in  alto  dove  i suoi  fasci  formano  il  legamento 
acromionclavicolare.  I legamenti  che  uniscono  rcstremità 
acromiale  della  clavicola  al  processo  coracoideo  non  fan- 
no parte  deH'articoIazione  ora  descritta. 

Articolazione  sternoclavicolare.  - È un’enartrosi  in- 
completa e irregolare  perché  la  convessità  e la  c*orri.spet- 
tiva  concavità  sono  assai  poco  accentuate  e la  congruenza 
fra  le  supcrfìci  articolari  è assicurata  da  un  disco  intrarti- 
colarc. a volte  incompleto,  di  spessore  maggiore  più  ver- 
so l’alto  che  in  basso.  L’estremità  mediale  duella  clavicola 
si  articola,  oltre  che  con  il  manubrio  dello  sterno,  anche 
con  una  piccola  faccetta  del  margine  superiore  della  carti- 
lagine della  I costola. 

La  capsula  articolare  si  inserisce,  da  una  parte,  all’e- 
stremo mediale  della  clavicola,  dall’altra  al  contorno  dcl- 
l’incisura  clavicolare  dello  sterno  e della  cartilagine  della 


I costola.  È rinforzata  anteriormente  dal  legamento  ster- 
noclavicolarc  e in  alto  da)  legamento  interclavicolare  che 
unisce  i bordi  superiori  delle  estremità  sternali  delle  due 
clavicole.  È inoltre  presente,  di  lato,  il  legamento  costo- 
clavicolare che  unisce  la  tuberosità  costate  della  clavicola 
al  margine  supcriore  della  I costola. 

V.  anche:  arto,  articolazioni  delle  ossa  della  sp<dla  (II, 
113M132). 

.Muscoli  della  spalla 

Vengono  definiti  muscoli  intrinseci  della  s.  6 muscoli  che 
hanno  entrambi  i capi  di  inserzione  sul  suo  scheletro. 
Ricoprono  diffusamente  Tarticolazione  scapolomeralc  c 
sono  disposti  in  2 strati:  l’uno  superficiale,  formato  dal 
muscolo  deltoide,  l’altro  profondo,  formato  dai  muscoli 
sopraspinoso,  sottospinoso,  piccolo  rotondo,  grande  ro- 
tondo. sotloscapolare  (hg.  3). 

Il  deltoide  è una  robusta  e voluminosa  lamina  muscola- 
re triangolare  ad  apice  distale;  origina  ininterrottamente 
dal  terzo  laterale  anteriore  della  clavicola,  da  un  ispessi- 
mento della  capsula  articolare  acromionclavicolare,  dal- 
l’apice e dal  margine  laterale  deiracromion  e dal  labbro 
inferiore  della  spina  della  scapola.  Tutti  i vari  fascetti 
carnosi  convergono  in  un  robusto  tendine  che  si  inserisce 
alla  tuberosità  deltoidea  deiromero.  È rivestito  dalla  fa- 
scia comune  ed  è separato  dal  tubercolo  maggiore  del- 
l’omero  per  mezzo  della  borsa  mucosa  sottodeltoidea;  è 
vascolarizzato  dali'arterìa  circonflessa  posteriore;  è inner- 
vato dal  nervo  ascellare.  Contraendosi  in  totalità  é abdut- 
tore del  braccio;  prendendo  punto  fìsso  sull'omero  solle- 
va il  tronco  (arrampicamento). 

Il  sopraspinoso,  di  forma  triangolare,  è accolto  nella 
fossa  sopraspinata  della  scapola,  donde  prende  origine,  si 
dirige  lateralmente  passando  al  disotto  dell’estremità  di- 
stale della  clavicola,  dell’acromion  c del  legamento  cora- 
coacromiale.  abbraccia  posteriormente  la  capsula  delia 
scapolomerale.  aderendovi,  e si  iaserisce  al  tubercolo 
maggiore  deiromero.  È irrorato  daH’artcrìa  trasversa  del- 
la scapola  (ramo  dcirartcrìa  succlavia).  È innervato  dal 


Fie.  3.  Origine  azzurro)  e inserzione  (i/i  verde)  dei  muscoli  della  Ai  articolazione  scapolomerale  vista  posieriormcme; 
fi)  scapola  vista  anteriormente;  C)  omero.  3”  prossimale,  visto  anteriormente.  I)  Grande  romboide;  2)  piccolo  romboide;  3)  eleva- 
tore delia  scapola;  4)  sopraspinoso;  5)  trapezio;  6)  deltoide:  7)  tricipite;  6)  piccolo  rotondo;  9)  grande  rotondo;  10)  soilospinoso; 
11)  capo  breve  del  bicipite;  12)  piccolo  pettorale;  13)  sotloscapolare;  14)  grande  dentato;  15)  grande  dorsale;  16)  grande  pettorale; 
17)  capo  lungo  del  bicipite. 
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Fig.  4.  MumtoIi  MjjprdspinoMi  1 1)  c solti>Npim>M)  (2):  la  contra- 
zione simultanea  ui  qucsii  due  muscoli  fissa  la  testa  deH'omero 
contro  la  cavità  glenoidca  verso  il  basso. 


Fig.  5.  Muscolo  soltoscjpolare.  Oucsto  muscolo  aJdiKV  e intra* 
ruota  l'omero,  lissa  la  testa  dcirumcru  contro  la  cavità  glcnoklca 
in  sinergismo  con  i muscoli  sopraspinoso  c sotiospinoso. 


nervo  sottoscapolare.  Abduce  e ruota  esternamente  l'o- 
mero e contribuisce  a fì.ssamc  la  testa  nella  cavità  glenoi- 
dea  (fig.  4). 

II  sottospinoso,  di  forma  appiattita  e triangolare,  è 
accolto  nella  fossa  sottospinata  della  scapola,  da  cui 
prende  orìgine;  le  fibre  convergono  in  un  robusto  tendi- 
ne, che.  dopo  essere  passato  sotto  l’acromion  e aver  ade- 
rito alia  capsula  scapolomeralc.  si  inserisce  al  tubercolo 
maggiore  dciromero.  È vascolarìzzato  sia  dairartcrìa  tra- 
sversa della  scapola,  sia  da  rami  deiParterìa  ascellare.  È 
innervato  dal  nervo  sottoscapolare.  Ruota  esternamente 
l'omero  fissandone  la  testa  contro  la  cavità  glenoidca 
(fig.  4). 

Il  piccolo  miondo.  di  forma  cilindrica,  sorge  dalla  fos> 
sa  sottospinata  in  prossimità  del  margine  ascellare  della 
scapola,  costeggia  il  margine  laterale  del  muscolo  sotto- 
spinato. dirìgendosi  in  alto  c lateralmente,  aderisce  alla 
capsula  articolare  e con  un  breve  tendine  si  inserisce  al 
tubercolo  maggiore  dell'omero  e alla  parte  sottostante 
del  collo  chirurgico:  è irrorato  dalParterìa  circonflessa 
della  scapola;  ò innervato  da  un  ramo  del  nervo  ascella- 
re. Ruota  esternamente  e adduce  l'omero. 

Il  grande  rotondo  nasce  dalla  faccia  dorsale  dcirangolo 
inferiore  della  scapola,  si  dirige  in  alto,  lateralmente  e un 
po'  in  avanti,  per  inserirsi,  con  un  tendine  robusto  e ap- 
piattito, al  solco  intetlubercolare  deH'omero.  È vascola- 
rizzato  daH'arterìa  scapolare  inferiore  e dalle  circonflesse. 
È innervato  dal  nervo  del  muscolo  grande  rotondo.  Se 
prende  punto  fisso  sulla  scapola  adduce  e intraruota  il 
braccio;  se  agisce  sulla  scapola,  a omero  fisso,  è elevatore 
della  s. 

Il  sottoscapolare.  piatto,  triangolare,  è accolto  nella  fos- 
sa omonima  da  cui  origina.  I fasci  convergono  in  alto  c 
lateralmente  in  un  robusto  tendine,  che,  passando  sotto  il 
processo  coracoideo  al  davanti  dell'articolazione  scapolo- 
omerale.  a cui  aderisce,  si  inserisce  sul  tubercolo  minore 
deiromero.  È irrorato  dal  ramo  anteriore  deirarterìa  sot- 
toscapolare; è innervato  dai  nervi  superiore  sottoscapolare 
e inferiore  sottoscapolare.  Adduce  e intraruota  l’omero, 
flssandona  la  testa  contro  la  cavità  glenoidca  (fig.  5). 

Muscoli  estrinseci,  che  presentano  si>lo  uno  dei  capi  di 
inserzione  sullo  scheletro  della  s..  sono  i seguenti. 
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Il  bicipite,  il  cui  capo  lungo  origina  dalla  tuberosità 
sovraglenoidca  della  scapola  c il  capo  breve  dal  processo 
coracoideo  e che  si  inserisce  distalmente  sulla  tuberosità 
del  radio  (fìg.  6). 

Il  curacobrachìalc.  che  origina  dal  processo  coracoideo 
e si  fissa  aU’omero.  al  terzo  medio. 


Fig.  6.  Il  mu.sct>lo  bicipite  c un  niusculo  estrinseco  m quanto  il 
suo  lendine  distale  si  inserisce  sulla  tuberosità  del  radio.  Il  len- 
dine del  capo  lungo  del  biapiie  altravcrsu  la  cavità  ariia>larc. 
avvolto  in  una  invaginazione  della  sinovialc.  e quindi  pa.ssa  nel 
solco  bicipitale  ai  di  sotto  del  legamento  omerale  trasverso, 
n C ipo  fungo  del  bicipite:  2)  legamento  omerale  trasverMi  di 
G.  l'  'Hliei  .T)  capo  breve  del  bicipite. 
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Il  tricipite  <x)l  capo  lungo  origina  dalla  tuberosità  sot> 
toglenoidea  della  scapola,  mentre  i capi  laterale  e media- 
le originano  dalla  dialisi  omerale  per  inserirsi  sul  proces- 
so olecranict). 

V.  anche:  arto  (li,  1136;  H49-1152);  per  le  aponeu- 
rosi della  5.,  V.  ARTO  (II.  1137). 

Irrorazione  della  spalla 

Il  territorio  della  s.  riceve  il  sangue  arterioso  da  numerosi 
rami  che  persenguno  direttamente  e indirettamente  dal- 
Tarteria  ascellare  (v.  artirit.  II.  734;  739;  arto.  II. 
1138-1149;  1150;  1151).  mentre  il  sangue  refluo  viene 
racct^lio  dal  sistema  venoso  profondo  etm  le  tributarie 
delle  vene  ascellare  e succlavia  e dal  sistema  superficiale 
tributario  della  vena  cefalica  (v.  arto.  II,  1143;  vkne). 

Per  quanto  conccmc  i linfatici  e i linfonodi,  si  rinvia 
alla  voce  arkj  (II,  1144-1145). 

Innervazione  della  spalla 

Le  strutture  nervose  della  regione  della  s,  p>ossono  essere 
divise  in  nervi  che  transitano  solamente  per  questo  di- 
stretto e In  nervi  che  innervano  direilamenie  le  strutture 
anatomiche  locali.  Si  tratta  comunque  di  rami  collaterali 
e terminali  del  plesso  brachiale  (v.  brachiale  plkssu.  IH. 
161;  arto,  II.  1143-1147). 

Flséologbi  e bìoraeccafika 

La  s.  è un'articolazione  funzionalmente  piuttosto  com- 
plessa. tale  da  assicurare  un'ampia  mobilità  deirarto  su- 
pcriore nei  tre  piani  dello  spazio. 

Attorno  a un  asse  trasversale,  situato  nel  piano  fronta- 
le. si  effettuano  i movimenti  di  flessione  (antcposizionc) 
ed  estensione  (rctroposizione)  eseguili  su  di  un  piano  sa- 
gittale. Lungo  un  asse  anteroposteriore,  situato  sul  piano 
sagittale,  sì  svolgono  i movimenti  di  abduzione-adduzio- 
ne. effettuati  sul  piano  frontale.  Inoltre  l'arto  superiore 
ci>mpie  movimenti  di  rotazione,  interna  o esterna,  intor- 
no all'asse  longitudinale  dciromcro.  L'armonica  associa- 
zione di  questi  singoli  movimenti  permette  lo  svolgimento 
di  movimenti  di  circonduzione.  (ìli  spiìstamenti  angolari, 
nei  movimenti  singoli  e in  quelli  combinati  sono  molto 
ampi.  Per  circa  2/3  i movimenti  sono  legati  all'articola- 
zk>nc  scapivloioracica  e solo  1/3  è riservalo  alle  altre  arti- 
colazioni. 

Tutti  i movimenti  della  s.  comportano  una  grande 
complessità  di  azioni  muscolari  e l'impegno  ciMìrdinato 
delle  varie  articolazioni,  vere  o false,  comprese  nel  com- 
plesso articolare. 

L’azione  dei  muscoli  nei  diversi  mtivimenti  può  essere 
sintetizzata  con  lo  schema  seguente. 

Abduzione:  deltoide,  sopraspinoso,  sottospinoso,  coa- 
diuvati dal  capo  lungo  del  bicipite. 

Adduzione:  gran  pettorale,  gran  dorsale,  gran  rotondo, 
coadiuvati  dal  sottospinoso  e dal  sottoscapolare. 

Anteposizione:  porzione  anteriore  del  deltoide,  bicipi- 
te. coracobrachialc,  fascio  clavicolare  del  gran  pettorale. 

Rctroposizione:  porzione  posteriore  del  deltoide,  gran 
rotondo,  gran  dorsale,  sottoscapolare. 

Rotazione  interna:  sottoscapolarc,  gran  pettorale,  gran 
dorsale,  grande  rotondo,  porzione  anteriore  del  deltoide. 

Rotazione  esterna:  sottospinoso  e piccolo  rotondo. 

11  movimento  glenomerale  di  abduzione  è intrapreso 
dal  deltoide,  che  agisce  con  i suoi  fasci  intermedi  sull’o- 
mero. rilasciato  lungo  il  tronco,  innalzandolo  secondo 
l’asse  diafisario  e,  quindi,  sospingendone  la  lesta  contro  il 
legamento  coracoacromiale.  A questo  punto,  la  cuffia  dei 
rotatori  determina  un  movimento  di  abbassamento  e ro- 


tazione della  testa  omerale,  grazie  al  quale  il  deltoide 
può  applicare  la  sua  componente  abduttoria.  elevando  il 
braccio  lino  a 90-|(Mr  senza  che  il  tubercolo  maggiore 
urti  contro  la  volta  coracoacromiale.  L'ulteriore  abduzio- 
ne del  braccio  è resa  possibile  daH'intervento  del  cingolo 
scapolare,  che.  orientando  la  cavità  gicnoidea  lateralmen- 
te e in  alto,  permette  di  si>llevarc  l'arto  fino  a L5(f*;  l'e- 
pifisi laterale  della  clavicola  si  innalza  e si  retropone  av- 
vicinando la  scapola  alla  colonna  vertebrale;  la  scapola 
bascula,  scivolarùlo  sulla  parete  toracica  ed  elevando  la 
cavità  glenoide,  mentre  il  suo  angolo  inferiore  si  allonta- 
na dalla  colonna  vertebrale  portandosi  in  fuori  (normal- 
mente il  hascuUimento  della  scapola  inizia  intorno  ai  60" 
di  abduzione).  I fasci  superiori  e inferiori  del  trapezio  sol- 
lecitano rispettivamente  la  parte  laterale  della  spina  sca- 
polare verso  l'alto  e la  parte  mediale  verso  il  bavso.  Il 
grande  dentato  sollecita  a sua  volta  la  sca|X)la  lateralmen- 
te e in  avanti.  L'azione  sinergica  di  questi  muscoli  deter- 
mina il  basculamcnto  all'esterno  della  scapola  allumo  a! 
fulcro  acromionclavicolare.  Agisc*ono  hasculando  la  sca- 
pola aH'interno.  l'elevatore  della  scapola,  il  grande  e il 
piccolo  romboide. 

I due  fasci  del  legamento  coracodavicolarc  (trapezoide 
e conoide)  uniscono  saldamente  la  clavicola  alla  scapola  e 
agiscono,  sia  frenando  elasticamente  la  rotazione  della 
scapffla  sul  fulcro  acromionclavicolare.  sia  mantenendo 
costante  il  rapporto  fra  scapola  e clavia)la  mentre  la  sca- 
pola bascula,  costringendo  cosi  la  clavicola  a ruotare  su 
se  stessa,  grazie  alla  sua  forma  a «manovella»,  solo  sulla 
sua  estremità  laterale.  L'articolazione  stcrnoclavicolarc, 
che  connette  resiremiià  mediale  della  clavicola  con  lo 
sterno  e con  la  cartilagine  della  1 costa,  sì  comporta  infat- 
ti. grazie  al  suo  disco  fìbroelasticu.  quasi  alla  stregua  di 
un’enartrosi,  rappresentando  il  fulcro  di  ogni  leva  clavi- 
colare. 

DiagBOBtìca  stranientak 

A rrrografìa 

I.a  visualizzaziiine  dei  contorni  della  cavità  articolare  me- 
diante introduzione  di  sostanze  gassose  o di  liquidi  radio- 
pachi  permette  la  visualizzazione  di  alterazioni  anatomopa- 
lologichc,  sia  della  capsula,  sia  dei  capi  articolari  (fig.  7). 

Posto  il  paziente  supino  sul  tavolo  radiografico,  previa  anesic- 
sin  locale,  si  introduce  nciranicola/ionc,  sotto  controllo  radio- 
scopico. un  sottile  ago  attraverso  il  quale  si  inictia  il  contrasto. 
Not  prclenamo  la  tecnica  del  contrasto  misto:  10  mi  di  aria  e 
5-8  mi  di  mezzo  di  contra.sto  iodato  idrosolubile-  Fatti  eseguire 
al  paziente  alcuni  movimemi.  attivi  o passivi,  si  esegue  una  serie 
di  radiogrammi  in  vane  proìc/iuni.  che  possono  variare  a secon- 
da della  patologia  e della  parte  di  articolazione  che  si  vorrebbe 
e^orare 

Artroscopia 

L’csplurazione  artroscopica  della  s.  presenta  notevoli  dif- 
ficoltà, per  cui  non  ha  ancora  avuto  un  costante  e fre- 
quente impiego  nella  diagnostica  di  questa  articolazione. 

Anche  se  è possibile  effettuarla  in  anestesia  locale,  i preferibi- 
le runeslesia  generale,  in  quanto  il  maggior  rilasciameniu  mu- 
scolare facilita  le  manovre.  Normalmente  l'anroscofMo  viene  in- 
serito per  una  vi»  di  accesso  posteriore  (1  cm  posteriormente  e 
1 cm  più  in  basso  del  bordo  laterale  dell'acromion).  anche  se  i 
possibile  introdurlo,  con  maggiori  difficoltà,  antenormcnic.  La 
cavità  articolare  deve  essere  dilatala  mediante  l'introduzione  di 
soluzione  fisiologica  per  facilitare  l‘tniroduzione  dello  strumento 
evitando  di  ledere  le  fcmnazioni  cndoarlicolari.  L'artroscopia 
trova  indicazione  nella  diagnosi  delle  lesioni  capsulari,  acute  o 
croniche,  nelle  lesioni  della  cuffia  dei  rotatori,  specialmente  se 
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Fig.  7.  Anrografia  delia  s.  Il 
mezzo  di  coniraMo.  introdotto 
airinicmo  della  capsula  articola* 
re.  evidenziu  con  maggiore  chia* 
rezza  i contorni  anatomict  del* 
rarticolazione. 


parziali,  nella  sospetta  presenza  di  corpi  mobili  endoarticolari.  e 
nella  diagnosi  (con  possibilità  di  biopsia  mirala)  delle  sindromi 
sinos'iali. 

Lesioni  (inumfttiche 

Lussazioni 

Quelle  della  s.  sono  tra  le  lussazioni  più  frequenti.  A 
seconda  delle  statistiche  la  loro  percentuale  oscilla  tra  il 
45  e il  60%  di  tulle  le  lussazioni.  Sono  più  frequenti  nel 
ses.se  maschile  e si  osservano  soprattutto  neH'età  adulta. 
Avvengono  per  lo  più  per  causa  indiretta,  per  caduta  sul 
palmo  della  mano  o sul  gomito,  meno  frequentemente 
per  causa  diretta,  per  urto  sul  moncone  della  s. 

La  varietà  più  frequente  è quella  soitocoracoidea  (figg.  8 e 9). 
in  cui  la  testa  omerale,  lacerala  la  capsula  e abbandonata  la  ca- 
vità articolare,  si  dispone  sotto  la  coracoide.  contro  la  quale  sì 
uncina  il  collo  anatomico.  Spesso  si  associano  lesioni  del  musco- 
lo soiioscapolarc.  Varietà  assai  meno  frequenti  sono  quella  ex- 


tracoracoidea  e uuella  intracoracoidea.  La  prima  può  es.scre  con- 
siderata una  sublussazìone;  la  testa  pt>ggta  sul  margine  anteriore 
della  glenoide  c spesso  non  si  ha  neppure  lacerazione  della  cap- 
sula; nella  seconda,  la  testa  viene  a trovarsi  airintcmo  della  co- 
racoide e poggia  sulle  costole.  Le  lacerazioni  capsululegamento- 
sc  e muscolari  in  questa  varietà  sono  molto  più  estese  c gravi  e 
sono  appunto  esse  quelle  che  pemettono  questa  maggior  disloca- 
zione. Varietà  rare  sono  le  lussazioni  posteriori  e quelle  inferiori 
o soitoglenoidce:  in  quesi’uUimo  tipo  si  distingue  la  lussazione 
eretta,  nella  quale  il  collo  anatomico  rimane  uncinato  al  margine 
gicnoideo  inferiore  e Fano  resta  così  bloccato  in  forte  abduzio- 
ne; essa  n<Mi  rappresenta  che  il  primo  tempo  di  una  lussazione  in 
basso. 

1.  Sintomaiologia.  • Il  braccio  è mantenuto  in  abduzio- 
ne più  o meno  pronunciata:  fanno  eccezione  le  lus.sazioni 
cxtracoracoidec.  L'arto,  inoltre,  sì  presenta  in  rotazione 
esterna  nelle  lussazioni  anteriori,  in  rotazione  interna  in 
quelle  posteriori,  che  sono,  come  abbiamo  dello,  rarissi- 
me. Il  moncone  della  s.  è deformato  a «spallina  militare». 
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Alla  palpazione,  sotto  l'acromion  non  si  riscontra  la 
normale  resistenza  della  testa  e il  dito  si  infossa  nel  del* 
toide,  mentre  la  testa  può  essere  repcrtata  ricercandola  o 
sotto  l'ascella  o sotto  la  coracoidc.  Più  facilmente  la  si 
riconosce  imprimendo  leggeri  movimenti  di  rotazione  al 
braccio.  Si  hanno  la  perdita  pressoché  completa  di  ogni 
movimento  attivo  e una  riduzione  considerevole  di  quelli 
passivi.  Segno  assai  importante  è la  fissità  articolare,  che 
risulta  elastica:  infatti  la  pressione  per  avvicinare  il  brac- 
cio ai  tronco  non  raggiunge  lo  scopo  o lo  raggiunge  solo 
in  minima  parte  e appena  la  pressione  cessa  si  avverte  il 
ritorno  del  braccio  in  fuori. 

Dolore,  tumefazione,  ecchimosi  accompagnano  costan- 
temente queste  lussazioni. 

2.  Comp/icazionì.  - Fortunatamente  sono  rare,  partico- 
larmente le  lesioni  deU'arteria  e della  vena  omerale  e 
quelle  dei  nervi  radiale,  mediano  e ulnare;  meno  infre- 
quente la  lesione  del  nervo  circonflesso.  Quando  coesi- 
storK),  sono  sempre  di  prognosi  severa. 

Una  aimplicazione  tardiva  non  rara  è data  dall'instau- 
rarsi  di  una  lussazione  recidivante  che  può  diventare  abi- 
tuale. Nei  vecchi,  particolarmente,  si  po&sono  anche  os- 
servare lussazioni  aggravate  da  fratture  del  collo  anato- 
mico o chirurgico  deH'omero.  che  richiedono  quasi  sem- 
pre una  riduzione  cruenta. 

X Prognosi.  - È di  solito  favorevole.  Però,  non  rara- 
mente. soprattutto  nei  vecchi,  può  residuare  rigidità  delia 
s.  più  o meno  notevole. 

4.  Terapia.  - La  riduzione  deve  es.sere  la  più  precoce 
possibile.  In  anestesia  generale,  con  completo  rilascia- 
mento muscolare,  la  riduzione  generalmente  é facile; 
mentre  un  assistente  traziona  il  braccio  in  abduzione,  l’o- 
peratore spinge  la  testa  omerale  al  suo  posto;  la  riduzio- 
ne avviene  con  uno  scatto  e uno  schiocco  caratteristici. 
SoTK)  state  proposte  numerose  manovre  riduttive  (Ippo- 
aate.  Kocher.  Mothe.  etc.),  tutte  ugualmente  valide  pur- 
ché effettuate  con  cautela  per  evitare  lesioni  vascoioner- 
vose  o fratture.  In  qualche  caso,  c nelle  lussazioni  invete- 
rate. è possibile  tentare  una  riduzione  senza  anestesia, 
ma  è assolutamente  sconsigliabile  insistere  nelle  manovre 
se  non  si  ottiene  rapidamente  e senza  sforzo  la  riduzione. 
Raramente  si  incontra  la  necessità  di  una  riduzione 
cruenta,  che  trova  indicazione  nelle  lussazioni  irriducibili, 
le  quali,  di  solito,  sono  appannaggio  delle  lussazioni  tra- 
scurate che  giungono  molto  in  ritardo  all'csservazionc  del 
medico. 

Dopo  la  riduzione  si  applica  un  bendaggio  alla  Desault 
per  alcuni  giorni  e quindi  si  deve  confezionare  un  appa- 
recchio gessato  toracobrachiale.  p>er  3 settimane,  per 
consentire  la  cicatrizzazione  delle  lesioni  capsulolegamen- 
tose  ed  evitare  la  comparsa  successiva  di  una  lussazione 
recidivante;  segue  un’intensa  cinesiterapia. 

Fratture 

[>obbiamo  considerare  da  una  parte  le  fratture  della  gle- 
noide. che  sono  assai  rare,  e dall'altra  le  fratture  dell'e- 
stremo  superiore  dell'omero,  assai  frequenti,  particolar- 
mente neU’adoIcsccnza  e nei  vecchi.  Le  prime  sono  per 
lo  più  prodotte  da  causa  diretta  per  caduta  sul  moncone 
della  s.  A volte  si  tratta  di  semplici  fessure,  a volte  divi- 
dono la  cavità  glenoide  in  due  o più  frammenti;  se  inte- 
ressano il  collo  chirurgico  della  scapola,  la  rima  di  frattu- 
ra é per  lo  più  obliqua  e comprende  l'apoftsi  coracoide. 

Le  fatture  dell'estremo  superiore  dell  omero  si  distin- 
guono in  fratture  della  testa  omerale,  del  collo  anatomi- 
co. del  collo  chirurgico  e della  grande  tuberosità.  Esse 
possono  prodursi  per  causa  diretta  (urto  o caduta  sul 
moncone  della  s.)  e più  spesso  per  causa  indiretta  (caduta 
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sul  gomito  o sui  palmo  della  mano).  Le  fratture  della  te- 
sta omerale  pos.sono  essere  incomplete:  semplici  fessure 
più  o meno  profonde,  a varia  direzione.  Possono  essere 
anche  parcellari  o comminute,  a scoppio,  con  scompagi- 
namento deH’epifisi  in  più  frammenti.  Le  fratture  della 
testa  deH'omero  (fìg.  10).  quando  sono  complete,  non 
sempre  si  differenziano  da  quelle  del  collo  anatomico.  In 
queste  la  rima  di  frattura  é per  lo  più  a decorso  obliquo, 
ma  può  essere  anche  a V o a Y con  interessamento  della 
grande  tuberosità.  Si  ha.  per  lo  più.  incuneamento  del 
frammento  cefalico. 

Le  fratture  del  colio  chirurgico,  che  sono  le  più  fre- 
quenti. possono  avere  decorso  trasversale  od  obliquo: 
spesso  vi  é spostamento  c il  moncone  prossimale,  per 
azione  dei  musaili  della  cuffia,  si  porta  in  abduzione  e in 
rotazione  esterna,  mentre  il  moncone  distale  è tra.sdnato 
in  alto  dal  bicipite  e dal  coracobrachiale  e aU'intemo  dal 
grande  pettorale. 

Le  fratture  del  tubercolo  minore  isolate  M>no  eccezionali,  men- 
tre le  fratture  del  tubercolo  maggiore,  soprattutto  se  associate  a 
lussazione  della  testa  omerale,  non  sono  infrequenti.  Quelle  isola- 
te pos-sono  avvenire  per  cama  diretta  o per  strappamento,  spe- 
ctalmenie  negli  anziani,  per  brusca  contrazione  dei  muscoli  rota- 
tori c'he  si  inseriscono  ai  tubercoli.  Il  frammento  staccato  può 
avere  dimensioni  diverse;  spesso  la  rima  di  frattura  interessa  la 
base  di  impianto;  in  alcuni  casi  il  tubercolo  maggiore  appare  ruo- 
talo e sollevalo  in  alto  dal  teiKline  del  soprasptnoso.  CHastasi  no- 
tevoli SI  osservano  nelle  lussazioni,  ma  spesso  nducendu  la  lussa- 
zione si  constata  la  perfetta  riduzione  del  frammento. 

I.  Sintomatologia.  - Nelle  fratture  della  testa,  del  collo 
anatomico  e della  grande  tuberosità,  i sintomi  sono  quelli 
di  una  grave  contusione  articolare  con  dolori  intensi, 
tumefazione  delia  regione,  crepitio  osseo,  impotenza  fun- 
zionale assoluta,  ecchimosi,  assenza  di  deformità.  Nelle 
fratture  del  collo  chirurgico  senza  spostamento  la  sinto- 
matologia è pressoché  simile  alla  precedente.  Quando  vi 
è spostamento  si  rivela  una  deformazione  della  regione 
più  o meno  pronunciata  in  diretto  rapporto  allo  sposta- 
mento stesso,  con  avvallamento  a colpo  d’ascia  all'altezza 
della  frattura  sulla  faccia  esterna,  mentre  anteriormente 
si  osserva  una  sporgenza  data  dal  moncone  diafisario  risa- 


Fig.  10.  Frattura  della  tesu  deiromero  (parte  interna).  Ustituto 
Ortopedico  Rizzoli.  Bologna). 
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iilo.  Si  constata  viva  dolorabilità  alla  pressione  e nei  ten- 
tativi di  movimento.  La  motilità  t abnorme  e si  hanno 
scroscio  e impotenza  funzionale  totale. 

2.  Diagnosi.  - Di  solito  non  è difficile.  Va  confermala 
sistematicamente  con  rindagine  radiologica,  nelle  due 
proiezioni  ortogonali.  La  prognosi  è di  solito  favorevole. 
Rare  le  pseudarirosi;  facili,  invece,  le  rigidità  articolari. 

3.  Terapia.  ~ Nelle  fratture  senza  spostamento  è suffì- 
ciente  un'immobilizzazione  in  apparecchio  gessalo  per  30 
giorni  circa  cui  farà  seguito  un  ciclo  di  fisioterapia  e di 
rieducazione  funzionale  per  combattere  la  rigidità  artico- 
lare. Nelle  fratture  con  spostamento  modesto  è consiglia- 
bile procedere  alla  riduzione  immediata,  in  anestesia  lo- 
cale o in  narcosi:  se  invece  lo  spostamento  è notevole,  si 
applichi  la  trazione  scheletrica  e una  volta  ottenuto  Taf- 
frontamento  dei  frammenti,  si  proceda  all'esecuzione  del- 
l’apparecchio gessato.  Solo  nei  casi  di  insuccesso  della 
riduzione  incruenta  si  deve  pr<Kedere  alla  riduzione 
cruenta  e.  qualora  sia  necessario.  aU'osteosinlesi  dei 
monconi  di  frattura.  Nelle  fratture  comminute  della  testa 
omerale  è consigliabile  la  resezione  deirepifisi. 

Distacco  epifisario 

Può  osservarsi  nei  neonati  in  conseguenza  di  manovre 
ostetriche,  soprattutto  negli  ormai  rarissimi  casi  di  rivol- 
gimento per  presentazione  podalica,  ma  più  spesso  si 
osserva  nella  seconda  infanzia.  Il  distacco  avviene  nella 
linea  della  cartilagine  di  coniugazione,  che  per  lo  più 
rimane  aderente  al  moncone  epifisario.  Lo  spostamento 
dei  frammenti  spesso  manca  o à assai  limitalo.  Solo  l’e- 
same radiografico  può  consentirci  una  diagnosi  sicura  (fig. 
11).  La  sintomatologia  e la  terapia  sono  identiche  a quel- 
le delle  fratture  del  collo  omerale.  La  prognosi  c più  sc- 
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Fig.  13.  Lus.sa7ior>e*rranura  di  la  testa  dcll  omero  è in  posi' 
zinne  sottocoracoidca.  {Isiiuuo  Ortopedico  Rizzoli.  Htdogna). 


vera  in  quanto,  se  pur  vi  sono  minori  perMi  di  rigidità 
dell’articolazione,  incombe  quello  dell’arresto  di  accre- 
scimento in  lunghezza  delPomcro. 

Ltissazione-frailura 

È una  frequente  evenienza  di  Questa  articolazione  e la  si 
osserva  in  occasione  di  traumi  di  notevole  entità.  Si  ha  la 
lussazione  della  testa  omerale,  per  lo  più  in  posizione  sot- 
tocoracoidca  (hg.  12)  aggravata  da  una  frattura  del  collo 
chirurgico.  La  rima  di  frattura  può  essere  Irasversa  od 
obliqua  e si  può  avere  un  più  o meno  cospicuo  spostamen- 
to. Come  terapia  va  tentata  la  riduzione  incruenta  che.  se 
fatta  nelle  prime  ore  dopo  il  trauma,  ha  molte  probabilità 
di  riuscita.  Se  questa  fallisce,  o il  malato  giunge  tardiva- 
mente al  medico,  è alla  riduzione  cruenta  che  si  deve  ricor- 
rere. In  taluni  casi,  o per  l’età  del  malato  o per  le  condizioni 
dcH'cpifìsi.  ci  si  potrà  limitare  alia  semplice  ablazione  della 
testa  lussata,  seguita  da  mobilizzazione  precoce. 

Rottura  delia  cuffia  dei  rotatori 

La  rottura  della  cuffia  muscolotendtnea  dei  rotatori  può 
presentarsi  come  lesione  completa  o come  una  lacerazio- 
ne parziale  che  interessa  principalmente  la  sinoviale  e 
solo  una  limitata  porzione  delle  fibre  di  inserzione  sulla 
lesta  deH’omero. 

Nella  patogenesi  si  riconosce,  oltre  a eventi  trauma- 
tici. l'indiscussa  compartecipazione  di  alterazioni  degene- 
rative legate  alla  senescenza  c all’attrito  (si  osserva  soli- 
tamente dopo  i 40  anni  con  massima  incidenza  verso  i bO 
anni).  La  lesione  completa  interessa  prevalentemente  la 
regione  del  sopraspinoso.  Cinicamente  il  paziente  accusa 
dolore  ingravescente  dopo  revenlo  traumatico  (di  solito 
un  brusco  sforzo  o una  lesione  violenta  del  tipo  distorsì- 
vo).  che  però  può  attenuarsi  dopo  qualche  giorno,  ma 
può  anche  perdurare  per  molti  mesi  e spesso  si  aggrava 
durante  la  notte;  spesso  il  paziente  accusa  sensazione  di 
scroscio  o di  lacerazione.  Si  osserva  impotenza  funzionale 
all’abduzionc  del  braccio  per  la  mancata  azione  di  fissa- 
zione. da  parte  del  sopraspinoso,  della  testa  omerale  nel- 
la glenoide,  che  pertanto  non  può  fare  da  fulcro  al  mo- 
vimento. Falpatoriamenle  si  proviKa  dolore  in  corrispon- 
denza della  sommità  del  tubercolo  maggiore  e al  disotto 
del  pnKCS.so  acromiale.  ove  si  avverte  una  minor  resi- 
stenza dei  tessuti  e si  riesce  a palpare  il  solco  tra  acro- 
mion  e la  zona  di  inserzione  del  tendine  e.  nei  movimenti 
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passivi  di  abduzione  e di  rotazione  del  braccio,  si  può  av- 
vertire un  lieve  crepitio.  Nelle  forme  inveterate  si  osserva 
eostantemcnlc  atrofìa  del  sopraspinoso  e del  sottospinoso. 

La  diagnosi  può  essere  confermata  con  un  esame  ar- 
trografìco  o con  un'artroscopia. 

La  terapia  delle  lesioni  complete  deve  essere  chirurgi- 
ca. mentre  nelle  lesioni  parziali  è consigliabile  l'uso  di  un 
apparecchio  ortopedico  in  abduzione  di  circa  60°  per  cir- 
ca 3 settimane,  iniziando  precocemente  una  rieducazione 
isometrica  del  deltoide  onde  evitare  l'atrofìa  muscolare; 
la  rieducazione  funzionale  dovrà  proseguire  poi  (ino  alla 
completa  ripresa  funzionale  deU'articolazione. 

Lesioni  ostetriche 

Per  le  lesioni  ostetriche  si  rimanda  alla  voce  neonato  (X. 
437;  442). 

Lesioni  infiammatorie 

Tralasciando  il  capitolo  delle  artriti  acute  e croniche  (v. 
ARTitm.  11.  1268).  e quello  relativo  alla  osteomielite  (v. 
OSTEOMIELITI.  XI.  256)  riteniamo  utile  fare  un  cenno  alla 
tbc  della  s. 

Tubercolosi  della  xpalla 

La  tbc  della  s.  è di  raro  riscontro;  si  os.serva  più  spesso 
nell'adolescenza  e si  può  presentare  sotto  due  forme;  la 
fungosa  e la  carie  secca,  con  pari  evenienza. 

La  lesione  ha  un  decorai  non  grave,  specie  nell'infanzia.  In 
questa  età.  però,  venendo  avsai  spesso  inicrcssata  dal  processo 
la  cartilagine  di  c«>niuga2Ìone.  sì  hanno  gravi  aecorciamcnii  del- 
l'omero.  Il  focolaio  primilivo  i per  lo  più  osseo  e nella  maggio- 
ranza dei  casi  è localizzato  aircpilìsi  omerale.  Le  lesioni  distrut- 
tive più  gravi  si  hanno  quasi  sempre  ncircpifì.si  omerale. 

1.  Sintomaiolofiia.  - Uno  dei  primi  sintomi  è il  dolore 
spontaneo  e provocato.  A esso  fa  seguito  l'atrolìa  del  del- 
toide. che.  nei  casi  gravi  e inveterati,  può  essere  così 
pronunciata  da  dare  alla  s.  quella  caratteristica  forma 
detta  a «spallina  militare»,  tipica  della  carie  secca.  Su- 
bentra limitazione  funzionale:  nella  fase  iniziale  sono  li- 
mitate soprattutto  l'abduzionc  c la  rotazione  esterna.  Si 
faccia  attenzione  al  comportamento  della  scapola:  questa 
segue  il  movimento  del  braccio  nei  casi  di  rigidità,  mcn- 


Fig.  13.  The  della  s.  con  focolai  osicilici  neircpiftsi  omerale. 
{Istituto  Ortopedico  Rizzoli.  Bologna). 
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tre.  in  condizioni  normali,  si  sposta  soltanto  quando  il 
braccio  oltrepassa  Torizzontalc.  Nella  forma  fungosa  la  s. 
è tumida,  rotondeggiante  con  cute  calda,  lucida,  tesa, 
solcata  da  marezzature  venose.  Alla  palpazione  si  può 
sentire  una  pseudofiuttuazione.  causata  dalla  sinoviale  e 
dai  tessuti  pcrìarticolaii  invasi  dal  processo  specifico;  in 
fasi  più  avanzale,  una  vera  fluttuazione  per  la  presenza  di 
raccolte  ascessuali. 

2.  Esame  radiografico.  - Negli  stadi  iniziali  si  hanno 
dccaldficazione  diffusa,  restringimento  o scomparsa  della 
rima  articolare,  talvolta  focolai  osteitici  neU'epifìsi  omera- 
le (lìg.  13).  Negli  stadi  successivi  si  osserva  erosione  dei 
profili  dei  capi  articolari,  indi  distruzione  progressiva  dcl- 
l'epifìsi  omerale,  che.  nei  casi  gravi,  può  arrivare  alla  to- 
tale scomparsa;  nelle  forme  fungose  si  osservano  frequen- 
temente sequestri  epifisari. 

3.  Diagnosi.  - Se  nei  bambini  la  diagnosi  è di  solito 
facile,  non  altrettanto  lo  è negli  adulti  e le  difficoltà  di 
differenziarla  dalle  perìartrìti  c dalle  artriti  postraumati- 
che a volte  sono  assai  notevoli. 

4.  Terapia.  - Gli  antibiotici  hanno  modificato  l'evolu- 
zione della  tbc:  le  colliquazioni  caseose  sono  diventate 
infinitamente  meno  frequenti  e meno  gravi.  Le  fìstole, 
che  una  volta  potevano  durare  anni  c anni,  oggi  sono 
rapidamente  dominate  da  una  razionale  somministrazione 
di  rifampicina  e di  isoniazide. 

Se  si  inizia  precocemente  il  trattamento,  si  può  sperare 
in  una  guarigione  con  restitutio  ad  integrum  articolare.  A 
processo  conclamato  dobbiamo  aggiungere  un’immobiliz- 
zazione in  apparecchio  gessato  e se  possibile  far  usufruire 
il  malato  dei  grandi  vantaggi  di  una  cura  climatica. 

Nei  bambini  le  indicazioni  chirurgiche  sono  un'eccezio- 
ne. mentre  negli  adulti,  nella  fase  riparativa  di  gravi  pro- 
cessi distruttivi  deU'articolazione  e negli  esiti  con  guari- 
gioni incomplete,  rigidità  dolorose,  ctc..  abbiamo  nella 
resezione  il  mctixlo  di  cura  di  elezione.  Questa  è in  gra- 
do di  guarire  definitivamente  il  prcKesso  in  4-6  mesi. 

resezione,  con  incisione  cutanea  a spallina,  va  fatta 
al  collo  anatomico  asportando  i focolai  che  eventualmen- 
te si  presentino  alla  superficie  di  sezione.  Per  assicurare 
una  solida  anchilosi,  dato  che  il  movimento  scapolovcrte- 
brale  consente  una  ripresa  funzionale  più  che  sufficiente, 
è consigliabile  aggiungere  un’artrodesi.  abbassando,  per 
biforcazione,  la  lamina  corticale  inferiore  dell’acromion. 
che  viene  infis.sa  in  una  fessura  dell'estremo  omerale. 

Artropatk  degenerative 

Per  le  artropatic  primarie,  quali  si  possono  avere  nella 
poliartrite  cronica  primaria,  rimandiamo  alla  vckc  artrite 
REUMATuiDE  (II.  1237);  per  le  malattie  degenerative  della 
articolazione  (ostcoarlrosi).  rinviamo  alla  voce  artrosi 
(IL  1288). 

Nelle  ariropatie  secondarie  vanno  ricordate  quelle  di 
orìgine  nervosa,  c cioè  le  siringomieliche,  perché  la  s.  è 
una  delle  sedi  più  frequentemente  interessate  insieme  al 
gomito.  Le  gravi  lesioni  distruttive  e produttive  dei  capi 
articolari,  l'assenza  dei  dolori,  la  caratteristica  dissocia- 
zione della  sensibilità  nc  fanno  un'entità  ben  distinta  e 
facilmente  riconoscibile  (fig.  14). 

Periartrite  della  spalla.  - Per  un'ampia  trattazione  del- 
l'argomento si  rimanda  alla  voce  perìartrìti  (XI.  1546- 
1555). 

La  spalla  paralHka 

Numerose  sono  le  cause  che  possono  provocare  la  parali- 
si dei  muscoli  delia  s.:  essa  può  dipendere  da  lesioni  del 

S.N.C.  o da  lesioni  del  midollo  cervicale  (tumori,  siringo- 
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Fig.  14.  Anropatia  sinngomtelica  della  %.  (istittao  Onoptdico 
Rnzoli,  Boiofina). 


mielia.  atrofìe  muscolari  progressive,  poliomielite)  o del 
rachide  cervicale  (ernie  discali,  morbo  di  Pott.  etc.).  da 
lesioni  del  plesso  brachiale  (traumi,  manovre  ostetriche) 
e infìne  da  lesioni  dei  nervi  periferici,  in  particolare  per 
lesione  del  nervo  circonflesso  o del  nervo  toracico  lungo. 

1.  Sintomatologiù.  - Varia  a seconda  del  grado  e del- 
l'estensione dei  fatti  paralitici.  Se  è leso  il  solo  deltoide  si 
osserverà  l'abolizione  del  movimento  attivo  di  abduzione: 
il  malato  non  sarà  in  grado  di  portare  il  cibo  alla  bocca  o 
pettinarsi  da  solo,  etc.  Qualora  si  osservi  paralisi  totale 
degli  altri  muscoli  della  s.  o del  bicipite  e tricipite,  si  avrà 
altresì  un  rilassamento  notevole  della  capsula  articolare 
e saranno  possibili  movimenti  abnormi  per  sublussazione 


Fig.  15.  S.  parulilica;  e^rinpio  di  ripresa  funzionale  dopo  aitro- 
drà  Mrapolomcrale  destra.  (Istituto  Ortopedico  Rizzoli.  Bologna). 


della  testa  omerale.  Nella  paralisi  totale  del  trapezio  si 
notano  la  caduta  del  moncone  della  s.  e la  rotazione  della 
scapola.  Ma  questa  paralisi  è rara,  per  la  triplice  innerva- 
zione del  muscolo,  e l'impotenza  funzionale  è relativa: 
per  lo  più  si  constatano  soltanto  una  certa  incoordinazio- 
ne del  movimento  di  sollevamento  del  moncone  della  s.  e 
una  diminuzione  della  forza  attiva. 

Nella  paralisi  del  grande  dentato  si  hanno  l'atteggia- 
mento caraitcrìstico  della  scapola  alata  c la  riduzione  del- 
l'clevazione  attiva  del  braccio. 

L’esame  elettrico  e l’elettromiografìa  sono  indispensa- 
bili per  una  precoce  diagnosi  e per  avere  un  orientamen- 
to prognostico.  Sono  utili  per  differenziare  le  lesioni  del 
neurone  periferico  dalle  lesioni  centrali. 

2.  Terapia.  - Nelle  paralisi  recenti  si  deve  ricorrere 
alia  fisioterapia  (termoterapia,  elettroterapia,  massaggio, 
ginnastica),  non  trascurando  la  profilassi  ortopedica  con 
apparecchi  amovibili  alio  scopo  di  impedire  la  distensio- 
ne muscolare  provocata  da)  peso  dell'arto.  Nelle  forme 
stabilizzate,  invece,  abbiamo  un'ottima  risorsa  chirurgica 
neH’artr(xlesi  scapolomerale  (fig.  15)  per  le  paralisi  della 
s.  da  lesione  del  deltoide,  e nella  scapolodesi  per  le  pa- 
ralisi del  cingolo  scapolare,  soprattutto  da  lesioni  asso- 
ciate del  trapezio  e del  grande  dentato.  I trapianti  mu- 
scolari hanno  indicazione  limitata  per  i loro  modesti  e 
incostanti  risultati  e possono  essere  utilizzati  con  vantag- 
gio solamente  nelle  paralisi  isolate  o meglio  ancora  nelle 
paralisi  parziali. 

Tuinorf 

Ogni  varietà  di  tumore  primitivo,  benigno  e maligno,  o 
metastatico,  può  svilupparsi  nella  s.  (fig.  16).  In  questa 
sede,  con  particolare  frequenza  si  osservano  i tumori  a 
cellule  giganti  e il  condroblastoma  epifisario.  Le  cisti  os- 
see c le  esostosi,  sia  dciromcro  sia  della  scapola,  possono 
determinare  disturbi  funzionali  della  s.  Il  condrosarcoma, 
centrale  e periferico,  l'osteosarcoma  e il  fibrosarcoma, 
pur  non  rappresentando  le  ossa  della  s.  una  sede  di  ele- 
zione. sono  di  riscontro  non  infrequente. 

V.  osso  (XI.  139). 

Chinirgia 

Vie  di  accesso 

Le  vie  di  accesso  si  distinguono  in;  anteriori,  superiori  e poste- 
riori. Le  vie  laterali  interdeltoidee  sono  poco  seguite  per  il  peri- 
colo di  ledere  il  nervo  circonflesso. 

ìji  via  di  accesso  anteriore  più  comurtcmcnie  usala  è quella  di 
Larghi,  nel  solco  deitoideopciionile.  che  espone  ampiamente  la 
regione  anteriore  articolare;  quando  occorra  una  migliore  luce 
del  campo  operatorio  si  può  prolungare  a «L»  rinctsionc  proce- 
dendo altresì  al  distacco  temporaneo  della  coracoidc  secondo 
Baz>*. 

La  via  posteriore  di  Kochcr,  indicata  per  l’accesso  alla  regione 
posteriore  deirariicolazione,  nella  ouale  l'incisione  curvilinea  si 
estende  daH'articolazionc  acromionciavicolare,  seguendo  la  spina 
della  scapola  c il  margine  posteriore  del  muscolo  deltoide.  Ano 
alla  regione  posteriore  deirascella.  è un'ottima  via  che  permette 
un'eccellente  esposizione  anatomica  anche  se  richiede  il  rispetto 
del  fascio  vascoloncrvoso  del  dcllcndc. 

I.a  via  supcriore  di  Me  Laughlin.  o transacromiale,  constsie  in 
un’incisione  a spallina;  è un  accesso  chirurgico  che  consente  una 
completa  visualizzazione  del  cavo  articolare,  ma  fadimentc  può 
ledere  gravemente  il  deltoide  e quindi  à solitamente  riser\*ato 
agli  interventi  sulla  s.  che  mirano  airanchilosi. 

La  via  inferiore  ascellare  xicnc  utilizzata  solo  per  interventi 
sul  fascio  vascoloncrvoso  deirascella  o sui  gangli  linfatici. 

Disarticolazione  di  spalla 

liKisionc  a racchetta  anteriore.  L'incisione  parte  dalla  coracoidc. 
scende  nel  solco  deltoideopettorale.  indi  incide  circolarmente 
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Rg.  16.  In  alto',  osicosarcoma  osleogenico.  A!  cfntro:  ostcosar* 
coma  osteolitico.  M basso:  sarcoma  a mieioplassi. 


lutto  il  braccio  alla  radice.  Legata  la  vena  cefalica,  si  seziona  il 
grande  pettorale,  indi  si  prepara  il  fascio  vascoloners-oso  e si  al- 
lacciano rarterìa  e le  due  vene  omerali  fra  due  legature  c quindi 
si  recidono  i tre  iroitchi  nersosi.  Si  passa  poi  al  taglio  circolare 
dei  muscoli  al  braccio,  portando  la  sezione  sino  all'osso.  Divari- 
cata ampiamente  la  ferita  con  due  divaricatori,  mediante  movi- 
menti  di  rotazione  prima  esterna  e poi  interna  impressi  al  brac- 
cio. si  inade  tutta  la  capsula  readendo  altresì  tutti  i muscoli, 
dopo  aver  lussato  la  testa  omerale,  man  mano  che  si  presentano 
al  taglio.  Emostasi  accurata.  Ricostruzione  delle  parti  molli; 
drenaggio  per  411  h. 

Resezume-artrodtsi 

Incisione  a spallina  lunga  10-15  cm.  Sezione  a lutto  spessore  del 
deltoide.  Divaricala  la  ferita,  spostando  in  basso  coi  divaricatori 
il  piano  muscolare,  si  estcrìonzza,  mediante  un  progressivo  mo- 
vimento in  adduzione  e rotaziorse  esterna,  restremo  omerale, 
mentre  il  bisturi  seziona  tutte  le  eventuali  aderenze  glenomerali 
e capsulomerali.  I due  capi  articolari  vengono  quindi  decorticati 
dalla  cartilagine  Ano  a giungere  all’osso  spongtoso  oppure,  con 
un  cc^po  di  scalpello,  si  fa  saltare  la  testa  omerale  al  collo  ana- 
tomico; indi,  con  una  sgorbia  si  asporta  la  cartilagine  della  gle- 
noide c si  completa  la  pulizia  con  un  grosso  cucchiaio  di  Volk- 
mann.  Con  le  forbici  si  passa  poi  alla  sinovicctomia  radicale.  Si 
pratica  l'emostasi.  Si  spinge  repifisi  omerale  a contatto  della  ca- 
viiit  {denoide  e la  si  mantiene  o con  una  grossa  vile  metallica  o. 
meglio,  con  un'artrodcsi  mediante  biforcazione  deli'acromion. 
Per  aeare  questo  ponte  si  pratica  con  un  sottile  scalpello  la 
fìssurazione  deli'acromion  in  due  lamine  e si  abbassa  quella  infe- 
riore che  si  incastra  in  una  tacca  praticata  neirepifìsi  umerale 
(R.  Zanoli). 

La  lesta  dell'omero  va  fissata  nella  glenoide  in  modo  ebe  l'as- 
se deH'omero  formi,  con  il  margine  vertebrale  della  scapola,  un 
angolo  di  circa  45-S(r  con  una  lieve  antcposizionc  di  Lv  e una 
modica  extrarotazione  dì  circa  20-25". 

Oltre  alla  tecnica  sopra  descritta  va  ricordata  la  tecnica  di  Puh 
ti,  che  utilizza  un  trapianto  osseo  prelevato  dalla  spina  della  sca- 
pola. che  si  fa  scivolare  a ponte  suU'articolazionc  incastrandolo 
in  un  opercolo  della  metaftsi  omerale.  La  tecntea  di  OcUtala  ag- 
giunge alta  decorticazione  delle  cartilagini  articolari  la  fissazione 
con  una  o due  viti  meialliche  (fig.  17).  Dega  ricorre  a un  tra- 
pianto osseo  dal  margine  ascellare  della  scapola,  che  viene  inca- 
stralo fra  il  cullo  dell'omero  e la  scapola. 

Per  la  stabilizzazione  dei  capi  anicniarì  può  essere  vantaggio- 
samente utilizzata  la  tecnica  di  compressione  suggerita  da  De 
Palma  mediante  un  compattatore  esterno  tipo  Oiamley,  infig- 
gendo i chiodi  di  Sieinmann.  uno  nella  clavicola  e nella  spina 
della  scapola,  parallelo  all'anicolazionc  acromìondavicolare.  c 
l'altro  neH'omero  subito  al  disotto  del  collo  chirurgico. 

htiencnu  per  la  lussazione  abituale  di  spalla 

Tecnica  di  Deliiala:  incisione  deltoidet>penorale;  si  ìsola  la 
coracoide  che  si  distacca  con  scalpello  alla  base  e si  sposta  me- 
diaimcnic  assieme  ai  muscoli  su  essa  insenti.  Si  incide  la  capsula 
unitamente  al  sotloscapdarc.  Si  esplora  la  cavità  per  mettere 
bene  in  evidenza  il  distacco  del  cercine  glenoideo  dalla  sua  base 
ossea.  Con  uno  o due  chiodi  di  5 cm  di  lunghezza  si  rcinsertsce 
alla  glenoide  il  tratto  disinserito,  avendo  ravscrtcnza  che  i chio- 
di fis-sino  solamente  la  capsula,  che  per  ciò  deve  essere  in  prece- 
denza isolata  dal  piano  del  sottoscapulare. 

Tecnica  di  Nicola:  incisione  interdeltoidea;  artrotomia:  si  isola 
Il  capo  lungo  del  bicipite  che  viene  sezionato  fra  due  legature  in 
corrispondenza  del  solco  bicipitale.  Perforata  la  testa  omerale,  il 
capo  prossimale  del  tendine  viene  fatto  passare  in  questo  tunnel 
e suturato  al  suo  capo  distale  e al  legamento  omerale  trasverso. 

Tecnica  di  Trillai:  consiste  in  un'osteotomia  dcH'apofisi  cora- 
coide  che  quindi  viene  ruotata  in  basso  e fìssala  al  collo  della 
scapola  mediante  un  chiodo  di  Camera  di  50-55  mm  al  disotto 
del  sottnscapolarc  In  modo  da  impedire  meccanicamente  la  fuo- 
riuscita della  testa  deiromero. 

Resezione'ariroptastica 

Talora,  nelle  gravi  fratture  plurìframmentarìe  della  testa  dell'o- 
mero, trova  indicazione  la  resezione-anroplastica  dcH'epifisi 
omerale.  Raggiunta  l'articolazione  per  via  deltoideopetiorak  si 
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Fig.'  17.  In  aito,  a sinistra:  resezione  con  biforcazione  dcll'acromion.  In  alto,  a dextra:  artrodesi  con  la  lecnica  di  Zanoli.  In  basso, 
a sinistra:  artn>desi  con  la  lecnica  di  Putti.  In  basso,  a destra:  artrodesi  con  la  lecnica  di  Delitala.  (Istituto  Ortopedico  Rizzoli, 
Bologna). 


reseca  l'epifisi  asportando  lutti  i frammcnii  o&sei  cndoarticolari, 
regolarizzando  accuratamente  il  moncone  metaftsario  (artropla* 
stica).  Si  pratica  quindi  un'accurata  sutura  capsulare  del  sottocU' 
te  e della  cute.  Un  apparecchio  gessaio  loracobrachiale,  in  ab- 
duzione di  circa  80".  anteposizione  di  45**  e rotazione  interme- 
dia. viene  mantenuto  per  3 settimane,  iniziando  quindi  un’aocu* 
rata  e prolungata  riaUliiazione  rivolta  sofHattutio  al  recupero 
del  tono-irolì^o  del  muscolo  deltoide.  Non  infrequentemente 
permangono  una  più  o meno  lieve  instabilità  della  «.  c una  limi- 
tazione dell'abduzione. 

Artroplasiica  e anroprotesi  della  spalla 
La  sostituzione  protesica  della  $.  trova  indicazione  preva* 
lentemenie  nelle  gravi  fratture  pluriframmentarìe  delia 
testa  omerale,  recenti  o inveterate,  nelle  necrosi  asettiche 
della  testa  delPomero,  nelle  gravi  degenerazioni  articolari 
causate  dairartrìte  reumatoide  o daH’anrosi  e in  tutte 
quelle  occasioni  in  cui  un’artrodesi  o una  resezione-ar- 
troplastica  non  sia  accettabile.  Può  essere  attuata  una 
semplice  sostituzione  della  testa  omerale  (endoprotesi 
omerale)  oppure  la  sostituzione  delle  due  superaci  artico- 
lari scapolomerali  (anroprotesi  totale). 

Attraverso  un'incisione  deltoideopettorale.  con  proce- 
dimento analogo  alla  tecnica  di  [>elitala  per  la  plastica 
capsulare.  si  pratica  un’anrotomia  e.  distaccata  superoan- 
teriormente  la  capsula,  si  lussa  l'epifisi  omerale;  quindi, 
resecata  la  testa  a livello  del  collo  anatomico,  con  oppor- 
tune frese  e raspe  si  prepara  il  canale  diafìsario  deU’ome- 
ro  e si  infìgge  la  protesi  metallica  omerale,  fissandola  con 
cemento  acrilico  da  osso.  Quando  sia  necessario  sostituire 
anche  la  cavità  glenoidea.  essa  deve  essere  accur.itamentc 
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fresata,  per  asponare  la  superfìcie  articolare  fino  a giun- 
gere all’osso  si^ngioso  sottocondrale,  in  modo  da  fornire 
un  valido  ancoraggio  al  cemento  acrilico  con  cui  verrà 
fissata  la  protesi  scapolare,  solitamente  realizzata  in  po- 
lietilene ad  altissimo  peso  molecolare.  Ridotti  i due  com- 
ponenti articolari,  si  sutura  accuratamente  la  capsula  e il 
muscolo  sottoscapolare,  si  reinserisce  la  coracoide  e si 
procede  alla  sutura  della  cute. 

Bibllognifia 

Bacarini  L.,  Martinelli  B..  Atlante  di  artrogratìa  della  spalla. 
1984,  Geig^  Milano. 

Erìksson  E..n^nti  M..  Ital.  J.  Sports  Traumatol..  1985.  165. 
Graham  Apley  A..  A System  of  Orthopaedics  and  Fractures, 
1968,  Buttcrworths,  London. 

Merle  D'Aubigi>é  R..  Mazas  F..  Nouveau  traité  de  technique  chi- 
rurgicale,  1974,  Masson,  Paris. 

Pipino  F.,  Le  paralisi  ostetriche.  1983.  Gaggi.  Bologna. 

Tesim  L..  Latarjel  A..  Trattato  di  anatomia  umana,  1971, 
UTET,  Torino. 

Trillai  A.,  Lcderc-Chalvei  F..  Luxation  recidivante  de  répaute, 
1973,  Masson.  Paris. 

Wells  K.  F.,  Luttscns  K.,  Kinestologie,  1981.  Verdud.  Roma. 
Zanoli  R.,  Chir.  Organi  Mov..  Ì95r  39.  338. 

EAFFAE1.E  ZANOU.  SILVIO  ZANOU  E nEtO  RAFFAELU 

SPALLA-MANO  SINDROME 

F.  syndrome  épaule^main.  • i.  shoutder-hand  syndrome.  • 
T.  Schuiter-Hand  Syndrom.  - s.  sindrome  hombro-mano. 

Generalità 

Dopo  la  prima  segnalazione  da  parte  di  Miichel),  nel 
1864,  dì  una  tumefazione  dolorosa  articolare  associata  a 
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turbe  vasomotorie  in  soldati  traumatizzati  nel  corso  della 
guerra  civile  americana,  numerosi  AA.  hanno  richiamato 
l'attenzione  sul  complesso  sìndromico  della  distrofia  dolo- 
rosa rifiessa  o distrofia  simpatica  riflessa  attribuendole  una 
dignità  nosograhea.  malgrado  la  notevole  variabilità  del- 
l'espressione sintomatologica  c dei  diversi  fattori  predi- 
sponenti (v.  REUMATISMO  AI-CtODISTROFÌCO). 

Di  questo  gruppo  di  affezioni,  la  localizzazione  alla 
spalla  e alla  mano,  e cioè  la  sindrome  spalla-mano,  costi- 
tuisce la  forma  clinica  di  più  frequente  riscontro  rappre- 
sentando una  condizione  relativamente  comune  in  medi- 
cina (Bayles  et  al..  De  Palma). 

La  s.  &.-m.  è caratterizzata,  fondamentalmente,  da 
dolore,  instabilità  vasomotoria,  edema,  alterazioni  del 
trofismo  cutaneo  e osteoporosi  a carico  della  mano  e/o 
della  spalla;  tali  manifestazioni  sarebbero  secondarie  a 
un'attivazione  simpatica  riflessa  persistente,  scatenata  da 
condizioni  morbose  soiiosianti  differenti  c non  sempre 
evidenziabili,  per  lo  più  traumi,  ccrvicoartnvsi;  emiple- 
gia, infarto  miocardico. 

Eliopalogeneri 

Sebbene  l'etiopatogenesi  della  s.  s.-m.  rimanga  ancora 
oscura,  in  oltre  il  65%  dei  casi  è possibile  individuare 
una  condizione  morbosa  sottostante.  Va  però  rilevalo 
che.  se  per  alcune  di  tali  condizioni  il  collegamento  cau- 
sa-effetto risulta  assai  probabile,  per  altre  ci  si  deve  limi- 
tare solo  al  rilevamento  dell'associazione  o della  semplice 
successione  temporale.  In  circa  1/S  dei  casi  non  sì  riesce 
a identificare  con  certezza  alcuna  condizione  morbosa 
sottostante  e si  parla  allora  di  forma  idiopatica. 

La  s.  s.-m.  colpisce  in  misura  pressoché  uguale  i due 
sessi,  a eccezione  della  forma  postinfartuale  (v.  sotto)  che 
risulta  più  frequente  nei  soggetti  di  sesso  maschile;  oltre 
il  90%  dei  pazienti  affetti  ha  poi  superato  ì 50  anni. 

I fattori  ritenuti  ctioiogid.  sia  pure  nel  senso  su  riferi- 
to. e segnalati  in  letteratura  sono  i seguenti: 

traumi  ali  arto  superiore  compresi  microtraumi,  piaghe 
o ustioni; 

malattie  del  S.N.C.  o periferico:  traumi,  accidenti  ccrc- 
brovascolari  con  emiplegie,  sindmme  talamica,  morbo  di 
Parkinson,  sclerosi  laterale  amiotrotìca,  siringomielia,  ne- 
vralgie radicolarì.  poliradìcoloncurìti.  herpes  zoster  del 
plesso  brachiale; 

malattie  cardiopolmonari:  infarto  del  miocardio  e andina, 
pectorit,  impianto  di  pacemaker,  infarto  polmonare,  pleu- 
riti c tbc  polmonare,  neoplasie  pleuriche  c polmonari; 

diabete  e ipertiroidismo\ 

farmaci:  in  particolare  farmaci  antitubercolari,  quali 
isoniazide  ed  etionamide.  c barbiturici. 

Per  quanto  riguarda  i barbiturici,  la  loro  associazione 
alia  s.  s.-m.,  segnalata  hn  dal  1925  da  Maillard.  il  quale 
introdusse  il  termine  di  reumatismo  gardenalico,  è stata 
anche  confermata  da  indagini  statistiche  ben  controllale. 

Va  infine  segnalato  che.  in  genere,  la  s.  s.-m.  si  mani- 
festa omoluieralmente  alla  lesione  associata,  e che.  nel 
caso  dell'infarto  miocardico,  è colpito  il  lato  sinistro, 
mentre  le  forme  da  farmaci  o da  diabete  sono  in  genere 
bilaterali. 

Non  va  infine  trascurata  l'importanza  di  fattori  psico- 
somatici nel  determinismo  della  sindrome,  non  solo  nei 
casi  idiopatici.  Molti  soggetti  affetti  da  tale  forma  morbo- 
sa. infatti,  sono  ansiosi  e l'entità  della  loro  sintomatolo- 
gia risulta  as5^i  influenzata  o esagerata  dallo  stato  emoti- 
vo e da  una  peculiare  ipersensibilità  al  dolore. 

Per  quanto  riguarda  la  genesi  delle  manifesiazioni.  la  teoria 
più  largamente  seguita,  è quella  dcll'arro  simpatico  riftaso.  Se- 


condo tale  ipotesi  un  Hus.'to  di  impulsi  nociccttivi.  per  lo  più  do- 
loroù.  arriva  alk  corna  posicrKin  dei  midollo  spinale  attraverso 
le  ttbre  dei  nervi  somatici  misti  e le  piccole  (ihrc  amictinichc.  In 
questa  sede  gii  stimoli  si  pri^ghercbbero  uttraver^)  i neuroni 
inlcmunciali  alle  corna  laterali  a divcrvi  altezza,  e di  qui.  poi.  ai 
gangli  simpatici  c nuovamente  alia  periferia.  Si  verrebbe  così  a 
stabilire  un  circolo  vizioso  in  grado  di  auuimanicnersi  a seguito 
anche  delle  turbe  vavimotone  e ossee  che  ne  conseguofK».  Là 
dove  manca  Tevidenza  di  uru)  stimolo  pchfchai.  si  è ipotizzato 
che  questo  pos.%a  provenire  dal  S.N.C.,  probahilmcntc  a livello 
ipotalamico  o corticale,  per  leskmi  organiche  o funzionali  (psi- 
chiche?). 

Alierruilivamcntc,  come  già  ipotizzalo  fin  dal  Id44  da  Doupc, 
Culien  c Chance,  è fKvssibile  che  fibre  amiclinichc  presenti  in  un 
nervo  misto  «leso»  povsano  attivare  direttamente  per  cxintiguilà 
le  fibre  cifcrcnii  creandosi  una  vera  c propna  •sinapsi  artificia- 
le- in  cui  la  trasmissione  dell'impulso,  come  dimostrato  speri- 
mentalmente nei  mammiferi.  vcTTchbc  marcatamente  facilitala 
(Raserò  c Ciompi). 

Le  turbe  trofiche  periferiche  secondarie  airattivazione  simpa- 
tica riconoscerebbero  come  momento  patogencliar  fondamenta- 
le una  vasudiiata/ione  distrettuale  prolungata,  ira  l'allru  hlcvabi- 
Ic  clinicamente  c con  indagini  strumentali.  Anche  la  decalcifica- 
zione  ossea  sarebbe  secoodaria  airiperemia  Itvcutc.  che  aumente- 
rebbe la  sensibilità  del  tessuto  osseo  al  paratormonc  riduccndo- 
nc  quella  alla  calciionina,  oppure  a turbe  trofìclic  dirette  media- 
te dal  sistema  nervoso,  almeno  per  quelle  forme  che  persistorvo 
anche  dopo  la  scomparsa  dciripcrcmia  (Ravaull  c Bouvier). 

Aspetti  clinki 

Là  condizione  morbosa  è caruttcrìzzata  fondamentalmen- 
te da  dolore  spontaneo  e/o  ai  movimenti  della  mano  e 
della  spalla  colpita.  Tale  dolore,  talvolta  intenso,  è più 
spesso  variabile,  terebrante,  vivamente  rìacutizzalo  dalla 
mobilizzazione  attiva  e pas-siva,  meno  frequentemente 
dalla  pres.sione. 

Tipicamente,  c per  lo  più  nelle  prime  settimane  di 
malattia,  la  mano  presenta  una  tumefazione  molle  più 
frequentemente  a carico  del  dorso,  con  dita  in  flessione 
anch'esse  tumefatte,  a salsicciotto,  con  scomparsi!  delle 
plicaturc  interfalangee.  La  cute  appare  calda,  di  colori- 
to arrossato  o cianotico,  lucente,  con  significativa  iper- 
idrosi. 

La  sintomatologia  a carico  della  spalla  è invece  meno 
evidente,  caratterizzata,  il  più  delle  volte,  solamente  da 
dolore  con  limitazione  ai  movimenti. 

Talvolta  l'impegno  può  esser  solo  monoarlicolarc 
(forme  incomplete):  il  gomito  è sempre  risparmiato.  Col 
passar  del  tempo,  le  turbe  vasomotorie  tendono  a regre- 
dire; la  cute  della  mano  diviene  liscia,  fredda,  sottile, 
secca;  può  comparire  ipotrofia  dell'eminenza  tenar  c ipo- 
tenar  e possono  apprezzarsi,  talora,  piccoli  noduli  sotto- 
cutanei  oppure  un  indurimento  di  tutta  l'aponeurosi  pal- 
mare. Le  dita  sono  in  flessione  c impossibile  ne  risulta 
l'estensione.  La  sintomatologia  a carico  della  spalla  risul- 
ta caratteri7.zata  fondamentalmente  da  dolore  e da  un'e- 
vidente riduzione  funzionale.  Sono  a.ssenti  febbre  o altri 
segni  sistemici. 

Va  rilevato  che  la  s.  s.-m..  spesso  a insorgenza  insidio- 
sa. se  lasciata  al  suo  decorso  naturale  può  dar  luogo,  sia 
pure  non  frequentemente,  in  un  arco  variabile  di  tempo, 
a severa  incapacità  funzionale,  con  retrazione  fibrosa  dei 
tessuti  molli  c deformità  permanente  della  mano  (per 
quanto  riguarda  la  spalla,  fino  ad  anchilosi  fibrosa  della 
medesima),  prevenibile  quanto  più  precocemente  si  in- 
terviene. 

In  genere  non  esiste  alcun  rapporto  tra  entità  della 
condizione  morbosa  scatenante,  severità  dei  sintomi  e 
prognosi  della  sindrome,  fatta  eccezione  per  la  forma 
postemipicgica. 

Ai  fini  diagnostici  non  esistono  esami  di  laboratorio 
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che  possano  indirizzare  verso  la  diagnosi  di  s.  s.-m.;  gli 
indici  aspccilìci  di  flogosi  sono  abitualmente  normali  (sal- 
vo forse  un  miniesto  aumento  della  VHS  nei  casi  ipcracu- 
tt).  cosicché  Tanamnesi  e un  esame  clinico  accurato  ri- 
mangono i cardini  sui  quali  poggia  l'orientamento  dia- 
gnostico. Anche  gli  aspetti  radiologici,  e cioè  le  osteopo- 
rosi diffuse  o quella  più  caratteristica  «a  chiazze»  o «a 
fondo  di  bottiglia»,  considerati  peculiari  della  sindrome 
(Gcnant  ei  al..  Kozin  e/  ai.  Slcinbrocker  c Argyros),  ri- 
sultano, oltre  che  lardivi,  non  specifici,  potendosi  riscon- 
trare anche  in  altre  condizioni  (ad  cs..  nella  cosiddetta 
ostoopenia  da  disuso:  Gcnant  ft  ai.  Masi  e Measger). 
Recentemente,  però,  è stato  segnalato  l'impiego  della 
scintigrafia  ossea  lecnezio-99m  metildifosfonato  che 
segnalerebbe  un  aumento  delle  attività  nella  sede  di  le- 
sione. con  maggior  fà*qucnza.  precocità  c specificità  ri- 
spetto all'esame  radiologico  convenzionale  e che  risulte- 
rebbe anche  pt^tenzialmente  utile  ai  fini  della  valutazione 
della  rispiista  terapeutica  (Koztn  et  ai). 

La  diagnosi  differenziale  si  può  porre  nei  a>nfronti  dcl- 
rartrilc  rcumaloidc.  di  un'artrite  acuta  settica  o gottosa, 
di  una  pcriartriie  scapolomerale  e.  più  raramente,  nei 
confronti  delia  sclcrodaltiiia  c della  malattia  di  Dupuy- 
ircn.  La  negatività  dei  dati  bioumorali  e.  in  particolare, 
dei  test  per  il  fattore  reumaiotde.  la  presenza  di  una  con- 
dizione morbosa  sottostante,  l'impegno  contemporaneo 
della  mano  e della  spalla,  in  genere  consentono  di  diri- 
mere  rapidamente  i dubbi  diagnostici.  Va  sottolineato 
che  un  quadro  tipìa)  di  s.  s.-m.  è difficilmente  confondi- 
bile con  altre  affezioni.  Per  quanto  riguarda  la  periartritc 
scapolomcnilc  (v.  rfriartriti).  va  rilevato  che  l'interes- 
samento clinico  della  spalla  nella  s.  s.-m.  è indistinguibile 
dalla  periartritc  propriamente  detta  c che  qucst'ultima 
può  spontaneamente  evolvere  in  una  s.  s.-m.  tanto  che  è 
discutibile  se  una  periartrite  scapolomerale  con  evidente 
osteoporosi  dei  corpi  ossei  in  assenza  di  calcificazioni  dei 
tessuti  pcriarticolari  non  debba  esser  considerata  una 
algcHJislrofia  riflcss;i  monoarlicolare  (Pasero  e (.iompi). 

Terapia 

Premesso  che  non  esiste  a tutt'oggi  un  agente  terapeutico 
specifico  c del  lutto  soddisfacente  per  tutte  le  forme  di  s. 
s.-m..  meritano  di  esser  esaminate  alcune  modalità  di 
trattamento,  che  in  ogni  caso,  come  già  sopra  segnalato, 
risultano  ragionevolmente  utili  quanto  più  precocemente 
vengono  poste  in  alto  (t'hu  et  ai). 

Il  mezzo  terapeutico  cardine  risulta  costituito  dalla  re- 
rapia  fi.sica.  in  particolare  la  cinesiterapia  sotto  forma  di 
mobilizzazione  passiva  e poi  attiva  delle  articola/ioni 
impegnale  e di  massaggi  alla  mano.  In  fase  acuta,  soprat- 
tutto nelle  forme  postraumatiche.  Io  scopo  è di  prevenire 
c ridurre  Icntità  della  compromissione  funzionale  e,  in 
fase  distrofica,  di  recuperare  escursioni  articolari  stKldi- 
sfacenti.  Va  comunque  segnalato  che  in  fase  acuta,  nelle 
forme  p*»stemiplcglchc  Perrigot  et  al.  hanno  rilevato  un 
64%  di  casi  di  aggravamento  c hiIo  nel  .^6%  un  discreto 
giovamento. 

Alcuni  AA-  hanno  poi  consigliato  l'impiego  degli  ultra- 
suoni sui  plessi  simpatici  cervicali  vantandone  Tutilità 
terapeutica  in  quanto  capaci  di  interrompere  l’arco  rifles- 
so persistente  cui  si  è accennalo  sopra  (Cilaser  e Richter). 

L'infìltruziofie  del  ga/tftlio  stellato  (3-4  infiltrazioni  in 
successione)  può  dimostrarsi  utile  allo  stesso  scopo,  tanto 
più  che  non  presenta  particolari  controindicazioni  salvo 
l'ipersensibilità  all'anestetico  ItK'ale.  Tuttavia,  numerosi 
AA.  non  hanno  confermato  i risultati  brillanli  segnalati 
inizialmente  (Kozin  et  ai,  R<»sen  e Graham.  Steinbrocker 
et  ai.  Evans  et  ai,  Drucker  et  ai.  Palman  et  ai). 

611 


L’impiego  dei  f^bloccartii  (ad  es..  20  mg  di  proprano- 
lolo  da  aumentare  ogni  3 giorni  fino  a risposta  terapeuti- 
ca o comparsa  di  bradicardia)  al  posto  dell'infiltrazione 
del  ganglio  stellato  o addirittura  della  simpaticectomia. 
viene  ritenuto  utile  nella  maggior  parte  delle  forme  di  s. 
s.-m.  specie  quando  assodata  alla  cakìtonina  (100  U. 
WRC^die  per  15-30  giorni,  poi  a ritmo  più  rallentalo, 
anche  in  rapporto  alla  risposta  terapeutica)  fatta  eccezio- 
ne. secondo  Ficai  et  ai,  per  la  forma  postemiplegica. 

La  terapia  cortisonica  infine,  consigliata  fin  dall'anno 
'53  da  Russck  et  al.,  può  esser  impiegata  per  via  locale, 
oppure,  più  efficacemente,  per  via  sistemica,  a dosi  per 
lo  più  modeste  (equivalenti  a 10-15  mg  di  prcdnisonc) 
oppure  per  alcuni  mesi  (a  dosi  più  elevate  con  cicli  di  3-4 
settimane)  lenendo  ovviamente  conto  delle  diverse  con- 
troindicazioni, particolarmente  frequenti  nella  forma  po- 
siemiplegica. 

Si  è visto  che  tale  trattamento,  specie  se  assodalo  a 
escrdzi  di  riabilitazione,  è in  grado  di  ridurre  in  misura 
assai  marcata  il  dolore  e l'edemu  nello  spazio  di  1 setti- 
mana. 

Recentemente,  infine,  Perrigot  et  ai  hanno  consigliato 
l'impiego  della  dorimipramina  alla  dose  di  75  mg  3 volle 
al  giorno  vantandone  l'efficacia  nel  60%  dei  casi.  Infine, 
in  presenza  di  contratture  irreversibili  (trattandosi  per  lo 
più  di  anchilosi  fibri>sc),  può  porsi  l’indicazione  a un  In- 
tervento chirurgico  correttivo  se  lo  stato  dei  capi  ossei  è 
ancora  soddisfacente. 
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SPARGANOSI 

F.  .sparganose.  - i.  spargano.Kis.  - T.  Sparganose.  • s.  e.spar- 
ganosis. 

La  sparganosi  è un'affezione  parassitarla  causata  da  larve 
plerocercoidi  di  Ccstodi  pseudofillidei  {phylum  Plathel- 
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mintha),  appartenenti  ai  generi  Spirometra  e Diphyllo- 
tyothrium  (v.  cestodi).  La  malattia  deriva  questa  sua 
denominazione  da  Sparganum,  nome  collettivo  creato  da 
Diesing  nel  1854  per  identificare  tutte  le  larv’c  plcrocer- 
coidi  il  cui  adulto  era  sconosciuto. 

Gli  spargani  sono  ospiti  non  infrequenti  del  connettivo 
sottocutaneo  e dei  muscoli  di  anfìbi,  rettili,  uccelli  c 
mammiferi  e accidentalmente  anche  dell'uomo.  Derivano 
da  larve  procercoidi  presenti  in  crostacei  del  genere  Cy- 
ciops  c danno  orìgine  a vermi  adulti  se  ingerite  da  un 
carnivorn  idoneo  come  ospite  definilivo  (cane,  gatto  c 
altri  animali  selvatici).  Se  ingeriti  da  un  ospite  non  ido 
neo  (ospite  di  parcheggio),  le  larve  attraversano  la  parete 
dello  stomaco,  più  di  rado  dcH'intcstino  c sì  reincapsula- 
no dopo  aver  raggiunto  la  Uxalizzazione  d’elezione.  Pos- 
sono moltiplicarsi  per  scissione.  NeH'uomo  sono  risultati 
mollo  longevi,  riuscendo  a vivere  almeno  per  9 anni 
(Moudemer,  Cornet  e Dodere). 

Gli  spargani  sono  elementi  nastriformi,  insegmentati,  di  colore 
biancoavorio.  Le  dimensioni  sono  molto  variabili  oscillando  da 
pochi  millimetri  a parecchi  ceniimetrì  di  lunghezza  per  una  lar- 
ghezza massima,  nelle  forme  più  grandi,  di  pochi  millimetri;  il 
computo  delie  dimensioni  è del  resto  mollo  diffìcile,  in  quanto 
gii  spargani  presentano  in  vivo,  in  modo  assai  accentuato,  i ca- 
ratteristici movimenti  di  allungamento  e contrazione  tipici  dei 
Ccstodi  c possono  inoltre  contrarsi  fortemente  dopo  la  fìssazio- 
rve.  L'estremità  anteriore  presenta  una  pscudovcniosa  ed  è priva 
di  scoiice.  AH'interno  non  vi  è traccia  di  organi,  salvo,  nei  più 
avanzali  stadi  di  maturazione,  un  nervo  longitudinale  c un  cana- 
le escretore  longitudinale  da  ciascun  lato.  Data  tale  struttura 
assai  elementare,  tutti  gli  spargani  si  presentano  molto  simili  tra 
loro;  una  distinzione  specifica  su  basi  morfologiche  i quindi  pra- 
ticamente impossibile  c il  riconosamento  della  specie  può  essere 
fatto  solo  in  base  allo  studio  delle  forme  adulte  che  si  sviluppa- 
no negli  animali  da  esperimento  (per  k>  più  cani  e gatti)  dopo 
ingcstÌ4»e  degli  spargani  stessi. 

I casi  di  s.  umana  finora  riportati  in  letteratura  medica 
non  sono  molto  numero.si.  La  maggior  parte  di  essi  sono 
stati  rilevati  in  Asia  orientale  (Cina,  Corea,  Vietnam. 
Laos,  Cambogia.  Giappone.  Formosa,  Filippine.  Giava  e 
Sumatra);  32  .sornv  stati  segnalati  in  Africa  (Uganda. 
Kenia,  Tanzania,  Ruanda,  Mozambico.  Zaire.  Gabon. 
Congo  c UberìaL  almeno  20  .n  America  (U.S.A.,  Co- 
lombia. Guiana  e V'cnczuela)  e solo  alcuni  in  Europa 
(Olanda  e Italia). 

La  denominazione  dei  vari  spargani  repellati  neU'uomo 
non  d ancora  oggi  ben  definita  a causa  di  problemi  di 
natura  sistematica  ancora  non  risolti:  secondo  Brumpi 
(1949)  si  tratterebbe  per  lo  più  di  larve  appartenenti  a 3 
distinte  specie  del  genere  Dìphyllobolhrium  {D.  mansoni, 
D.  erìnacei,  D.  numsonoides).  mentre,  in  genere,  AA. 
più  recenti  considerano  tali  larve  appartenenti  al  genere 
Spirometra.  Menzione  a parte  va  fatta  poi  per  la  forma 
Sparganum  prolificum,  ritenuto  dai  più  una  forma  ano- 
mala, della  quale  non  si  è mai  riusciti  a ottenere  il  verme 
adulto. 

L'uomo  può  contrarre  la  s.:  1)  per  ingestione  di  Cy- 
ciops  contenenti  larve  procercoidi,  nel  qual  caso  si  com- 
porta come  un  qualunque  secondo  ospite  intermedio  di 
botriocefalo:  il  procercoide  attraverserà  la  parete  intesti- 
nale c migrerà,  di  preferenza,  nei  tessuti  sottocutanei  svi- 
luppandosi poi  in  un  tipico  spargano;  2)  per  migrazione 
di  spargani  dalle  carni  di  un  vertebrato  infestato,  quando 
queste  siano  applicate  sulla  pelle  o sulla  congiuntiva  o 
sulla  vagina:  questo  è il  caso,  ad  cs..  di  molte  s.  dcll'E- 
stremo  Oriente,  ove  l’applicazione  sul  corpo  delle  carni 
di  certi  animali  viene  fatta  con  intenti  terapeutici;  3)  per 
ingestione  di  carni  crude  di  rana,  di  serpente,  come  pure 


di  maiale  (Corkum,  1966).  infestate  con  spargani:  4)  nel 
caso,  in  particolare,  della  s.  da  Diphyliohothnum  rana- 
rum.,  secondo  Jan  (1949).  per  la  costumanza,  frequente 
in  certe  popolazioni  cstremorientali,  di  mangiare  girini 
vivi  con  il  conscguente  rcincapsulamcnto  dei  giovani 
spargani  che  essi  eventualmente  contengono. 

Nciruomo  la  s.  può  avere  varie  localizzazioni,  la  più 
importante  delle  quali,  per  i .suoi  risvolti  clinici,  è quella 
nella  regione  oculare.  Sul  cxirpo  la  più  frequente  è quel- 
la sottocutanea,  ma  spargani  sono  stati  riscontrati  anche 
nel  rene,  nella  pelvi,  nel  circolo  sanguigno,  in  quello  lin- 
fatico, etc.;  quasi  sempre,  in  questi  casi,  la  s.  è un  re- 
perto auloptico  od  occasionale  a seguilo  di  interventi 
chirurgici. 

La  prima  fase  della  migrazione  degli  spargani  neU’or- 
ganismo  à in  genere  asinlomatica;  in  seguilo  all’Invasio- 
ne. i tessuti  frequentemente  diventano  edematosi  c molto 
dolenti  alla  palpazione.  Spesso  si  formano  noduli  di  di- 
mensioni variabili,  per  lo  più  concamerati  c con  pareti 
fibrose,  aU'ìnterno  dei  quali  si  possono  individuare  sia 
spargani  mobili,  immersi  m una  matrice  rilucente  di  natu- 
ra chilosa,  sia  forme  degenerate  in  una  massa  caseosa.  La 
morte  del  para.ssita  produce,  in  genere,  un’intensa  in- 
fiammazione locale  con  elevata  infiltrazione  di  eosinofili. 
Nella  forma  sottocutanea  possono  aversi  pustole  acnci- 
formi  molto  pruriginose  e in  genere  la  presenza  di  noduli 
senza  modificazione  della  pelle  sovrastante.  Nella  s.  ocula- 
re si  può  avere  diversa  sintomatologia  obicttiva  a seconda 
della  localizzazione  del  parassita  (palpebrale,  sottocon- 
giuntivale, orbitaria).  In  genere  si  os.serva  un  notevole  ri- 
gonfiamento edematoso  delle  palpebre,  accompagnato  da 
processi  infiammatori  più  o meno  estesi;  il  paziente  avver- 
te intenso  dolore  ed  è soggetto  a intensa  lacrimazione  c 
piosi.  Nei  casi  in  cui  sono  interessati  gli  strati  sottocon- 
giuntivali  si  può  avere  anche  ulcera  corneale. 

Come  accennalo,  una  forma  particolare  di  s.  è deter- 
minata da  5.  proliftcum,  larva  proliferante  da  cui  deriva  il 
nome.  Presenta  una  polarità  anteroposteriore  con  nume- 
rosi processi  ramificali  laterali  che  possono  separarsi  c 
dare  origine  a nuovi  organismi  di  3-12  mm  di  lunghezza, 
in  grado  di  ripetere  il  processo  di  moltiplicazione  agami- 
ca.  Viene  considerata  una  forma  «anomala»  di  spargano, 
secondo  alcuni  condizionato  nella  sua  incontrollala  mol- 
tiplicazione dalla  presenza  di  un  virus.  Per  questo  motivo 
nei  rari  pazienti  risultati  infestali  (in  letteratura  sono  ri- 
portati wlo  9 casi:  5 in  Giappone,  2 in  U.S.A.,  1 a Tai- 
wan e 1 in  Paraguay)  sono  siati  ritrovati  migliaia  di  spar- 
gani diffusi  in  ogni  tessuto  del  corpo  a eccezione,  almeno 
apparentemente,  di  quello  osseo.  L'interessamento  dei 
vasi  e delle  ghiandole  linfatiche  può  causare  elefantiasi.  I 
tessuti  interessati  sono  edematosi,  dolenti  alla  palpazio- 
ne. e alla  fine  divengono  nodulari  e alveolarizzati  come 
un  favo  d’api. 

I,a  diagnosi  di  s.,  salvo  nelle  zone  endemiche,  t di 
norma  impossibile  prima  del  ritrovamento  del  para.ssita  a 
seguito  di  inlcvento  chirurgico. 

La  terapia  può  essere  locale  o generale;  la  prima  si  basa 
sull'iniezione  nella  regione  colpita  di  sostanze  capaci  di 
uccidere  il  verme  in  sita:  Cornet  consiglia  iniezioni  di  2- 
4 mi  di  alcx)l  etilico  al  40%  con  novocaina,  senza  adrena- 
lina; per  la  seconda,  buoni  risultati  sono  stati  ottenuti 
(Keller)  con  iniezioni  e.  v.  ripetute  di  novarsenobenzolo 
alla  dose  di  7-15  cg  per  i bambini  e 30-40  cg  per  gli  adulti. 
Nella  $.  a tipo  proliferante  la  terapia  viene  considerata 
impraticabile  dato  il  profondo  interessamento  dei  tessuti. 

La  profilassi,  nelle  zone  endemiche,  viste  le  possibili 
modalità  d’infestazione,  consiste:  nel  non  bere  acque  che 
possano  contenere  Cydops  infetti  senza  previa  bollitura 
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o filtrazione;  nel  non  ingerire  girini  c carni  crude  o mal* 
cotte  di  rane,  serpenti,  maiali,  etc.;  nelPevitare  l'applica* 
zinne  sulla  pelle  e sulle  mucose  di  carni  che  possano  con- 
tenere spargani. 
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SPARTEINA 

V.  spartéine.  • i.  spunein.  • t.  SptiNdn.  • s.  espartefna. 

La  sparteina  è un  alcaloide  presente  nella  ginestra  dei 
carbonai  iCytifus  .scopahtvt)  pianta  comune  in  Italia  come 
in  quasi  tutta  Europa  nei  boschi  di  collina  c di  bassa 
montagna. 

Si  presenta  come  liquido  oleoso,  incolore,  di  sapore 
amaro  c il  suo  odore  ricorda  quello  dell'anilina:  è solubi* 
le  in  alcol.  La  formula  bruta  è la  seguente:  C15  H>  N>;  il 
p.  m.  é 234. 

Tra  i Siili  di  s.,  il  più  usalo  è il  solfato,  in  cui  sono  pre- 
senti 5 molecole  di  acqua. 

Netl'animale  di  laboratorio  c stata  dimostrata,  a forti 
dosi,  un'azione  gangliopicgica  e curarosimile.  Sul  cuore 
ha  un'azione  baimoiropa.  inoiropa,  cronotropa  e dromo- 
tropa  negativa.  Suli'utero  in  siut  c isolato  ha  un'azione 
contratturante. 

L'uso  clinico  della  s,  come  cardiocinetico  e cardiotoni- 
co è sialo  oggi  del  lutto  abbandonalo.  Anche  in  ostetri- 
cia. nella  quale  il  farmaco  era  utilizzato  per  stimolare  le 
contrazioni  uterine,  il  suo  impiego  è saltuario  a cau.sa  del- 
ia sua  azione  inci>Ntanie  e delle  contrazioni  tetaniche  che 
pi>sst»no  insorgere. 

Bibiiogniia 

Slartìndale  ■ The  Extra  Pharmacoptteia.  1982.  28  ed,.  Lippin- 
coti.  London. 

FIAVIA  iONOO 

SPASMI 

F.  spasmes.  • 1.  spastns.  • t.  Spasmi.  - s.  espa%mos. 

SOMMARIO 


Uefiaizioae  (col.  615).  - Scmciologia  (cui.  616).  - Generalllà  di 
elÌopalogci»e«i  c feiofwlologia  (col.  616);  Spasmt  di  origine  ri- 
/feua.  • SfHi-trtu  di  ttngou'  motoria  corticale.  • Spasmi  di  origine 
mttuma  dalie  fibre  piramidali-  • Spasmi  di  origine  motoria  nu- 
cleare. ■ .Spaimi  di  origine  motoria  dalle  fibre  periferiehr.  • Spio 
smi  di  orìgine  mtiioria  a livello  di  placca.  ■ 5pavmi  di  angine 
motoria  muscolare.  • -Spaimi  di  origine  motoria  extrapiramidale.  - 
Spasmi  di  natura  psicogena  • Prifi^pRN  quadri  dinki  (coi.  618); 
Spasmi  facciali.  • ('nsi  oculogire  e tKulocefalogirr.  • Prisma.  ■ 
Torcicollo  spasmodico.  • (ìtoisospasmo.  - Spasmi  laringei.  - Spa- 
smi esofagei.  • Pilortnpasmo.  • Singhiozzo.  • OpLstotimo.  empro- 
uoiono,  pleurototono  e ortotono.  • Spasrni  da  letama.  - 5ptum/ 
letama.  • Spasmi  della  rabbia.  - .Spasmus  nuians.  - Spasmo  in 
fiesìione.  • Spasmo  di  torsione,  • Sindrome  deU'uomo  rigido  o 
iiiff-man  ivndrome.  • Sindrome  di  innervazume  continua.  • Spa- 
smi ricorrenti  di  .Satoyoski  e Y’amada.  ■ .Spasmi  isterici.  - Cenni 
di  terapìa  (col.  624):  Terapia  sintomatica.  ♦ Terapìa  eliologica.  • 
Terapia  ansiolitica. 


Deftnìzìoiie 

Lo  spasmo  è una  contrazione  muscolare  abnorme,  inn- 
aiercibilc.  amorfa  e reversibile  di  uno  o più  muscoli,  che 
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si  inserisce  sul  tono  di  base  o su  eventuali  contrazioni 
fisiologiche  e che  sì  ripete  irregolarmente  nel  tempo, 
mantenendo  di  regola  gli  stesM  caratteri  di  tipo,  sede  ed 
estensione. 

Gli  s.  possono  interessare  la  muscolatura  liscia  o quella 
striata  c.  in  questo  secondo  caso,  in  rapporto  alla  durata 
della  singola  contrazione.  posv)no  essere  distinti  in  s.  to- 
nici se  la  contrazione  visibile  permane  per  un  certo  tem- 
po c 1.  clonici  se  essa  ha  inizio  rapido  c breve  durata,  c 
tende  a ripetersi  con  frequenza  ravvicinata  in  modo  arìt- 
mico. 

(ìli  s.  dei  muscoli  Usci,  invece,  sono  sempre  tonici  c si 
accompagnano,  di  solito,  a dolore. 

Semetologia 

Nello  s.  dei  muscoli  strìali  rindagine  anamnestica  e l'e- 
same obiettivo,  cioè  l’ispezione,  consentono  di  valutare 
gli  elementi  di  rilievo  semeiologieo.  in  particolare  la 
sede,  restensione  c l’intensità  delle  contrazioni  e dei 
movimenti,  la  durata  c la  frequenza  degli  episodi,  il  de- 
a>rso  e Tinfluenza  dì  elementi  estrinseci,  e inoltre  per 
quanto  riguarda  gli  s.  clonici,  anche  l'ampiezza,  il  ritmo  e 
la  frequenza  delle  scosse.  Lo  s.  tonico  deve  essere  distin- 
to dal  crampo,  caratteristicamente  doloroso  (v.  crampo). 
dalla  distonia,  che  è lenlis.sima  e dalla  contrattura,  che  è 
persistente  (v.  contratture);  quello  clonico,  invece,  non 
va  confuso  con  le  ctonie  convulsive,  più  rapide,  ritmiche 
e uniformi,  con  le  ipcrcinesie  coreiche  e aieiosiche,  che 
sono  politipiche  essendo  nel  ripetersi  sempre  diverse,  e 
con  i tic  (v.)  che  hanno  carattere  gestuale,  riproducibile 
intenzionalmente. 

Negli  s.  dei  muscoli  lÌ5rtn  l’anamnesi  riveste  grande 
importanza  e deve  approfondire  gii  elementi  semeiologi- 
ci.  di  massima,  in  gran  parte,  attraverso  l’analisi  del  do- 
iore  o di  altri  elementi  esprimenti,  direttamente  o indiret- 
tamente. lo  stato  di  contrazione  spasmodica  e variabili  in 
relazione  alla  sede  dello  s.  Questo  può  interessare  l'appa- 
rato digerente  (s.  del  cardias  c pilorospasmo),  quello  re- 
spiratorio (broncospasmi),  quello  urinario  (s.  di  sfinte- 
ri, uretere,  vescica,  uretra),  la  colecisti  o i dotti  biliari, 
e.  infine,  la  tunica  muscolare  delle  arterie  (s.  arteriosi). 
L'esame  obicttivo  si  effettua,  a seconda  dei  casi,  con 
manovre  palpatorie  o con  l'ispezione.  Sono  utilizzate 
anche  indagini  complementari,  in  specie  radiologiche. 

Generalità  di  etitipalogenesi  e tLsiopalologia 

Lo  s.  può  rìconosarre  diverse  origini:  può  risultare  da  un 
meccanismo  riflesso,  da  un'irrìlazionc  a un  qualsiasi  livel- 
lo lungo  i sistemi  di  moto,  sia  piramidale  che  ncuroperi- 
ferico  che  extrapiramidale,  oppure  può  essere  legato  a 
irritazione  della  giunzione  neuromuscolare  o dello  stcs.so 
muscolo,  o ancora,  può  essere  di  natura  psicogena. 

Spasmi  dì  origine  riflessa 

U>  s.  può  Tìsuitarc  da  un  mcccanismu  riflesso  per  stimoli  paiolo- 
gid  agenti  a livello  di  receitorì  o di  vie  sensitive,  come  rispiista  a 
scopo  prolettist)  o antalgico,  oppure  afìnalisiiai.  In  questi  casi  la 
reazione  spasmodica  » attua  mediante  strutture  normali  c con 
mctxamsmo  fìsiologico.  pur  essendo  la  reazione  sempre  patolo- 
gica. data  la  causa  abnorme  che  nc  è alla  ba.se.  Lo  s.  può  essere 
la  risposta  a un'irrilazHMic  agcnlc  nciramhito  del  metamero  di 
pertinenza  del  muK-olu  ailivaio.  o in  metumeri  pvossimiorì.  u 
anche  a distanza,  in  tcvsuti  superficiali  o profondi  della  sede  o 
dcH'organo  interessalo,  che  può  essere  lo  stesw  mus<x>io  o la 
cute  o la  mucosa  cavitaria  o le  meningi. 

Sono  esempi  di  i.  riflcs.so  striato  il  blefarospasmo  nelle  con- 
giuntiviti. il  tic  doloroso  della  faccia  nella  nevralgia  trigeminale, 
quello  delie  pareli  addominali  in  caso  di  perìioniie,  quelli  parar- 
licnlarì  in  comi  dì  affezioni  dolorose  osieoarticolarì.  In  alcuni  di 
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questi  casi  ia  cuntra^ione  rimessa,  umica,  à piuttosto  persistente, 
per  CUI  si  preferisce  comunemente  usare  ptuttosio  il  termine  di 
conirai/ura,  per  dctìni/:ione  nsers'alo  alte  umtru/kmi  anomale 
molto  durature  o permanenti.  Anclic  nel  caso  deiripcrtonia 
tlelle  meningiti  e deiremorrapa  suUaraenoidca.  data  la  persi- 
sicnia  del  sintomo,  il  termine  s.  non  è ap|Hoprialo  e il  quadro  è 
indicato  prcfcrcn/ialmcnic  con  la  dizione  di  rigiJt/à  o iptr/omu 
mrmngru 

Nello  spasnu^  nutam  (v.  unto)  si  tfaiicrehhc  di  un  meccani* 
smo  nllcwi  compcnsatorio  di  origine  iKiilare  in  concumitan/a 
concausalc  etm  una  carenza  di  Vit.  A. 

Anche  nel  caso  di  s.  riflessi  della  muscolatura  liscia  si  hanno 
diverse  possibilità  causali  e di  meccanismo  di  azione.  L.a  risposta 
può  essere  legata  a un'affezione  irritativa  dello  stesso  organo 
spasmodico,  come  in  caso  di  %.  della  faringe  o lanngc  m rcazuv 
rur  riflessa  a faringiti  o a laringiii:  dell'esofago  in  risposta  a eso- 
fagiti. divcrticuli.  tumori;  dello  stomaco  in  reazione  riflessa  a 
ukere,  ga.stnti.  neoformazioni;  del  piloro  in  alfczioni  prossìmion 
gastriche  o duodenali,  del  duisderm  in  caso  di  ulcere,  diverticoli, 
duodeniti;  deirintesiiiio  tenue  neirclminiiasi  o tvellc  entcrocoliii; 
dcU'appendKc  per  appendiciti,  del  crasso  per  colui:  della  cokei- 
sti  per  colcci-stilc  o per  calcolosi;  degli  ureteri  per  c*alcoknii;  della 
vescica  per  cistiti  o calcinosi  o tumori;  degli  sfinicri  vcsdcalc  o 
anale  per  alfcziom  irritative.  Oppure  la  risposta  riflessa  può 
mandestarsi  a disianza,  come  nel  caso  di  spasmi  esofagei  che 
pivssono  vcnfkrarsi  per  meccanismo  reaitivo  nel  corso  di  malattìe 
organiche  dello  stomaco,  del  duodeno,  della  ciflecrsli  o dell’ap- 
parato genitale,  o anche  di  ernie  o dì  malattie  dei  grossi  vosi  o 
della  colonna  vertebrate;  oppure  nel  caso  di  s.  del  piloro  che 
può  manifcsUrNi  in  affezioni  irritative  gastriche.  duiKlenali.  del 
tenue,  appendicolari,  cokcisiichc.  mesenteriche  o peritoneali. 

Episodi  spasmodici  viscerali  possorKi  anche  ;Kcompagnarc  k 
crisi  dolorose  labetiche  per  irritazkmc  nflcss.i  dalk  radici  poste- 
riori. 

SftatfTti  tii  origóie  mofrfrra  fontea/f 

Si  tratta  delle  manifestazioni  motorie  legate  a irritazione  conica- 
k.  t*hc  a volle  sono  indioiie  come  &..  ma  del  tutto  impropria- 
mente.  dovcfKkisi  invece  considerare  come  espressioni  motone 
cpìktlicbc  Anche  la  sindrome  di  West,  cosiddetto  ,r.  in  flessio- 
ne.  i incquiuKabiIfnente  manifesiazkmc  eclettica  (v.  convul- 
sioni |1V.  HM7]).  Solo  in  alcuni  ca.si  particolari,  quando  la  sin- 
tomatologia sembra  diseostarsi  dalla  tipicità  dclk  cnsi  toniche  o 
cloniche  convulsive,  si  può  ancora  parlare  di  s..  come  accade 
nella  forma  centrale  dello  s.  facciale  idiopatico,  detta  s.  fucciaie 
esìen:iale  eonicaie. 

Spiami  di  origine  motoria  dalle  fibre  piramidali 
È ammessa  resistenza  di  s.  legati  a irritiizionc  delle  libre  pirami- 
dali. Si  pensa  a tak  evenienza  in  akuni  co.si  di  crisi  toniche  kK'a- 
lizzate  o di  maniicsiazioni  spasmixlichc  a tipo  torcicollo,  venti- 
cantisi  nel  corso  di  affezioni  dcmiclinizzanii.  come  nel  ca.vo  della 
sckrosi  multipla. 

Spasmi  di  origine  motoria  nucleare 

Sono  s.  che  hamui  genesi  in  una  sofferenza  irritativa  del  pircru)- 
foto  dei  neurone  motore  periferico,  quindi  per  lesami  a livello 
dei  nuclei  dei  nervi  cranici  o del  corru)  ametiore  del  midollo 
spinale.  È il  caso  degli  s.  da  rabbia,  per  aggressione  diretta  del 
corpo  cellulare  dei  neuroni  da  ^rte  del  virus;  degli  s.  da  po- 
IkxcKefaliii.  in  specie  quella  epkkmica.  con  analogo  meccani- 
smo; di  quelli  da  emorragie  o da  tumori  del  tronco  o da  soffe- 
renza di  questo  per  cono  di  pressarne  temporale  o cerebellare, 
come  in  alcuni  casi  di  trisma  o di  s.  facciale  o di  singhiozzo  del 
botulismo,  che  agisce  mediante  la  tossina  botulinica:  deH'intossi- 
cazionc  stricnica  nella  quale  si  ha  ozHinc  diretta  delta  sostanza 
sul  pircnoforo  cellulare 

Lo  s.  kgato  a interessamento  nel  midollo  dei  motoncuruni  alfa 
può  essere  dovuto,  tra  l'altro,  oltre  che  u irritazione  del  corpo 
cellulare,  anche  a iperaiùviià  di  questo  per  disinibizione  dal  con- 
trollu  da  parte  delle  cellule  di  Rensliaw.  come  nel  caso  del  tela- 
no. in  CUI  queste  cellule  sono  bloccate  dalla  tossina  tetanica. 

Lo  s.  nucleare  può  riguardare  anche  i moloncuroni  gamma, 
ove  i kgato  a iperatiivìià  degli  stessi  con  accentuazione  del  ri- 
flesso mKitatico.  forse  dipcndienic  da  disinibizione  H'gmentaria. 
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Spasmi  di  angine  mtnoria  dalle  fibre  periferiche 
Sono  s.  che  rieoiH>s«MU>  U\  loro  origine  nell  irritazioiK  delle  libre 
nervose  periferahe.  a livello  delle  radicok  imraparcnchimati. 
delle  radici  motorie  o dei  nervi.  Si  riportano  a questo  meccani- 
smo gli  s.  legati  a tetania.  dovuti  sostanzialmente  a ipereccitabi- 
lità dei  noni  da  ipixalccmia  e alcalosi;  gli  s.  facciali  postparatiti- 
ci  da  paralisi  cosiddetta  a fngort.  oppure  gli  s.  faedaii  secondari 
da  tumori  dcirencefalo,  da  meningiti  della  base,  da  petrositi.  e 
anche  da  vcicrmt  multipla  quand'essa  interessi  le  radtcolc  intra- 
parcnchimati  dei  nervi:  gli  s.  da  interessamento  dei  nervi,  da  fe- 
rite o da  comprcsskme  o da  irritazione  di  qualsiasi  ultra  natura. 
£ s.  da  fibra  periferica  anche  lo  %.  da  percussione  del  ininco  del 
nervo  in  corso  di  tciama.  come  si  verifica  nella  prova  di  Oivo- 
siek.  ove  eniraiKv  in  gioco  la  compimiente  spasmoftlka  e quella 
percusvirUi. 

Spasmi  di  origine  motoria  a livello  di  placca 
Si  riconducono  a un  disturbo  a livello  della  placca  neuromusco- 
lare gli  s.  della  sindrome  di  innervazione  continua  o di  Isaacs. 
che  dipenderebbe  da  eccessiva  liberazione  di  acctikotina. 

SfHLsnu  di  angine  motoria  muscolare 

Legati  a irritazione  diretta  della  fibra  muscolare  con  meccanismi 
paiogenetia  di  tipo  diverso  a seconda  dei  casi,  quali  l'insuffi- 
ctenza  respiratoria  cellulare,  gli  squilibri  elettrolitici,  le  altera- 
zioni strutturali  dirette,  riconoscono  fra  gli  agemi  causali  Tìnsuf- 
fkien/a  di  arcolo  da  iKcIusione  arieriosu.  le  anossiemie  di  qual- 
siasi natura,  la  fatica,  l'alcalosi  di  varia  genesi,  i deficit  di  appor- 
to di  calcio.  potassKv.  magnesio  e sodio,  agenti  infettivi,  tossici  o 
ftsici  tesivi,  oppure  malattie  purlicotari.  a>mc  nel  caso  dell'cmiv 
globinurìa  parossistica  o della  malattia  di  McArdk. 

Spasmi  di  origine  motoria  eitrapìramidale 
RtconoscorH)  una  genesi  cxtrapiramidalc  mediante  alterazioni 
dei  meccanismi  di  ncuroirasmisMone  e di  controllo  reticolcispina- 
le  sul  sistema  gamma,  in  gran  parte  non  noti,  gli  s.  del  morbo  di 
Wilson,  gli  s.  in  opistotono  e k crisi  ocuioccfalogirc  del  parkin- 
sonismo  postcncefulitico.  in  gran  pane  il  torcicollo  spasmodico, 
lo  s.  — meglio  ciavsitìcabik  come  distonia  — di  torsione  e alcuni 
casi  di  blctarospaMUo. 

Spasmi  di  natura  psicogena 

Si  tratta  di  s.  nei  quali  non  £ ricofKzsdbiic  alcuna  ptvsMbdc  causa 
organica  e che  risentono  di  avvenimenti  psicoemotivi  della  storia 
individuale  e soih>  influenzati  lavorcvolmcnie  da  un  adeguato 
trattamento  psicoterapico.  £ riconosciuta,  tra  gli  ailn.  un'citopa- 
togenesi  psichica,  in  pane  al  lorckolln  spa.smodico.  allo  s.  nuca- 
k della  cefalea  tervsiva.  ad  alcuni  casi  dì  glossospasmn.  di  Mefa- 
rixpastno  e allo  s.  sahatorio.  i costddelli  %.  d'abitudine  degli 
AA.  di  lingua  inglese  non  sono  altro  che  i tic.  a genesi  in  gran 
parte  psicogena. 

Gli  s.  viscerali  si  riscontrano  con  una  certa  preferenza  in  sog- 
getti con  pcrMmalità  isterica,  ove  ncunoscerebbcro  una  certa 
fadlito7i«>nc  nella  labilità  neurovegetativa  che  caratterizza  tak 
-costituzione  neuropatica-. 

Principali  quadri  clinici 

Gli  s.  si  inquadrano  in  diverse  forme  cliniche,  distinte 
soprattutto  in  rapporto  alla  sede  di  estrinsecazione  e alla 
natura  del  priKcsso  causale.  Alcuni  di  essi  vengono  qui 
semplicemente  menzionati  giacche  sono  trattati  in  altre 
voci,  alle  quali  si  rimanda. 

Spasmi  facciali 

Consistono  in  contrazioni  con  ì caratteri  già  definiti,  loca- 
lizzate ai  muscoli  facciali  (v.  facciale  nervo.  VI.  626). 
Oltre  alla  forma  posiparalilica  (tìg.  1).  a quella  siniomath 
ca.  a quella  primitiva  o s.  facciale  essenziale  o idiopatico 
o emìspasmo  di  Brissaud-Meige  (fig.  2),  e al  blefarospa- 
smo (v.)  (fig.  3),  già  trattali  in  altra  sede,  si  distinguono 
le  forme  seguemi. 

Paraspasmo  facciale  di  Sicard.  - Nolo  anche  come  s. 
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facciale  mediano  di  Meige,  consiste  in  uno  spasmo  bilate* 
rale  e simmetrico  dei  muscoli  orbicolarì  delle  palpebre 
prcscntantcsi  ad  accessi  improvvisi  che  si  ripetono  a in- 
tervalli irregolari  e che  nei  successivi  attacchi  man  mano 
si  estendono  a interessare  lutti  i muscoli  della  faccia.  Gli 
accessi  si  ripetono  più  volte  al  giorno,  durano  da  qualche 
secondo  a pochi  minuti  e sono  scatenali  in  genere  dal 
camminare,  dal  trovarsi  in  luoghi  aperti,  dalle  emozioni. 

Si  manifesta  in  genere  in  soggetti  arterìosclerotici. 

Risus  sardonicus.  - È uno  s.  facciale  mimico  di  tipo 
tonico  che  atteggia  il  volto  a sorriso  di  carattere  ironico, 
non  spontaneo,  stereotipato. 

È legato  a irritazione  da  tossina  tetanica  (v.  tetano)  o a 
morbo  di  Wilson  (v.  EPATOi.EKncx)LAaE  degenerazione). 

Spasmo.  0 tic,  doloroso  della  faccia.  - È detto  anche 
nevralgia  epileitiforme  di  Trousseau.  È da  considerarsi 
una  reazione  motoria  riflessa  al  dolore  e si  manifesta  con 
contrazioni  toniche  e tonicocloniche  facciali  nel  lato  di 
una  nevralgia  trigeminale  durante  la  crisi  dolorosa. 


Rg.  2.  S.  facciate  primitivo. 


Crisi  oculogire  e oculocefalogire 

Le  crisi  oculogire  sono  s.  tonici  accessuali  coniugati  dei 
muscoli  oculari  estrinseci  con  deviazione  forzata  dello 
sguardo  verso  l’alto  o il  basso,  o verso  un  lato  oppure 
obliquamente;  se  si  associa  uno  s.  analogo  dei  muscoli 
del  collo  con  rotazione  del  capo  nello  stesso  verso,  si  ha 
la  crisi  ocultKefalogira.  Tali  crisi  sono  espressione  di  par- 
kinsonismo  postencefalitico  (v.  parkinsonismi.  XI.  1136). 

Trisma 

Consiste  in  uno  s.  tonico  continuo  o discontinuo  dei  mu- 
scoli masticatori  con  serramento  delle  mascelle  (v.  trj- 
sma;  tetano). 

Torcicollo  spasmodico 

È uno  s.  che  interessa  i muscoli  del  collo,  in  specie  lo 
sternocleidomastoideo,  il  trapezio  e lo  splenio.  a forma  di 
crisi  tonica  intermittente  o di  stato  tonico  persistente, 
oppure  di  crisi  clonica  o tonicoclonica  e a genesi  non 
univoca  (fig.  3)  (v.  torcicollo). 

Clossospasmo 

Consiste  in  contrazioni  involontarie  toniche  o tonicoclo- 
niche dei  muscoli  linguali  per  le  quali  la  lingua  è spinta  in 
ogni  senso  in  modo  tonico  o clonico.  Ne  risultano  distur- 
bate la  masticazione,  la  deglutizione  e rarticolazione  del- 
la jparola. 

È legato  a processi  irritativi  di  qualunque  natura  del 
nervo  ipoglosso  (v.  ipoglosso  nervo.  Vili.  418). 

Spasmi  laringei 

Si  tratta  di  s.  tonici  o clonici  che  interessano  Io  sfintere 
ventricolare  o glottico  (s.  della  glottide  o s.  di  Krishaber) 
con  conseguente  diffìcoltà  della  respirazione,  in  genere 
di  origine  riflessa.  Possono  interessare  l’adulto  o il  bam- 
bino. Possono  presentarsi  sotto  forma  di  iaus  laringeo  o 
di  spasmo  fonatorio  (v.  laringe,  Vili,  1049).  oppure, 
più  comunemente,  di  laringospasmo  (v.  laringospasmo. 
Vili,  1111). 

Esprimono  il  più  spesso  un’irritazione  del  nervo  ricor- 
rente (v.  LARINGE,  vili,  1020). 
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Spmmi  esofagei 

Sono  comrazioni  crampiformi  della  muscolatura  circolare 
dell'esofago,  ora  circoscrìtte  a un  tratto,  ora  localizzate  in 
più  punti,  con  dilatazione  del  segmento  immediatamente 
superiore  al  tratto  stenosato.  Prediligono  il  ter/o  inferiore 
dell'esofago,  in  specie  il  cardias  Uardiospasmo). 

Sono  di  origine  riflessa  c vengono  provocati  da  affezio- 
ni IcKali  o a distanza  (v.  f^sofago). 

Pitorospasmo 

Indica  la  contrazione  spasmodica  dei  fasci  muscolari  del 
piloro,  con  conseguente  riduzione  di  calibro  tino  alla  pos- 
sibile occlusione  completa. 

Si  distinguono  un  pilori>spasmo  primitivo,  da  distonia 
ncurovcgelativa  con  prevalenza  parasimpatica  o da  turbe 
ghiandolari  imprecisate,  e un  pitorospasmo  seamdario, 
da  affezioni  addominali  varie,  prussimiori  o a distanza.  Il 
pihrospasmo  del  lattante,  quasi  sempre  primitivo,  colpi- 
sce neonati  nei  primi  giorni  di  vita  dando  il  quadro  del 
vomito  abituale  del  lattante  (v.  stenosi  ìperikofic.a  del 
piloro). 

SinghUìzzo 

È uno  s.  clonico  del  diaframma  con  contemporanea  ad- 
duzùme  delle  corde  vtKali  c ria>m>sce  un’origine  riflessa 
oppure  una  causa  irritativa  del  tronco  encefalico  o è di 
natura  psichica  (v.  singhioz/o). 

Opistotono.  emprostotono.  pleurototono  e ortoiono 
Si  tratta  di  $.  di  tipo  umico  dei  muscoli  rispeliivamcnte 
estensori.'  flessori,  inclinatori  laterali  o eretlori-flssaiori 
della  colonna  vertebrale.  Possono  essere  episodici  o dura- 
turi. 

NeH’opistotono  episodico  si  ha  iperesiensione  massima 
del  collo  e del  tronco  che  persiste  per  qualche  secondo  e 
si  ripete  a intervalli  vari;  nella  forma  duratura  il  soggetto 
è bloccato  a letto  in  atteggiamento  ad  arco,  sostenendosi 
il  (X)rpo  sui  talloni  e sul  vertice  dei  capo.  Ncil'emprosto- 
tono  si  ha  atteggiamento  in  accentuala  flessione,  nel 
pleurototono  in  inclina/ione  laterale  e ncli'ortoiono  una 
postura  diritta  rigida  del  tronco. 

L opistotono  episodico  si  può  verificare  nel  telano,  in 
(umori  della  fossa  cranica  posteriore,  nelle  emorragie 
pontine,  nelle  ernie  tentoriaii,  neirencefalite  sottocortica- 
Ic,  oppure  nell'Isterìa:  Popistotono  duraturo  può  riscon- 
trarsi nelle  affezioni  meningee  irritative  o in  malattie  ex- 
trapiramidali come  l’encefalite  subacuta;  Pemprosiotono 
può  esprimere  un  grado  estremo  di  rigidità  parkinsoniana 
flessoria.  oppure  il  tetano.  Il  pleurototono  c Portotono 
possono  cs.scrc  espressione  di  telano. 

Spasmi  da  tetania 

Sono  s.  tonici  o toniaxlonici,  a varia  localizzazione,  che 
caratterizzano  il  quadro  delia  tetania  (v.). 

Spasmi  tetanici 

Gli  s.  tetanici  hanno  generalmente  una  componente  toni- 
ca persistente  e una  accessuale.  La  componente  tonica 
consiste  in  contrazioni  continue  o subcontinue  di  base 
con  facies  tetanica  (caratterizzata  in  specie  da  (risma  c da 
risus  sardonicus),  con  opistotono  o emprostotono  o />/ru- 
rototono  od  ortolano,  per  s.  dei  muscoli  del  tronco,  e con 
addome  a barca  pscudopcritonitico  per  s.  dei  muscoli  del- 
la parete  addominale.  La  componente  accessuale.  detta 
accesso  tetanico,  consiste  in  s.  clonici  o crisi  toniche  brevi 
con  flessione  degli  arti  superiori  e iperesiensione  dei 
tronco  c degli  arti  inferiori  (v.  tftano). 


Spasmi  della  rabbia 

Nella  rabbia  si  hanno  cpisinii  di  s.  a instaurazione  brusca 
e delta  durata  di  qualche  secondo,  localizzati  al  diafram- 
ma. con  conseguente  apnea,  ai  muscoli  faringolaringci. 
con  asfissia,  alle  labbra  c ai  muscoli  ilclla  deglutizione, 
con  disfagia,  (v.  rabbia). 

Spasmus  nutan.s 

Consiste  in  uno  s.  dei  muscxili  del  collo  con  deviazione 
laterale  del  capo  a tipo  torcicollo,  cui  si  associano  movi- 
menti pendolari  della  lesta  in  ogni  direzione  e nistagmo. 
in  genere  bilaterale,  a scosse  picct^le.  di  direzione  varia. 

Il  disturbo  si  manifesta  tra  i 6 e i 18  mesi  di  vita  e ha 
evoluzione  favorevole,  scomparendo  entro  i 2 anni  di  età. 

Più  che  di  un  vero  e prxrprio  s.  si  tratterebbe  essen- 
zialmente di  una  reazione  motoria  compensatoria  del 
capo  associata  al  nistagmo.  che  sarebbe  di  orìgine  ocula- 
re, da  fissazione,  per  essere  vissuti  i pazienti,  di  solito,  in 
ambiente  buio.  Rivestirebbe  importanza  patogenetica 
anche  una  carenza  di  Vit.  A. 

Spa\mo  in  flessione 

Indicato  anche  come  sindrome  di  VVesf  si  manifesta  m 
genere  in  bambini  dai  3 agli  8 mesi  dì  vita  (v.  coNvtt- 
siONi,  IV.  11147;  F.Pii  F..SSIA,  V,  24f)7). 

Spasmo  di  torsione 

Oltre  alla  forma  primitiva  {dy^basia  lordotica  progressiva, 
dysionia  musculorum  deformans,  malattia  di  Ziehen^Op- 
penhrim)  si  osservano  forme  sectindarie  da  etiologie  di- 
verse: degenerazione  epatoleniicolare.  encefalopatie  neo- 
natali. vasculopatie  c (umori  encefalici,  azione  tos-sica  di 
farmaci  neundellid.  eie.  (v.  spasmo  di  torsione). 

Sindrome  dell'uomo  rigido  o stiff-man  svndrome 
Detta  anche  rigidità  globale  primitiva  o malattia  di 
\foersch  e Woltmann.  è un'affezione  rara,  che  inizia  in 
età  adulta  con  dolori  muscolari  al  tronco  e ai  cingoli,  i 
quali  si  instaurano  lentamente  e persistono  isolati  {>er  set- 
timane o mesi  finché  non  insorgono  s.  dolorosi,  a volte 
mollo  intensi;  poi  compare  un  irrigidimento  muscolare  al 
tronco,  al  c'olio,  ali'addomc  e alla  radice  degli  arti,  meno 
alle  estremità,  persistente  e ingravescente  tanto  che  i vari 
segmenti  giungono  a bloccarsi  in  un  atteggiamento  rigido 
quasi  immiuliticabiic.  La  postura  generale  é in  lieve  fles- 
sione al  tronco  e i movimenti  volontari  sono  estremamen- 
te limitati  e lenti,  fino  ad  assimilare  il  paziente  a una  sta- 
tua: ad  cs..  egli  può  adagiarsi  sul  letto  solo  lasciandovisi 
cadere  in  un  sol  bUKCO.  I.a  muscolarura  della  faccia  e 
quella  buc'colaringea  sono  in  genere  rispettate.  L'interes- 
samento dei  muscoli  respiratori  può  causare  dispnea  e 
afonia.  Su  tale  rigidità  di  base  si  inseriscono  s.  parossistici 
dolorosi,  spesso  scatenati  da  stimoli  sensoriali  o da  mobi- 
lizzazione attiva  o da  emozioni.  l.a  rigidità  e i crami^ 
scompaiono  nel  sonno.  Coesistono  ipersudorazioni  episo- 
diche e altri  fenomeni  vegetativi. 

All'esame  obiettivo,  la  palpazione  mostra  un  netto 
aumento  di  consistenza  dei  muscoli,  che  non  può  essere 
minimamente  ridotto  dalla  volontà  del  paziente;  l'addo- 
me si  trova  spesso  avvallato  e di  consistenza  lignea,  (ale 
da  mimare  alla  palpazione  un  addome  acuto. 

L’evoluzione  è lentamente  progressiva. 

L'esame  clcltromiograftco  mostra  scariche  costami  di 
piìtenziali  di  unità  motoria  normali,  anche  a riposo. 

Sono  stali  riscontrati  la  presenza  di  sostanze  riducenti 
ncITunna  e un  aumento  del  fosforo  inorganico  nel  siero. 


GoOgli: 
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L‘c(iologia  è sconosciuta. 

Dal  punto  di  vista  patogenclico  si  tratta  di  un'affezione 
neurogena,  espressione  di  iperattività  dei  motoneuroni 
gamma,  con  conseguente  aumentata  attività  dei  fusi  neu- 
romuscolari c del  riflesso  miotalico,  forse  legata  a disini- 
bizione soprasegmentaria. 

Sindrome  di  innervazione  continua 
Detta  anche  sindrome  di  Isaacs,  neuromiotonia,  pseudo- 
miotonia,  è un'affezione  che  insorge  in  età  giovanile  ed  è 
caratterizzata  da  iniziale  spossatezza  e progressiva  rigidità 
muscolare  che  aU'ìnizio  ha  carattere  pscudomiotonico: 
come  seguito  di  una  contrazione  volontaria  si  manifesta 
una  contrazione  spasmodica  per  lS-20  sec.  durante  i qua- 
li il  soggetto  non  riesce  a rilassare  i muscoli,  cosi  come 
accade  nella  miotonia  spontanea;  con  la  ripetizione  del 
movimento  si  ha  un  miglioramento  passeggero.  La  rigidi- 
tà interessa  progressivamente  i piedi,  le  gambe,  le  cosce, 
gli  arti  superiori  e infine  ì muscoli  della  fama,  della  de- 
glutizione c della  respirazione.  Si  accompagna  a iperse- 
CTCzionc  sudorale  e dimagramento. 

La  rigidità  persiste  durante  il  sonno  e la  narcosi  gene- 
rale. 

Obiettivamente  si  riscontra  un  aumento  diffuso  del 
tono  di  tipi^  plastico,  con  i muscoli  che  fanno  salienza 
sotto  la  cute;  le  mani  assumono  aspetto  ostetrico.  Sono 
presenti  fascicolazioni. 

Alfesamc  clettromiografico  si  riscontrano  a ript)st>  sca- 
riche continue  di  potenziali  di  unità  motoria  su  cui  si  in- 
seriscono potenziali  di  fascicolazionc. 

L'etioiogia  è sconosciuta. 

Dal  punto  di  vista  patogenetico  si  tratterebl>e  di  una 
eccessiva  liberazione  di  acetilcolina  a livello  della  giun- 
zione neuromuscolare. 

Spasmi  ricorrenti  di  Satoyoshi  e Yamada 
L'affezione  è caratterizzata  da  s.  muscolari  che  interessa- 
rK)  inizialmente  gli  arti  inferiori  c che  si  estendono  man 
mano  ai  cingoli  c al  tronco,  poi  agli  arti  superiori  c infine 
ai  muscoli  masticatori  e facciali.  Cìli  s.  si  manifestano  in 
modo  accessuale.  con  durata  di  pochi  minuti  e frequenza 
di  centinaia  al  dì.  Si  riscontra  un'ipotonia  generalizzata  di 
base.  All'esame  clettromiografico  lo  $.  si  caratterizza  per 
scariche  di  potenziali  con  frequenza  di  5(Vsec  e voltaggio 
di  5 pV. 

L'etioiogia  è sconosciuta. 

Per  la  patogenesi  si  pensa  a un'iperattività  del  moto- 
neurone  alfa  nel  midollo  e nel  tronco  encefalico  per  disi- 
nibizione periodica  daH'azionc  esercitata  dalle  cellule  di 
Rcnshaw  e dalle  inihiirìci  analoghe  del  tronco. 

Spasmi  isterici 

Si  tratta  di  s.  dei  più  vari  per  aspetto  e sede,  che  possono 
assimilarsi  a qualunque  tipo  di  $.  e che  hanno  come  ele- 
menti differenziali  qualificanti  le  caratteristiche  isteriche 
descritte  per  i sintomi  isterici  somatici  in  linea  generale 
(v.  ISTI:R[SMO.  Vili,  636). 

Elementi  componenti  psicogeni  si  ria>noscono  nell'e- 
tiologia  di  vari  tipi  di  s.  come,  ad  es.,  nel  torcicollo  spa- 
smodico. 

Una  forma  di  s.  chiaramente  funzionale  è il  cosiddetto 
s.  saliatorio,  nel  quale,  a ogni  contatto  dei  piedi  a>)  suo- 
lo. si  manifestano  contrazioni  spasmodiche  cloniche  dei 
muscoli  surali.  per  cui  risulta  una  deambulazione  saltel- 
lante caratteristica.  Sono  definiti  come  saltatori  anche  gli 
s.  che  si  manifestano  irresistibilmente  di  fronte  a stimoli 
intprovvisi  acustici  o tattili. 
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Cenni  di  terapia 

Nel  trattamento  degli  s.  si  devono  prendere  in  considera- 
zione una  terapia  sintomatica,  diretta  contro  io  s.  in  se. 
una  terapia  etiologica.  tendente  a eliminare  la  causa  del 
processo  spasmiHlico,  c una  terapia  ansiolitica.  per  com- 
battere l'elemento  ansioso  che  spesso  è presente,  aggra- 
vando o scatenando  gli  s.  o.  addirittura,  causandoli. 

Terapia  sintomatica 

A seconda  che  si  traili  di  s.  di  muscoli  striali  o di  s.  di 
muscoli  lisci,  si  utilizzano  farmaci  antispasmodici  o miori- 
lassanti. oppure  spasmolitìci;  a volte  può  essere  preso  in 
considerazione  rintcrvento  chirurgico. 

Antispasmodici.  - (ili  anlispasmixfici  hanno  Io  scopo  di 
ridurre  o eliminare  io  s.  dei  muscoli  striati,  essenzialmen- 
te 0)n  effetto  miorilassante  sugli  anelli  patogcnetici  che 
sottendono  restrinsccarsi  del  sintomo  a livello  nervoso 
centrale  o periferico,  o addirittura  della  placca  o della 
fibrocellula  muscolare.  Sono  in  genere  di  scarsa  efficacia. 

Il  metocartnmìolo  (Miowas*).  ad  azione  miorilassante 
centrale,  può  essere  usato  alla  dose  di  5U0  mg.  4 o più 
volte  al  di;  il  tiocolchicoside  (Muscorii*)  può  es.sere 
somministrato  in  alcuni  casi  alla  dose  di  4 mg.  2 volte  al 
di;  il  carisoprodot  (disponibile  in  varie  associazioni  con 
noramidopirina  e/o  salicilici:  ad  es.  Soma  Complex®, 
Rexidone®,  etc.)  si  può  usare  alla  dose  di  300  mg.  3 
volte  al  dì;  il  pridinolo  (Lyseen*)  sì  usa  alla  dose  di 
4-12  mg  al  di. 

Alcuni  farmaci  ad  azione  elettiva  contro  la  spasticilà 
possono  essere  usati  con  intento  antispasmodico.  11  dan- 
trolene  sodico  (Dantrium*^)  è un  miorilassante  agente 
direttamente  sulla  fibra  musailare.  oltre  la  placca;  si  usa 
alla  dose  di  25-4(K)  mg  o più  al  giorno.  Il  baciofene  (Uo- 
resal*)  agirebbe  sulla  trasmissione  nen'osa  con  azione 
sull'ipertonia  gamma;  si  usa  alla  dose  di  10-25  mg  al  di. 

Alcuni  farmaci  mostrano  una  certa  efficacia  in  alcune 
forme  di  s.  irritativo,  in  specie  a livello  della  faccia:  la 
carbamazepina  (Tegrctol®')  si  usa  a dosi  crescenti  giorna- 
liere da  HM.)  fino  a 800-1000  mg;  la  difenilidantoina 
(Dimoina*)  alla  dose  di  1(X)  mg  3 o 4 volte  al  dì. 

Spasmoliiici.  - Agiscono  con  vario  meccanismo  contro 
gli  s.  dei  muscoli  lisci.  Sono  usati:  la  papaverina  alla  di>se 
di  10-40  cg  al  di;  gli  alcaloidi  della  belladonna  alla  dose  di 
0.50-1.50  mg  al  di;  la  joscina  butilbromuro  (Buscopan*) 
alla  dose  di  10-20  mg  al  dì;  la  moxaverina  (Eupaverina®) 
alla  dose  di  .30-KK)  mg  o più.  al  di;  inoltre,  il  pitofenone 
(disponibile  in  associazione  con  noramidopirina  e fenpive- 
rina:  Baralgina®).  la  dickloverina  (Bentyl®),  la  nieojeta- 
mide  (Lyspamin®),  il  tiemonio  metilsoifaio  (Ottimal*). 

Inten’ento  chirurgico.  - L'intervento  operatorio  può 
essere  utile  come  sintomatico  in  alcuni  casi  di  forme  cen- 
trali. con  la  dentaiolisì  e la  pulvinolisì  stcreotassiche,  c di 
forme  riflesse  am  la  rizotomia  posteriore.  Pos.sono  essere 
attuate  infiltrazioni  locali  con  novocaina  o con  alcol. 

Terapia  etiologica 

Il  trattamento  ctiologico  varia,  ovsiamcnte.  in  relazione 
airetiopaiogenesi  del  disturbo. 

Nello  s.  facciale  postparalitico  la  terapìa  non  ha  in 
genere  risorse;  può  essere  prospettato  in  alcuni  casi  un 
trattamento  chirurgici^  decomprcssivo  nel  canale  di  Pai- 
loppio  o la  sezione  parziale  o l'alcolizzazione.  oppure 
interventi  di  plastica  facciale.  Nello  s.  facciale  sintomatico 
la  terapia  è quella  del  momento  causale  c quindi  diversa 
da  caso  a caso.  Nello  s.  facciale  primitivo  è indicata  una 
cura  con  difenilidantoina  o con  carbamazepina;  in  alcuni 
casi  può  essere  presa  in  considerazione  l'infiltrazione  al- 
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colica  di  uno  o più  rami  del  facciale  o una  terapia  chirur- 
gica decompressiva  del  nerso  nel  canale  dei  facciale. 

Nel  paraspasmo  facciale  di  Sicard  si  possono  tentare 
trattamenti  antiatcrosclcrotici.  Nel  blefarospasmo  la  tera- 
pia è quella  del  dolore  causale  se  si  tratta  di  uno  s.  ritWs* 
so  conseguente  ad  affezioni  dolorose,  e la  psicoterapia 
nelle  forme  psicogene.  Nel  visus  sardonicus  la  cura  è 
quella  specifica  del  tetano  se  l’origine  à tetanica,  o del 
morbo  di  WiLson  se  esso  è di  natura  wilsoniana.  Nello  s. 
doloroso  delta  faccia  la  terapia  è quella  della  nevralgia 
del  trigemino  che  lo  sottende. 

Nelle  crisi  tKulogire  od  oculocefalogire  la  terapia  anti- 
parkinsoniana  non  si  mostra  di  sensibile  efficacia,  ma  va 
effettuata. 

La  terapia  del  trismu  è estremamente  varia  ed  à quella 
relativa  aìl'affezione  in  causa. 

La  cura  specifica  del  torcicollo  spasmodico  varia  in  re- 
lazione agli  elementi  causali  invocati  nel  singolo  caso;  in 
molti  pazienti  è giustificato  tentare  una  psicoterapia. 

La  terapia  del  glossospasmo  è quella  causale  deiraffe- 
rione  che  interessa  Tipoglosso, 

La  cura  specifica  degli  s.  laringei,  c in  specie  della  gkn- 
tide.  è quella  dell  affezione  causale  irritativa  de)  ricorren- 
te; a volte  può  rendersi  necessaria  la  tracheotomia  d'ur- 
genza. 

Negli  s.  esofagei  e nel  pilorospasmo  il  trattamento  è 
diverso  in  relazione  alle  varie  cause;  a volte  nel  cardio- 
spasmo si  rende  necessario  ricorrere  airintcrvcnto  chirur- 
gico cardiotomico  c nel  pilorospasmo  del  lattante  alla 
piloromiotomia. 

Nel  singhiozzo  la  terapia  causale  varia  in  rapporto  ai 
diversi  fattori  in  giiKO. 

La  cura  specifica  dell  opistoiono,  dell'empn^iotono, 
del  pleurotoiono  c deH'ortotono  varia  in  relazione  alle 
affezioni  in  causa:  dal  trattamento  antitetanico,  a quello 
antiparkinsoniano.  a quello  chirurgico  in  ca.so  di  tumori, 
a quello  psicoterapico  per  le  forme  isteriche. 

Nelle  forme  di  s.  legate  alla  tetania.  al  tetano  c alla 
rabbia  la  cura  à quella  dell'affezione  causale. 

Nello  spusmus  muans  non  è necessaria  alcuna  cura, 
dato  che  il  disturbo  scompare  sui  2 anni  d’età;  è giustifi- 
cato. comunque,  un  trattamento  con  V'it.  A. 

Nello  s.  in  flessione  è di  grande  utilità  il  trattamento 
patogcnctico  con  ACTH. 

Nello  s.  di  torsione  primitivo  la  terapia  ctiuiogica  non 
ha  risorse,  per  cui  restano  es.senziali  i farmaci  sintomatici, 
quali  i'aloperidolo  e il  diazepam. 

Nella  siiff-man  syndrome  si  usa  il  diazepam,  che  de- 
termina un  netto  miglioramento  con  scomparsa  della  ri- 
gidità e dei  crampi  per  razione  della  sostanza  a livello 
del  sistema  reticolospinale.  ma  l'effetto  è temporaneo. 

Nella  sindrome  di  innervazione  continua  è prontamen- 
te efficace  la  somministrazione  di  difenilidantoina  o di 
carbamazepina.  che  hanno  effetti  risolutivi  duraturi  sulla 
sintomatologia. 

Nella  sindrome  di  Saloyoshi  e Yamada  la  terapia  più 
efficace  è Tassiiciazione  di  difenilidantoina.  solfato  di 
chinino  e clorpromazina. 

Terapia  ansiolitica 

Il  trattamento  ansiolitico  si  avvale  dei  farmaci  comune- 
mente utilizzati  allo  scopo,  ma  tra  essi  sono  preferiti 
quelli  che  sembrano  avere,  collateralmente,  anche  un'a- 
zione diretta  contro  gli  s. 

Il  dia/epam  agisce  contro  lo  stalo  ansioso  ed  è utile 
quindi  per  attenuare  questa  componente  nei  casi  (che 
sono  i più)  in  cui  essa  è presente;  inoltre,  tale  farmaco  ha 
azione  diretta  sullo  s.  inibendo  l'ipertonia  gamma  e ì ri- 
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flessi  polisìnaplici,  per  cui  è indicato  in  special  modo  nel- 
le forme  riflevsc.  Si  usa  alla  dose  da  2 a 5 mg  2-3  volte  al 
di.  Anche  I'aloperidolo.  usato  alla  dose  da  (J.5  a 2 mg  al 
dì.  c lu  clorpromazina.  che  .sì  somministra  alla  dose  di 
25-ltMf  mg  al  di.  uniscono  aH'a/ione  unsiolilica-neurolel- 
tica  un'efficacia  diretta  sullo  s. 
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SABAHNO  fSBKI 

SPASMO  DI  TORSIONE 

F,  spasme  de  torsion.  • i.  spasm  of  lorsion.  • T.  Torsions^ 
spmmus:  Torsionsdysitmìe.  - s.  espasmo  de  torsión. 

Generalità 

L'espres.sionc  spiismo  di  torsione  è Mata  usala  come  sino- 
nimo di  torsione  distonica  o di  distonìa  deformante  dei 
musctdì.  È da  notare,  però,  che  mentre  qucM'ultima  c 
quella  di  dyshasia  lordoiica  progressiva  furtmo  coniale  da 
Oppenheim  nei  19M  per  indicare  una  malattia  eredofa- 
miliarc.  lo  s.  di  t.  è un  sintomo  che.  oltre  a trovarsi  nella 
distonia  deformante  dei  muscoli,  è proprio  anche  di  altre 
forme  morbose.  Pertanto  nella  pratica  clinica  è preferibi- 
le considerare  lo  s.  di  t.  semplicemente  come  un  sintomo. 

Sintomatologu 

Lo  s.  di  I.  è una  particolare  forma  di  ipercinesia.  caratte- 
rizzata da  movimenti  lenti  c caratteristici,  avvicinabili, 
sotto  certi  aspetti,  a quelli  atctosici.  ma  con  la  partecipa- 
zione dei  segmenti  più  prossimali  degli  arti  e con  la  diffu- 
sione a una  più  larga  parte  del  corpo. 

Gli  spasmi  colpiscono  i cingoli  scapolare  e pelvico,  i 
muscoli  della  nuca  e del  tronco  e quelli  degli  arti,  provo- 
cando così  una  serie  di  bizzarre  e grottesche  contorsioni 
ondulanti.  Gli  arti  superiori,  ad  es..  sono  spesso  ruotati 
airintcmo  c spinti  dietro  la  schiena,  sia  in  estensione  che 
in  flessione  al  gomito.  Il  cap<ì  è frequentemente  rovescia- 
lo indietro  e girato  da  un  lato  e il  tronco  può  essere  este- 
so sino  a formare  un  arco  piegato  e ruotato  da  un  lato. 
Vi  sono  inoltre  movimenti  di  torsione  del  cingolo  pclvitx> 
e le  dita  dei  piedi  possono  compiere  ripetuti  movimenti 
ondulanti.  Ne  risulta  che  il  S4)ggetto  ruota  la  colonna  ver- 
tebrale in  maniera  caratteristica,  compiendo  marcate  tor- 
sioni comempH^raneamentc  a lordosi  e scoliosi,  inclinando 
le  spalle  e il  muscolo  dell'anca.  Generalmente  i moG- 
menti  non  si  estendono  alle  dita  delle  mani  c dei  piedi 
come  invece  accade  ncll'atctosi.  ma  iniziano  a una  spalla 
o ai  muscoli  dell'articolazione  di  un'anca,  dilagando  suc- 
cessivamente a tutto  il  corpo.  Soltanto  nell'ullimo  perio- 
do del  decorso  vi  può  essere  una  chiusura  forzata  delle 
mani  (a  pugno)  e i piedi  possono  divenire  cquinovari. 

(ìli  spasmi  compaiono  spesso  improvvisamente,  au- 
mentando e scemando  in  una  specie  di  attacco,  oppure 
possono  essere  continui,  npctcndosi  con  lentezza  c irre- 
golarità; quando  raggiungono  la  massima  intensità  confc- 
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riscono  un  atteggiamento  bizzarro  e grottesco  a tutto  il 
corpo:  si  attenuano  a ripirso.  scompaiono  durante  il  son- 
no e vengono  invece  potenziali  dai  movimenti  volontari  e 
da  fattori  emotivi;  inoltre,  divengono  molto  marcali  du- 
rante la  marcia,  causando  una  tipica  andatura  lenta  c 
ointoria,  con  lordosi  e flessioni  alternate  del  tronco. 

Il  tono  muscolare  è diminuito  a riposo  e aumentato 
durante  i movimenti.  Verso  la  fine  del  decorso  gli  arti 
piìNsono  finire  in  contrattura. 

Etiolf>gui  c decorso  dinko 

1.0  s.  di  I.  è un  sintomo  raro  e nella  maggior  parte  dei  casi 
rientra  nel  quadro  clinico  della  diuonìa  dèformattie  dei 
muscoli.  Sulla  base  di  studi  condotti  da  Lldndgc.  si  cono- 
scono due  vananti  ereditarie  di  qucsl'affe/ionc:  l'una  più 
grave,  che  esirrdisce  nei  primi  2 decenni  di  vita,  diffusa 
quasi  esclu-sivamente  tra  gli  ebrei  Ashkenazi:  la  seconda, 
meno  grave,  a esordio  più  tardivo,  che  non  riconosce  tale 
distribuzione  popolazionale.  Come  già  detto  si  tratterebbe 
di  affezioni  ereditarie,  autosomica  reccMiiva  la  prima,  au- 
livsomica  dominante  la  seconda.  È da  aggiungere  però  che 
i casi  sporadici  sono  relativamente  frequenti. 

1 sintomi  compuiom)  gradualmente  e airini/io  simo 
spesso  unilaterali;  a causa  del  loro  aspetto.  ap|>areme- 
mento  volontario,  che  li  rende  simili  a tic  c ai  movimenti 
coatti,  quando  compaiono  sono  spesso  considerati  di  na- 
tura psicogena.  Al  ctintrario.  nelle  fasi  avanzate  deH'uffe- 
zione  o di  fronte  a casi  tipici,  la  diagnosi  è evidente. 

La  malattia  ha  andamento  progressivo. 

Lo  s.  di  t.,  oltre  a essere  sintomo  essenziale  della  dis- 
tonia deformante  dei  muscoli,  può  essere  causato  da  elio- 
logie  diverse.  Infatti  può  conseguire  ad  encefalopatie  na- 
tali. in  modo  analogo  all  utctosi.  cd  essere  sintomo  tardi- 
vo dcircnccfalile  epidemica,  o essere  presente  nella  de- 
genera/ione epatolentìcolare  progressiva  (malattia  di  Wil- 
son). nella  malattia  di  Hallcrvorden-Spatz.  nelle  lipidmì. 
nelle  calcificazioni  striatopallidonigrali  o.  infine,  nella 
corea  di  Huntington.  Al  pari  del  ballismo  e dell'atetosi, 
lo  s.  di  t.  può  avere  una  genesi  vascolare  o sopravvenire 
in  conseguenza  di  un’intimicazione  acuta  e cronica  da 
fenoiiazine  e aloperidolo. 

Oltre  alle  forme  primitive  e sistemiche,  esistono  anche 
vananti  focaii  di  distonia,  più  frequenti  delle  precedenti, 
tra  le  quali  sono  da  anniwerare  il  torcicollo  spastiai.  il 
crampo  dello  scrivano  e la  sindrome  di  Meige.  In  questi 
casi  I sintomi,  oltre  a essere  localizzati,  restano  stabili  nel 
tempo  c non  si  diffondono  ad  altre  parli  del  corpo.  Nel 
torcictrllo  spastico,  ad  es.,  i movimenti  di  torsione  del 
capo  possono  si  essere  presenti  airinizio  solo  in  forma 
parossistica  o intermittente  facendosi  via  via  più  frequenti 
nel  corso  del  tempo  sino  a una  vera  e propria  amtraltura 
persistente,  ma  non  arrivano  a interessare  altri  gruppi 
muscolari.  La  sindrome  di  Mcigc  consiste  in  una  contra- 
zione bilaterale  spastica  dei  musaili  orbicolari  delie  pal- 
pebre con  diffusione  alla  muscolatura  del  arilo,  della  fac- 
cia, della  lingua.  Anche  in  questo  caso,  come  nel  torcicol- 
lo spastico,  le  crisi,  inizialmente  solo  saltuarie,  possono 
farsi  subcontinue  nel  corso  del  tempii,  ma  non  si  verifica 
un  interessamento  progressivo  di  altri  gruppi  muscolari. 
Lo  stevso  può  dirsi  per  il  quadro  denominato  «crampo 
dello  scrivano»  (v.  crampo),  dove  i muscoli  della  mano  c 
dciravambracdo  sono  interessati  da  una  transitoria  con- 
trattura alHnizio  di  un  atto  motorio  ripetitivo  (la  scrittu- 
ra. il  cucire,  il  battere  a macchina). 

Anatomia  palologka 

Da  quanto  senno  in  precedenza  mm  dovrebbe  sorprendere  che  i 
tepvm  anaiomi»patologK'i  varino  da  caso  a caso,  in  tinca  «>n  la 
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natura  dcH'affczionc  di  base  e la  gravita  del  quadro.  Nei  casi  di 
s.  di  t.  secondario,  le  ultcrazioni  inicrcssano  nella  gran  pam*  dei 
casi  il  neostriaio  e il  pallido  dove  si  scrihea  distruzione  dei  neu- 
roni a opera  di  formazioni  ncoplaslichc.  emorragie,  eie. 

Diverso  è invece  il  vasit  della  distonia  deformante  dei  muscoli. 
Anche  se  il  pallido  c il  neostriaio  vanno  incontro  a fenomeni 
dcgcncraiivi.  non  esiste  accordo  né  su  quale  tipo  di  popolazione 
neuronale  sia  interessata  in  prevalenza  (se  i piccoli  o i grandi 
neuroni),  né  suli'importanza  di  queste  lesioni.  In  alcuni  ca.si 
«certi»  di  s.  di  t.  non  è sialo  possibile  nievarc  alcun  danno  ai 
nuclei  grigi  centrali.  D'altra  pane,  si  è verificalo  anche  il  feno- 
meno ci>ntr;trio:  in  molti  casi  il  danno  c la  scomparsa  dei  neuro- 
ni intcressasano  il  nucleo  dentato,  il  talamo,  la  iubstanha  nigra 
o anche  la  corteccia  cerebrale,  oltre  che.  naiuraimcntc.  il  pallido 
c il  neostriato. 

Tefapw 

La  disonuigeneità  clinica  degli  s.  di  t.  è documentata  nel 
modo  migliore  dalia  contraddittorietà  dei  nsultati  che  si 
ottengono  con  i diversi  farmaci:  lak>ra  .si  sono  dimostrati 
efficaci  gli  agonisti  dopumìnergici.  talaltra  gii  antagonisti. 
Se  ne  deve  concludere  che  lo  s.  di  t.  non  ha  un  tratta- 
mento valido  in  tutti  i casi.  Più  frequentemente  risulta 
efficace  rasstKiazione  tra  un  amagunisia  dopamincrgico 
(aloperidolo  1-5  mg  4 volte  al  di  o i^rfenazina  2-6  mg 
die)  con  una  hcnzodiazepina  (clonazcpam  l-S  mg:  diaze- 
pam  5-10  mg'd/e).  ma  non  mancano  casi  in  cui  Pumi  di 
un  solo  tipo  di  farmaai  é stato  sufficiente  a controllare  la 
sintomatologia. 
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STTHANO  CAUIJANO 

SPASMOnUA 

Sin,:  tetania.  - F.  spa.wiophitie.  - i.  .spasmophilia.  • 
T.  SphasmophUie.  • s.  cspasmofilia. 

Le  conoscenze  ctiopalogcnetiche  progressivamente  ap- 
profondite sulle  condizioni,  per  lo  più  riconducibili  a 
disordini  elettrolitici,  responsabili  di  contrazioni  involon- 
tarie (o  spasmi)  della  muscolatura  c.’o  di  esaltata  eccitabi- 
lità (meccanica  ed  elettrica)  dei  nervi,  hanno  via  via  limi- 
talo lopportunita  di  tener  distinte  la  spasmofilia.  intesa 
come  «tendenza  agli  spasmi»  (ma  anche  come  quadro 
manifesto  di  essi),  dalla  tetania  e hanno,  altrettanto,  con- 
tribuito a un  impiego  vieppiù  prevalente  del  secondo 
termine  rispetto  al  pnmo  ormai  pressoché  obsoleto. 

Che  il  termine  di  5.  indica.s.sc  meglio  di  letama  una 
«diatesi»  o una  «predisposizione»  agli  spasmi  era  risulta- 
to già  da  tempo  opinabile,  tanto  più  che  il  concetto  stes- 
so di  predisposizione  agli  spasmi  (in  ultima  analisi  alla 
tetania)  si  era  andato  svuotando  di  una  reale  consistenza. 
Di  certo,  ben  poco  senso  avrebbe  oggi,  in  alternativa  alla 
dizione  lerania  laienie,  l'impiego  della  dizione  s..  abba- 
stanza comune  ancora  nella  trattatistica  degli  anni  *50. 
Non  sembra  nemmeno  giustificato  designare  ancora  come 
5..  più  vantaggiosamente  che  come  tetania.  le  forme  par- 
ticolarmente miti  (e  più  propne  dell  adulto  che  del  bam- 
bino) di  ipereccitabilità  nervosa  (o  neuromuscolare)  nelle 
loro  espressioni  subiettive  o funzionali,  talora  prevalenti 
(ammesso  che  le  si  possa  rigorosamente  dtKumeniare  e 
interpretare),  o altre  forme  (magari  «costituzionali»  o 
familiari)  a decorso  particolarmente  ostinato  o cronico. 
Che  si  tratti  di  stali  ansiosi,  eretistici  o depressivi,  di  in- 
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&onnia.  di  turbe  neurovcgetativc.  se  queste  sofferenze  so- 
no realmente  inerenti  a una  labilità  «tetanigena»  deiro- 
meostasi  calcica  (o  più  estesamente  eleltrolitemica)  vanno 
considerate  a pieno  dintto  fra  le  manifestazioni  della  teta- 
nia  (v.).  li  termine  s.  rKin  sembra  quindi  offrire  alcuna 
prerogativa  che  ne  raccomandi  rimpiego  preferenziale. 
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SPASMOLmCI 

F.  mèdicamenis  spatmolyiùiues.  • i.  spasmolytic  suhsian- 
ces.  • T.  Spasmolytica.  • s.  espasmoltiicos. 

Il  termine  spasmoliiico  ha  lo  stesso  significato  di  unmpu- 
srico  e può  essere  riferito  a qualsiasi  farmaco  che,  agendo 
con  meccanismi  anche  diversi,  su  strutture  di  organi  o 
apparati  che  hanno  funzioni  contrattili,  venga  a inibire  e 
ridurre  o abolire  lo  stato  spastico:  va  riferito,  general- 
mente. ai  farmaci  capaci  di  ridurre  o abolire  lo  spasmo 
amseguente  a contrazioni  (ioniche)  di  nuiscolatitn'  Ibce. 

I farmaci  capaci  di  ridurre  lo  stato  di  contrattura  della 
muscolatura  striata  vengono,  invece,  indicali  con  i termi- 
ni di  miorilassanti,  anlisiricnid  o pseuJocurarid  (se  ini- 
benti a livello  del  moioneurone  spinale)  e di  curarici  (se 
inibenti  a livello  della  placca  neuromuscolare). 

Gli  s.  possono  svolgere  la  loro  azione,  o dircitamenle 
sulla  muscolatura  liscia,  o indirettamente,  agendo  in  sen- 
so il  più  spesso  anuigonista,  suH'inncrvazionc  parasimpa- 
tica di  detta  muscolatura;  a volte,  come  si  dirà.  Icffctto 
antispastico  è ottenuto  con  azione  agontsta  sull'innerva- 
zione simpatica. 

Comunemente,  fra  gli  s.  vanno  inclusi,  sìa  i farmaci 
che  vengono  indicati  col  nome  di  miolitid  (o  papaverini- 
d)  (v..  ad  es.,  pap.wfrina),  sia.  frequentemente,  farmaci 
che  inibiscono  o paralizzano  il  parasimpatico  che  ha  fun- 
zione motoria  su  diversi  organi  {parasimpaticolitid  o 
airopinid:  v.  para.simpaticoi.itici  farmaci;  atropina  e 

DERIVATI). 

Nella  pratica  terapeutica,  il  termine  s.  (identificabile, 
quindi,  con  miolitico  e atropinico)  va  riferito  a farmaci 
utilizzabili  in  stati  spastici  del  tubo  gastroenterico,  di  vie 
biliari,  di  vie  urinarie  (cotiche  intestinali,  biiiarì,  renali). 
Ulteriori  stati  spastici,  in  cui  alcuni  di  tali  farmaci  sono 
impiegali,  a>involgono  i vasi  (angina  di  Prinzmetal,  va- 
sculopatie periferiche,  etc.).  In  alcuni  casi  lo  spasmo  può 
essere  antagonizzatu  da  farmaci  che  inducono  un  iperto- 
no  simpatico;  è il  caso  dello  spasmo  bronchiolare.  alla 
base  della  crisi  asmatica,  che  è risolto  dall'uso  di  un  far- 
maco simpaticomimetico  (antiasmatici  simpaticotonici:  il 
simpatico  è broncodilatatorc;  v.  siMPATUOMiMETtcì  par- 

MACi:  BRONCODIL, STATORI  FARMACI). 

II  termine  antbpasiico  non  implica,  quindi,  meccanismi 
con  i quali  si  perviene  alla  soluzione  o lisi  dello  spasmo. 
L'azione  spasmolitica  c svolta,  oltre  che  da  miolitici.  qua- 
li gli  alcaloidi  iscKhinolinici  dell'oppio  e derivati  (papave- 
rina e papaverinostmili  [v.  papaverina])  e quali  numerosi 
derivati  del  gruppo  «nitriti  e nitrati»,  da  farmaci  in  grado 
di  ridurre  l'ingresso  dei  calcio  nella  miocellula  attraverso 
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i cosiddetti  canali  lenti  del  calcio  (v.  nifedipisa  f.  ai  tri 
CALaom.oa  asti).  Xantinc  mctilatc  (icofillinid  (v.  teo- 
filuna]).  farmaci  ad  azione  anttc^ilinergica.  c'orna  Tairo- 
pina  c gli  atropmici  (per  spasmi  dell'apparato  gastroente- 
rico ed  urinario),  farmaci  ad  azione  simpaticomimctica 
heia.stim()lante  (per  spasmi  bronchiali  e uterini  e vasi  di 
muscolature  striate)  e farmaci  alfasimpaticolitici  (Hyder- 
gina^l  (per  vasi  in  cui  lo  spasmo  c conseguenza  di  un 
iperiono  aifa-atircnergico)  sono  ulteriori  esempi  di  s.  ai- 
tivi attraverso  differenti  meccanismi  d'azione. 

Infine,  in  alcuni  casi,  qualora  lo  spasmo  sia  conseguen- 
za di  un  effetto  islamincrgico,  anche  un  antistaminico  di 
sintesi  (che  bltxca  recettori  istaminid)  potrebbe  portare, 
come  effetto,  ad  azione  spasmolitica  (broncospasmo). 

Anche,  quindi,  una  semplice  elencazione  dei  numerosi 
gruppi  di  farmaci  che  possono  entrare  fra  ^i  s.  sarebbe 
molto  lunga.  Si  rinvia,  periamo,  alle  vod:  atropina  f. 
derivati;  brom qdilatatori  farmaci:  ccraro  e sostanze 

CL'KAROSIMILI;  MIORILASSANTI  FARMACI;  PAPAVERINA'.  SIMPA- 

nroMiMFnn  farmaci. 

A mo’  d'evempiu  pratico,  però,  si  ritiene  utile  ricordare  alcuni 
s.  coD  nlcnmcnio  a manilcstaziom  patologiche  più  comuni  in  cui 
il  farmaco  spasmoiitico  viene  prescritto: 

a)  hutilbrcrniuro  di  scopolamina  (ati^nico.  Buscopan*):  per 
stati  spastici  gaslromIcstinaJi.  urctcrali.  biliari,  etc.; 

b)  papaverina  (alcaloide  isochinolinico  dell’oppio,  miditico. 
Papaverina  Houde*):  per  suiti  spastici  anche  vasalì; 

c)  kellina  (miditico.  derivato  furanocromontco  dell'/tmm  vi* 
snaga:  Vasokelllna*); 

d)  tcofìllma:  per  spasmi  bronchiali,  vasaii  di  muscolature  lisce 
viscerali; 

c)  dimtrato  isosurbidc  (Carvasin'^);  nel  coronarospasmo; 

0 ciclandelalo  (miolilico  di  sintesi.  C'idospasmol*;  per  spasmi 
vascolan  periferici); 

g)  salbutamolo  (sìmpaticomimeiico  liecasiimolante.  Venioltn*); 
per  spasmi  bronchiolari  (asma  bronchiale). 
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iBtrotfuziooe 

Il  termine  5pa.%licità  è largamente  utilizzato  da  media, 
neurologi  c neurofisiologi.  spesso  in  modo  diverso  c talo- 
ra del  tutto  impropriamente.  Ad  es.,  la  s.  è cosa  diversa 
sta  dalla  distonia,  sia  dallo  spasmo  (v.  spasmi),  anche  se 
pazienti  spastici  possono  presentare  spasmi  flessori;  inol- 
tre. rappresenta  solo  una  possìbile  forma  d'ipertonia. 

È preferibile  limitare  il  termine  s.  alla  descrizione  del 
quadro  caraiierizzato  dalTesaltazione  dei  riflessi  fasid  e da 
un  incremento  di  quelli  tonici  da  stiramento,  proporzio- 
nale alla  velocità  con  la  quale  è effettuato  lo  stiramento 
medesimo:  alcuni  AA.,  peraltro,  limitano  l’uso  del  termi- 
ne s.  esclusivamente  a questo  secondo  aspetto  (Lance. 
1980). 
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QmMlro  cUbko 

Il  muscolo  spastico  a riposo  e nella  posizione  di  massimo 
accorciamento  ha  una  consistenza  ridiitta  c la  registrazio- 
ne elettromiogratìca  non  mostra  alcuna  attività,  diversa- 
mente da  quanto  accade  nella  rigidità  (v.).  nella  quale, 
allungando  passivamente  il  muscolo,  s'incontra  una  rcsi< 
stenza  che  non  dipende  né  dall  entità,  né  dalla  veUicilà 
dciraliungamenio  medesimo.  In  caso  di  invece,  stiran- 
do il  muscolo  lentamente,  la  resistenza  può  essere  poco  o 
per  nulla  diversa  da  quella  avvertita  nella  persona  sana: 
ma  se  il  movimento  è ripetuto  più  volte,  con  crescente 
rapidità,  cresce  proporzionalmente.  Inoltre,  nella  gran 
parte  dei  casi,  la  resistenza  è massima  piKO  dopo  Tinizio 
dello  stiramento,  ma  proseguendolo,  pi>co  dopo  scompa- 
re. Questa  sequenza  di  eventi  è denominata  fenomeno 
del  ««aJllcllo  a serramanico*  {clasp-kwfe  degli  AA.  di 
lingua  inglese)  perché  qualcs>sa  di  simile  avMcnc  quando 
si  chiude  un  coltellino  tascabile;  nulla  del  genere  si  rileva 
invece  in  caso  di  rigidità. 

Più  in  generale,  sul  piano  clinico,  -le  carattenstiche 
che  identificano  la  s.  sono:  la  predilezione  per  certi  grup- 
pi muscolari  (flessori  degli  arti  superiori,  estensori  degli 
arti  inferiori),  un  evidente  incremento  dei  riflessi  tendinei 
(o  miofatici)  c un  particolare  paitern  di  risposta  allo  sti- 
ramento*. ed  è proprio  quest'ultimo  elemento,  laumen- 
tata  reattività  muscolare  allo  stiramento,  -la  caratteristica 
essenziale  della  s.»  (Adams  c Victor.  198.^),  Per  quanto 
riguarda,  invece,  il  fenomeno  di  Bahinski  (v.  hahinski. 
stoNo  ut)  c più  in  generale  la  presenza  di  «riflessi  spinali 
flessori»,  essi  -non  sono  una  componente  essenziale  della 
s.»  (Adams  e Victor.  198.S).  .SulTasviKia/ionc  tra  s.  c 
riduzione  di  forza,  c'c  da  notare  che  i due  fenomeni  Mino 
in  qualche  modo  separati  In  alcuni  casi  una  s.  di  grado 
modesto  si  avsocia  a una  notevole  rithizionc  di  forza;  in 
altri  invece,  ad  es.  nel  caso  di  una  caimpressione  del  mi- 
dollo spinale,  in  cui  la  s.  raggiunge  i suoi  gradi  più  eleva- 
ti. la  riduzione  di  forza  può  essere  appena  accennata. 
Anche  in  questo  casti  alcune  prove  sperimentali  sembre- 
rebbero suggerire  che  forza  e tono  muscolari  sono  con- 
trollati da  vie  c circuiti  in  qualche  modo  separati. 

Di  rccenle  é sialo  proposto  un  uso  più  estensivo  del  ct>nccilo 
dt  s..  non  solo  perché  si  traiterchbe  di  una  sorta  di  -eredità  cul- 
turale». mal  dctiniia.  ma  anche  per  ragioni  d'ordine  icrapeuiico 
Il  initiamcnio  formacrdogict)  della  s.  é staio  fallo  osservare 
— put)  essere  di  concreto  giovamenio  al  p.i/icnie  parzialmcnic 
invalid.'iio  da  un'emorragia  capsularc  anche  quando  esso  non 
influenza  affatto  la  s.  intesa  in  schmi  rislreilo  come  «ìrKTementu 
vcU>dlà-diper>dcnte  dei  nflcssi  di  sliramenio*.  l.a  terapia  della  $. 
potrebbe.  .id  cs..  ndurrc  rentità  degli  spasmi  flessori  ci»n  concre- 
to voniaggio  per  il  paziente,  mentre  la  riduzione  farmacologica 
deiripcrretlcssia  poircbhc  essere  di  scarso  ausilio.  Pcrtanio,  os- 
servano R.  Young  c i.  Dclwaidc,  «noi  usiamo  il  termine  i.  ctrmc 
sinonimo  di  sindrtmtt  dt‘1  neuront  motorr  suprnort.  (per  indica- 
re). cioè,  i sintomi  e ì segni  patologici  dei  pazienti  con  lesione 
della  via  motona  dentro  il  S.N.C'..  pazienti  che  abbiant)  una  n- 
sp<rsta  di  Bahinski  e un  incremento  paudogico  dei  riflessi  da  sti- 
ramento». Un  uso  cosi  estensivo  del  concetto  in  cs;imc  non 
manca  di  raghincvolczza.  ma  ha  incontrato  sinora  scarsa  diffu- 
sione 

La  definizione  riportata  richiama  peraltro  un  problema 
d'ordine  diverso;  quello  dei  rapporti  tra  s..  -sindrome 
piramidale*  c lesione  del  fascio  omonimo  (v.  piramidai.f 
sisii-MA).  Si  é pensato  per  lungo  tempo  che  la  seconda,  di 
cui  la  s.  era  considerata  parte  integrante,  derivasse  inva- 
riabilmente da  una  lesione  del  fascio  piramidale  c proprio 
questa  convinzione  fece  adottare  l'espressione  -sindrome 
piramidale*. 

Questo  punto  di  vista,  tutt  ora  largamente  diffuso,  si  c 


dimostrato  poco  credibile  per  almeno  due  ragioni.  L'in- 
terruzione bilaterale  della  via  piramidale,  eseguita  speri- 
mentalmente sulle  scimmie  da  Tower,  l.aurence  e Kuy- 
pers.  come  pure  le  lesioni  dei  peduncoli  cerebrali  nella 
nostra  specie  non  prov(Kano  s.  Inoltre,  nei  casi  di  -sin- 
drome piramidale»,  quale  si  osserva  paradigmalicamcnte 
dopo  emorragia  della  capsula  interna,  la  lesione  non  è 
mai  limitata  alla  via  omonima,  ma  inieres.sa  sempre,  in 
varia  misura,  vie  di  collegamento  tra  corteccia  c nuclei 
grigi  sottoaìrlicaii.  cioè  vie  «exlrapir;imKlali*.  In  caso  di 
lesione  spinale  i termini  del  problema  non  cambiano  per- 
che anche  stavolta  lesioni  piramidali  «pure»  sono  di 
dubbia  esistenza.  Per  la  loro  stretta  vicinanza,  il  danno 
interessa  praticamente  sempre  le  fibre  piramidali  e quelle 
parapiramidali  appartenenti  alla  lunga  via  inibitoria  corti- 
coreticolospinalc,  sulla  quale  avremo  modo  di  tornare. 
L'espressione  «sindrome  piramidale»  dovrebbe  essere 
riservala  solo  ai  cast  di  lesione  dei  peduncoli!  cerebrali, 
che  però,  come  abbiamo  visto,  non  comporta  s.  ed  è as- 
Mìlutamente  eccezionale. 

Pertanto  è perlomeno  arbitrario  affermare  che  la  s.  c 
un  segno  di  lesione  piramidale  e che  s.  e ipertonia  pira- 
midale sono  sinonimi;  pure  discutibile  è l'uso  dell'espres- 
sione -sindrome  piramidale»  per  indicare  un'emiplegia 
spastica.  Per  queste  ragioni  è .stato  pro|>osto  in  anni  re- 
centi di  evitare  fuso  di  tale  espressione  e di  sostituirla 
con  quelle  mem>  equÌMKhc  di  -paralisi  corticospinale»  o 
«paralisi  del  I neurone  di  moto»,  indicando  genericamen- 
te. etm  questi  termini,  l'interessainento  delle  vie  nervose 
piramidale  ed  extrapiramidalc. 

Peraltro  res|>rcssione  «incriminata»  è tanto  radicata 
nel  dizionario  medico  corrente,  che  la  sua  sostituzione  su 
larga  scala,  sebbene  opportuna  e auspicabile,  è anctir 
oggi  agii  inizi. 

Titli'ora  SI  discute  sulle  anulogic  c le  diftcreruc  ira  b s.  uma- 
na e il  quadro  spcnmcmale.  imkmo  nel  gatto  da  Shcrringion.  e 
da  lui  denomin.ito  -rigidità  da  dccercbraziorK'»  Brodai  ha  scrit- 
to che  «è  una  sfortuna  che  quella  condizione  spenmcntalc  pro- 
dotta negli  animali  che  appare  corrispondente  alla  s.  umana  su 
siala  chi.imala  rigri/ùù  du  dfterehraiiottf^  Tuttavia  questa  di- 
screpanza icrminolitgiea  non  ci  deve  impedire  di  riconoscere  lu 
fondamentale  identità  dei  fenomeni  indicali  con  i due  termini 

La  -rigidità  da  deecrcbrazionc»  compare  nel  gallo  subito 
dopo  una  sezione  trasvcrsii  del  mesencefalo  tra  i cxilhcoli  supe- 
riori c quelli  inferiori-  I mussoli  fls*ssori  cd  estensori  sono  con- 
tratti tonicamente,  ma  soprattutto  questi  ultimi  sono  interessati, 
e pertanto  l'animale  assume  la  classica  postura  «dccercbrala*; 
arti  e cnlk>  estesi,  inmeo  arcuato  c coda  sollevata  Sherrington 
analizzo  accuraiumcnie  le  risposte  dei  muscoli  estensori  allo  sii- 
ramcnio  passivo  e scrisse;  «S'iniziu  a flettere  il  gimxrchio  quando 
t'animnic  ha  gli  arti  estesi  a causa  della  sua  rigidità  cstcnsona. 
Se  s'inierrompc  la  manovra,  il  ginocchio  resta  nella  nuova  posi- 
zione» di  flessione  parziale;  se  mvetv  si  prosegue,  la  resistenza 
opposta  dagli  estensori  aumenta.  Concluse  Sherrington:  -Man 
mano  che  avviene  lo  stiramcnlo,  il  riflev*»»  continua  ad  aumenta- 
re». Questa  nsposia  de!  gatto  skccfcbraiu  lu  chiamata  -ritìcsstv 
d'allungamento»  e non  a torto:  in  clfctti.  man  mano  che  si  al- 
lunga passivamente  il  quadricipitc.  il  muscolo  oppone  una  resi- 
slen/a  crescente  Cìli  Mudi  successivi  non  hanno  aggiunto  nulla 
alla  descrizione  del  feruimcno. 

C'è  da  notare,  però,  che  la  reazione  d'allungumcnio  non  è la 
stessa  cosa  del  fenomeno  del  -ccHlello  a serramanico»  che  si 
osserva  nella  s.  Abbiamo  visto,  miatii.  che  in  questo  secondo 
caso  la  resistenza  muscolare  che  s'incontra  durante  lo  stiramento 
d'un  tratto  scompiire.  Inoltre  la  reazione  d'allungamento  compa- 
re acui.'imcnic  dopo  una  sezione  trasversa  intcrcollicolarc  e si 
attenua  in  piKhi  giorni,  mentre  la  s.  emerge  più  lentameme  c 
comunque  resta  stabile  nel  tempo  I due  fenomeni,  quindi,  pur 
confroni.ibili  perché  in  entrambi  il  tono  muscolare  è incrementa- 
lo. non  srmo  auiimilahili.  Ha  osservato  Burkc:  «Tentare  di  di- 
mostrare che  una  sindrome  clinica  riproduce  la  rigidità  da  dece- 
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rchraziunc  del  gatto,  può  essere  un  utile  eserciziu  intelleltuak. 
ma  rton  dovrchhe  far  trascurare  ie  diftercn^c  che  s'osservano. 
L'appropriato  mixklKi  animale  per  K)  studio  della  s.  dovrebbe 
riprodurre  la  malattia  e non  viceversa-. 

Un  quadro  simile  alla  s.  fu  invece  descritto,  sempre  da  Sher- 
rington.  nel  cane  spinale  cronico.  In  questo  caso,  dopo  una  &c- 
iTHine  trasversa  aita  del  midollo  opinate,  esauriti  i due  stadi  di 
shock  spinale  c d'ipcrrcflcssia  ficssuria.  l'animale  può  presentare 
un'tperrcflcssia  csicnsoria  con  aumento  dei  riflessi  tendinei.  Os- 
servò per  primo  Shcrringion  che  in  questi  casi,  se  si  cerca  di  flet- 
tere l'ano  dcU  animalc.  la  resistenza  incontrala  d'un  tratto  cede 
bruscamente;  esattamente  come  accade  nel  IcnomerH)  clasp-kniff 
della  i. 

FiiBopiitolof(ia 

Rimnndando  per  una  trattazione  più  ampia  alla  voce 
omtìnima.  ricordiamo  qui  che  il  tono  muscolare  (v.)  risul- 
ta dall'azione  di  un  servomeccanismo  spinale  operante 
sotto  il  controllo  di  numerose  vie  nervose  discendenti  e 
può  essere  definito  come  ««la  risposta  che  il  muscolo  pre- 
senta allo  stiramento  passivo.  Il  muscolo  completamente 
rilasciato,  a riposo,  non  è in  uno  Malo  di  contrazione 
parziale,  ma  i eletlricamenle  silente.  Esso  ha  elasticità  e 
rton  tono*.  Questo  punto  dì  vista,  o meglio  quest'uso  del 
termine,  ha  origini  relativamente  recenti  e ciò  probabil- 
mente è alla  base  di  una  scarsa  diffusione  tra  i medici. 

Manai  tuttora  un  accordo  unanime  sulla  natura  delle 
modificazioni  che  il  scrvomcccanism<5  ionoregt>latorc  su- 
bisce in  caso  di  s..  anche  se  in  anni  recenti  sono  stati  fatti 
in  proposito  progressi  ragguardevoli,  specie  sul  piano 
sperimentale  e non  sono  mancati  i tentativi  di  rendere 
familiari  le  a>se  nuove  e nprop<jrre  in  una  luce  nuova  le 
cose  familiari. 

Per  mollo  icmpo  ha  avuto  largo  credilo  l'idea  che  alla  base 
della  s.  vi  fosse  un'aumcntata  attivila  dei  motoneuroni  gamma 
fusimotori.  In  altn  termini  la  s.  veniva  considerata  la  risposta 
anomala  di  un  sistema  -riaggiustato-  a piu  atto  livello  di  sensibi- 
lità allo  stiramento,  proprio  a causa  di  un'aumcntata  attività  dei 
motoneuroni  gamma  Runshw<irih  e ^!allew>^  avevano  osservalo 
che  l'iniezione  di  un  anestetico  (prncainal  nel  muscolo  spasiicsi 
del  gallo,  hlocciivu  seletiivamentc  le  efferenze  gamma  e riduce- 
va  la  s.  Sulla  scorta  di  questi  risultati  sperimentali,  il  primo  ave- 
va tentalo  analogo  irattamemo  in  alcuni  pazienti  con  s.  o rigidità 
ottenendo  corrcreti  risultati:  il  miglioramcnio  era  stato  attribuito 
propno  al  bhxco  selettivo  delle  efferenze  gamma. 

Runshwonh  aveva  iniettato  l'anestelicu  in  prossimità  del  pun- 
to motore  del  muscolo  spastico,  ma  altri  AA.  dopo  di  lui.  ad  ev. 
Landau,  effettuarono  l'iniezione  nello  spazio  infratcculc  ed  ept- 
durale  del  midollo.  Ncli'uomo.  gli  studi  sono  stati  condotti  con 
iniezioni  di  proeaina  m enirambe  le  sedi,  ma  rinicrpret;izionc 
dei  risultati  si  i rivelala  assai  piu  ardua  che  nel  gatto  Nell'ani- 
male ò possibile  isolare  le  fibre  nervose  motorie,  mentre  ciò  ò 
praticamcnic  irrealizzabile  nciruomo.  In  questo  caso  un'inicTio- 
ne  in  prossimità  delta  radice  o del  nervo  blocca  preferenzialmen- 
te le  fibre  più  superficiali  e benché,  in  linea  di  massima,  l'azione 
delt  anesiciico  sia  maggiore  sui  pacoli  assoni  motori,  e arKhc 
vero,  però,  che  se  questi  si  mivami  in  profondità  sono  interessa- 
li meno  delle  larghe  libre  mieliniche  affcreiili  tipo  la.  piu  supcr- 
Hciali  Olire  a cs.scrc  «variabile  nello  spazio-  il  blocco  e anche 
•variabile  nel  tempo-  perché  interessa  successivamente,  m ma- 
niera del  lutto  imprcvediNle.  fibre  nerviise  di  diametro  diverso, 
CXserva  Burkc;  «Usare  gli  anestetici  ncU'uomo  per  riprodurre 
un  blocco  selettivo  fusimotork)  significa  fare  i comi  con  fattori 
tanto  imprevedibili  e incontrollabili  da  rendere  la  manovra  seon- 
sigliabilc-. 

D'altro  canto.  &e  il  disturbo  neurofisìologico  di  base 
della  &.  fosse  un'incrcmcntaia  attività  fusimoforìa.  ciò 
comporterebbe  un  aumento  delle  afferenze  fusali.  In  altri 
termini  i motoneuroni  gamma,  incrementando  il  grado  di 
contrazione  tonica  delle  fibre  muscolari  intrafusali.  do- 


vrebbero stimolare  la  scarica  afferente  delle  fibre  sensiti- 
ve che  partono  dai  fusi.  Lfn  quadro  simile  alla  s.  potrebbe 
dunque  essere  riprodotto,  anche  ncirindividuo  sano,  in- 
ducendo  i fusi  a scaricare,  cosa  che  si  può  ottenere  spe- 
rimentalmente soitoptmendo  il  muscolo  a una  vibrazione 
prolungata,  cioè  studiando  il  riflesso  tonico  da  vibrazione 
(TVR:  umic  vibraiùm  reficx).  Se  si  applica  un  appropria- 
to stimolo  vibratorio  a un  muscolo,  vengonti  stimolate  le 
terminazioni  fusali  primarie,  il  che  provoca  una  contra- 
zione tonica  riflessa  del  muscolo  in  csiimc.  Questa  rispo- 
sta. peraltro,  non  riproduce  il  quadro  della  s..  non  solo 
perché  la  vibrazione  min  incrementa,  ma  abolLsce  t rifles- 
si fasici,  ma  anche  perche,  allungando  un  muscolo  am- 
tratto  per  via  riflessa  dallo  stimolo  vibratorio,  s’incontra 
soltanto  una  resistenza  miKlesta.  diversamente  da  quanto 
avviene  nel  fenomeno  clasp-hiifc-  Ineriamo  le  indagini 
condotte  studiando  il  TV  R pirtcrchbcro  a escludere  che 
la  s.  sia  provocata  semplicemente  da  un  incremento  degli 
impulsi  afferenti  o efferenti  fusali. 

Analoga  approdo  logico  è suggerito  dagli  studi  sulle 
afferen/e  fusali  condotti  da  Hagharih.  Studiando  il  trici- 
pite suralc.  quesi'A.  ha  controniaio  le  frequenze  di  scari- 
ca delle  terminazioni  fusali  primarie  nei  soggetti  suni  con 
quelle  di  persone  con  s.  e ha  rilevalo  che  la  risposta  allo 
stiramento  fasico  e a quello  dinamico  è la  stessa  in  tutti  i 
soggetti.  Ciò  significa  che  in  cavo  di  s.  l'aumento  dei  ri- 
flessi da  stiramento  non  deriva  da  una  maggiore  eccitabi- 
lità dei  fusi:  se  cosi  fos-.e.  la  scarica  afferente  fusale  do- 
vreblic  essere  maggiore  nei  soggetti  con  s.  Ai  contrario  i 
risultati  di  llagbarth  indicano  che  i due  gruppi  di  persone 
hanno  la  stessa  risposta  allo  stiramento  fasico  e a quello 
tonico.  Questo  risultato  è comprensibile  ammettendo  che 
in  caso  di  s.  il  diletto  vleiLattività  nflessa  sia  un  aumento 
dcHeccitabilità  degli  alfamoioneuroni  proviHrato  da  una 
lesione  delia  via  corticiispinale  iiiibiiunu.  Tra  un  soggetto 
sano  e uno  con  s..  a purità  di  stiramento,  non  cambia 
l'entità  degli  impulsi  afferenti  dai  fusi,  ma  la  risposta  dcl- 
l'alfamotoneurone  a questi  segnali.  Periamo  una  teoria 
esplicativa  delia  s.  fondata  sull'ipotesi  deiraumentata  ec- 
citabilità alfa  compendia,  sia  il  non  incremento  delle  affé- 
renze  fusilli,  sia  l'incremento  dei  riflessi. 

Concludendo,  non  senza  qualche  cautela,  si  può  affer- 
mare che:  1)  «In  attesa  dt  ulteriori  dati  sembrerebbe 
imprudente  affermare  categoricamente  che  non  ci  sono 
difetti  ftisimotori  nella  s.:  per  ora,  comunque,  non  ci 
sono  prove  d'una  incrementata  attività  fusale  in  caso  di 
s.-  (burke.  19H.M:  2)  attualmente  si  tende  a credere  che 
una  lesione  del  S.N.C.  provochi  s.  perché  abolisce  Tinibi- 
zione  tonica  del  fascio  rclicMiospinale  sui  motoneuroni 
spinali  alfa  e libera  dunque,  indirettamente,  razione  delle 
vie  vcstiNilospinalc  e reticolospinalo  facilitatone. 

È da  notare,  peraltro,  che  alcuni  AA.  ritengono  che. 
in  caso  di  s..  vi  sia  un  doppio  interessamento  alfa  e 
gamma:  questa  convinzione  sarebbe  suffragata  dal  fatto 
che.  dopvi  una  lesione  delle  vie  discendenti  motorie,  la  s. 
è inizialmente  associata  a un'iperatlivìtà  dei  neuroni  fu- 
simotori dinamici  e più  tardi  di  quelli  alfa. 

L'ipotesi  Ji  un  duplice  coinvulgimenio  alfa  e gamma,  ripropo- 
ne l'imerrogativn  dell'esistenza  di  due  forine  di  s..  una  alla  e 
una  gamma,  tn  linea  teorica,  il  fatto  sarebbe  provato  da  quanto 
accade  ncil'aniniale  dcx'crcbraio  di  Sherrìngion.  'faluni  Misicn- 
goiH)  che  in  questo  casti  la  ngidità  del  preparato  è interpretabile 
come  &.  gamma  perché  la  dc.iff cremazione  del  midollo,  cioè  la 
sezione  delle  radici  posieriort  e il  conseguente  hloani  delle  affé- 
ren/c  fusali.  provtK'a  la  scomparsa  della  rigidità.  Ouesla.  perii, 
ncomparc  con  l'ablazione  del  lobo  anlcnore  del  cervelletto,  ma. 
in  questo  caso,  deve  considerarsi  come  i.  alla  perché  l'animaie  e 
dealfcrcntaio  e quindi  i gammamotoncuruni  non  possono  essere 
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responsabili  dcH'ipcnoniu.  che  andrebbe  invece  allribuiia.  come 
già  detto,  a un  incremento  dcirailivilà  alla 

Peraltro,  questo  schema  interpretativo,  ancorché  possibile  nel 
caso  della  rigidità  animale,  i di  dubbia  trasferibilità  alla  s.  urna* 
na.  Esso  assume  cr>mc  attendibile  l'cquividenza  tra  rigidità  da 
decerchr;aioiK:  e s.,  che  invece,  come  abbiamo  vbto,  è luit'ahro 
che  cena 

Alcune  considerazioni  particolari  merita  infine  il  feno- 
meno  clasp-knifc.  Una  spiegazione  fisiopatologica  del 
fenomeno  dtivrebbe  essere  esauriente  per  entrambe  le 
sue  fasi,  quella  della  resistenza  che  s'incontra  subito  dopo 
l'inizio  del  movimento  e quella  successiva  di  brusca  cadu- 
ta della  resistenza  medesima  se  lo  stiramento  prosegue. 
La  prima  è comprensibile,  ancora  una  volta,  con  l'au- 
mentala  sensibilità  dinamica  delle  terminazioni  fusali 
primarie  a un  rapido  stiramento  del  muscolo.  La  resisten- 
za che  il  muscolo  oppone  dipende  unicamente  dalla  velo- 
cità con  la  quale  si  esegue  io  stiramento.  Peraltro  se  que- 
sto prosegue,  cioè  se  il  muscolo  nsulta  allungato,  vengo- 
no attivate  le  fibre  afferenti  tli  gruppo  II  che  inibiscono  il 
muscolo  estensore  e facilitano  il  flessore.  (Si  ricorda  che 
le  afferenze  la  hanno  origine  dalle  fibre  muscolari  intra- 
fusali  di  tipo  «a  sacco  nucleare»  e da  quelle  «a  catena 
nucleare»,  mentre  le  fibre  II.  più  piccole,  hanno  orìgine, 
probabilmente,  solo  dalle  seconde).  Se  il  muscolo  è suc- 
ccssivamcmc  riportato  nella  posizione  iniziale  e si  ripete 
la  manovra,  s’incontra  nuovamente  resistenza.  Se.  al  con- 
trario. il  muscolo  è fin  daH’inizio  allungato  oltre  il  cosid- 
detto «punto  di  cfasp-kntfe».  dove  la  resistenza  scompa- 
re. rinibizione  del  riflesso  tonico  da  stiramento  è in  alcu- 
ni casi  così  manifesta  che  il  riflesso  stessei  può  a.ssumere 
carattere  pendolare,  analogo  cioè  a quello  che  si  ha  in 
caso  d'ipotonia.  L'inibizione,  quindi,  non  dipende  ne  dal- 
la tensione  applicata  durante  lo  stiramento,  nè  dalla  ve- 
UK'ità  con  la  quale  questo  è eseguito,  ma  semplicemente 
dairallungamcnto. 

Altri  studiosi,  al  contrario,  non  ritengom)  che  il  feno- 
meno clasp‘knife  dipenda  dalKatlivazione  sequenziale  del- 
le terminazioni  sensitive  fusali  prima  e di  quelle  degli 
organi  muscolotcndinci  di  Golgi  poi.  Questi  entrerebbero 
in  azione  in  caso  di  forte  stiramento,  come  nella  fase  I 
del  fenomeno,  e ciò  provocherebbe  l'inibizione  della  rea- 
zione d'allungamento  in  quel  muscolo.  Tale  reazione,  lo 
ricordiamo,  si  vcrìficherebbc  dopt>  un  danno  alla  forma- 
zione reticolare  pontomidollare,  inibitoria  dei  riflessi  fles- 
sori. 

Da  quanto  scritto  sinora,  si  può  concludere  che  le  le- 
sioni in  grado  di  provocare  s.  st^no  numerose;  in  pratica 
tutte  quelle  che  possono  comportare  un  danno  delle  vie  c 
dei  centri  ncnosi  cui  è affidato  un  controllo  inibitorio  sui 
riflessi  da  stiramento  La  s.  può  essere  l’esito  di  malattie 
vascolari,  neoplasiiche.  infiammulorie.  degenerative  o di 
traumi  del  sistema  nervoso;  è viceversa  da  escludere  che 
possa  comparire  dopo  lesioni  delle  radici  c dei  tronchi 
ncrvtwi.  come  pure  per  malattie  del  neurone  motore  pcn- 
fcrico.  che  provocano,  a!  contrarìo,  ipotonia  e paralisi 
flaccida.  Circostanza  in  qualche  modo  atipica  è la  sclerosi 
laterale  amiotrofica:  il  doppio  interessamento  del  moio- 
ncurtine,  a livelli  diversi  del  ncvnisse.  spiega  la  coesisten- 
za di  s..  conseguente  a lesione  del  moloneurone  superio- 
re. e di  astenia  e atre^ìa  marcate,  dipendenti,  invece,  da 
un  danno  a quello  spinale. 

Clinica 

Anche  in  caso  di  s..  come  avviene  sempre  in  medicina,  il 
medico  troverà  al  ietto  del  malato  non  una  riprinluzionc 
vivente  di  un  modello  teorico  di  malattia,  ma  qualcosa  di 


molto  più  variegato  e mutevole.  Anche  se  denominatore 
comune  di  tutti  i casi  di  s.  è rincremento  dei  riflessi  da 
stiramento,  la  grande  maggioranza  dei  pazienti  presenta 
qualcosa  d'aggiuntivo,  non  etichettabile  in  senso  stretto 
come  s.  Pertanto,  per  la  descrizione  dei  quadri  clinici  nei 
quali  più  frequentemente  si  osserva  s.,  si  rimanda  alle 
vocrì:  PtKAMiDALii  SISTEMA,  patolofita;  emiplegia;  pakaple- 
gia;  paralisi  e paresi;  tethaplegia;  sinunesia. 

Terapia 

La  terapia  della  s.  può  essere  chirurgica,  medica,  o fon- 
darsi suireleltroslimolazionc. 

Ai  diversi  trattamenti  chirurgicrì  proposti  m ricorre  solo 
raramente,  in  particolare  ora  che  sono  disponibili  nuovi 
farmaci.  Eccezionale  la  cordotomia,  cioè  i'intcrnizione 
elettrica  o termica  delle  vie  nervose  intramidollari;  meno 
infrequenti  sono  la  neureaomia,  cioè  Tinterruzione  dei 
tronchi  nervosi  motori,  ad  es.  la  sezione  dei  nervi  ottura- 
tori, motori  dei  muscoli  adduttori  della  coscia;  la  ruoto- 
mia  (o  radicectomia)  posteriore,  che  agisce  attraverso 
l'interruzione  dell’arco  riflesso  la  cui  integrità  ' indispen- 
sabile perchè  si  abbia  s.  (v.  anche:  midollo  s.  4 ale,  chi- 
rurgia). 

Significato  diverso  ha  invece  la  tenoiomia,  la  sezione 
dei  tendini,  in  genere  parziale.  Effettuato  solitamente  sul 
tendine  d'Achille,  rinicrvento  ha  lo  scopo  di  consentire 
una  maggiore  flessione  dorsale  del  piede  nei  casi  in  cui  la 
contrattura  del  tricipite  surale  blocchi  il  piede  in  esten- 
sione, ostacolando  l'andatura. 

1 farmaci  utilizzabili  nella  $.  sono:  dia/epam  (Valium*), 
baclofcnc  (Lloresal*)  c dantrolene  (Danlrium*).  Tutti  e 
tre  vanno  usati  solo  se  manifestamente  efficaci  dato  che 
non  sono  privi  di  effetti  collaterali. 

Mentre  duzepam  e baclofene  hanno  il  loro  sito  d’azione  al- 
l'ìnicino  del  S.N.C.,  il  dantrolene  agisce  «pcnfcncamcnte».  Il 
farmaco  riduce  l'uscita  di  ioni  calcio  dalle  ctslcrnc  sarcoplasma- 
tkhe  della  fihrnccllula  muscolare,  uscita  provocata  di  norma  dal- 
la depolarizzazione.  Poiché  la  contrazione  dei  filamenti  di  miosi- 
na  e actina  avviene  scMo  in  presenza  di  quegli  ioni,  il  dantrolene 
dissocia,  in  pratica,  la  depolarizzazione  dalla  contrazione.  L'elet- 
tromiogramma  registra  revenio  elettrico,  ma  a questo  non  segue 
quello  meccanico,  cioè  la  contrazione.  Il  dantrolene  agisce  molto 
più  sulle  unità  musatali  fasiche  che  su  quelle  toniche 

Tutto  ciò  fa  sì  che  il  dantrolene  possa  essere  utile  nei 
pazienti  con  s.  costretti  a letto,  ove  la  s.  sia  complicata  da 
contrazioni  muscolari  prolungate,  perchè  questi  fenomeni 
possono  risultare  diminuiti  d'intensità;  mentre  il  suo  più 
ovvio  effetto  collaterale,  cioè  Tastcnia  muscolare  causata 
dalla  dissociazione  dcpoiarìzzazionc-contrazionc.  in  que- 
ste circostanze  ha  minore  imporianz.a.  Al  contrario,  i pa- 
zienti in  cui  ripertonia  estcnsoria  facilita  la  deambulazio- 
ne trarranno  scarso  o nullo  giovamento  dal  dantrolene.  È 
da  rammentare,  peraltro,  che  esso  possiede  un’elevata 
cpatotossicità  potenziale  e ciò  ne  ha  sconsigliato  1'u.so, 
che  non  dovrebbe,  in  ogni  caso,  protrarsi  oltre  i 45  gior- 
ni. Considerato  che  il  suo  sito  d azione  è periferico  il 
dantrolene  può  essere  utile  nei  pazienti  in  cui  è sconsi- 
gliabilc  il  diazepam  per  la  sua  azione  depressoria  sul  si- 
stema nervoso. 

Ouesl’ultimo  farmaco  potenzia  l'inibizione  prcsinaptica 
provocata  dal  GABA.  legandosi  a una  proteina  di  mem- 
brana che  modula  Taffìnità  tra  questo  mediatore  e il  suo 
recettore.  Il  diazepam  può  essere  utile  nei  trattamento 
dei  pazienti  che  presentano  spasmi  flessori,  in  particolare 
di  quelli  per  cui.  a causa  di  un’epatopatia,  risulti  sconsi- 
gliabilc  l'uso  del  dantrolene.  Questo  è invece  di  dubbia 
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cffKada.  come  il  badofene.  nelle  s.  d'ohgine  cerebrale; 
comunque  occorre  sempre  considerare  i suoi  effetti  colla- 
terali (astenia,  sonnolenza,  depressione  del  sistema  ner- 
voso). 

Per  quanto,  infine,  concerne  il  baclofcne.  il  suo  mec- 
canismo d'azione  sembra  essere  Tinibizione  prcsinaptica  e 
in  particolare,  con  ogni  probabilità,  la  ridotta  secrezione 
di  un  neuromediatore,  la  Sostanza  P.  da  parte  delle  affe- 
renze  rKxricettive.  In  pratica,  il  baclofcne  agirebbe  me- 
diante una  sorta  di  «dcafferentazione  chimica»  del  midol- 
lo. Ciò  rende  il  farmaco,  almeno  in  teoria,  il  candidato 
ideale  per  il  trattamento  degli  spasmi  flessori  ed  estenso- 
ri. specie  se  provocati  da  stimoli  nocicettivi. 

Le  conclusioni  che  si  possono  trarre  sulla  scelta  del 
farmaco  sono  le  seguenti:  1)  gli  spasmi  flessori  spinali 
trovano  nel  baclofenc  il  farmaco  di  prima  scelta;  2)  la  s. 
d'origine  centrale,  cerebrale,  trac  invece  scarso  beneficio 
dal  baclofene  e dal  diazepam:  in  questo  caso  può  essere 
utilizzato  il  dantrolene.  sempre  rammentando  che  il  far- 
maco provoca  astenia  muscolare  e soprattutto  è epatotos- 
sìco;  3)  l'assistenza  e l'igiene  dei  pazienti  con  contrazioni 
toniche  degli  adduttori  e dei  flessori  dell'anca  e facilitata 
dal  baclofcne  e dal  dantrolene. 

A partire  dalla  seconda  metà  degli  anni  7U  è stato  ten- 
tato un  terzo  approccio  terapeutico,  rdcltrostimolazionc 
diretta  del  midollo  spinale.  L'elettrodo  connesso  aH'elei- 
trostimolalorc  è solitamente  collocato  in  sede  epidurale. 
ma  di  recente  è stata  tentata  anche  la  stimolazione  sotto- 
cutanea  dei  tronchi  nervosi  (mediano,  radiale,  safeno). 
secondo  i suoi  proponenti  altrettanto  efficace. 

In  caso  di  s.  è comunque  d'importanza  fondamentale 
prevenire  l'insorgenza  di  spasmi  c atteggiamenti  in  fles- 
sione. spesso  scatenali  da  stimoli  afferenti  quali  piaghe 
da  decubito,  o distensione  vescicale.  È utile  in  questo 
caso,  specie  nei  pazienti  lungodegenti,  usare  materassi  ad 
acqua,  cambiare  frequentemente  la  loro  posizione  a letto, 
fare  un  uso  accorto  del  catetere  vescicale.  che.  se  da  un 
lato  previene  la  sovradistensione  della  vescica,  è causa,  se 
lasciato  in  permanenza,  d'infezione. 

MMlograto 

Adams  R.  D.,  Viclor  M.,  Pnnapies  of  Neurolony.  1985. 
McGraw-HiU.  New  York. 

Burkc  D..  Cnitcal  Examinaiion  of  ihr  Caxe  for  or  againsi  Fusi’ 
moior  tnvolvemrmt  io  Disordrn  of  Musrle  Tone.  in  l>csnìcdt 
J.  E..  Motor  Corurot  Mechani\m.s  in  Health  and  Disease. 
1983.  Raven.  New  York. 

Fcldman  R.  Cì..  Young  R.  R.,  Koella  W.  P.  cds-,  Spastkity: 
DL\ordertd  Motor  Control.  19K0.  Ycar  BcM>k.  Chicago. 
Hagbarth  K.  E..  Wallin  G.,  Locfstcdt  L..  Scand.  J.  Kehebti 
Med..  1973.  5.  217. 

Lance  J.  W.,  Seuroio^Y.  1980.  30.  1303. 

Landau  W.  M..  Arch.  Seurtd.,  1974  . 31.  217, 

Young  R R . Delwaidc  P.  J..  M Engt  1 Mrd..  1981.  304. 
28;  96. 

STEFANO  CAGLIANO 


SPAZIALE  MEDICINA 

F,  médecine  de  Fespacf,  médedne  spanale.  - i.  space  me- 
dicine. - T.  Raumfahrtmedizin.  • s.  medicina  espacial. 

SOMMARIO 

iRtrodiuiofle  (col.  638).  - AnMcate  del  volo  sptzUle  (oH.  638).  - 
Veicoii,  cabine,  et/uipaggiamenti  a pressione.  - Cenni  di  fisiologia 
gnviUzioiMlc  (col.  640).  • MIcrogravHà  (coi.  641).  • Meitnii  di 
simulazione  della  mJerogravità.  • Effetti  sulla  fanzione  cardiova- 
acolare  e sala  distribuzioBe  dei  liqoMkì  (col.  643).  - .Spostamento 
det  liquidi  nell  orgamsmo.  • Effetti  sul  cuore.  ■ Fenomeni  circola- 
tori. - Effetti  sa^  organi  dì  senso  e sidb  coordinazione  sesuo- 
asotoria  (col.  649).  - Mal  di  spazio.  • Coordinazione  srn- 

637 


somoiorui  - Effetti  »al  metabolismo  (col.  653).  - Sangue,  liquidi 
ed  elettroliti  (col.  r^).  - Riadatlamenlo  alte  gravHà  terrestre 
(cd.  656).  • Aspetti  psicologid  c altri  problemi  umani  del  volo 
spaziale  (col.  6.^7)  . Effetti  delle  radtezìoai  (col.  659).  - Sele- 
zione e aMestrameato  degli  equipaggi  (col.  662).  • Prevenzione 
medica,  sìcnrezza  e salvataggio  (col.  662).  ■ Esplorazione  aniana 
del  cosnK»  (col.  662). 


Introduzione 

Sotto  questo  esponente  viene  compreso  qucirinsicmc  di 
conoscenze  fisiologiche,  mediche  e psicologiche  concer- 
nenti gli  effetti  del  volo  nello  spazio  suU'uomo.  la  pre- 
venzione dei  fenomeni  dannosi  c alcuni  aspetti  dcirindi- 
spcnsabilc  supporto  tecnologico. 

Anche  se  non  completamente  corruspondcnie  a tutti  i contenu- 
ti scientifici  c appiicaioi.  l'espressione  mediana  spaziale  è entra- 
la ftdi'uso  internazionale  In  analogia  a quella,  più  antica,  di 
mediana  aeronautiai  (v.  ai  ronautk  a sildicisa)  dal  cui  tronco  si 
ò staccala  a partire  dagli  anni  '5ti.  cioè  da  quando  i stato  possi- 
bile invuirc  esseri  viventi  nello  spazio  prossimo  (a  distanze  di 
qualche  centinaio  di  chilometri  dalla  supcrtìòc  terrestre)  o sulla 
Luna.  Sono  stali  raco>iti  molli  dati  dì  interesse  biologico  e me- 
dico. dappnma  attraverso  l'osscrs'azKinc  dei  (atti  più  rs'idcnti 
connessi  a questa  nuova  condizione,  poi  mediante  una  spcrimcn- 
lazione  sempre  più  approfondita  e mirata.  Si  à così  configurato 
un  quadro  degli  effetti  del  volo  spaziale  sugli  organismi  viventi 
che.  pur  essendo  finora  limitato  a periodi  iniumo  a I anno  e a 
orbite  circumierreslri  c lunari,  appare  rvcl  suo  insieme  attendite- 
le e tale  da  far  ritenere  possibile  l'estensione  delle  attività  spa- 
ziali dciruomo  a tempi  e distanze  maggiori. 

Il  volo  nello  spazio  comporta  essenzialmente  tre  ordini 
di  fenomeni:  la  necessità  di  vivere  in  un  ambiente  a tenu- 
ta di  gas  e confinalo;  l’esposizione  a dosi  relativamente 
elevate  di  radiazioni  ionizzanti  c non;  gii  effetti  della 
microgravità  sui  vari  organi  e apparali,  che  rappresenta- 
no per  gli  esseri  terrestri  un  fenomeno  de)  tutto  nuovo, 
non  ripetibile  ai  suolo  c determinante  per  la  vita  c l’opc- 
ratività  dello  «spazionauta». 

Nella  trattazione  che  segue  si  cercherà  di  contenere  il 
più  possibile  l'esposizione  degli  aspetti  tecnologici  (peral- 
tro molto  interessanti)  e quella  delle  ipotesi  esplicative 
fondate  su  risultati  singoli  c/o  controversi. 

Ambiente  del  volo  xpuziale 

Il  volo  nello  spazio  avviene  praticamente  al  di  fuori  dcl- 
l'atmosfcra  terrestre,  anche  nel  caso  delle  orbite  ain  pe- 
rigeo non  elevato,  per  cui  tutti  i veicoli  destinati  al  tra- 
sporto di  viventi  devono  essere  ermeticamente  chiusi  c 
contenere  una  miscela  gassosa  (o  anche  O2)  di  composi- 
zione. pressione  c temperatura  adeguale.  Inoltre,  devono 
proteggere  dalle  radiazioni  infrarosse  (termiche)  che  col- 
piscono (e  parli  esposte  al  sole  e daH'elcvata  dispersione 
di  calore  delle  parli  in  ombra,  dai  raggi  U.V.  non  tratte- 
nuti dall  ozonosfcra  (v.  ozono)  e.  in  misura  purtroppo 
ancora  assai  modesta,  dalle  radiazioni  ionizzanti  solare  c 
cosmica  (v.  sotto;  v,  anche:  cosmici  raggi;  radiobioi.o- 
gia;  raoioprotf'/ioke). 

L'atmosfera  di  O-  al  100%  c alla  prcs-tionc  da  circa  25U  a 
350  mmHg  (=  33  -?•  ^ kPa)  impiegala  nelle  prime  capsule  statu- 
nitensi c nello  Skylab  i stala  abbandonala  per  motivi  di  sicurezza 
(un  eventuale  incendio  u propaga  p«ù  vckKcmenle)  e in  consi- 
derazione degli  effetti  dannosi  di  un'ipcrovsia  protratta,  anche  se 
modesta  (fu  ritenuta  responsabile  della  diminuzione  del  numero 
degli  eritrociti  osservata  su  qualche  equipaggio;  può  facilitare  la 
formazione  di  radicali  liberi;  aumenta  ia  radioscnsibilità).  At- 
tualmente $i  adopera  una  miscela  di  e N-  nelle  stesse  propor- 
zioni dcH'ana  e alla  pressione  media  di  léd  mmHg  (101  kPa). 
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rigeneriiiii  mediarne  tìltra^io.  tKsazH>nc  della  CO^  e delle  molte 
MMianze  gassoxr  e volatili  eliminate  per  via  cutanea,  rci^uratoria 
o inlesimale.  alla  quale  vengono  aggiunti  automaticamente  l'O; 
iXHtNumato  e il  vapore  acqueo  trattenuto  dai  fìltn.  Sostanze  im- 
piegate di  regola  per  ovskiare  o livvarc  i composti  organici  (e 
legare  COi)  sono  il  LiO^.  LiOfl.  resine  a scambio  iont^.  car- 
boni attivati.  La  circola/ionc  è avsKurala  da  pompe,  in  quanti), 
in  microgravita,  mancano  i moti  convettivi  che  avvengorvo  sulla 
Terra  (v.  sotto:  cenni  dt  fìuolojfia  f>ravthnUmate).  Appi«sili  ven- 
sori  e sistemi  omcostulici  assicurano  la  ct»sianza  delie  caratteri- 
stiche di  questa  atmosfera  artificiale  (che  sono  anche  icteira- 
smesse  ai  !hjoIo).  sì  che  la  CO^  é sempre  < 0.5%;  ITO  < 100 
ppm;  rOt  < 0,05  ppm  e così  via.  L'umidità  relativa  è fra  il  50  e 
il  A0%.  la  temperatura  oscilla  tra  i 20  e 24  "C.  ma  è regolabile  a 
volontà  da  II  a 27  X se  richiesto  ila  particolari  esperimenti. 

Veicoli,  cabine,  equipafifimmenù  a pressione 
Lo  sviluppo  dcH  aslronauiica  (o  cosmortautìca  o spazio- 
nautica. come  ci  sembra  più  corretto)  è contrassegnato 
da  due  tendenze  apparentemente  opposte  ma  in  realtà 
aventi  lo  stesso  scopo:  ci>siruirc  razzi  vettori  sempre  più 
grandi,  potenti  e multipli  e parallelamente  impiegare  o 
creare  materiali,  apparecchiature  di  bsirdo  e strumenti 
sempre  più  leggeri,  minuti  e sicuri  (leghe  metalliche,  pi>- 
limeri,  fibre  di  vetro  e di  carbonio,  microelettroniea.  etc.) 
in  modo  da  consentire  li  lancio  di  veicoli  di  maggiori 
dimensioni  e migliore  attrezzatura.  Consideramlo  solo  gli 
iispctti  di  interesse  medico,  ricordiamo  che  i propellenti 
liquidi  finora  usati  sono  tutti  di  maneggio  rischioso:  l'0> 
e l'H^.  poiché  sono  allo  stato  liquido  (rispettivamente  a 
temperature  inferiori  ai  - 25.^  e — IK3  “C);  la  dimelil- 
idrazina  asimmetrica,  il  perovsido  di  azoto  e altri  combu- 
renti e ossidanti  perché  liberano  vapori  tossici,  il  carica- 
mento dei  serbatoi  richiede  pcrcid  tecniche  e cautele  spe- 
ciali. 

U.S.A.  e U.R.S.S.  hanno  attuato  dairimzio  degli  unni  'bO  un.i 
sene  di  progetti  con  audace  e rapida  progrcsskHic:  dagli  storici 
voli  di  Yuri  A.  Cìagann  (Vmtok-l,  12  apnlc  lÙM.  1 orbila)  e 
di  Gherman  Titov  (Vo\iok-2.  b agosto  Idbl,  17  orbite),  alle  ^ 
orbile  del  volo  di  John  Glenn.  Jr.  (Mercury  Friendship-7.  20 
febbr.  1962);  dal  volo  di  Valentina  Tercshkova  (Vostok-b.  Ib 
giugno  quasi  3 giorni  in  orbita)  alle  prime  brevi  attività 

exlraveicolan  di  Alexci  Leonov  (Vuskod-2.  IH  marzo  I9b5.  12 
minuti)  e di  Ldward  H.  Whitc.  li  iGeminM.  3 giugno  1965.  .V> 
minuti);  dalle  ctmiplessc  manovre  di  av*vicinamenio  e di  aggan- 
cio di  due  veicoli  (Stiyuz  e laKuatori  Siilyut:  Gemini  ba-Gcmini 
7 ot>n  permanenza  di  2 sellimarvc  di  quest'ultimo  in  orbila)  ai 
primi  voli  di  lunga  durat.ì  (programma  Skylab;  il  3”  volo,  di 
Gerald  P,  Cair,  Edward  Gibson  e William  Poguc  ri  svxvise  dal 
lb-ll-!973  airK-2-1974.  in  un  veicolo  di  ben  3bK  m’  di  volume 
utile;  programma  Sovuz-Salvut:  la  missione,  di  A.  Berezovoy 
e V.  Lelvdcv  si  svolse  dal'  1.3-5-19X2  al  10-12-19X2);  dalla  sto- 
nca  pnma  impronta  umana  sulla  Luna  (di  Neil  Armstrong, 
comandante  l'Apollo  XI.  e di  Ldwin  Aklrin;  attesi  in  orbila  lu- 
nare da  Michael  Collins;  lb-7,'24-7-19b9)  allo  svolgimento,  sino 
alla  fine  del  1972.  del  complesso  programma  di  esplorazione  del 
nostro  satellite  naturale. 

Un  pasM)  decisivo  per  la  trasformazione  di  singole  im- 
prese eccezionali  in  una  regolare  attività  scientifica,  indu- 
striale e militare  nel  «quarto  ambiente  dcH'uomo*  è rap- 
presentato dalPattuazionc  da  parte  della  NASA  di  uno 
Space  Transporiaiion  Sy.sfem,  nel  quale  un  traghetto,  lo 
Shuttle,  parte  con  la  spinta  di  razzi  a propellente  liquido 
e solido  e atterra  planando  ci»n  il  suo  cari«>  intatto,  e 
può  essere  rifornito  e riutilizzalo  per  molte  missioni. 

Questa  seconda  generazione  di  veicoli  è idonea  anche 
al  irasfsorto  di  pcrsi'mc  non  particolarmente  allenate  e 
con  modesti  requisiti  fìsici  quali  sono  gli  scienziati  e i 
tecnici  di  età  avan/ulu:  infatti,  il  cariai  gravitoiner/iale 
alia  partenza  e al  rientro  non  supera  + 30,  e + I.2G* 
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(v.  AERONAUTICA  MEDICINA,  effetti  fisiopatoloffìct  delle  acce- 
lerazioni  in  vtflo).  Inoltre,  il  volume  abitabile  è passato 
dai  6 m'  del  veicolo  Apollo  — per  3 persone  — ai  65  m' 
dei  liKali  di  comando  e soggiorno  dello  Shuttle  più  i qua- 
si .36  m'  dello  Spacelab  — per  un  massimo  dì  8 persone. 
Dimensioni  analoghe  hanno  i maggiori  veicoli  sovietici 
non  ricuperabili  totalmente.  L'acquisizione  di  una  discre- 
ta cubatura  ha  miglioralo  notevolmente  confort  e igiene 
dcU'equipaggio  e attenuato  gli  inconvenienti  di  ordine 
psicologico  del  protratto  confinamento  e dcH'lncvitabile 
limitazione  della  privatezza.  Si  (ornerà  suli'argomcnto  per 
gli  aspetti  cnnnevsi  alla  microgravità. 

La  regolazione  omeostatica  del  microclima  è stata  per- 
fezionata e sono  stati  escogitati  vari  espedienti  e mezzi 
per  consentire  lo  svolgimento  di  ricerche  anche  comples- 
se con  il  minimo  ostacolo  ambientale. 

Un  cenno  mentano  gli  equipaggiamenti  a pressione 
(combinazioni  o tute  pressurizzale)  di  derivazione  aero- 
nautica. che  servono  per  la  sicurezza  deirec^uipaggio  in 
caso  di  decompressione  accidentale  della  cabina  o per  k) 
svolgimento  di  attività  fuori  di  questa,  come  à avvenuto 
sistematicamente  nell’esplorazione  lunare. 

In  questo  secondo  caso,  l'indumento  t più  robusto,  formalo 
da  multi  strati  cuilicnti.  rillcUcnii  e prutcllivi;  te  diverse  parti  di 
cut  è costituito  (casco,  veste,  maniche,  guanti,  pantaloni  e sliva- 
li)  sono  colicgatc  con  anelli  rigidi  a tenuta  di  gas  e scorrevoli 
reciprocamente  a tiveliu  delle  articotuzioiii  scapolomcralc.  radio- 
carpica  e ilcofcmurak.  Pur  con  questi  e alln  accorgimenti,  l’e- 
quipaggiamento. pressurizzalo  a 220  -r  30U  mmHg  (."Ù)  -f-  40 
kPa).  oppone  una  sensibile  resistenza  ai  movimenii.  ne  limita 
alquanto  l'ampiezza  e influenza  la  postura  (v.  sulto:  attività  ex- 
traveàcolare). 

L'elevato  isolamento  lermico  ha  imposto  la  presenza,  negli 
strali  micmi.  di  una  rete  di  tubicini  nei  quali  ò falla  circolare 
acqua  che  trasporta  il  calore  melaliolico  verso  un  radiatore  po- 
sto nel  grtisso  zaino  che  correda  l'indumento  (se  la  temperatura 
esterna  supera  quella  corporea,  parte  dell'acqua  evapora  sot- 
traendo calore)  e contiene  bombole  di  0>  comprcs.so.  fìltn  al 
LiOM  e un  sistema,  alimentato  da  batterie,  per  far  circolare  il 
gas  e sostituire  quello  consumalo.  Il  Miggcttu  può  controllare 
pressione  e portata  e .lumcntarla  secondo  ncccs.sità  entro  certi 
limii).  Il  sistema  wnscnte  anche  il  calcolo  delta  spesa  energetica 
complessiva  in  un  tempo  defìnilu. 

Il  pass;iggio  brusco  dalla  respirazione  di  aria  alla  pressione  di 
1 alin  a quella  di  O;.  alla  pressione  di  circa  220  mmHg  comporla 
il  rischio  della  sindrome  da  dccompressHine  subatmosferica 
(acrocmbolismo.  v.  AE«o.NAi.m<  a me-dk  ina).  Per  evitare  dò  HilU 
ha  proposto  che  nelle  stazioni  spaziali  l'atoKisfcra  ria  30%  0«  e 
TCl'^k  N,  alla  pressione  totale  di  450  mmllg.  il  che  presenta  an- 
che cvidcnii  vantaggi  tecnologici. 

Cenni  di  friiologia  graviuutioiiale 

La  gravità  è un  fattore  ambientale  che  ha  rapprci^ntato. 
e rappresenta,  una  condizione  permanente  e onnipresen- 
te sulla  Terra,  influenzante  e modellante,  più  o meno 
direttamente  e manifestamente,  tutte  le  forme  di  vita  a 
noi  note. 

Questa  forza  (che  fa  parte  di  quelle  deboli  della  fìsica 
moderna)  ha  esercitato  i suoi  effetti  sin  dall’origine  della 
vita  stimolando,  con  intensità  uniforme  e direzione  e vcr- 
&t)  differenti  a seconda  della  specie  vegetale  o animale, 
tutte  le  cellule  e gli  apparati  degli  organismi  compÌes.si. 
con  conseguenti  risposte  fisiologiche  e adattamenti  strut- 
turali al  carico  riguardanti  principalmente  lo  scheletro  e 
rapparalo  kicomolorc  in  genere.  Esistono  però,  negli 
organismi  vegetali  e animali,  diversi  tipi  di  sensori  speci- 
ficamente sensibili  allo  stimolo  gravitazionale  e alle  sue 
variazioni,  i quali  forniscono  le  informazioni  necessarie  a 
governare  direzione  e vers*)  dell'accrcsc'imento  del  fusto 
o del  caule  e delle  radicH  nelle  piante  e altre  loro  caratte- 
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rìstiche  morfofiinzionali  e sono  alla  base  della  postura, 
deirorìentamento  prossimo,  della  motilità,  delle  caratte- 
ristiche morfologiche  e strutturali  e di  vari  adattamenti  e 
risposte  funzionali  negli  animali  terrestri  e aerei,  con  par- 
ticolare evidenza  nei  vertebrati. 

Anche  gli  animali  acquatici  e gli  anfìbi  posseggono  sensori 
gravitazionali  che  conirìbutscono  alla  guida  della  navigazione 
sommersa  e della  locomozione  sul  terreno. 

Esempi  di  questi  fcitomeni  si  irovaiK)  in  tutti  i campi  della 
biologia.  Nel  caso  dciruomo.  i proprìoeettori  generali  e speciali 
forniscono  al  S.N.C.  un  flusso  ampio  e articolato  di  informazkmi 
che.  di  regola,  vengono  integrate  con  quelle  provenienti  da  altri 
organi  di  senso,  sono  utilizzate  per  la  postura  e il  movimento  c 
mantenute  a un  livello  subliminale  della  coscienza,  come  avviene 
per  molti  fenomeni  fuiuionali  della  vita  vegetativa  del  nostro 
organismo.  Ma,  in  analogia  a quanto  accade  quando  la  normali- 
tà di  questi  ultimi  è alterata  e t loro  segnali  raggiungono  la  so- 
glia della  coscienza,  anche  gli  apparati  gravitazionali  e propno- 
cetiivi.  sottoposti  a stimoli  incoosueii  per  intensità  e modalità, 
scatenano  sensazioni  intense,  spesso  disturbanti  di  per  sé.  o per  i 
conflitti  sensoriali  che  ne  derivano,  o per  gli  effetti  che  provoca- 
no su  altre  funzioni  (ìllasioni,  vertigini,  fenomeni  oeurovegetati- 
vi  sfociami  spesso  nel  quadro  di  una  chinctosi  manifesta). 

Si  deve  a Galileo  Galilei  Tosservazione  che  gii  animali  di 
grandi  dimensioni  hanno  le  ossa  portanti  il  peso  relativamente 
più  spcs.se  rispetto  a quelli  più  piccoli,  con  arti  ma.vsicd  aventi 
ampie  aree  di  appoggio.  I concetti  che  c^i  espresse  cosi  acuta- 
mente vennero  chiamali  pnneipio  di  simihiudine  da  D’Arcy 
Tompson  e forniscono  un  fondamento  rigoroso  per  la  defìnizk>- 
ne  quantitativa  degli  affetti  di  scala  in  biologia  come  in  ingegne- 
ria (pariicolarmeme  aeronautica).  Nei  mammiferi  la  massa  dello 
scheletro  aumenta  approssimativamente  della  potenza  l.t  rispet- 
to alla  massa  corporea.  Sperimentalmente  si  è visto  che  la  massa 
minerale  dello  scheletro  è proporzionale,  nel  ratto,  al  carico 
gravitazionale  da  0 a 2 g (Pace.  19S5). 

Sì  può  dire  che  fino  agli  anm  della  I guerra  mondiale,  l'uomo 
non  aveva  avuto  che  pochissime  occa.sioni  di  trovarsi  esposto  a 
campi  gravitazionali  maggiori  o minori  di  quello  terrestre  e que- 
ste occasioni  erario,  per  lo  più.  accidentali,  ad  es.  una  caduta  da 
una  certa  altezza  che  comportava  un  breve  periodo  di  assenza  di 
peso  e poi  un  urto  al  suolo,  durante  il  quale  alla  gravità  terre- 
stre si  somma  la  forza  inerziale  della  brusca  decelerazione,  che 
può  raggiungere  valori  di  pKXu  di  centinaia  di  g (unità  della  for- 
za di  gravità  terrestre,  v.  sotto)  gravemente  Icuvi  per  l'organi- 
smo. Allontanandosi  dalla  Terra,  la  forza  di  gravità  diminuisce, 
ma  non  é questo  U meccanismo  della  micrugraviià  nel  volo  spa- 
ziale. giacché  essa  é dovuta  evscnzialmente  alle  leggi  della  di- 
namica. 

Mkrognvilà 

Questo  stalo,  denominato  variamente  (c  impropriamen- 
te) Zfro-C,  importderabiliià , zerogravìià,  etc.,  rappresenta 
la  condizione  più  tipica  del  volo  nello  spazio,  irripetibile 
al  suolo  se  non  parzialmente  e caratterizzata  ctairasscnza 
dei  fenomeni  dovuti  al  peso  dei  corpi.  Come  è noto,  il 
peso  dipende  dalla  massa  e dall’accelerazione  di  gravità 
(g  » 9,81  nVscc^  alle  nostre  latitudini)  ed  ò il  principale 
responsabile  del  lavoro  dei  mu.scoli  scheletrici,  e in  parte 
di  quello  del  miocardio,  nelle  varie  attività  fìsiche  del- 
Tuomo. 

Se  altre  forze  controbilanciano  quella  gravitazionale, 
il  peso  non  si  manifesta  e ciò  avviene  nei  seguenti  casi; 
I)  quando  il  veicolo,  avendo  acquistato,  grazie  alla  spinta 
dei  propulsori,  Tenergia  cinetica  sufficiente  a fargli  rag- 
giungere la  velocità  di  fuga  (o  seconda  velocità  astronau- 
tica; velocità  necessaria  per  sfuggire  al  campo  gravitazio- 
nale terrestre,  di  poco  superiore  a 11  km/sec),  «cade» 
liberamente  nello  spazio  con  moto  inerziale;  2)  quando  al 
veicolo  stesso  viene  impressa  una  velocità  tangenziale  per 
immetterlo  in  un'orbita:  si  origina  allora  una  forza  centri- 
fuga radiale,  di  verso  opposto  alla  gravità;  se  la  velocità 
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Fig.  1.  Schema  delle  forze  aeenii  su  un  corpo  che  percorre  una 
traiettoria  ellittica  intorno  alla  Terra.  Mg;  massa  attratta  dalla 
gravità:  Fc:  forza  centrifuga;  Ft;  forza  tangenziale  (massima  al 
perigeo  • Vmx  - e minima  all'apogeo  • Vmn  •);  Fi;  forza  d’iner- 
zia che  fa  equilibrio  in  ogni  punto  alla  gravità. 


ha  il  valore  di  sostentazione  planetaria  (prima  velocità 
astronautica,  che.  per  un'orbita  alla  quota  di  circa  300 
km.  è intorno  ai  7,5  km/scc)  le  due  forze  sono  in  equili- 
brio e la  gravità  si  annulla  sicché  la  caduta  libera  conti- 
nua lungo  la  tangente.  Nel  caso  di  una  traiettoria  ellittica 
l'equilibrio  ò mantenuto  dalla  variazione  della  velocità 
tangenziale,  maggiore  al  perigeo,  minore  aH’apogeo  (fìg.  1); 
3)  infine,  il  veicolo  cade  ancora  (e  il  termine  corrisponde 
ora  al  significato  abituale)  quando  si  riduce  la  velocità,  la 
sostentazione  planetaria  diminuisce  e ha  inizio  la  discesa 
al  suolo.  11  peso  toma  a manifestarsi  sempre  più  comple- 
tamente durante  la  progressiva  decelerazione  provocata 
daH'attrito  con  l’atmosfera,  tanto  da  superare  anche  di 
varie  volte  il  proprio  valore  terrestre. 

Va  chiarito  che  si  parla  di  microgravità  perché  l’assen- 
za di  peso  é completa  solo  in  corrispondenza  del  centro 
di  massa  dei  corpi,  mentre  in  punti  più  o meno  lontani 
da  esso  si  hanno  accelerazioni  da  10'^  a 10~^  g (e  occa- 
sionalmente superiori  per  effetto  di  determinati  movi- 
menti degli  occupanti  o di  altre  masse)  e che  le  proprietà 
inerziali  di  qualsiasi  massa  rimangono  immutate,  con  tut- 
te le  conseguenze  fisiche  e fisiologiche  dei  moti  relativi 
entro  l'organismo  e di  questo  entro  il  veicolo. 

La  microgravità  provoca  effetti  fìsici  concernenti  l’am- 
biente e il  lavoro  nel  volo  spaziale:  cessano  i movimenti 
convettivi  dei  fluidi  normalmente  dovuti  a variazioni  di 
densità;  i solidi  e i liquidi  sospesi  non  sedimentano;  nei 
liquidi  le  forze  di  coesione  riducono  l'area  delt’interfaccia 
vapore-liquido  e quest'ultimo  assume  la  forma  sferica; 
liquidi  immiscibili  rimangono  in  dispersione  per  tempi 
superiori  a 3.6-  IO*'  rispetto  a quelli  terrestri;  il  velo  liqui- 
do formato  da  soluzioni  tensioattive  e la  schiuma  sono 
molto  più  stabili;  adesione  e attrito  provocano  fenomeni 
diversi  e prevalgono  altre  forze;  l'ebollizione  é alterata; 
gli  oggetti  non  fìssali  levitano  disordinatamente;  é impos- 
sibile esercitare  una  trazione  o un'azione  torcente  (per 
es..  awiiarc)  se  non  si  è ancorati  alla  struttura  sulla  qua- 
le si  opera  eie.  Gli  effetti  fisiologici  c fisiopatologici  mag- 
giormente studiati  .sono  a carico  della  circolazione  del 
sangue,  della  distribuzione  dei  liquidi  e deirequilibrio 
idroelettrolitko;  del  metabolismo  di  alcuni  tessuti  (osseo 
e muscolare  scheletrico,  miocardico):  della  funzione  dei 
recettori  vestibolari  e di  altri  sensori  e nuclei  nervosi  re- 
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spon&abili  deirequilibrìo.  deirorìeniamcnto  prossimo, 
della  postura  c della  coordinazione  dei  movimenti.  Alc*u- 
ni  di  questi  effetti  sono  diretta  conseguenza  della  cessa- 
zione della  forza-peso  e di  quella  idrostatica,  altri  dipen- 
dono da  modificazioni  funzionali  (e  talora  morfologiche) 
di  tipo  adattativo  e transitorie,  che  intervengono,  più  o 
meno  precocemente,  dall'inizio  del  volo  e che.  in  qualche 
caso,  possono  regredire  nel  corso  di  questo. 

In  proposito  è da  meditare  il  fatto  che  l'uomo  (animale 
cretto  e quindi  dotato  di  efficaci  sistemi  di  regolazione 
ortostatica)  disponga,  nella  mirabile  ridondanza  delle  sue 
funzioni  e strutture,  anche  di  quelle  in  grado  di  consenti- 
re un  sufficiente  adattamento  alla  microgravità,  almeno 
per  i tempi  e le  condizioni  finora  esplorali. 

Mriodi  di  umulasùme  della  micmgravità 
U>  stalo  di  micrograviià  è mollo  difficile  da  simulare  al  suolo 
nella  sua  completezza  per  tempi  sufftcicnli  a studiarne  ^ effetti 
fniopatologici:  nel  volo  parabolico  non  dura  più  di  3U-4U  secon- 
di e i vari  espedienti  attuati  verso  la  (ine  degli  anni  '.SO  da  T. 
l.umunaco,  A.  Scano,  L.  Fabris  e coll.,  quali  la  lorre  e Tane  di 
suhgraivà  consentivano  tempi  ancora  più  brevi  o presentavano, 
rispcitivamcnic.  problemi  di  meccanica.  Invece,  metodi  ancora 
unpiegati,  quali  l'immersione  in  acqua  (proposta  da  Margaria)  o 
il  dinosiaiismo  orizzontate  protratto  cxm  minima  mobiliiii.  o il 
più  recente  clinmtatismo  con  incimazione  di  3-12*'  verso  il  basso 
della  parte  superiore  del  corpo,  permettono  studi  di  lunga  dura- 
ta. Ano  a multi  mesi,  ma  hanno  validità  limitata,  almeno  per 
alcune  importanti  (unzioni.  L'ampia  diffusione  di  questi  melodi, 
le  ricerche  sperimentali  attuate  nello  Spacclah  c le  molte  propo- 
ste che  giungono  agli  Enti  spaziali  testimoniano  l'interesse  dei 
cultori  delle  disaplinc  Nomcdiche  nei  confronti  di  questo  nuovo 
e versatile  strumento  di  indagine. 

Effeltl  sulla  fanzloue  cardlovaMolarc  e «lUa  <ttMrlbuzionc 
del  Uquldè 

Riguardano  il  cuore,  i vasi,  il  sangue  e altri  liquidi  dcl- 
l'organismo.  Indirettamente  vi  intervengono  l'apparato 
respiratorio  e i sistemi  nervoso  e ormonale  con  le  loro 
complesse  interrelazioni. 

Nella  valutazione  c interpretazione  dei  fenomeni  che  \Trran- 
no  sinteticamente  c«p»isti  è necessario  tener  presente  i fatti  se- 
guenti. 

1)  In  non  pochi  casi  i risultati  riguardano  un  piccolo  numero 
di  soggetti,  scarsamente  omogenei,  con  proprio  nricniamcnto 
deuroeodoenno  e in  curKlizioni  non  uguali  (atlivilà  svolta,  aii- 
mcntazNinc.  medicazione,  eie.) 

2)  Tensione  psicologica,  emozioni  di  diversa  risonanza  affetti- 
va. confinamento  protratto,  monotonia  di  ambiente  e di  lavoro  e 
fatica  psiaihsiCB  possono  avere  influenzato  alcuni  parametn 
obiettivi;  inoltre,  il  «mal  di  spazio»  provoca  forti  disturbi  ncu- 
rovcgelativi. 

3)  Le  contromisure  adottate  hn  da  quando  le  dimcnsùmi  dei 
veicoli  io  hanno  consentilo  hanno  influenzato  profondamente  gli 
effetti  carduK'ircolaiori  coneggendo  i maggiori  squilibri.  Ci  rife- 
riamo pnncipalmcolc  ai  vari  programmi  di  cvercizi  fbtd.  per  lo 
più  vigorosi  c protratti,  ali’applicazionc  periodica  di  una  depres- 
sione da  2()  a ^ mmHg  {Loiver  Body  Negatile  Prrssurf.  LBNP) 
sul  corpo  al  di  sotto  del  livello  diaframmatico;  alla  respirazKme 
a pressione  positiva  di  circa  11)  cmH>0  prospettata  da  E.  H. 
Wood  (td84).  airiniegrazione  alimentare  con  potassio,  a-toco- 
fcrok).  ac.  ascorbico;  all'assunzione  di  farmaci  (certamente  anti- 
chinctoMCi.  tra  i quali  la  scopolamina,  ma  anche  antistaminici, 
tranquillanti  minori,  ctc  ). 

Spoiiamtnto  dei  lìquidi  neU'organismo 
Facciamo  precedere  Fcsposizionc  di  questo  fenomeno 
poiché  è necessaria  alla  comprensione  degli  effetti  che  di- 
rettamente o indirettamente  esso  provoca.  I risultati  che 
seguono  concernono  principalmente  i voli  di  lunga  durata 
(Skylab  4,  Salyul  6)  e si  fondano  su  metodi  obiettivi.  Le 
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ricerche  in  questa  direzione  sono  state  suggerite  da  alcu- 
ne osservazioni  dei  primi  astronauti,  denuncianti  neH'in- 
sieme  un  notevole  spostamento  del  sangue  e di  altri  li- 
quidi dalle  regioni  podaliche  a quelle  cefaliche  dovuto 
alla  scomparsa  dcH'cffctto  idrostatico;  turgore  del  volto  e 
del  collo,  con  cute  pastosa,  palpebre  ispessile,  lieve  pro- 
lru.sione  dei  bulbi  oculari;  sensazione  di  «pienezza»  del 
capo  che  poteva  giungere  a cefalea,  mucosa  rinofarìngea 
ipcrcmica  con  voce  nasale;  vene  giugulari,  frontali  c 
temporali  turgide.  Dal  lato  opp<islo.  as.sottigliamento  de- 
gli arti  inferiori,  già  rilevabite  alla  semplice  osservazione, 
ma  non  aumento  di  volume  di  quelli  superiori.  Il  quadro 
di  regola  permane  con  mcxliche  oscillazioni  durante  tutto 
il  volo  e nei  primissimi  tempi  dopo  il  rientro. 

Nella  maggior  parte  dei  soggetti  questo  spostamento  di 
liquidi  c seguito  da  loro  maggiore  eliminazione  urinaria 
c/o  minore  introduzione  spontanea,  che  portano  a una 
perdita  di  2-4  kg  di  massa  corporea  (fig.  2). 

Speciali  tecniche  di  documentazione  fotografica  hanno  per- 
messo un  primo  esame  quantitativo,  risultati  più  precisi  stmo 
stali  Ollenuli,  specialmente  da  Tborninn  (19S6).  con  un'apposita 
tecnica  ptclismogratica  elettronica,  registrando  al  suolo  c in  volo 
il  perimetro  della  coscia  (a  4 lisciti)  c della  gamba  (pure  a 4 li- 
velli). dal  quale  é stato  «ticoiatu  il  volume  Si  é ctis)  visto  che  il 
maggior  spostamento  di  liquido  segue  un  andamento  esponenzia- 
le. essendo  praticamente  comptcìo  entro  10  h dal  laruno.  dopo 
di  che  si  stabilizza  conservandci  una  leggera  pendenza  per  il  re- 
sto della  missione  (hg.  3).  La  variazKinc  di  volume  totale  di 
ambedue  gii  arti  mfenon  i in  media  del  12.7%.  che  corrisponde 
a uno  spostamento  di  circa  2 1 lai  parte  maggiore  spetta  alla 
coscia  (7KU  mi  rispetto  ai  31b  sottratti  alla  gamba,  cioè  il  l.3,X% 
rispetto  al  10,5%).  Anche  la  dinamica  del  recupero  dei  volume 
dopo  il  rientro  é di  tipo  esponenziale,  con  tcmfH  assai  più  brevi 
— circa  9ft  min  — come  avevano  calcolato,  sui  dati  dello  .Sky- 
lab. Ascenn  et  al.  (I9H1).  Il  ripristino  ò incompleto,  mancando 
ptKO  più  di  370  mi  al  valore  prima  del  volo,  c occorrono  molti 
giomi  perché  si  completi.  Una  conferma  indireiui  dell'iperemia 
nelle  regioni  superiori  è data  dalla  diKumenlata  diminuzione 
della  capacità  vitale  che,  ncircquipBj^io  dello  .Skylab  4.  diminuì 
in  volo,  mediamente,  del  5%  (un  vah>rc  non  dissimile  da  quello 
(.tsscrvabile  passando  dall'orto-  al  dinoslalismu  in  normale  gravi- 
tà) per  ricuperare  entro  le  primissime  ore  dal  ncntro.  Pertanto, 
la  ridistribuzione  dei  liquidi  corf*>rci  avviene  più  rapidamente 
nel  ritorno  alla  gravità  terrestre  e prohabiimcnie  la  frazione  del- 
ia variazione  di  volume  a lento  calo  c ripristino  è in  rapporto 
con  i'tpoirofia  tessutale  c il  successivo  anabolismo. 

OueMo  gruppo  di  ricerche  ha  messo  in  evidenza  che 
Faumento  della  diuresi  (quando  c'é)  non  appare  prima 
del  2°  giorno  di  volo  e può  aversi  anche  in  presenza  di 
un  livello  anormalmente  alto  di  ADII.  Ciò  induce  a pen- 
sare che  altre  regolazioni  intervengano  a determinare  un 
nuovo  equilibrio  idrico,  in  particolare  il  fattore  natriure- 
tico  atriale,  la  cui  increzione  dovrebbe  essere  stimolata 
dalla  distensione  delle  pareti  atriali.  di  cui  abbiamo  evi- 
denze indirette,  anche  se  le  misure  delia  pressione  vcm»sa 
centrale  ripetute  in  volo  da  Kirsch  (I9K4)  non  hanno 
dimostrato  aumenti  di  questa  grandezza  e semmai  una 
lieve  tendenza  alla  diminuzione;  ma  FA.  giustamente  ri- 
leva che  esse  furono  eseguite  dopo  quasi  un  giorno  di 
microgravità. 

Effetti  sul  cuore 

La  frequenza  cardiaca  ha  presentato  risposte  notevolmen- 
te diverse  in  rapporto  alla  fase  c alla  durata  del  volo,  alle 
attività  svolte  c alle  influenze  psicologiche  sopra  ricorda- 
te. Riteniamo  che  il  suo  variabile  andamento  dipenda  più 
dalle  vicende  del  volo  che  dalla  microgravità  come  tale. 
11  comportamento  più  comune  nelle  missioni  di  lunga  du- 
rata appare  essere  un  lieve  aumento  non  signiflcativo  a 
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Fig.  2.  Variazioni  di  massa  cor- 
porea rceisiraie:  A)  su  un 
membro  oeircquipasein  dello 
Skylab  3 (volo  di  uornih 

B)  sul  comandante  e.  c)  sul- 
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riposo  (+  25%  nella  fase  di  lancio  e nelle  primissime  ore 
di  volo,  con  altro  picco  precedente  il  rientro).  I dati  di  A. 
ScarK>  er  al.  (1984)  su  4 soggetti  di  età  da  35  a 53  anni 
depongono  per  una  modica  diminuzione  di  frequenza  du- 
rante un  volo  di  10  giorni  (tab.  1).  fatto  osservato  anche 


nello  Skylab  2 e 3 e nelle  ricerche  di  V.  V.  Parin  sui 
primi  cosmonauti  sovietici,  nonché  su  primati  non  umani. 
Durante  il  sonno  spontaneo  si  ha  la  hsiologica  bradicar- 
dia e al  risveglio  l'aumento  è maggiore. 

I dati  disponibili  conccrocnli  la  fiettata  sistolica  e cardiaca  sono 
alquanto  disa>rdi;  subito  dopo  il  volo  di  84  giorni  due  nicmbrì 
deirequipaggio  dello  Skylab  4 (studiati  con  metodo  ecocardio* 
graheo)  presentarono  una  diminuzione  della  gettata  del  ventrico- 
lo sinistro  da  circa  140  (itf)  a 120  m!  e il  ritorno  al  valore  inizia- 
le avvenne  in  an:a  1 mese.  Poiché  risultava  diminuito  anche  il 
volume  telediasiolico.  la  gettata  venne  calcolala  in  funzione  di 
questo  c i valori  pnma  e dopo  il  vedo  sì  comsposcro.  Il  terzo 
soggetto,  che  aveva  prima  del  un  valore  più  vicino  alla 
norma  (100  mi),  non  presentò  praticamente  variazioni. 

Con  lo  stesso  metodo,  Pourcelot  et  al.  (1982)  hanno  potuto 
studiare  durante  il  volo  il  loro  unico  soggetto:  questi  presentò  un 
aumento  di  gettala  del  20%  in  4*  giornata:  poiché  anche  la  fre- 
quenza cardiaca  era  modicamente  aumentata,  la  portala  cardiaca 
risultò  aumentata  del  40%,  per  scendere  a -f  20%  nel  6*^  giorno 
e rimanere  tale  anche  il  2"  c 3**  giorno  dopo  il  rientro,  (.a  portata 
media  deU'eiezione  sistolica  aumentò  del  30%  circa.  Questi  AA. 
hanno  attualo  un  ingegnoso  espediente,  impedendo,  con  mani- 
cotti pneumatici  pi>sii  intorno  alla  radice  delle  cosce  e gonfìaii  a 
40  e AO  mmHg,  Tiperafflusso  di  sangue  venc«o  all'atrio  destro: 
diminuirono  cos^  gettata  sisicdica  e cardiaca  (-  ^)%)  e volume 
ventricolare  lelcdiasiolico  senza  vanazioni  di  frequenza. 

Con  metodo  rcoplctismograhcD  Gazenko  c coll.  (1981)  hanno 
trovato  nei  2 cosmonauti  rimasti  in  volo  per  185  giorni  un  lieve 
aumento  della  portata,  praticamenie  io  rapporto  con  quello  del- 
la frequenza  (da  65  a 75  in  media  nel  comandante  c da  55  a Ò5 
nell’ingegrtere  nei  primi  2 mesi  circa  di  volo).  Però  Yegorov  et 
al.  in  ricerche  precedenti  avevano  trovato  lieve  diminuzione  del- 
la gettala  sistolica. 
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TAB.  I.  ANDAMENTO  DELLA  FREQUENZA  CARDIACA  NEL  VOLO  DI  10  GIORNI  DELLO  SL-1 

(da  Scano  et  al. . 1984) 


I B.L.  I U.M. 

I I 

j O.G. 

Valori  medi 

, Rip.  Es.  I Rbt.  i Rip.  ! £s.  | Risi.  ; 

I Rip.  ] Es.  Risi. 

; Rip- 

Ex. 

Rir.  I E>.  I iUli. 

F-II 

6l 

138 

72 

66 

I44 

KO 

76 

I14 

79 

M 

120 

75 

66.75 

I29.0 

76.5 

FI 

66 

I3K 

78 

57 

1Ì4 

66 

58 

I40 

69 

69 

l(» 

78 

62.5 

125.0 

72,75 

Volo 

53 

57 

47 

60.^ 

52 

69 

79 

67 

72 

59.0 

65.0 

R -f  0 

67 

I62 

67 

56 

i4il 

73 

86 

160 

lOl 

85 

I47 

9] 

73.5 

I52.25 

83.0 

R + 6 

.56 

85 

65 

60 

I 

75 

55 

78 

I20 

87 

68 

I2f) 

73 

65.5 

KXl.O 

70,0 

F'II  = li  ((torm  pnmìi  dei  vuk>. 

F*l  M pomo  precedente  il  lanCHt 
R ♦ 0 ■ il  porno  del  rientro  al  uioki 
R 6 s h giorni  dopo  tJ  rientro. 

Rip.  “ ripiMo;  F&-  " vubito  dopo  rcscrcùto.  Risi.  ■ ristoro. 


Secondo  risultati  deiresame  ecocardiografico.  ti  avrebbe  in 
volo,  dopo  un  lie\x  decremento  il  T*  giorno,  un  lieve  aumento 
del  volume  vcnihcolarc  telcdiasiolico,  maggiore  intoriK>  al  d** 
giuriK).  minore  il  6".  Con  metodo  elettroplciismivgrafìco  sono 
stati  messi  in  evidenza  una  diminuzione  slatislicamente  significa- 
tiva del  tempo  di  contrazione  e di  nlasciamenlo  isomctnd  e 
aumento  del  tempo  di  riempimento  rapido. 

L'elettrocardiogramma  è sialo  il  primo  daio  fisiologico 
regisiralo  e telelrasmesso  al  suolo  e neirinsieme  ha  di* 
mostrato  assenza  di  variazioni  deirccdtabilìtà  c condua* 
bilità  miocardiche  (V.  V.  Parìn.  1965).  Episodi  di  aritmia 
extrasislolica  sono  stati  descritti  nellequipaggio  deU’A- 
pollo  XV  (polso  bigemino.  contrazioni  atriali  premature) 
e sono  stati  attribuiti  a diminuzione  della  potassicmia 
legata  alle  perdite  di  liquido  nella  fase  iniziale  del  volo. 
Ciò  ha  portato  all'adozione  di  diete  ricche  di  prima  e 
durante  il  volo. 

Accurate  ricerche  vetiocardiografiche  a riposo,  durante  eserci- 
zio c durante  LBNP  sono  state  effettuate  sugli  equipaggi  delle  3 
missioni  dello  Skylab,  dimosirando  modesto  aumento  del  vettore 
del  ORS  con  incremento  progressivo  in  volo  su  6 dei  9 membri 
(in  alcuni  già  prima  del  voto)  e aumento  di  durala  deirintcrvallo 
PR  a riposo,  ma  non  nell  cserazio.  in  6 su  9.  senza  mai  supera- 
re il  limite  di  0.2  sec.  Non  d furono  mai  anomalie  del  segmento 
ST  o altre  che  deponesscro  per  sofferenze,  ma  solo,  occasional- 
mente. aritmia:  mulliple  pulsazioni  ventricolari  cctnpichc  in  1 
soggetto  durante  Tesercizio  e.  in  un  altro,  21  giorni  dopo  il  rien- 
tro. Episodi  di  cxtrasistoli  ventricolari  !q>oradiche  sono  comparsi 
durante  un  lungo  periodo  di  attività  cxtraveicolarc. 

La  prova  di  decompressione  della  metà  inferiore  del  corpo, 
LBNP.  provocò  in  volo  un  aumento  di  frequenza  cardiaca  kg- 
germcnic  superiore  ai  valori  corrisporulcnli  pres'olo. 

Gli  aumenti  di  frequenza  furono:  20%  prevolo.  S0%  airinizio 
del  volo.  42%  al  25"  giorno  della  missione.  40%  al  58^'  giorno 
(solo  6 persone).  43%  alla  fine  e 54%  subito  dopo  il  rientro. 

Per  studiare  le  dimensioni  del  cuore  sono  stati  sistema- 
ticamente eseguiti  da  ricercatori  della  NASA  radiogram- 
mi standard  del  torace  prima  e dopo  il  volo  ed  è stato 
calcolato  il  rapporto  fra  l'area  del  cuore  e quella  del  tora- 
ce (OT).  che  risultò  diminuito,  specialmente  subito  dopo 
voli  di  3 giorni,  ma  non  modificalo  dopo  voli  di  12  14 

giorni.  Sugli  equipaggi  degli  Skylab  2,  3 e 4 il  rapporto 
risultò  diminuito  lievemente,  ma  in  modo  significativo,  e 
tornò  ai  valori  prcvolo  in  4-5  giorni  anche  se  con  -notevo- 
li differenze  individuali.  Queste  modificazioni  concernono 
ambedue  le  fasi  del  ciclo  cardiaco  e non  sembrano  in- 
fluenzate dalla  durata  del  volo.  Interessante  la  corrcla- 
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zione  fortemente  negativa  (r  ® - 0,91)  fra  il  decremen- 
to postvolo  delle  dimensioni  sistoliche  (diametro  trasver- 
so) e l'aumento  della  frequenza  cardiaca  provixato  dalle 
prove  di  LBNP.  Misure  eaKardiografiche  eseguite  prima 
e subito  dopo  il  volo  di  84  giorni,  oltre  alla  diminuzione 
del  15%  dei  volume  telcdiastolico  del  ventricolo  sinistro 
in  2 su  3 soggetti  e a una  diminuzione  della  massa  stima- 
ta deU'8%,  non  dimostrarono  variazioni  del  setto  e della 
parete  posteriore  del  ventricolo  stesso.  Da  rilevare  che  in 
questi  voli  si  impiegava  un'atmosfera  di  Oi  alla  pressione 
di  170  mmHg.  Nella  missione  51-G  francoso\ietica.  il 
gruppo  di  Pourcelot  ha  eseguito  esami  ccocardiografìci  c 
Doppler  su  2 astronauti,  rilevando  lievi  aumenti  dei  vo- 
lumi c della  portata  cardiaci  durante  il  periodo  iniziale  di 
microgravità,  seguiti  da  diminuzioni  (—  15%)  di  questi 
parametri  durante  il  resto  del  volo,  senza  alterazioni  fun- 
zionali. 

Fenomeni  circolatori 

Sono  stali  esplorati  con  metodi  semiquantitativi:  secondo 
i dati  reografici  dei  ricercatori  russi,  il  flusso  pulsaiorio 
dei  vasi  encefalici  aumentò  alquanto  nei  primi  mesi,  con 
asimmetria  fra  i 2 emisferi  e comparsa  di  onde  venose, 
per  tornare  normale  verso  il  3**-4‘’  giorno  di  volo;  diminuì 
per  tutto  il  volo  negli  arti  inferiori  e restò  costante  o 
aumentò  nciravambraccio.  La  pletismografìa  a occlusione 
dimostrò  la  diminuzione  della  pressione  venosa  negli  arti 
inferiori  e l'aumento  in  quelli  superiori  e nelle  giugulari, 
sicché  ti  tipico  gradiente  di  pressione  scomparse  o dimi- 
nuì notevolmente.  Secondo  Gazenko  et  al.  (198I)  nei 
soggetti  esaminati  la  pressione  diminuì  da  22,  c rispctli- 
vamente  .32.  mmHg  al  suolo  (ma  non  è dello  a quale  li- 
vello dell’arto  e in  quale  po.stura)  a 7.5  e 12.5  mmHg  in 
volo.  Vi  sarebbe  un  corrispondente  decremento  del  tono 
delle  pareti  venose.  Gli  accurati  esperimenti  eseguili  dal 
gruppo  di  K.  Kirsch  mediante  registrazione  della  pressio- 
ne della  vena  antecubitale  con  gli  accorgimenti  posturali 
atti  a equipararla  alla  pressione  centrale  hanno  dimostra- 
to (su  2 soggetti  dello  Spacelab)  che  essa  scende  da  circa 
IO,  e rispettivamente  15,  cmHjO  a circa  5 cmH^O  nelle 
prime  misure  eseguite,  cioè  alla  22*  ora  di  microgravità  c 
presenta  piccole  variazioni  nei  giorni  successivi. 

Questo  reperto  apparentemente  strano  è invece  bene  spiegabi- 
le se  sì  Ikisc  presente  che  il  processo  di  migrazione  dei  liquidi  e 
i meccanismi  dì  compenso  fino  a un  nuovo  equilibrio  sono  alta- 
mente dinamici  e che.  quindi,  nelle  (Mimissime  ore  di  volo  po- 
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ucMk  csMrrci  un  cx>nMstenic  aumento  della  pressione  ven«>sa 
centrale,  cfic  cesserebbe  non  appena  il  lii^uido  lascia  lo  sfa/io 
intravascolare  (rcmatocrito  passa  da  43  a 4b|  e si  instaura  un 
bilancio  idrico  negativo. 

L'andamento  della  pressione  arlciiosa  omerale  tende 
ad  aumentare  nei  valori  sistoliei  e a diminuire  nei  diasio- 
Ilei;  questo  secondo  reperto  sembra  più  costante,  ma  si 
tratta  sempre  di  variazioni  assai  modeste.  L'esercizio  fìsi- 
co ha  provfKato  le  risposte  consuete.  P.  stato  descritto  un 
aumento  della  velocità  di  propagazione  dell’onda  pulsati- 
le lungo  l'aorta. 

Durante  la  prima  missione  dello  Spacelah  (2K  nov.-K 
die.  1983)  è stato  effettuato  un  esperimento  di  balìsio- 
cardiografìa  (BCG)  tridimensionale  (Scano  et  ai..  1984) 
che  aveva  lo  sc*opo  principale  di  registrare  sui  quattro 
scienziati-asironauti  prima,  durante  e dopo  lo  stato  di 
microgravttà.  il  balistrx;ardiogramma  (v.  balistckardio- 
oraha)  secondo  i 3 assi  corporei,  ciiìè  quelle  minime 
accelerazioni  impresse  a tutto  l'organismo  dalla  contra- 
zione ventriailare  e dal  movimento  del  sangue  nelle 
grandi  arterie.  Si  tratta  di  un  metodo  poco  noto  di  esplo- 
razione funzionale  cardiovascolare  per  il  quale  l’assenza 
di  peso  (e.  conseguentemente,  la  possibilità  di  prelevare 
il  segnale  BCG  direttamente  dal  soggetto  liberamente 
levitante)  rappresentava  una  condizione  nuova  e teorica- 
mente ideale  di  studio  (fìg.  4).  I risultati  hanno  dimostra- 
lo interessanti  e signitkative  modifìcazioni  quantitative  e 
qualitative  delle  onde  sistoliche  del  BCG  non  soltanto  fra 
la  condizione  terrestre  e quella  spaziale,  ma  anche  duran- 
te il  corso  di  quesi'uitima  (9  giorni). 

Effetti  sogli  organi  di  senso  e sulla  coordinazione  senso- 
motoria 

Come  è noto,  postura  (v.).  equilibrio  (v.).  oncnlamcnio  (v.)  e 
coordinazione  scnsomotoria  sono  per  la  massima  parte  dipcn- 
denti  da  un  complesso  di  strutture  scnsuriali  e nervose  tunzKi- 
nalmcnie  integrate,  e vanamente  mfìucruaic  dalla  gravità,  grazie 
alle  quali  lorganismo  può  regolare  eon  precisione  i suoi  rapporti 
statici,  dinamia  e operativi  rispetto  alle  coordinate  dcirambicnte 
terrestre.  Ix  funzioni  pnmaric  per  queste  regolazioni  sono  svolte 
dai  propriocctiori.  specialmente  vestibolari,  e dalla  vista,  ma 
ccriamcnic  rinlormazione  proveniente  per  vie  collaterali  dai 
centn  moton  e quella  lattile  contribuiscono  alia  formazione  e 
conservazione  di  modelli  pcrceltivo-moton  «normali»,  ai  quali, 
di  volta  m volta,  i centri  comparatori  fanno  riferimento.  L'cspc- 
nenza  cosi  acquisita  e memorizzala  é in  aistanle  relazione  con 
la  gravità  e con  le  conscguenti  nozioni  di  «verticale»,  «sopra  e 
sotto»,  «peso»,  «caduta». 

Mai  di  spazio 

cessazione  di  queMi  riferimenti  in  microgravità  provo- 
ca illusioni  e disturbi,  che  sono  stati  indicati  con  l'espres- 
sione generica  di  mai  di  spazio  (o  space  adaptation  syn- 
drome,  L.  R.  Young).  Essi  compaiono  almeno  nella  metà 
dei  soggetti,  quasi  immediatamente  nell'entrare  in  orbita; 
possono  essere  modesti  oppure  così  accentuati  da  impedi- 
re ogni  attività.  Si  attenuano,  di  regola,  dopo  il  3*^-4*’ 
giorno  (e/o  con  u.so  di  farmaci)  ma  possono  ricomparire 
saltuariamente  nel  corso  di  voli  protratti  e dopo  il  ritorno 
alla  gravità  terrestre. 

Il  quadro  tipico  consiste  neirillu.sione  di  posizione  in- 
vertita. di  anomali  spostamenti  di  oggetti  e delle  pareti, 
che  sembrano  allontanarsi  o deformarsi,  di  disorienta- 
mento. di  perdita  delia  rappresentazione  normale  dei 
proprio  corpo  (fenomeni  presenti  nella  quasi  totalità  dei 
soggetti)  di  rotolamento  e di  malessere,  che  possono  ces- 
sare anche  presto  e riaffacciarsi  in  seguito  a movimenti 
rapidi  o al  passaggio  in  locali  più  ampi  del  veicolo.  Nei 
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l ig  4.  Il  Dottor  Lll  McriHild.  M;icnziato  Ui  volo  della  t**  mivMo. 
rw  Spaeviub.  esegue  un  esercizio  tisKo  di  3 min  con  gli  arti  su- 
periori, rK*l  programma  sperimentale  di  halistixardiograha  tridi- 
mensionale in  microgravità  effettuato  da  A.  Scano  et  al.  nel 
1983.  Sono  visibili  le  cinghie  c le  bretelle  che  fissavano  i 3 sen- 
sori accelerometrici  al  dorso,  sii  cicitrodi  per  una  derivazione 
elettrocardiogralìca  c.  a lato  della  coscia  destra,  la  scatola  di  al- 
luminio contenente  ampìilkatori.  registratore  a nastro  a 4 piste 
e baitene.  Sul  pavimento  si  osservano  le  zone  a grigie  triangola- 
ri c le  staffe  Mt  fissarsi  ai  vari  posti  di  lavoro  a mezzo  di  appo 
sili  calzari.  (Foro  .VA.VA). 


soggetti  più  sensibili  la  sensazione  di  malessere  è seguita 
da  nausea,  salivazione  c vomito,  singolo  o ripetuto  nel 
corso  della  sindrome  «chinelosica».  accompagnato  talora 
da  sudorazione,  pallore,  tachicardia.  Effetto  benefìco 
hanno  la  limitazione  dei  movimenti,  specialmente  del 
capo,  e il  sonno  spontaneo.  Il  vomito  può  avvenire  anche 
improvvisamente,  senza  segni  premonitori  (come  nel  volo 
parabolico). 

I res(Konti  di  varie  missioni  parlano  di  rinvit  di  24  h o 
più  nello  svolgimento  del  programma  a causa  del  males- 
sere deH'equipaggio.  c negli  ultimi  voli  c'è  stata  la  ten- 
denza a far  differire  l'inizio  deU’attività  di  almeno  12  h e. 
talora,  a interrompere  la  missione  quando  i disturbi  era- 
no gravi  e non  dominabili. 

Vari  meccanismi  sono  stali  proposti  per  la  spiegazione  dei  fe- 
nomeni ricordati,  fra  ì quali  l'iperafflusso  di  sangue  con  aumento 
di  pressione  intravesiibolare  (non  convalidalo  sperimentalmente) 
e la  possibile  decalciricazione  degli  ololiti  (in  analogia  con  quella 
del  tes-suto  osseo,  che  però  è dovuta  alla  cessazione  del  carico). 
Sono  stale  prospettate  almeno  3 ipotesi  spedfìdìc;  secondo 
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B.  B.  Yeporanov  c O.  T.  Samarin  (l%«)  una  lieve  differenza  di 
mavsd  dc^li  utuliti  fra  lato  destro  c vintvlro.  compensala  da  mec- 
canismi nervosi  in  prcscrua  della  gravità,  porterebbe  a squilibrio 
intravcviilHilarc  in  sua  a&scnza.  sccorKio  J.  L.  l.ackncr  c A 
Grayhiel  (1981)  la  miaogruviia  causerebbe  un  decremento  del 
fattore  di  amplifìc;L2Junc  del  rìflesso  vestibolo-oculare  orizzontale 
sicché  i movimcnii  del  capo  proviKhcrcbbcro  un  conflitto  vtsuo- 
vestibolare;  infine.  V,  Matsuo  c B Cohen  (1984).  in  haw  a loro 
osacrvaztuni  sulla  scimmia,  dimostranti  che  le  asimmetrìe  delle 
nspostc  otliiXKmctichc  verturali  sono  otohtodipcndcnti,  ritengo- 
no che  la  micrograviià  potrebbe  accentuare  gli  effetti  dei  movi- 
menti veriK^ali  del  capo,  scatenando  i disturbi.  Anni  fa  Margariu 
pensava  a una  sdirla  di  «abbagliamento*  dei  reccUon  vestibolari 
in  rapporto  con  le  leggi  fisiopsK'ologidic  di  Weber  e di  Fcchncr 
(ma  I recettori  ampoUari  divengono  paradossalmente  ipoeccitabi- 
li c CIÒ  contrasta  «>n  un'ailra  ipotesi  sostenuta  da  Arsian  c coll. 
(1975).  che  attribuisce  t disturbi  al  (cnomcno  di  (onolis).  Co- 
munque,  il  conflitto  intravestibolarc  fra  i recettori  viatici  c quelli 
dinamici  (cupole  dei  canali  semicircoiarì)  e quello  fra  le  infor- 
mazioni proprHxxltivc.  tattili  c visive  sono  molto  probabili  c 
forse  intervengono  insieme,  essendo  aggravati,  nei  Msggctii  più 
sensibili,  da  fattori  scatenanti  psicologici  (ansia,  paura,  esmtagio 
psichico)  (xl  organici  (disturbi  digestivi).  Da  notare  che  i nulvi- 
mcnii  del  capo  provocano  l'innesco  o l'aggravamento  della  sin- 
drome non  solo  in  microgravità.  ma  anche  a l.H  -r  2 g.  più  fa- 
cilmente ve  il  soggetto  è a occhi  aperti  (A.  L.  Lackner  c A. 
Oraybiel.  1986). 


L’esplorazione  funzionale  vestibolare  non  è finora  in 
grado  di  prognosticare  la  suscettibilità  al  mal  di  spii/io: 
amiche  ricerche  di  T.  Lomonaco  et  al.  (1957-1%2)  e di 
R.  Caporale  (l9h2-!%5)  avevano  indicalo  una  maggiore 
refrattarietà  nciruomn  patologicamente  e nell’animale 
chirurgicamente  slahirintali.  R.  J.  Leigh  e R.  B.  Daroff 
(1985)  ritengono  che  lo  studio  accurato  dei  vari  tipi  di 
movimenti  oculari  sta  un  efficace  metodo  selettivo.  Ri- 
mane isolala  un’originale  ricerca  di  T.  Gualtieroiti  (l%5) 
che  depv^ne  per  un  adattamento  periferico  del  vestibolo 
alla  microgravità.  L’esperienza,  che  coinvolge  ormai  cen- 
tinaia di  uomini,  dimostra  che  la  previa  attività  di  volo 
acrobatico  e di  paracadutismo,  l'addestramento  in  apposi- 
ti simulatori,  la  ripetizione  di  missioni  spéiziali.  possono 
migliorare  la  situazione.  È dimostrata  l’utilità  preventiva 
c curativa  di  prepara/ioni  farmaceutiche  di  scopolamina 
(anche  in  cerotti  medicati  per  assorbimento  frazionato 
percutanco).  scopolamina-destroanfctamina  solfato,  pro- 
mcta/ina-efedrina.  etc.  I loro  effetti  collaterali  (sonmv 
lenza,  secchezza  delle  fauci,  disturbo  dell'accomodazione, 
etc.)  nc  limitano  notevolmente  l'uso  sistematico.  Il  bene- 
ficio può  essere  solo  parziale  e varia  da  un  individuo  al- 
l’altro e da  una  prepar;i/ione  all'altra.  Sono  stali  proposti 
metodi  su  base  psicosomatica,  quali  il  biofeetlhack,  lo 
voga  c altre  tecniche  addcstrativc.  ma  nc  ignoriamo  i ri- 
sultati. 

Un  fatto  interessante  è emerso  durante  la  l*  missKinc  dello 
Spacel.ih.  c cioè  la  ci>mparsa  del  nistagmo  a seguito  della  siimiv 
lozione  calorica  (von  Boumgarien  et  al..  Schcrer  et  ai..  1984).  il 
che  dimostrerebbe  non  vera  ripolcsj  secondo  la  quale  lo  stimolo 
sarebbe  dato  dai  movimenti  convettivi  termici  deircndolinfa  nei 
canali  semiarcolan.  mentre  invece  esso  proverrebbe  dalla  sia 
pur  minima  variazione  di  volume  dcU'endolinfa  che  vi  esercita  in 
mtsd«)  asimmeirico  sulle  cupole  dei  canali  semictra>lari.. 

Un  pccutiure  metodo  di  addcstramenio  preventivo  è stalo  ip«v 
lizzalo  da  I).  t'  Parker  et  al.  (1985)  i quali  hanno  osservato  una 
particolare  illusione  subito  liopo  il  niorno  al  suolo,  consistente 
nel  percepire  il  mioimcnio  di  rullio,  ottenuto  con  una  speciale 
altalena,  arme  iraslazumc  lineare:  il  fenomerHi  è associato  al- 
l'aumento di  movimenti  orizzontali  dell’occhio  ed  è scalo  inter- 
pretato come  una  •persistenza'*  del  diverso  effetto  della  flesso- 
estensione  dei  capo,  e nspeilivamentc  del  movimento  in  avanti  e 
indietro,  sugli  otoliii.  quale  si  ha  m microgravilà. 


Coordinazinne  sensomotoria 

AU'inizio  c durante  i primissimi  giorni  di  micrograviià  e 
dopo  il  ritorno  al  suolo  (nei  voli  di  lunga  durala)  sono 
state  descritte  modiche  alterazioni  della  coordinazione 
visivo-motoria  c della  motricità  volontaria;  qucst’ultima  è 
stata  studiata  con  metodi  cleuromiografid  e cinematici 
assieme  alle  risposte  motorie  e posturalì  a spostamenti 
provocali  (Clemcnt  et  al..  1985):  si  c così  dimostrato  il 
disorientamento  del  soggetto,  che  si  manifesta  con  una 
notevole  inclinazione  del  corpo  ver«ì  l'avanli.  fenomeno 
che  scompare  lentamente  nei  giorni  successivi  grazie  alle 
informazioni  visive,  le  quali  soih>  essenziali  per  rielabora- 
rc  il  programma  motoria.  7'utte  le  modiche  alterazioni 
della  coordinazione  sono  reversibili  dopo  il  rientro  e non 
risultano  sequele  a distanza  di  tempo. 

L'attef{f{iamento  po.vturale  spontaneo  di  ripi>so  si  modi- 
fica e tende  a .somigliare  a quello  dei  primati  antropo- 
morfi (fìg.  5)  a causa  della  diminuzione  del  tono  della 
muscolatura  estensoria  del  tronco  e degli  arti  inferiori, 
probabilmente  per  decremento  del  riflesso  miotatico  anti- 
gravitario.  Durante  il  sonno  si  tenderebbe  ad  assumere 
un  atteggiamento  fetale. 

C'onirariamente  al  pe.so.  la  statura  aumenta  di  qualche 
centimetro,  come  dopo  una  protratta  permanenza  a letto, 
per  tornare  ai  valore  iniziale  dopo  il  ripnstino  del  carico 
sulla  cuUmna  vertebrale. 

La  ItHomozione  è possibile  a gravità  ridotta  (come  sul- 
la Luna,  dove  è circa  1/5  di  quella  terrestre)  ma  l'anda- 
tura si  modifica,  la  velocità  c limitata  (Lomonaco  et  al., 
1%2;  Scano  et  al.,  1966;  Margaria  et  al.,  1964;  Roth, 
1966)  e la  spesa  energetica  è influenzata  dairimcrvento 
di  gruppi  muscolari  abitualmente  non  utilizzati.  Net  ca.so 
di  lavori  svolti  fuori  del  veicolo  (attività  c.xtravcicolarc. 
ÈVA)  il  maggior  dispendio  è principalmente  in  rapporto 
con  la  rigidità  deirequipuggiumento  pressurizzato  e con 
la  singolarità  delle  manovre  e ha  anche  provocalo  ab- 
bondante sudorazione. 


Fig.  5.  Vana/Kini  della  piislura  spontanea  a riposo  in  microgravi- 
tà  (Jigura  a destra)  rìspcliu  alla  stazione  eretta  sulla  Terra.  Sono 
indicati  i inutamemi  reali  e apparenti  lU'Ik  dimcnsiimi  corporee, 
della  lirk*a  di  sguardo  e della  posizione  degli  arti  superiori. 
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Occorre  almeno  I/2JJ  del  pc>o  corporeo  per  raggiunge- 
re ratlrito  fra  piede  e suolo  necessario  a consentire  anco- 
ra un  lento  e difticoitoso  spostamento.  In  micrograviià 
questo  si  può  ottenere  solo  sostenendosi  a maniglie  op- 
portunamente disposte  nel  veicolo  o ancorando  la  calza- 
tura in  appinitc  griglie  triangolari  sul  piarne  di  base,  op- 
pure mediante  spinte  correttamente  dosate  sulle  strutture 
fisse  della  cabina. 

La  motilità  aHcstcrno  del  veicolo  in  orbita  e resa  pos- 
sibile dail'uso  di  piccole  unità  a getto  di  gas. 

Effetti  sai  metabolisiiM» 

Per  quanto  concerne  la  nutrizione,  in  generale  non  si 
conoscono  fenomeni  attribuibili  con  certezza  al  volo  nello 
spazio:  le  variazioni  rapide  di  peso  dipendono,  come  si  è 
visto,  da  perdita  di  liquidi  e dal  rccupcni  in  breve  tempo 
dopo  il  rieniro  al  suolo;  quelle  lente,  duiraiimentuzione: 
infatti,  inizialmente,  si  era  costretti  a fornire  cibi  ì quali, 
a causa  della  presentazione  pastosa  o a bocconi  e alla 
loro  monotonia,  erano  poco  appetitosi:  quindi  Tassunzic.)- 
ne  era  ridotta;  successivamente,  divenuta  possibile  la 
somministrazione  di  pasti  in  vassoio,  caldi  e variati.  i*in- 
convcnicntc  e cessato,  tanto  che.  nei  voli  più  protratti,  si 
è osservato  un  modico  aumento  di  peso  in  alcuni  membri 
deil  equipaggio.  L'assunzione  del  cibo,  il  transito  lungo  il 
canale  digerente,  la  digestione,  rdiminazionc  delle  feci 
(e  dell  urina)  avvengono  normalmente  panche  dipendono 
dall'attività  peristaltica  e della  muscolatura  liscia  in  gene- 
re e la  catena  di  riflessi  vegetativi  che  la  governano,  e 
che  determinano  le  varie  secrezioni,  non  sembra  influen- 
zata dalla  micrograviià. 

£ invece  sicuramente  modificato  il  meiaholisnw  dei  tes- 
suti osseo  e muscolare  striato.  Il  pnmo,  non  più  sollecita- 
to dal  carico,  va  incontro  ad  aumento  del  catabolismo  e 
perde  l’I  -f-  2%  del  totale  dopo  qualche  settimana 
di  microgravità  (fig.  6).  con  conscguente  oslcopori>si  ex 
non  usu  (analoga  a quella  da  immobilizzazione);  il  se- 
condo va  incontro  a corrispondenti  fenomeni  cataK)lici 
(aumento  dell'escrezione  urinaria  di  N^.  K.  crcutinina  c 
aminoacidi)  e a ipotrolia. 

In  ambedue  i casi  occorrerà  approfondire  lo  studio  quantitati- 
vo delle  perdile  mirK'rali  c azotate  di  quesii  tessuti,  dcil  influcn- 
za  esercitata  dai  meunli  di  prevenzione  e specialmente  delt'an* 
damento  del  (crMimcno  in  tempi  lunghi  Autopsie  eseguite  sui 
cosmonauti  moni  ncirinciitcnic  del  volo  Soyuz  di  21  giorni  han- 
iK>  rivelalo  la  presenza  di  un  numero  insoiiiamcnte  granile  di 
lacune  osteocilaric  che  potrebbe  essere  uiiribuilo  ad  aumentato 
riasAorbimento  os.sco.  D'altro  canto  non  si  piK>  fare  affidamemo 
sulle  analogìe  con  la  lunga  permanenza  in  letto:  in  questo  caso, 
rescre/ione  urinaria  di  eaicki  raggiunge  un  massimo  dopo  circa 
S scitimarsc  c poi  torna  quasi  al  livello  iniziale,  mentre  quella 
fecale  aumenta  più  lentamente  in  10-12  settimane  c si  stabilizza 
a un  livello  di  circa  120  mpdie.  Invece  nello  Skylab  4 la  perdita 
raggiunse  i .'tOti  mg-dir  e la  media  mensile  lu  di  K g (intorno  ai 
25  g negli  M giorni  di  volo),  il  che  porta  a stimare  una  perdita 
annua  di  3tMì  g.  pan  al  25%  del  contenuto  totale.  Secondo  altri 
dati,  una  certa  mtcopomsi  a carico  delIVii  calca  sarebbe  ap- 
prezzabile anche  dopo  5 mesi  dai  rientro.  In  volo  non  sembra 
che  l'eliminazione  fecale  si  slahilizzi:  secondo  Dtctlein  e John- 
sion  (I9H1)  il  fatto  si  potrebbe  aitrihuirc  alla  deficienza  di  1.35- 
dlidrossicnlccalcifcrolo,  fondamentale  regolatore  dcll'assorbi- 
mento  del  calcio  nel  tratto  gasirnintcstinalc  Sebbene  i dati  pre- 
liminari di  missioni  sovietiche  circannuali  depongano  per  una 
perdita  di  Ca'*  dalle  ns.sa  dcirapparaio  loaimotorc  non  supc- 
riore al  7%  c non  progressiva,  il  rischio  connesso  con  rulteriorc 
decalcilìcazKirK'  c con  l'eventuale  eviensione  ad  altre  essa  (co- 
lonna vertebrale,  cranio)  è molto  grave  c potrebbe  imporre  limi- 
li di  durata  o la  necessità  di  una  gravità  artibcinle.  Thorninn 
(19HI)  rilterK:  sufficienie  un  periodo  di  marcia  o di  jogging  di 


Fig.  fi.  Perdila  di  C'a**  dali'organismo  m micrograviià  (indicata 
con  circok'lti  c asierivchi)  c durante  protratta  permanenza  a let- 
to (curva  traficegiaia).  Sulle  ordinate,  eontenuto  minerale  del 
calcagno  in  % nel  valore  iniziale  La  curva  superiore  e quella 
infenorc  corrispondono  rispettivamente  a 4 2o  e -*2o.  (/)u  A. 
M.  Parfin.  modifiiaiu  e riuaegmia). 


fiO-QO  min  al  giorno,  sotto  una  (orza  di  I g applicata  a mezzo  di 
tiranti  clastici,  per  prevenire  l'ostcoporosi  ilcHc  ossa  portanti, 
ipotesi  ragionevole  che.  però,  non  risulta  confermata  sperimen- 
talmente. Sono  stati  suggeriti  espedienti  dielofogiei  (arricchimen- 
to in  Ca**  e P'*)  c farmacologici  (difoslonalo).  ma  le  lo«i  effi- 
caaa  c inmxruità  dcvorni  es.scrc  dimmtratc. 

Invece  k)  svolgimento  quotidiano  di  esercizio  fìsico  vigoroso, 
protrailo  c ben  distribuito  sembra  sufficicnie  a mantenere  un 
Cono  c un  trofìsmo  muscolari  praticamente  fisiologia. 

Sangue,  tiqiiidì  ed  elettroliti 

Dalle  prime  missioni  Gemini  c VoMok  venne  osservala  in 
quasi  tutti  gli  equipaggi  una  diminuzione  nel  numero  to- 
tale degli  eritrociti,  in  media  del  (dal  2 al  21%).  non 
correlala  con  la  durata  del  volo  se  non  nelle  missioni 
brevi,  e con  tendenza  al  ricupero  nel  corso  dei  voli  di 
maggior  durata.  Anche  i tempi  di  ritorno  ai  valori  norma- 
li appaiono  poco  influenzati  dalla  lunghezza  dcH'csposi- 
zione  alta  microgravità  e sono  di  molte  settimane,  ini- 
ziando in  genere  fra  il  30*’  e bO"  giorno  dal  rientro.  Ciò 
avv'icnc  anche  per  il  numero  dei  reticolociti.  che  diminui- 
sce nel  periodo  iniziale  dei  volo  dal  26  al  50%.  Anche  la 
morfologia  eritriKitaria  ò alterala  per  aumento  degli 
echinociti.  sferiscili  e altre  forme  anomale,  che  scom- 
paiono con  il  ritorno  al  numero  normale.  Tutto  ciò  non 
sembra  influenzare  salute  cd  cffKicnza  degli  astronauti. 

L'ipuicsi  iniziale  di  un  cffctUi  della  mixlica  ipcrossia  non  è più 
sostenibile,  nc  lo  è quella  di  un'aumentata  criirooilcresi.  non 
dimmirata  da  cspcrimcmi  condoni  nella  missione  Apollo- So)!!/. 
L probabile  una  diminuzKine  dell'attività  cntrupoietica  midolla- 
re. mascherata  inizialmente  dalla  rapida  diminuzione  del  volume 
phismaiico  (dai  4 al  16%).  sicché  il  rapporto  rimane  prcsstxhé 
m>rmalc.  In  un  secondo  tempo,  con  l'aumcnlo  dei  fosfati  nel  sie- 
ro aumenta  la  cessione  di  O,  dall'Hb,  il  che  porterebbe  a dimi- 
nuzione deiraitiviià  eritri^iictinica  renate  c,  conseguentemente, 
di  quella  eritropoietica  midcdlarc.  I dati  di  C.  S.  Leach  e P.  C. 
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Johnsofl  (1984)  crHicemcnti  il  primo  volo  dello  Spscelah  non 
confermano  il  suddetto  meccanismo,  giacché  al  modesto  e dure- 
vole dccTcmenlo  della  conccntrtuiunc  plasmalica  deirchtropoie- 
lina  corrisposero,  al  T*  giorno  di  volo,  una  diminuzione  del  54% 
dei  rettcolociii  e,  al  12"  dal  rientro,  una  normalità  di  questi,  con 
un  calo  del  13%  circa  nel  numero  dei  globuli  adulti. 

11  comportamento  dei  leucociti  è diverso,  in  quanto 
dopo  il  volo  si  sono  osservati  lieve  aumento  dei  polimor- 
fonucleati  ncutronii  e diminuzione  dei  linfociti  T.  con 
minore  attività  alla  prova  di  fìtoemoagglutinazione.  A. 
Cogoli  (1984)  ha  npelutamcnte  dimostrato  in  colture  di 
linfociti  c in  vivo  dìe  la  microgravità  attenua  fortemente 
l'effcttu  di  un  potente  agente  miiogeno.  la  concanavalina 
A.  sull'attività  linfocitaria.  Ciò  fa  pensare  che  questa 
condizione  influenzi  in  qualche  modo  il  sistema  immune, 
anche  se  E.  W.  Voss  et  al.  (1984)  non  hanno  trovato  ncl- 
l'cquipaggio  dello  Spacelab  variazioni  significative  nella 
concentrazione  delle  varie  classi  di  immunoglobuline. 

Anche  le  modificazioni  complessive  del  contenuto  di 
liquidi  corporei  sono  oggetto  di  interpretazioni  contra- 
stanti: il  fatto,  già  ricordato,  del  loro  spostamento  iniziale 
(e  in  parte  traasitorio)  verso  il  torace  e il  capo  dovrebbe 
portare  a un  aumento  del  volume  centrale  di  sangue  e 
questo  stimolerebbe  i rcceitorì  di  stiramento  dciratrìo  si- 


7.  Andamento  deirosmnlaliià  e delle  concentrazioni  del 
Na*  e dei  K*  nel  siero  prima,  durante  c dopo  una  permanenza 
di  10  giorni  in  mtcrogravttà.  MD:  giorni  di  missione;  t.:  attcr- 
raggio. L'asterisco  accanto  ai  valori  ìiulica  la  signifìcativiià  della 
dii?ercn/a  rispello  al  dato  prevolo  {Da  C.  Leach-Hunioon, 
riJnrgntfru). 


nistro.  come  av*viene  nell'aumento  del  volume  totale  di 
sangue  circolante,  la  cui  risposta  porla  a un’eliminazione 
renale  compensatoria  di  acqua.  Na  e K (fig.  7).  Finora, 
però.  l’aumento  della  diuresi  è stato  osservato  solo  nei 
soggetti  mantenuti  a letto,  anche  perché  é diffìcile  docu- 
mentare questi  fenomeni  proprio  aH’inizio  del  volo,  in 
cui,  fra  l'altro,  l'assunzione  di  acqua  è ridotta.  Nei  9 
astronauti  dello  Skylab  è stata  accertata  una  perdita  netta 
di  acqua  di  circa  mì/die  in  media  durante  i primi  6 
giorni  di  volo  con  maggiore  eliminazione  di  NaCl  e K e 
decremento  dell’ADH  (Leach,  1981).  In  altri  esperimenti 
è stata  osservata  una  risposta  paradossa  a questo  ormone. 
Nei  5 voli  di  3 mesi  e oltre  del  programma  Salyut  appar- 
ve un’inversione  tardiva  di  tendenza.  a>n  ritenzione  di 
liquidi  e di  Na*^  e aumento  dell'escrezione  urinaria  di 
Ca^*  e .Mg-*. 

Riadattameiilo  alla  levità  terrestre 

Questo  aspetto  del  volo  spaziale  ha  richiamato  presto 
raUenzione  degli  studiosi  c suscitato  anche  qualche 
preoccupgi/ionc  circa  la  possibilità  di  un  permanente  di- 
sadattamento cardiovascolare  alla  gravità  terrestre  (si  è 
parlato  di  decondizionamento)  non  appena  sono  stati  os- 
servali vari  disturbi  subito  dopo  e nei  giorni  successivi  al 
rientro. 

Un  fatto  di  carattere  generale  è il  rapido  recupero  dei 
2-4  kg  di  massa  corporea  perduti  in  volo  (con  qualche 
eccezione  nei  voli  Soyuz  ò).  dovuto  essenzialmente  al 
npristino  del  volume  complessivo  di  liquidi  corporei,  che 
si  è accompagnato,  di  regola,  a diminuita  escrezione  di 
Na*.  Altrettanto  comune  è l’aumento  medio  della  fre- 
quenza cardiaca  a riposo  rispetto  alle  medie  prevolo  (cfr. 
anche  tub.  I)  con  ritorno  alla  norma  in  circa  1 settimana. 
Anche  durante  resercizio  fìsico  la  frequenza  aumenta 
leggermente  di  più  rispetto  airincrcmenio  prevolo  a pari- 
tà di  carico  (e  sembra  che  vengano  raggiunti  i massimi 
valori  individuali  di  consumo  di  e di  potenza  esplica- 
ta). In  alcuni  soggetti  si  sono  manifestati  modesti  segni, 
quali  la  protrazione  de)  tempo  di  contrazione  isometrica, 
l'abbreviazione  dì  quello  di  eiezione  e l’aumento  del  rap- 
porto periodo  di  prcciczionc' tempo  di  eiezione,  interpre- 
tati quali  espressione  di  minore  eflicicnza  funzionale.  Il 
fenomeno  più  tipico  e costante  è la  diminuzione  delia  tol- 
leranza ortostatica,  con  ipotensione  e tachicardia,  che  si 
manifesta  già  nella  diffìcollà  di  mantenere  (a  stazione 
eretta,  rimanendo  fermi  c rilasciati,  per  tempi  ben  sop- 
portati prima  del  volo.  Di  ciò  abbiamo  esperienza  diretta 
in  rapporto  alla  ricerca  svolta  nella  1"  missione  dello 
Spacelab.  Tutte  le  prove  eseguite,  sia  con  la  variazione 
del  vettore  gravitazionale  (tavolo  inclinabile  a + 7()“).  sia 
con  la  LBNP,  hanno  dimostrato  più  elevati  aumenti  di 
frequenza  cardiaca  e di  volume  degli  arti  inferiori,  insie- 
me a nessun  aumento  della  pressione  arteriosa  omerale  o 
a diminuzione,  nell’crtostatismo  passivo  postvolo  rispetto 
a quello  prevolo  (fig.  8).  Occorrano  vari  giorni  affinché 
questa  intolleranza  si  attenui  c qualche  settimana  perché 
scompaia  del  tutto,  ma  tutti  gli  AA.  concordano  sull'as- 
senza di  quadri  patologici  a carico  del  cuore.  M.  V.  Bun- 
go  et  al.  (1985)  hanno  proposto  quale  misura  preventiva 
la  reidratazione,  ottenuta  facendo  assumere  il  giorno  pre- 
cedente l’attcrraggio  almeno  2,7  I di  liquidi  e 24  g di 
NaCl  in  tavolette  da  I g,  completata  il  giorno  del  rientro 
con  l'assunzione  di  acqua  e sale  a volontà,  sempre  nella 
stessa  proporzione,  ottenendo  così  una  minore  risposta  in 
frequenza  de)  cuore  all’ortostatismo  (-  29%)  c la  com- 
pleta correzione  della  caduta  della  pressione  arteriosa 
media. 
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La  coordinazione  motoria,  la  forza  muscolare,  requili- 
brio,  necessitano  di  tempi  più  brevi  - in  genere  propor- 
zionati alla  durata  del  volo  • per  tornare  alle  condizioni 
terrestri.  Non  si  conoscono  alterazioni  permanenti. 

Aiipelti  pskoloKki  e «Kri  problemi  utiHuii  del  volo  spe* 
ziale 

Si  tratta  di  argomenti  di  importanza  essenziale  per  il  suc- 
cessi delle  missioni.  spccHalmentc  se  di  lunga  durata,  c per 
la  salute  mentale  degli  equipaggi.  A causa  della  loro  natu- 
ra sono  di  diffìcile  indagine  e i fenomeni  studiati  mal  si 
prestano  a un  trattamento  quantitativo.  Inoltre,  l’informa- 
zione scientifica  alla  quale  si  può  accedere  è scarsa,  di 
regola  vaga  ed  episodica.  Consideriamo  le  condizioni  am- 
bientali c di  lavoro  che  possono  interferire  con  la  vita 
mentale  ed  emotiva  degli  spazionauti,  citando  dapprima 
quelle  superate,  almeno  parzialmente,  dal  progresso  tec- 
nologico; privazione  sensoriale,  isolamento,  monotonia, 
protratta  immobilità,  fatica  operazionale,  forte  riduzione 
della  privatezza,  sono  state  fortemente  attenuate  dall'au- 
mcnto  di  dimensioni  dei  veicoli,  dalla  mobilità  entro  le 
cabine.  daH'escrcizio  sistematico,  dalla  presenza  di  diversi 
compagni  di  volo,  dal  miglioramento  dei  servizi  igienici  c 
degli  svaghi,  da  programmi  di  lavoro  meno  pressanti. 

Questi  ultimi  non  hanno  ricevuto  sinora  la  giasta  considera- 
zione: per  cs..  nel  corso  della  missione  Spacclah  D-i  (ottobre 
19HS)  alcune  procedure  sperimentali  sono  risultate  aJquaniu 
laboriose  per  gli  sperimeniaion.  che  spesso  hanno  tralasaato 
qualche  manovra  causando  rmattendibiliià  di  parte  dei  dati.  Ciò 
é dipeso  dalla  grande  mole  di  lavoro  che  dovevano  svolgere  e 
dai  problemi  di  malessere  e nausea  nei  primi  giorni  per  cui  i 
tempi  di  esecuzione  di  certe  operazioni  si  sono  triplicati  rispetto 
a quelli  occorrenti  durante  te  simularioni  al  suolo.  Una  descri- 
zione drammatica  della  situazione  deirequipaggk)  della  stazione 
orbitante  Salyul  7 durante  la  missione  di  211  giorni  si  ha  nel 
diario  di  V.  Lebedev.  ingegrtcrc  con  conoscenze  psicologiche. 
Egli  riporla  di  aver  sofferto  ripetutamente  di  insonnia  o di  son- 
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no  non  ristoratore:  verso  la  metà  della  missione  tanto  lui  quanto 
il  compagno  (A.  Berezuvoy)  erano  affaticati,  nervosi  e irascibili 
c dovevano  controllarsi  per  mantenere  la  calma.  Erano  comun- 
que riusciti  a stabilire  un  ragionevole  equilibrio  net  rapporti  in- 
terpersonali e aticseru  con  apprensione  l'arrivo  di  due  equipaggi 
in  missione  temporanea  perché  temevano  die  potessero  alterar- 
lo. In  effetti,  poi.  questa  ostilità  («non  gli  daremo  niente  del 
nostro  cibo:  crediamo  che  dovrebl^ro  portarsi  il  loro»)  non  sì 
manifestò,  anzi  offrirono  agli  ospiti  qualche  genere  di  conforto. 
Lo  stato  di  tensione  è rivelato  dallo  qvavcnio  che  provocò  uno 
dei  nuovi  spazionuuii  (j.-L.  Chrétien)  indossarnlo  una  maschera 
e comparendo  improvvisamente  alle  spalle  dei  due.  Interessante 
Tosservazione  che  il  pasto  rappresentava  un  momento  mollo 
importante  delta  vita  di  bordo,  fatto  segnalalo  anche  da  astro- 
nauti U.S.A  . in  quanto  consentiva  un  nlassanic  scambio  di  idee 
e di  contidenze  al  di  fuori  delle  fredde  comunicazioni  di  lavoro. 
Picianze  specialmente  preparate  per  la  missione  risultarono  poco 
accette  e l'igiene  sommaria  alla  quale  gli  spozionauli  furono  co- 
stretti era  mal  tollerata.  Ambedue  provavano  una  struggente 
nostalgia  per  la  famiglia  c la  propria  casa,  con  un  senso  di  incer- 
tezza per  il  ritorno.  Assai  distensiva  era  l'osservazione  della  Ter- 
ra con  il  lento  movimento  c l’evoluzione  delle  meteore.  Altri 
resocotilt  citano  reazioni  di  ira  verso  i controllori  al  suolo,  di 
insofferenza  al  ruolo  di  cavia  in  esperimenti  sgradevoli,  di  ripe- 
tuti attriti  fra  i membri  deirequipaggio. 

Aumento  di  dimensioni  degli  ambienti,  passaggi  ripetu- 
ti daU'uno  all'altro,  con  orientamento  diverso  di  pareti  e 
strutture,  necessità  di  spostarsi,  muovere  il  capo,  staccar- 
si spesso  dagli  ancoraggi,  vedere  i compagni  «a  capo  in 
giù»,  hanno,  per  converso,  facilitato  o aggravalo  il  mal  di 
spazio.  L’aumento  di  durata  dei  voli  ha  spostato  la  pro- 
blematica verso  gii  aspetti  più  strettamente  psicologici 
delle  dinamiche  individuali  e di  gruppo. 

A ciò  ha  contribuito  la  presenza  sempre  maggiore,  negli 
equipaggi,  di  persone  assai  diverse  ri.spetlo  ai  membri, 
notevolmente  omogenei,  delle  missioni  svolte  negli  anni 
'60  e '7U;  in  esse,  infatti,  si  trattava,  di  regola,  di  piloti 
militari,  collaudatori,  paracadutisti,  con  un  protratto  ad- 
destramento fisico,  psicologico  e professionale,  fortemente 
motivati  e gratificati  dalla  risonanza  mondiale  (c  presto 
svanita)  degli  eventi  eccezionali  di  cui  erano  protagonisti. 
Al  contrario,  le  attività  spaziali  presenti  e future  prevedo- 
no la  convivenza  in  un  miniappartamento  poco  conforte- 
vole di  persone  altamente  qualificate  c specificamente 
preparate,  ma  di  età,  cultura,  abitudini  di  vita  e alimentari 
assai  diverse,  quasi  certamente  tese  e affaticate  per  le  re- 
sponsabilità e le  difficoltà  connesse  ai  compiti  loro  affidati 
(che  in  qualche  caso  interferiscono  con  gli  altri). 

Sotto  questo  aspetto,  la  tendenza  a minimizzare  la  selezione  c 
ridurre  l'addestramento  a qualche  conferenza  e a un  v<^o  para- 
bolico. ammettendo  saenziaii  c tecnici  quasi  esclusivamente  in 
base  a spcafichc  qualità  professionali  (o  a discutibili  criteri  di 
opportunità  politiche)  non  può  trovare  consenzienti  i veri  esper- 
ti. In  particolare,  la  fase  di  addestramento  al  suolo  c in  volo 
parabolico  contribuisce  ad  affiatare  l'equipaggio:  al  riguardo  è 
stalo  anche  proposto  da  M.  Novicov  (psicologo  del  programma 
Salyut)  un  criterio  prognostico  psicofisiologico,  consistente  nella 
rtgbirazione  della  frequenza  cardiaca  durante  una  prova  di  as- 
sociazioni verbali  in  coppia,  nella  quale  i partecipanti  si  aiuiaivo 
reciprocamente,  in  quanto  la  frequenza  stessa  tende  a diventare 
uguale  se  la  collaborazione  è mollo  buona,  altrimenti  ciascuno 
mantiene  il  ritmo  irtdividuale. 

Anche  se  il  volo  spaziale  va  assumendo  sempre  più  i 
caratteri  di  un'attività  routinaria  (atteggiamento  pericolo- 
so ai  fini  della  sicurezza)  non  si  deve  dimenticare  che 
questi  uomini  sono  sottoposti  a una  continua,  sommersa, 
ma  logorante,  tensione  per  la  situazione  potenzialmente 
rischiosa  nella  quale  devono  operare  per  tempi  sempre 
maggiori  e con  imF>cgno  decisionale  sempre  più  gravoso. 
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K.  M.  Goclcn»  (1980)  fa  giustamente  osservare  che  an- 
che rappros&imarsi  dei  giorno  del  lancio  e i talora  ripetu- 
ti rinvìi  a equipaggio  imbarcato  sono  fonte  di  sovraccari- 
co mentale  ed  emotivo  e che  il  ritorno  al  suolo  dopo  voli 
lunghi  comporta  il  reinserimento,  non  sempre  agevole, 
nel  contesto  dì  lavoro  e sodale:  selezione  e assistenza 
psicologica  sono  pertanto  essenziali  fattori  di  successo. 
Un’accurata  rassegna  di  questi  aspetti  è stata  pubblicata 
nel  1986  da  J.  M.  Chrisiensen  e J,  N.  Talbot. 

Un  problema  marginale  nelle  missioni  brevi,  ma  per 
nulla  trascurabile  in  uuelle  protratte,  è rappresentato  dai 
rapporti  sessuali:  i voli  sempre  più  frequenti  di  personale 
femminile  preludono  alla  ricostituzione  della  normaliti) 
coniugale  nei  viaggi  di  lunga  durala  o nelle  stazioni  re- 
mote. 

Esperimenti  su  piccoli  mammifen  hanno  dimostrato  possibili 
raccoppiamento.  la  fecondazione  e la  gravidanza  (volo  Kosmos 
1129.  di  18  giorni),  in  percentuale  notevolmente  inferiore  ri- 
spetto  ai  controlli  e con  vane  anomalie  emhnonali.  Esperimenti 
nei  Kosmos  1514  (altro  satellite  biologico)  hanno  messo  in  evi- 
denza effetti  negativi  su  femmine  di  ratto  ncirultimo  periodo  di 
gestazione  (scarso  aumento  ponderale,  anemia,  decremento  del 
peso  del  rimo  c del  fegato,  aumento  di  quello  dei  surreni)  e sol- 
tanto peso  leggermente  inferiore  e sviluppo  ralleniaio  nei  feti  a 
termine,  con  maggiore  nuirtalilà  perinatale. 

È staio  attribuito  principalmente  alle  radiazioni  ionizzanti  un 
quadro  di  alterazioni  morfologiche  degli  spcrmatozoi  (code  a 
spirale  o mancanti)  in  2 cani  esposti  per  22  giorni  (Fedorova. 
1967).  Invece  Philpoti  (1985).  che  ha  osservato,  in  ratti  mante- 
nuti per  i 7 ^omi  di  volo  nello  Spacclub  3.  una  perdila  di  peso 
dei  7.1%  nei  testicoli  c un  decremento  del  7.5%  nel  numero 
delle  ccHuk  dei  6**  stadio  della  spermatogcncsi.  ritiene  — sulla 
base  della  dcuiimeiria  — che  le  radiazioni  non  siano  il  fattore 
primano.  identilìcabile.  invece,  nello  stress. 

Effetti  delle  radiazioni 

L'atmosfera  terrestre  protegge  in  varia  misura  i viventi  al 
suolo  dal  flus.M>  di  energia  radiante  proveniente  dal  co- 


smo. e in  particolare  dal  sole,  estesa  praticamente  a tutto 
lo  spettro  elettromagnetico,  dalie  onde  radio  alle  radia- 
zioni gamma  e corpuscolate.  Gran  parte  di  esse  vengono 
trattenute,  degradate  a livelli  inferiori  dalla  collisione  con 
t gas  atmosferici  o deviate  dal  campo  magnetico  terrestre 
o riflesse  dalla  ionosfera.  Molto  importante  per  l'attenua- 
zione  dei  raggi  U V.  è k»  strato  di  (v.  ozono)  presente 
fra  j 18  e i 2.S  km. 

Si  rinvia  alle  voci  cosmici  raggi;  rauiobìologia;  radio- 
protezione; radiazioni;  radiazioni  non  ionizzanti; 
ui.TRAVioi.Ern  raggi;  radicai.!  ureiu.  patologia  da.  per 
la  trattazione  degli  effetti  medici  e biologici,  limitando 
questa  esposizione  ad  alcune  nozioni  essenziali  di  fìsica 
deli'aimosfera  e ai  risultali  concernenti  le  ricerche  dosi- 
metriche sull'uomo. 


Le  radiazioni  presenti  ne!  volo  orNtale  pos.sono  classilkarsi 
come  rcuiiaziow  cosmica  primaria,  radiazioni  attratte  dal  campo 
magnetico  terrestre  (fasce  Jt  van  AUen,  hg.  9)  e radiazioni  da 
eruzioni  solari:  le  due  ultime  sono  proprie  dello  spazio  prouimo 
alta  Terra  c sono  sempre  considerate  nel  programmare  tempi  e 
traiettorie  dei  voli  orbitali.  Solo  due  «finestre»  nella  ionosfera 
permettono  il  passaggio  dello  q>curo  visibile  e di  parte  dcll'U-V. 
e dcirinfrarosso,  c rispctiivamenic  delle  radiofrequenze  intorno 
a UT  Hz. 

La  radiazione  cosmica  galattica  ò formata  da  paniccllc  prove- 
nienti dairestemo  dei  sistema  solare,  consistenti  di  protoni  (nu- 
clei di  H.  87%).  particelle  alfa  (nuclei  di  He.  12%)  e nuclei  più 
pesanti  (da!  Li  ai  Fe.  1%),  dotate  di  altissima  energia,  lino  a 
10^  cV.  per  cui  è virtualmente  impossibile  schermarle.  Fortuna- 
tamente. si  tratta  di  un  flusso  di  densità  motto  bassa,  ma  di  cui 
si  deve  tener  conto  nello  stabilire  i limili  di  esposizione  continua 
o periodica. 

Le  radiazioni  delle  fasce  di  van  Alien  insistono  di  elettroni  e 
protoni  del  vento  solare  che  vengono  trattenuti  dal  campo  ma- 
gnetico terrestre,  lungo  le  cui  linee  di  forza  oscillano  avanti  e 
indietro  La  fascia  interna  si  estende  da  circa  300  a l^X)  km  a 
seconda  della  latitudine,  quella  esterna  inizia  intorno  ai  lO.OUU 
km  e termina  a 55.000.  più  o meno  in  rafano  aJI'atliviià  sola- 


Fig.  9.  Fa.sce  di  van  Alien  dovu- 
te all'influenza  del  campo  ma- 

Snciico  terrestre.  Con  esclusione 
cll'csplorazione  lunare,  le  atti- 
vità spaziali  con  presenza  dcl- 
l'uomn  si  sono  svolte  al  disotto 
di  questa  cintura  di  intense  ra- 
diazioni. 
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re,  Oucsijj  M^i^uionc  è prancamcnic  trascurabile  nei  comuni 
voli  orbitali,  se  si  eccettua  una  disconiinuit»  nel  campo  geoma* 
gncdix'  estesa  in  ktngiiuJinc  du  0 a fiir'  ovest  e da  20  a vud 
in  latitudine  (anomaiia  deirAilanttco  meridionale)  nella  quale  a 
160*32<1  km  di  quota  si  ha  un'tntcnsiià  di  protoni  con  energia 
superiore  a 30  MeV  quale  altrove  si  trova  a circa  1300  km 

I brillamenti  solari  costituiscono  il  rischio  più  grave  per 
un  equipaggio  sp<i/iale:  non  sono  singolarmente  prevedi- 
bili (però  è possibile  melarne  rinizto).  raggiungono  il 
massimo  in  molle  ore  e continuano  per  molli  giorni,  tur- 
bano la  ionosfera  terrestre  e irradiano  protoni  con  ener- 
gia che  va  da  IO  a 5(X)  .MeV'.  (ali  da  p<>ter  raggiungere  la 
dose  letale  per  l'uomo 

I.C  missioni  Skylab  hanno  evidenziato  un  altro  rischio 
da  radiazione  nello  spazio,  i neutroni  energetici,  di  im- 
portanza biomedica  poiché,  collidendo  con  un  protone, 
pivssono  determinare  uno  scambio  di  energia  elevato:  si 
tenga  presente  che  il  nostro  organismo  contiene  moltis- 
simo H.  Si  tratta,  comunque,  di  un  flusso  di  vana  origi- 
ne, assai  mixiesto. 

In  rapportti  con  le  radia/ioiii  nellti  spazio  è un  femi- 
meno  visivo  notaio  per  la  prima  volta  nel  corso  del  pro- 
gramma Apollo  11:  la  comparsa  di  deboli  macchie  lumi- 
nose simili  a fosfeni,  o di  lampi  di  luce,  quando  la  cabina 
era  buia  e l'occhio  adattato  all  oseurità.  l.c  sistematiche 
osservazioni  fatte  nei  voli  successivi  e nello  Skylab  permi- 
sero di  concludere  che: 

il  fenomeno  os&ervalo  riguardava  la  retina  piuttosto 
che  il  nervo  ottico  o l'encefalo  perche  compariva  solo 
ncirocchio  adattato  per  almeno  iU  min: 

cvso  era  in  rapporto  con  il  flusso  di  particelle  cosmiche: 

si  accentuava  fortemente  attraversando  la  sopra  citata 
anomalia  dell'Atlantico  meridionale,  probabilmente  a 
causa  dei  protoni  o di  nuclei  più  pesanti  intrappolati  in 
quella  regione. 

Sono  state  eseguite  molte  ricerche  tendenti  a dimostra- 
re gli  effetti  biologici  delle  radiazioni  su  viventi  p<isti  in 
veicoli  orbitanti;  ma  i loro  risultati  non  sono  trasferibili 
all’uomo  se  non  con  estrema  prudenza  e limitazione  per- 
che ottenuti  su  animali  di  specie  assai  lontane,  su  organi- 
smi parvicellulari  o momx'ellulari,  su  virus  e molecole 
biologiche,  quiescenti  o in  riproduzione,  stittoposli  con- 
temporaneamente alla  microgravità  (che.  in  genere,  si  à 
rivelala  fattore  aggravante). 

NeM'insieme  si  può  dire  che  i fenomeni  osservati  non  si 
discostano,  a parità  di  dosi  e di  soggetti,  da  quelli  noti 
dalle  ricerche  radiobiologiche  ««lerrestri». 

Per  quanto  concerne  l'uomo,  nella  maggior  parte  dei 
voli  sono  state  eseguite  dosimetrie,  con  risultati  estre- 
mamente variabili;  durante  la  missione  lunare  itcll  ApoHo 
14  rassorbimento  raggiunse  127  mradY/rc  con  un  totale 
di  1.14  rad  (l'attività  solare  fu  particolarmente  elevata): 
in  altri  voli  la  dose  giornaliera  media  fu  di  gran  lunga 
inferiore  (nel  primo  effettuato  dallo  Shuttle  Columbia  fu 
solo  5,2  mrad  e nel  nono  fu  10,3  mrud).  Essa  è influen- 
zata anche  dalla  posizione  rispetto  alle  pareti  del  vetcolo 
c dallo  svolgimento  di  attività  cxtraveicolare. 

Un'accurata  ncerca  di  Benton  (I9K4)  aindudc  per  la 
tollerabilità  delle  dosi  flnora  assorbite,  ma  mette  in  guar- 
dia sul  pencolo  potenziale  delle  attività  cxtravcicolah. 
nelle  quali,  in  determinate  fasi  dell'attività  solare,  po- 
trebbero essere  raggiunte  dosi  proioniche  letali.  Nel  pro- 
porre un  astronauta  per  nuove  missioni  si  tiene  ovvia- 
mente conto  delle  dosi  assorbite  nelle  precedenti  c delle 
indagini  radiologiche  effettuate. 

Anche  le  altre  radiazioni  elettromagnetiche  colpiscono 
con  tutta  la  loro  energia  il  veicolo  c lo  scafandro  spaziali. 
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che  devono,  perciò,  possedere  proprietà  protettive  nei 
confronti  delle  brmf/e  infrarossa  (coibcnla/itme  termica  c 
superlici  riflettenti),  vùiihite  e uliraiioleita  (schermi  e vi- 
siere fotoassorbemi.  occhiali  fotosensibili). 

Oltre  al  bombardamento  di  raggi  c particelle  subnu- 
cleari, ne  esiste  un  altro,  rappresentato  dai  nticromeieori- 
fi.  Ix*  loro  dimensioni  Mino  submillimetnche  ma  a causa 
della  velocità,  dai  ,X1  ai  .50  km  sec.  hanno  un  grande 
potere  di  penetrazione,  che  però  sembra  non  superare  i 
3.8  mm  di  acciaio  della  parete  dello  Skylab.  Possono, 
peraltro,  rappresentare  un  certo  pericolo  nello  svolgimen- 
to di  attività  extraveicolari. 

.SeleztoM  c addeslramentn  degli  equipaggi 

Parie  noicvoic  dei  succcsm»  dei  voli  si  deve  al  rigoroso  pro- 
giamina  di  sck/ionc  tisiupsK'sdogica  e iiiiitudmale  dei  candidali 
messo  in  allo  inuialmentc.  le  cui  maglie,  con  U progredire  delle 
conoscenze  e il  migiNirarc  delle  condizioni  ambientali  c di  lavo- 
ro. sono  stale  priigrcssivamcntc  alliiigaie.  spccialmcme  per  il 
pcrstmulc  mm  pilota.  Ovviamente,  è tuttora  richiesta  la  buona 
funzionalità  di  organi  c apparati.  ras.scnz.i  di  stati  patologici,  in 
particolare  di  forme*  croniche  che  richiciknio  terapia  sisiemaiica. 
di  delioi  sensoriali  eoi  motori  e di  proHcmi  psicologici  che  pos- 
sami ostacolare  lo  svolgimento  dei  compili  individuali  o micrlc- 
hre  con  la  sicurezza  della  missione  Anche  per  quanto  riguarda 
rMkIcsiramemo.  si  i avuta  una  profonda  trasformazione:  accan- 
tonato ralicnamenlo  tìsico  massivo,  che  si  i dimostralo  contru- 
prixluccnic  aH  adanamcnio  alla  microgravità  (Klein.  1977)  si 
tende  a privilegiare,  per  lo  meno  ncirambito  della  NASA,  quel- 
lo specitko  (csercnzi  in  piscina,  voli  parabolici,  dispositivi  di  di- 
sorientamento). c quello  professionale,  in  particolare  l'acquisi- 
zione  delle  tecniche  che  dovranno  essere  eseguile  in  volo 

Preveiuìuiie  medica,  lìrurezu  e salvataggio 

Nel  perHHk)  addestrativo  vengono  Ixmilìcati  il  cavo  orofartneeo 
e la  cute  c si  fa  il  povMhtle  per  attuare  una  sorta  di  quarantena 
(in  volo  è slata  ouervala  una  diffusione  della  flora  individu.de 
da  un  Mvggctto  agli  altri).  Dopo  rinsuccevso  di  prinedurc  prevo- 
lo insufficienti  o non  rispeltaie  per  ragioni  operative  (fino  alia 
B"*  missKinc  Apollo  si  ebbero,  subito  pnma  del  lancio  o m volo, 
non  pochi  cpiMxli  di  infezkmi  delle  vie  aeree  supcnon.  rafired- 
don.  influenza,  faringite  strepUHXKxica.  gavirocnierite  virale, 
eie.)  il  «programma  di  stabilizzazione  della  salute  dell  equipag- 
gio»  è stato  portato  a 3 settimane  di  isidamento  c a un  controlM 
dei  possibili  contatti  infettami  nei  3 mesi  precedenti,  con  priKc- 
dure  immunizzanti,  se  ncccvsarie.  30.  15  c 5 giorni  prima  dei 
volo  viene  eseguila  un'accurata  visita  medica  generale  e speciali- 
stica. ain  indagini  funzionali  cardiorespiratorie  cd  esami  emato- 
logici.  biochimici,  immunokvgici  c microbiologid  (ripetuti  dopo 
il  rientro). 

Durante  il  volo  vengono  teletrasmessi  al  suolo  i dati  micrtKli- 
matici  della  cabina  c informazioni  sulle  condizioni  dell'cquipaggkv 
(nei  programmi  iniziali,  sempre  l'ECG,  cccezionaimemc  l'CEG): 
ENG,  EtXi.  plciismogrammi  eletinci  cd  altri  dati  sono  stali  in 
van  casi  intsincssi.  mu  essenzialmente  a scopo  di  ricerca  Al  suo- 
lo. un'équipe  medica  può  miervemrc  per  dare  consigli  c chiedere 
modifiche  del  programma  o aiKhc  l'interruzione  del  volo. 

A bortk)  Mino  disponihili  i medicamenti  di  comune  impiego 
(analgesici,  aniipifctici,  antiehineiosici.  amispasiici)  c il  materia- 
le per  picvolc  medicazioni.  Esiste  il  numero  necessario  di  equi- 
paggiamenti pressurizzati  c uno  speciale  contenitore  a tenuta 
d'aria  per  il  trasferimento  di  ps*rsone  da  un  veicoki  incidentato 
ad  uiK>  di  MKXorso  Per  il  salvataggio  in  fase  di  lancio  «abortito- 
è previsto  un  sistema  di  razzi  ausiliari  che  consente  il  raggiungi- 
mento della  quota  necessaria  affinché  possa  avvenire  lo  spiega- 
mento di  glandi  paracadute  e raticrruggio  frenato.  Purtroppo 
l'invio  di  un  veicolo  di  soccorso  non  può  ancora  farsi  immedia- 
tamente perché  la  preparazione  del  lancio  c il  momento  in  cui 
deve  avvenire  per  entrare  in  coniano  con  rmcìdcntaio  non  lo 
consentono. 

Esploruioae  bouim  del  cosmo 

Si  parta  con  sen  fondamenti  di  una  spedizione  su  Marte  entro 
questo  secolo,  per  la  quale  dovranno  evscrc  completamente  n- 
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solli  I problemi  delle  MXirte  (O^.  ngencraiori  dciralmuslcra. 
acqua),  sviluppando  il  rcndimenlo  e la  sicurezza  di  funziona- 
mcnio  dei  siMcmt  già  noti  per  riciclare  queste  sostanze  per  via 
chimica  e chimicolisica.  Più  arduo  è il  compito  di  rendere  efiica* 
ce.  economico  e m>n  aleatono  il  loro  recupero  biologico  (peral- 
tro rtcccssario  per  le  missioni  poliennali  di  vascelli  imcrsicllan). 
sperimentato  da  tempo  in  conirollatìssime  condizioni  di  labora- 
torio con  tecniche  idroponiche  c loiosinlctiche  che  sole  possono 
permettere  la  formazinne  di  un  sistema  ecologico  chiuso  auto- 
suffìciente  e praticamente  perenne. 

Missioni  di  questa  durata  presentano  incognite  che  si  possono 
solo  ipotizzare,  legate  specialmente  agli  effetti  metabolici  della 
micTOgraviià  su  soggetti  di  ogni  età  e condizioni  fisiche  e a quelli 
Somalia  c genetici  delle  radiazioni  totali  assorbite,  non  soltanto 
per  la  loro  azione  patogena  e mutagena  suU'organismo  degli 
spazionauti  e sulla  loro  progenie,  ma  anche  sugli  animali  e vege- 
tali conviventi  o simbionti  e per  i fenomeni  immunitari  ed  cpi- 
dciniologici  correlali. 

Si  è parlato  di  possibili  modificazioni  morfofunzionali  della 
nostra  specie,  con  significalo  di  adattamento  alla  vita  in  una 
comunità  spaziale,  in  analogia  con  quanto  si  osserva  m popola- 
zioni terrestri  viventi  in  climi  e ambienti  as.vai  diversi.  Se  ciò 
avvenà.  sarà  verosimilmente  in  accordo  am  i tempi  plurisecolari 
c con  le  leggi  dcHcvoluzione  che  hanno  caratienzzaiu  la  storia 
dcH’uomo  sulla  Terra  c non  secondo  le  previsioni,  solitamente 
infondale  e allarmistiche,  della  letteratura  pseudoscicntifìca. 
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Prìncipi  geneniH  e dassiiicarìoiie 

Con  il  termine  spazzature  si  intendono  in  genere  i mate* 
fiali  di  rifiuto  solidi  derivanti  dalle  attività  umane  dome- 
stiche e afiìni.  e quelli  provenienti  dalla  pulizia  delle  aree 
stradali.  In  particolare,  con  riferimento  al  D.  P.  R.  n.  915 
del  10  settembre  1982  (attuazione  della  Direttiva  CEE  n. 
75/442  relativa  allo  smaltimento  dei  rifìuti).  si  precisa 
che  viene  definito  «rifiuto»  qualsiasi  sostanza  od  oggetto 
derivante  da  attività  umane  o da  deli  naturali,  abbando- 
nato o destinato  aH'abbandono. 

La  classificazione  dei  rifiutt.  ai  sensi  del  dtato  D.  P.  R.. 
viene  fatta  in  base  alle  seguenti  categorìe:  urbani,  specia- 
li. tossici,  nocivi.  Le  s..  che  rientrano  nella  categoria  dei 
rifìuti  urbani,  comprendono  a loro  volta; 

i rifiuti  r>on  ingombranti  provenienti  dai  fabbricati  o da 
altri  insediamenti  civili  in  genere; 

i rifiuti  ingombranti,  quali  beni  di  consumo  durevoli,  di 
arredamento,  di  impiego  domestico,  di  uso  comune,  pro- 
venienti da  fabbricati  o da  altri  insediamenti  dvili  in  ge- 
nere; 

i rifìuti  di  qualunque  natura  c provenienza  giacenti  su 
strade  e su  aree  sia  pubbliche  che  private  comunque  sog- 
gette a uso  pubblico. 

In  base  anche  alle  prescrizioni  delia  Delibera  27  luglio 
1984.  relativa  all’applicazione  deH’art.  4 del  citato  D.  P.  R. 
n.  915.  ai  rifiuti  provenienti  dagli  ospedali,  ca.se  di  cura  e 
simili,  quando  siar>o  assimilabili  per  qualità  a quelli  urba- 
ni. SI  applicano  le  stesse  disposizioni  relative  ai  rifiuti  ur- 
bani. Per  i materiali  di  medicazione,  per  le  parli  anatomi- 
che, per  i rifiuti  provenienti  dai  laboratori  biologici  e dai 
reparti  infettivi  e per  tutti  quelli  che  presentino  comunque 
perìcolo  per  la  salute  pubblica,  si  richiede  invece  Tattua- 
zione  di  particolari  trattamenti  di  disinfezione  o di  steriliz- 
zazione prima  di  assimilarli  ai  rifiuti  urbani  e di  avviarli 
airincenerìmento.  Per  particolari  esigenze  connesse  con 
l'attività  ospedaliera  può  essere  effettuata  direttamente  la 
distruzione  dei  predetti  rifìuti  in  impianti  di  incenerimento 
locali,  purché  siano  rispettate  le  condizioni  operative  fissa- 
te dalla  citata  Delibera  del  27  luglio  1984. 

I principi  generali  con  cui  deve  realizzarsi  lo  smalti- 
mento delle  s.  nelle  varie  fasi  di  conferimento,  raccolta, 
trasporto,  cernita,  trattamento,  discarica,  debbono  ispi- 
rarsi. oltre  che  al  rispetto  delie  norme  igieniche,  anche 
aU'os.scrvanza  dei  prìncipi  ecologici  e ai  presupposti  della 
massima  economia  ed  efficienza  dei  metodi  impiegati, 
con  la  prospettiva  del  ricorso  a tecniche  specialistiche  per 
la  riutilizzazione  e il  recupero  dei  materiali  e per  l'even- 
tuale sfruttamento  del  potenziale  energetico  dei  rifiuti. 

Dal  punto  di  vista  qualitativo  le  s.  domestiche  sono 
costituite,  in  genere,  da  residui  alimentari,  da  altro  mate- 
riale organico  putrescibile,  e da  carta,  stracci,  metalli, 
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plastiche,  vetri  e materiali  di  varia  natura,  comunque  non 
putrescibile.  Nel  loro  complesso,  le  quantità  sono  assai 
variabili  in  rapporto  alle  caralterisiichc  delle  popolazioni, 
dei  periodi  stagionali  e di  altri  fattori  locali,  oscillando  da 
0,5  a 1,5  kg  per  persona  al  giorno,  con  un  p.  s.  aggiran- 
tesi  sui  300  kg/m’, 

Nella  tab.  I sono  riportati  i quantitativi  di  rìhuti  dome- 
stici (calcolati  come  valore  medio  giornaliero)  prodotti  in 
alcune  regioni  italiane,  mentre  in  tab.  II  sono  indicati  i 
quantitativi  prodotti  in  alcune  città  degli  U.S.A. 

In  Italia,  con  una  popolazione  di  oltre  56  milioni  di 
persone,  ù producono  circa  13.883.300  tonnellate  di  ri- 
fiuti solidi  urbani  ogni  anno.  Di  tale  quantitativo,  solo 
3.538.150  tonnellate  vengono  smaltite  attraverso  impianti 
a tecnologia  complessa  (incenerimento,  trasformazione  in 
concimi  organici  (compost),  etc.).  mentre  10.345.150 
tonnellate  vengono  smaltite  in  discariche  che.  per  oltre  il 
50%  dei  casi,  non  sono  controllate. 

Conferimento  dette  sfMizzatnre 

Per  conferimento  delle  s.  si  intende  la  fase  di  deposito 
provvisorio  dei  rifiuti,  in  attesa  delta  rimozione  di  questi 
da  parte  degli  appositi  servizi  di  raccolta. 

In  pas.sato  il  conferimento  veniva  effettuato  alla  porta 
degli  utenti  a mezzo  di  pattumiere  vuotate  quotidiana- 
mente da  parte  degli  addetti  al  servizio  municipale  di  net- 
tezza urbana;  un'alternativa  a questo  sistema  era  quello 
di  utilizzare  canne  di  caduta  colleganti  gli  appartamenti 
con  un  deposito  collettivo  alla  base  del  fabbricato.  Am- 
bedue questi  sistemi  presentavano  inconvenienti  di  natura 
igienica  ed  elevati  oneri  di  servizio;  pertanto  questi  me- 
todi sono  stati  sostituiti  con  i sistemi  collettivi  di  conferi- 
mento in  grado  di  dare  maggiori  garanzie  igieniche  e 
minori  costi  di  gestione.  Una  soluzione  soddisfacente  è 
costituita  dalla  realizzazione  di  appositi  locali  di  raccolta 
condominiali  ubicati  al  livello  stradale,  muniti  di  doppia 
porla  metallica,  airinterno  dei  quali  viene  collocalo  un 
bidone  o un  cestello  porta  sacchi  nel  quale  gli  utenti  ri- 
versano quotidianamente  le  s.  che  vengono  poi  ritirate 
direttamente  dagli  addetti  al  servizio  municipale. 

Attualmente  nel  nostro  Paese  si  va  sempre  più  diffon- 


TAB.  1.  QUANTITATIVI  DI  SPAZZATURE  PRODOTTE 
IN  ALCUNE  REGIONI  ITALIANE 


Refione  kg.'ibÌtante'glonM> 


Piemonte 

0,56 

Lombardia 

U,6K 

Emilia-Romagna 

0.74 

Toscana 

0,76 

Lazio 

0.7« 

Campania 

! 0.82 

Sicilia 

' 

0,70 

TAB.  II.  QUANTITATIVI  Di  SPAZZATURE  PRODOTTE 
IN  ALCUNE  CITTÀ  DEGLI  U.S.A. 

^ 

Città  I kg/abitMMe'^orao 


New  York 

1.10 

San  Francisco 

1.40 

Los  Angeles 

1.15 

Filadelfia 

0.95 
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derido  un  metodo  di  conferimento  basato  sul]’uttli//azio- 
ne  di  «cassonetti»  consistenti  in  recipienti  metallici  o in 
materiale  plastico  montati  su  carrelli  c forniti  di  sistemi 
ermetici  di  chiusura  a cerniera.  I cassonetti  vengono 
normalmente  disposti  a opfioriuni  intervalli  lungo  il  bor- 
do stradale  e appositi  automezzi  attrezzati  provvedono  al 
travaso  delle  s.  nei  serbatoi  di  raccolta  con  sistemi  mec- 
canici automatici.  Speciali  me/zi  possono  inoltre  provve- 
dere al  lavaggio  e alla  disinfezione  dei  cassonetti,  con 
procedure  che  vengono  eseguite  anch'esse  automatica- 
mente. 

Un  metodo  adottato  in  Svezia  sin  dagli  inizi  degli  anni 
'6U  è basato  sull'adozione  di  una  rete  di  trasporto  pneu- 
matico dei  rifiuti  attraverso  tubazioni  in  aspirazione  che 
trascinano  i rifiuti  dai  punti  di  conferimento  alle  centrali 
di  raccolta.  Questo  sistema  c stato  adottato  in  via  speri- 
mentale per  la  zona  c'entrale  di  Filadelfia. 

Il  trasporto  delle  s.  attraverso  una  rete  di  tuba/iimi  c'on 
sistema  pneumatico,  anche  se  può  risultare  oneroso  nella 
costruzione  c nell'esercizio,  comporta  benefici  di  ordine 
igienico  evitando  tutte  le  operazioni  di  superficie  (deposi- 
to, travaso,  trasporto  delle  s.)  e presenta  il  vantaggio  di 
evitare  intralci  nella  viabilità  urbana,  abolendo,  tra  l'al- 
tro. tutte  quelle  operazioni  che  possono  turbare  la  tran- 
quillila e l'estetica  cittadina. 

Trmaporlo  delle  spuxatore 

Il  trasporto  dei  rifiuti  oggi  è prevalentemente  effettuato 
con  veicoli  a cassone  chiuso,  fomiti  di  sistemi  meccanici 
di  riempimento  e di  costipamento  delle  s.  I dispositivi  di 
travaso  devono  essere  tali  da  assicurare  che  il  coperchio 
dei  rcdpicnic  di  conferimento  si  apra  soltanto  quando 
questo  si  trova  in  un  compartimento  chiuso,  separato  dal- 
l'esterno. Gii  attuali  sistemi  installati  sugli  automezzi 
compiono  questa  operazione  automaticamente,  allevian- 
do il  personale  da  un  lavoro  gravoso  ed  evitando  che  gli 
addetti  a queste  mansioni  restino  esposti  a condizioni  an- 
tigieniche. 

li  costipamento  delle  s.  airìnterno  dei  cassoni,  che  si 
rende  necessario  ai  fini  di  un  miglior  sfruttamento  delle 
capacità  di  carico  degli  automezzi,  è ordinariamente  de- 
terminato dalla  spinta  di  un  elemento  mobile  che  si  spo- 
sta all'interno  del  cassone. 

I.a  raccolta  c il  trasporto  delle  s.  stradali  normalmente 
vengono  effettuati,  oltre  che  con  sistemi  manuali,  con 
particolari  mezzi  attrezzati  quali  spazzatrici  (a  rullo  o a 
disco),  aspiratrici.  spa/zatrìci-innaffìatrìci.  tnnaffialrìd. 

fimaltimento  delle  spazzature 

Per  smaitimento  delle  s.  .si  intende  quel  complesso  di  ope- 
razioni e di  interventi  volti  a permettere  l'eliminazione 
dei  rifiuti  solidi  urbani.  Le  finalità  principali  dello  smal- 
timento sono  essenzialmente  le  seguenti. 

Evitare  ogni  dam>o  o pericolo  per  la  salute,  rincolumì- 
tà.  il  benessere  c la  sicurezza  della  collettività  c dei  singoli. 

Garantire  il  rispetto  delle  esigenze  igienico-sanitarie, 
evitando  ogni  rischio  di  inquinamento  deil'ana.  dell'ac- 
qua. de)  suolo,  nonché  ogni  inconveniente  derivante  da 
odori  e da  rumori. 

F.vitare  infestazioni  da  nxlitori.  sviluppo  di  insetti  e in 
genere  allontanare  ogni  possibile  forma  di  trasferimento 
biologico  di  infezioni. 

Salvaguardare  l'ambienle  naturale  evitando  ogni  de- 
gradamenio  deH'ambiente  stesso  e dei  paesaggio. 

Riutilizzare  per  quanto  possibile  i materiali  di  recupero 
c sfruttare  il  potenziale  biologico  cd  energetico  contenuto 
nelle  s. 


I metodi  con  i quali  si  effettua  io  smaltimento  delle  $. 
sono  esseiuialmente  basati  sui  seguenti  procedimenti.  1) 
dìscanche  controllale',  2)  incenerimento,  3)  trasformazione 
in  concimi  organici  (a>mpost);  4)  impianti  misti. 

1)  Lo  smaltimento  in  di.\canthe  controllate  è basalo 
suirutili7.zazione  di  aree  per  il  deposito  dei  rifiuti  con 
l'osservanza  di  particolari  regole  e controlli  sia  per  quan- 
to concerne  le  caratteristiche  dei  siti  da  wcupare  sia  per 
quanto  attiene  alla  preparazione  e alla  sistemazione  del 
terreno  di  discarica.  In  particolare,  gli  impianti  debbono 
essere  posti  a distanza  di  sicurezza  dai  centri  abitati  c dai 
sistemi  viari  di  grande  comunicazione.  Il  suolo  su  cui  insi- 
stono le  discariche  deve  possedere  caratteristiche  geologi- 
che c geotecniche  tali  che  la  sua  stabilità  sia  tale,  o resa 
tale,  da  evitare  rischi  di  frane  o cedimenti.  I.e  pareti  e il 
fondo  dei  bacini  di  discarica  debbono  essere  impermeabi- 
lizzati con  materiali  artificiali,  in  modo  che  i)  percolato 
non  possa  penetrare  nel  suolo  con  il  rischio  di  inquinare 
le  acque  superficiali  o le  faide  idriche  profonde.  Le  tecni- 
che per  realizzare  le  discanchc  controllate  consistono  ncl- 
rcffctluarc  lo  spandimcnio  dei  rifiuti  nel  terreno  con  suc- 
cessiva compattazione  in  strali  che  vengono  di  volta  in 
volta  coperti  con  adatti  materiali,  seguendo  l'andamento 
dello  scarico.  Ogni  strato,  dopo  la  compattazione,  non 
deve  superare  lo  spevsiire  di  2.50  m e i rifiuti  scaricati 
devono  essere  progrevsivamenie  coperti  con  adatto  mate- 
riale inerte,  cosicché  tutte  le  superftei  esposte,  compresi  i! 
fronte  e i fianchi  dello  scarico,  risultino  ricoperte,  Lo 
spessore  del  rictsprimento  (normalmente  costituito  da 
sabbia,  ghiaia  o ceneri)  dipende  dal  tipo  di  materiale 
impiegato,  ma  in  ogni  caso  esso  non  deve  mai  risultare 
inferiore  a 15  cm.  Una  volta  effettuata  l'ultima  copertura 
e lasciato  trascorrere  il  tempo  per  il  naturale  assestamen- 
to dello  scarico  si  prosAede  all'aggiunta  di  uno  strato 
finale  di  terreno  vegetale  di  spessore  non  inferiore  a 75 
cm.  sul  quale  possa  essere  falla  una  piantagione  ai  fine 
del  recupero  dell'area  a scopo  agricolo. 

2)  Vincenerimento  è un  sistema  di  smaltimento  delie  &. 
che  trova  largo  impiego  nelle  tecnologie  di  trattamento 
dei  rifiuti  solidi  urbani,  soprattutto  nei  grandi  centri  ur- 
bani ove  il  problema  di  più  difficile  soluzione  è quello  di 
reperire  terreni  per  la  discarica  controllata  neH'ambito  di 
distanze  di  trasporto  contenute  entro  limiti  economici. 
Sono  ritenuti  economicamente  giustificabili  impianti  di 
incenerimento  la  cui  potenzialità  non  sia  infenore  a KXJ 
tonnellate 'giorno  trattale. 

L'inccnerimento  delle  s.  produce  un  residuo  inerte  che 
comporta  una  nduzione  in  peso  di  circa  l'K()%  e una  di- 
minuzione di  volume  che  può  raggiungere  il  90%  rispetto 
al  pnHiotto  di  partenza.  Questo  sistema  offre  le  migliori 
garanzie  igieniche  per  quanto  concerne  il  prodotto  finale 
di  trasformazione,  distruggendo  qualsiasi  forma  di  vita 
presente  nei  materiale  greggio. 

A questi  aspetti  positivi  si  contrappongono  svantaggi 
denvanti  dalla  produzione  di  fumi,  polveri  e cattivi  odori, 
con  la  conscguente  necessità  di  adottare  complessi  im- 
pianti di  depurazione.  Vi  sono  inoltre  problemi  di  carat- 
tere economico  legali  aH'elevato  costo  di  costruzione  e di 
gestione  degli  impianti,  soprattutto  quando  il  potere  calo- 
rifico delle  s.,  anche  per  l'elevato  contenuto  di  umidità,  é 
tropp<ì  bas.so  per  sostenere  una  corretta  combustione 
senza  l'aggiunta  di  combustibili  additivi  necessari  per 
raggiungere  temperature  sufficienti  a bruciare  tutte  le 
sostanze  senza  inconvenienti. 

La  alata  Delibera  27  luglio  prescrive  che  i forni  di  inec- 
Dcnmcnio.  olire  a essere  assoggettali  alla  disciplina  prevista  dal- 
le norme  contro  l'inquinamento  dcll  aria  pro^Mlo  da  impianti 
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industriali,  debbono  rispettare  spcciHche  presmztoni  operative 
assicurando  che  nella  camera  di  postcombustione  si  raggiungano 
almeno  i seguenti  limiti  minimali:  tenore  di  ossigeno  libero  nei 
lumi;  6%  in  volume;  velcKÌtà  media  dei  gas:  10  m/sec;  tempo  di 
contatto;  2 scc;  temperatura  dei  fumi;  1200'^. 

Stmlturalmcntc  un  forno  di  incenerimento  è.  nella 
generalità  dei  ca.si.  costituito  da  un  bacino  di  raccolta,  da 
un  impianto  di  triturazione,  da  una  camera  di  prcriscal* 
damcnlo  e di  eviiccazionc,  dalla  fornace  provvista  di  gri- 
glie con  sottostante  vano  di  raccolta  delle  ceneri  e dalla 
camera  di  postcombustione,  comunicante  con  il  camino 
per  remissione  all’cstemo  dei  fumi  della  combustione. 

3)  Un  ulteriore  sistema  di  smaltimento  delle  s.  è quello 
che  si  basa  sulla  trasformazione  dei  rifiuti  organici  in  fer- 
(ilizzanu  per  uso  agrìcolo.  Questa  trasformazione  può 
avvenire  per  via  naturale  attraverso  la  fermentazione  del- 
le s.  disposte  in  mucchi  in  luoghi  aperti.  Per  la  migliore 
economia  di  spazio  c di  spese  di  esercizio  à conveniente 
disporre  i rifiuti  in  filari  della  larghezza  di  2-2.5  m e del- 
l'altezza di  1-2  m.  È importante  comunque  assicurare 
una  regolare  aerazione  delia  massa  con  frequenti  rime- 
scolamenti del  materiale  per  mezzo  di  apposite  macchine, 
cosi  da  attivare  l'azione  di  decomposizione  biologica  delle 
sostanze  organiche  da  parte  dei  microrganismi  aerobi. 
Perche  il  processo  di  trasformazione  (umificazione)  sia 
a)mpIcto,  è necessario  un  intervallo  di  tempo  che  varia 
in  funzione  delle  condizioni  climatiche  e della  qualità  dei 
rifiuti;  comunque,  orientativamente,  sono  necessari  dai  3 
ai  6 mesi  per  ottenere  un  prtHJollo  finale  stabile  rispon- 
dente alle  esigenze  di  un  buon  concimante. 

La  trasformazione  per  vìa  ariifìciate  comporta  invece 
tempi  di  trasformazione  molto  più  brevi  c quindi  meglio 
si  adatta  nel  caso  di  trattamento  di  masse  rilevanti  di  ri- 
fiuti. Gli  impianti  che  realizzano  questo  tipo  di  trasfor- 
mazione utilizzano  speciali  digestori  costituiti  da  recipien- 
ti Cilindrici  net  quali  le  s.  vengono  rimescolate  meccani- 
camente. così  da  facilitare  la  decomposizione  biologica, 
che  avviene  a temperature  fino  a 65-70%';  si  realizza  in 
(al  modo  la  •bioconvcrsionc»  che  consiste  in  un  processo 
acceleralo  c controllalo  di  fcrmenla/ionc  che  dà  luogo, 
alla  fine  del  trattamento,  a una  sostanza  denominata 
compost  possedente  un  buon  potere  fertilizzante. 

La  bioconversione  si  realizza  in  un  periodo  di  tempo  di 
circa  24  h e il  compost  che  ne  deriva,  pur  essendo  quasi 
completamente  stabilizzalo,  necessita  ancora  di  un'ulte- 
riore maturazione,  che  normalmente  astiene  disponendo 
il  materiale  in  cumuli  su  spazi  aperti,  eventualmente  pro- 
tetti dalle  intemperie  per  mezzo  di  tettoie. 

Il  processo  di  composiacgH».  in  base  alle  prcscn/iuni  della 
Delibera  27  luglio  1974.  deve  effettuarsi  in  modo  che  il  materia- 
le organico  in  decomposizione  permanga  per  almeno  3 giorni  a 
una  (cmperaiura  non  infertorc  u 55  "C. 

4)  Gli  impianti  misti  costituiscono  la  soluzione  meglio 
rispondente  alle  esigenze  di  duttilità  che  sono  richieste 
soprattutto  nei  grandi  impianti,  ove  è necessario  far  fron- 
te alle  sensibili  modificazioni  qualitative  e quantitative 
che  possono  presentarsi  di  volta  in  volta. 

In  questo  senso  gli  impianti  di  trasformazione  ìn  com- 
post con  Tintcgrazionc  di  forni  di  incenerimento  rappre- 
sentano soluzioni  in  grado  di  conciliare  la  variabilità  della 
domanda  di  trasformazione  dei  rifiuti  in  concime,  in  rela- 
zione alle  fiuttuazioni  stagionali  della  richiesta  di  materia- 
li fertilizzanti  da  parte  degli  utenti,  consentendo  così  di 
modulare  il  cariai  degli  impianti  di  incenerimento,  in  cui 
sono  più  elevati  gli  oneri  di  esercizio,  in  funzione  delle 
sole  quantità  residue  da  trattare. 
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D'altra  parte,  sono  anche  influenti  le  variazioni  stagio- 
nali della  qualità  e della  quantità  di  rifiuti  da  smaltire  e 
solo  la  presenza  di  due  linee  di  trattamento  opportuna- 
mente dimensionale  è in  grado  di  soddisfare  le  punte  di 
carico  che  periodicamente  si  verificano.  Nei  moderni  im- 
pianti possono  essere  presenti  anche  più  linee  di  tratta- 
mento che  operano  in  parallelo  eseguendo  autonomi  cidi 
lavorativi  di  vario  tipo,  come,  ad  es..  recupero  di  carta  e 
stracci,  recupero  di  sostanze  plastiche,  trasformazione  in 
aimpost.  incenerimento,  produzione  di  energia  termica, 
produzione  di  mangimi  per  uso  zootecnico,  eie.  Il  criterio 
del  pluralismo  dei  trattamenti  sembra  costituire  la  solu- 
zione ottimale  anche  sotto  il  profilo  economico,  in  quan- 
to il  recupero  di  materiali  e lo  sfruttamento  del  potenzia- 
le energetico  e biologico  delle  s.  possono  portare  un  con- 
tributo compensativo  delle  elevate  spese  di  gestione  degli 
impianti  e dei  servizi  di  raccolta,  di  trasporto  e smalti- 
mento delle  s. 

B^éogrmfta 

D.  P R,  IO  Nciicmbrc  I9K2.  n.  915,  Attuazione  della  Direttiva 
CEE  n.  7$:442  relativa  allo  smalnmento  dei  riputi. 

FriacrKi  A..  Lo  smaltimento  dei  rifiuti  solidi,  19H0,  DI.ESSE.TL, 
Milano. 

Gazzetta  Ufficiale  Suppl.  253.  13  seUembre  19K4.  Delibera  27 
luftlto  IVS4  recante  le  disposizioni  per  la  prima  applicazione 
deìran  4 del  D.  P R n.  915  de!  10  settembre  mj 
WHO.  Model  Cwle  of  PnicUce  for  Disposai  ofSotìd  Waste  on 
l.and\.  1972,  Regkmal  Office  for  Europe.  Copenhagen, 
Wil«in  D,  G.,  Handhook  of  Sidid  Waste  MarMgement,  1977. 
Mavsachuscti.s  Imi.  of  Tcthnology.  Van  Nostrand.  New  York. 
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SPECIE 

f.  espéce.  - i.  species.  - i.  An.  - s.  especie. 

È da  credere  che  il  concetto  di  specie  sia  antico  quanto 
l'umanità:  gli  uomini,  non  appena  hanno  imparato  a co- 
municare. debbono  aver  sentilo  il  bistigno  di  intendersi  in 
modo  non  equivoco  in  merito  alle  piante  commestibili  c a 
quelle  velenose,  agli  animali  innocui  e a quelli  pericolosi. 
In  effetti,  le  popolazJoni  umane  che  vivono  in  condizioni 
molto  primitive  sono  in  grado  di  distinguere  con  sicurezza 
tra  erbe  che  al  profano  paiono  eguali,  e tra  animali  somi- 
glianti, ma  che  sono  diversamente  utili  o dannosi. 

In  epoca  classica,  ncirimcnto  di  razionalizzare  il  vccchki  con- 
cetto empirico,  nonché  la  dasMlìcazione  dei  viventi,  sono  state 
inirodouc  le  nozioni  di  genere  in  greco,  m Ialino  geniii) 

c dì  s.  {èidos  m grc<x>.  in  latimi  species).  «Cìcncrc»  faceva  rife- 
rimento alla  comune  discendenza,  mentre  -specie»  si  riferiva 
airuspetto  contingente  deli'individuo  o di  una  categoria  di  indi- 
vidui. 

Simile  uso  dei  termini  genere  c specie,  ben  diverso  da  quello 
attuale,  lo  troviamo  in  vari  passi  di  Aristotele  e ci  è testimoniato 
daU'csprcvsionc  «genere  umano»;  esso  si  è poi  intrecciato  con 
l'uso  alquanto  diverso  che  degli  stessi  termini  veniva  fatto  nel 
campo  della  logica.  Di  conseguenza  -genere-  ha  perso  i rappor- 
ti ain  la  nozione  di  comune  discendenza,  mentre  il  termine 
-specie-,  gerarchicamente  subordinato,  ha  finito  col  designare 
una  cofiiuniià  di  individui  somiglianti. 

L'intreccio  con  la  terminologia  della  kigK'a  ha  fatto  sì  che  al- 
cuni problemi  di  quella  disci^ina  si  siano  trasferiti  nel  campo 
natiiralistktY. 

È quindi  avvenuto  che  si  sono  affermate  due  concezioni  di- 
vergenti. Secondo  la  concezione  nvmiiuilisiica  esLstono  solo  gli 
individui  c ogni  categoria  della  sistematica,  compresa  la  s.,  è una 
cieazione  athitraria,  Seamdo  la  concezione  essemiatisiica  (di 
derivazione  platonica)  c'iò  che  conia  i il  modello  ideate  c le  dif- 
tcrcrizc  individuali  non  hanno  rilevanza  alcuna;  poichi^  il  model- 
lo ideale  viene  designato  anche  a>me  «tipo-,  cietta  a>ncezionc 
viene  chiamata  anche  tipologica. 
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I due  orienianicnii  sopra  esposti  coesistono  nella  fìlosoAa  sco- 
lastica nonché  nella  scarsa  produzione  naturalistica  del  Medio- 
evo. Nel  tardo  Rinascimento,  però,  le  esigenze  pratiche  legate 
all’uso  delle  piante  medicinali  c alla  desenziotse  di  molti  nuovi 
organismi  del  Nuovo  MorKk>  impongono  un  ripensamento. 

Un  contributo  importante  viene  dato  da  John  Ray  (1627- 
1705)  il  quale  afferma  che  la  s.  è composta  da  individui  che  na- 
scono da  semi  eguali,  a prescindere  dalle  differenze  che  si  in- 
staureranno in  seguilo  tra  maschi  e femmine  o tra  indivìdui  che 
si  sviluppano  in  modo  diverso.  John  Ray  usa  il  termine  «^kcìc» 
aell’accezione  moderna,  mentre  il  termine  «genere»  perde  pres- 
so di  lui  il  significato  etimolomco. 

Quasi  allo  stesso  tempo  J.  de  Toumefort  (1656-1708)  utilizza 
il  termine  «genere»  nel  senso  moderno  di  «categoria  tassonomi- 
ca sovrimposta  a quella  di  s.».  e introduce  l’uso  di  designare  eia* 
scun  genere  con  un  solo  nome  proprio. 

Carlo  Linneo  (1707-1778)  utilizza  i termini  di  genere  c 
di  s.  allo  stesso  modo  di  questi  suoi  predecessori,  nel 
quadro,  però,  di  una  concezione  essenzialistica,  esaspera- 
ta dalla  convinzione  che  ciascuna  s.  sia  stata  espressa- 
mente  creata  da  Dio  all’origine  di  ogni  cosa  e che  da  al- 
lora mantenga  fisse  le  caratteristiche  originarie. 

La  visione  linneana,  allora  male  accetta  anche  in  am- 
biente ecclesiastico,  ha  ricevuto  molte  critiche  già  nel 
Settecento  e più  ancora  ncirOttoccnto,  sennonché  il  na- 
turalista svedese  ha  avuto  il  grande  merito  di  regolamen- 
tare la  nomenclatura  botanica  e zoologica  con  criteri  as- 
sai razionali,  che  sono  stati  poi  accettati  nel  mondo  inte- 
ro e sono  tuttora  alla  base  dei  «codici  di  nomenclatura»; 
in  questi  codici  si  riverberano,  peraltro,  l'essenzialismo  e 
la  tipologia  cari  a Linneo. 

L.  Buffon  (1707-1788),  contemporaneo  e grande  riva- 
le di  Linneo,  pur  avendo  agli  inizi  qualche  prop>ensione 
per  il  nominalismo,  e quindi  seri  dubbi  sulla  reale  e»- 
stenza  delle  s.,  finisce  col  ribadire  in  modo  multo  efficace 
che  individui  appartenenti  a s.  diverse  sono  intersterìli  o 
danno  ibridi  sterili. 

J.  B.  Lamarck  (1744-1829)  convintosi  della  variabilità 
degli  organismi  nel  succedersi  delle  generazioni,  mosse 
crìtiche  assai  efficaci  alta  concezione  fissista  della  s.  che 
egli  descrìve  invece  come  entità  stabile  solo  per  periodi 
relativamente  brevi  di  tempo.  Simile  concezione,  di  tipo 
molto  moderno,  era  antitetica  non  solo  a quella  di  Lin- 
neo ma  anche  a quella  di  G.  Cuvier  (1769-1832)  strenuo 
difensore  del  creazionismo  fissista. 

La  posizione  di  Carlo  Darwin  (1809-1882)  in  merito 
alle  s.  non  fu  diversa  da  quella  di  Lamarck:  anche  se  in 
qualche  suo  scrìtto  si  esprìme  come  se  non  credesse  nella 
realtà  delle  s.,  ciò  che  egli  nega  è che  esse  siano  stabili  e 
rimangano  indivisibili  nel  tempo.  Del  resto  il  naturalista 
inglese  nella  sua  vasta  opera  di  zoologia  sistematica  de- 
scrìsse e denominò  molte  s.  e generi  nuovi  nel  pieno  ri- 
spetto delle  nonne  linneane. 

Con  Darwin  la  nozione  di  s.  come  stato  transitorio  di 
un  processo  evolutivo  si  afferma  presso  la  maggior  parte 
degli  zoologi  e botanici  e di  conseguenza  si  incomincia  a 
parlare  di  s.  neontologica  e di  s.  paleontologica.  Tuttavia 
la  questione  delle  entità  sottospecifiche  e dei  loro  rappor- 
ti risultava  spesso  di  diffìcile  comprensione. 

È stato  merito  soprattutto  di  Bernhard  Rensch  l'aver 
saputo  attirare  l'attenzione  di  biologi  c naturalisti  sul- 
l'importanza  che.  nel  campo  della  tassonomia,  hanno  le 
popolazioni.  Nella  teorìa  dei  Rassenkreisen,  o «cicli  di 
razze»,  il  giovane  studioso  tedesco  affermava  che  in  na- 
tura una  s.  si  articola  in  popolazioni  in  qualche  misura 
isolate,  ciascuna  delle  quali  presenta  caratteristiche  pecu- 
liari: le  popolazioni  per  tali  circostanze  tendono  a diver- 
gere, si  da  costituire  degli  Artfnkreisfn  o «cicli  di  spe- 
cie». Di  conseguenza,  compito  del  tassonomo  i quello  di 


descrìvere  le  popolazioni  che  compongono  simile  multi- 
forme realtà,  non  tanto  quello  di  descrìvere  i tipi  deposi- 
tati in  museo.  Su  questo  punto  Tornitologo  E.  Stresc- 
mann  si  espresse  (1975)  in  termini  ancor  più  recisi. 

Negli  anni  ’30  R.  A.  Fisher  e Sewall  Wrìght  raffinaro- 
no i metodi  deH'indagine  biometrica  e statistica  fornendo 
gli  strumenti  più  idonei  per  approfondire  la  ricerca  se- 
condo i nuovi  orientamenti. 

Altri  contributi  teorici  comparvero  ben  presto:  nel 
1937  Th.  Dobzhansky  pubblicò  «Genetics  and  thè  Orìgin 
of  Species»,  e ne!  1942  Ernst  Mayr  pubblicò  «Systema- 
lics  and  the  Orìgin  of  Species  ».  A queste  opere  si  ag- 
giunse. nel  1944,  «Tempo  and  Mode  in  Evoluiion»  di  G. 
G.  Simpson.  Di  conseguenza  si  giunse  a un  nuovo  modo 
dinamico  di  concepire  la  s.  definita  da  Dobzhansky  come 
«quella  fase  del  processo  evolutivo  in  cui  una  popolazio- 
ne diviene  fisiologicamente  incapace  di  ibridarsi  con  for- 
me affini»  e definita  da  Mayr  come  «insieme  di  popola- 
zioni naturali  che  si  incrociano  lìberamente  c che  sono 
riproduttivamente  isolate  da  gruppi  consimili». 

Molti  studiosi  accolsero  questi  punti  di  vista,  tanto  che 
nei  paesi  anglosassoni  la  s.  venne  intesa  come  breeding 
unity  c in  quelli  germanici  come  Fortpflanzunggcmtiri' 
schaft  termini  che  in  italiano  si  possono  tradurre  con 
«comunità  riproduttiva».  Ciò  ha  fatto  si  che  gli  studiosi 
del  problema  abbiano  prestato  molta  attenzione  all'insor- 
genza di  barriere  riproduttive. 

La  nuova  sistemazione  concettuale  dei  fondamenti  del- 
la biologia  evoluzionistica  recata  dalla  teoria  sintetica  del- 
l’evoluzione (v.)  ha  definitivamente  consolidato  la  con- 
vinzione che  la  articolata  in  popolazioni,  rappresenta 
la  sola  categoria  tassonomica  cui  si  può  attribuire  obietti- 
va realtà. 

Alla  s.  si  possono  applicare  definizioni  diverse  che  ri- 
sultano più  o meno  soddisfacenti,  a seconda  del  contesto 
in  cui  si  opera,  ma  in  questa  sede  crediamo  opportuno 
esporre  uno  schema  esplicativo  che  meglio  si  presta  a un 
esame  crìtico. 

Fintantoché  gli  individui  che  la  compongono  sono  libe- 
ri di  incrociarsi,  la  s.  ha  in  dotazione  un  solo  pool  genico 
cioè  un  unico  insieme  di  varianti  dei  singoli  geni  che  sono 
patrimonio  di  ciascun  individuo:  questo  pool  genico  ri- 
sponde in  modo  integrato  alle  richieste  che  l'ambiente 
rinnova  senza  sosta  col  proprio  variare:  il  rarefarsi  o raf- 
fermarsi di  taluni  alidi  genici  risponde  allo  svantaggio  o 
al  premio  riproduttivo  che  tocca  appunto  ai  portatori  di 
quegli  alleli. 

Se  invece  la  s.  si  trova  frazionata,  per  cause  estrinse- 
che. in  popolazioni  non  intercomunicanti  o poco  comuni- 
canti. avverrà  che  ciascuna  popolazione  si  andrà  trasfor- 
mando in  modo  indipendente,  secondo  la  logica  inerente 
ai  rapporti  che  sussistono  tra  ognuna  di  esse  c l'ambiente 
relativo.  Se  poi  un  qualche  evento  di  carattere  geologico, 
climatico  o biologico  ristabilisce  t contatti  tra  le  popola- 
zioni segregate  da  tempo,  potranno  darsi  due  casi:  gli 
ibridi  non  risulteranno  in  alcun  modo  svantaggiali  rispet- 
to agli  individui  di  ambo  le  popolazioni,  ovvero  risulte- 
ranno svantaggiati  perché  in  quel  dato  contesto  soddisfa- 
no i propri  bisogni  in  modo  inadeguato. 

Nel  primo  caso  si  formerà  una  popolazione  nuova  al- 
rintemo  della  quale  si  perpetueranno  le  caratteristiche 
vantaggiose  evolute  nelle  rispettive  aree,  mentre  la  con- 
sueta dialettica  tra  popolazione  e ambiente  farà  sparire  le 
caratteristiche  divenute  ormai  negative. 

Nel  secondo  caso  gli  individui  delle  popolazioni  origi- 
narie che  risultassero  poco  inclini  airibridazione  avrebbe- 
ro un  cospicuo  premio  riproduttivo  rispetto  agli  altri  che 
lascerebbcro  discendenza  sempre  meno  numerosa:  vcr- 
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rcbbcro  così  selezionate  bamerc  riproduttive  che  preven- 
gono il  costituirsi  di  un  unico  pool  genico  e ciascuna 
popolazione  farà  storia  a sé  sicché  il  tassonomo  che  se  ne 
occupa  dovrà  parlare  di  s.  incipienti. 

Lo  schema  sopra  esposto  ha  ricevuto  molte  conferme  sia  in 
sede  di  osservazione,  sia  in  sede  sperimentale.  Un  paio  di  esem- 
pi tra  i tanti:  é stalo  individualo  il  sorgere  di  barriere  riprodutti- 
ve tra  popolazioni  della  zanzara  Culex  pipiens  segregate  in  am- 
bienti diversi  della  stessa  località:  è stata  individuata  una  barrie- 
ra riproduttiva  tra  s.  di  coleotteri  quasi  identiche  che  convivono, 
ma  che.  accoppiaiKiosi  una  sola  volta,  rimangono  isolate  perché 
sfarfallano  a pochi  giorni  di  distanza 

Peraltro  varie  osservazioni  in  natura  hanno  fatto  conoscere 
casi  diffìcili  da  definire;  essi  riguardano  s.  di  gabbiani,  di  dncic. 
di  coleotteri,  di  rane.  prcs.so  le  quali  ri  conoscono  cidi  di  razze 
disposte  lungo  fasce  ad  andamento  longitudinale  o latitudinale. 
In  questi  casi  è stata  assodata  l'esistenza  di  un  Russo  genico  che 
va  da  un  capo  all'altro  della  distribuzione,  ma  è stato  anche  as- 
sodalo che  k popolazioni  situate  agli  estremi  della  fascia  sono 
intersienli  come  se  apparienesseru  a s.  diverse. 

Altre  osservazioni  eseguite  con  tecniche  cariologiche 
ed  elettroforetiche  piuttosto  raffinate  hanno  fatto  cono- 
scere situazioni  che  erano  rimaste  latenti:  esìstono  comu- 
nità riproduttive  isolate,  ma  che  non  sono  distinguibili  in 
base  ai  tradizionali  criteri.  Nel  caso  di  questi  gruppi,  de- 
signati come  «s.  criptiche»  o «s.  gemelle»,  come  ci  si 
deve  regolare  con  la  nomenclatura  tradizionale  basata 
sulla  sola  descrizione  morfologica  e che  contempla  il 
deposito  di  «tipi»  essiccati  o fìssati  in  modo  vario? 

Simile  difficoltà  potrà  essere  superata  in  futuro  con 
l'introduzione  di  regole  (mù  compiesse,  quali  il  deposito 
di  campioni  cariologici  o di  materiale  conservato  in  azoto 
liquido,  ma  sussistono  altre  difficoltà  che  paiono  proprio 
insuperabili:  prima  tra  tutte  l'esistenza  di  ceppi  designati 
come  «agamospccie». 

Gli  individui  appartenenti  a un'agamospcdc  si  riprodu- 
cono solo  per  via  vegetativa,  come  avviene  a molte  pian- 
te e a taluni  animali  completamente  sterili;  ovvero  solo 
per  partenogenesi,  come  avviene  presso  varie  piante  e 
interi  gruppi  di  animali.  In  un  caso  c nell'altro  i discen- 
denti di  ciascun  individuo,  ancorché  similissimi,  fanno 
storia  a sé,  non  hanno  un  pool  genico  comune. 

Nessuna  soddisfacente  definizione  di  s.  che  includa 
anche  questi  casi  é stata  sinora  fornita,  anche  se  le  pro- 
poste non  sono  mancate.  Nel  ca.se  dei  Rotiferi  bdelloidei 
per  i quali  sono  note  solo  femmine  partenogenetiche,  il 
tassonomo  si  rassegna  a descrivere  le  «morfospccic», 
cioè  insiemi  di  individui  accomunati  da  aspetto  simile. 
Altrettanto  fa  il  botanico  alle  prese  con  piante  superiori 
che  si  riproducono  solo  in  vìa  vegetativa,  com'è  il  caso 
del  banano,  o lo  zoologo  alle  prese  con  quei  platelminti, 
oligocheti,  crostacei  anostrad  e isopodi,  coleotteri  curcu- 
lionidi,  per  i quali  sono  noti  solo  individui  poliploidi  par- 
tenogenetid. 

Quando  accanto  a una  s.  anfìgonica  vivono  ceppi  con 
riproduzione  partenogenetica  o vegetativa  questi  ultimi 
vengono  inclusi  nella  medesima  s.  anche  se  é ovvio  il 
loro  totale  isolamento  riproduttivo:  è il  caso  di  Anemia 
salina  tra  i Crostacei  e di  molti  lombrichi  tra  gli  Anelli- 
di.  Se  però  al  ceppo  anfìgonico  si  affiancano  ceppi  par- 
tenogenetid  che,  oltre  a essere  riproduttivamente  isolati, 
mostrano  differenze  morfologiche,  si  preferisce  allora 
parlare  di  «complesso»  e adoperare  la  nomendatura  tri- 
nomia. 

Si  é per  lungo  tempo  creduto  che  gli  organismi  proca- 
rioti  (Archeobatteri,  Eubatteri,  Cianobatteri)  non  presen- 
tassero fenomeni  di  sessualità  c che  anche  nel  loro  caso  si 


dovesse  parlare  di  agamospccie.  È poi  stato  chiarito  che 
pres.so  questi  microrganismi  gli  scambi  di  materiale  ge- 
netico — e quindi  i fenomeni  di  sessualità  — avvengono 
con  modalità  varie  denominate  «trasformazione»,  «co- 
niugazione» € «trasduzione».  Sembrerebbe  quindi  ledlo 
intendere  le  s.  di  questi  microrganismi  allo  stesso  modo 
delle  s.  di  organismi  superiori.  Si  dà  però  il  caso  che  i 
tipi  di  sessualità  propri  dei  batteri  consentano  loro  di 
accettare  materiale  genetico  anche  da  s.  alquanto  lonta- 
ne e persino  (in  laboratorio)  da  organismi  eucarioti.  A 
causa  di  ciò.  rcvoluzionc  di  molti  procarioti  può  assu- 
mere un  andamento  sui  generis,  reticolato  piuttosto  che 
ramificalo.  Non  sembra,  però,  che  tale  peculiarità  sugge- 
risca di  applicare  a questi  microrganismi  un  diverso  con- 
cetto di  s. 

Fino  al  1952  circa,  il  gene  appariva  come  una  struttura 
identificabile  solo  in  quanto  mutava  e mutava  producen- 
do fenotipi  nuovi  osservabili  dal  biologo  (che  disponeva 
allora  di  strumenti  di  indagine  più  imperfetti  di  quelli 
attuali).  In  accordo  con  questa  .situazione,  il  trasformarsi 
delle  popolazioni  cosiddette  «mendcliane»  veniva  attri- 
buito ad  accumulo  di  varianti  geniche  o.  per  dirla  altri- 
menti, a modificazioni  del  pool  genico:  la  selezione  e la 
mutazione  erano  ritenute  protagoniste  sovrane  di  questo 
processo. 

In  seguito  il  gene  è risultato  essere  una  particella  defi- 
nibile in  termini  di  biochimica  e dotata  di  attitudini  molto 
più  circoscritte  di  quelle  che  si  soleva  attribuirgli,  in 
quanto  governa  soltanto  la  sintesi  di  una  particolare  mo- 
lecola proteica.  Per  questo  stesso  fatto  il  gene  c le  sue 
varianti  divenivano  riconoscibili  attraverso  lo  studio  det- 
tagliato del  materiale  proteico.  Questo  studio  ha  rivelato, 
con  sorpresa  generale,  che  in  una  popolazione  sussistono 
spesso  molte  varianti  di  ciascun  gene,  varianti  sulle  quali 
la  selezione  ha,  apparentemente,  nessuna  o poca  presa. 
Attraverso  il  medesimo  tipo  dì  indagine  diveniva  anche 
evidente  che  molte  popolazioni,  che  in  base  ai  consueti 
esami  morfologici  apparivano  conspecìfiche,  erano  invece 
geneticamente  isolate  o sul  punto  di  divenirlo. 

D'altro  canto,  il  genoma,  cioè  il  patrimonio  ereditario, 
risultava  essere  organizzato  in  modo  molto  più  flessìbile 
di  quanto  non  fosse  apparso  in  precedenza. 

Questa  serie  di  sviluppi  ha  scosso  — spesso  in  modo 
ingiustificato  — la  fiducia  nei  venerati  modelli  relativi  alla 
micn>cvoiuzione  c alla  spccìazionc  c tale  crisi  ha  fatto 
sorgere  varie  perplessità  anche  in  merito  al  modo  di  defi- 
nire la  s. 

Non  sembra,  tuttavia,  che  la  più  hoc  risoluzione  della 
struttura  delle  popolazioni  e delle  s.  consentita  dagli  svilup- 
pi della  genetica  ci  obblighi  a mutare  i nostri  punti  di  vista 
in  merito  a ciò  che  è una  s.  Essa  rimane  un'entità  mutevole 
e fugace  che  attraversa  periodi  di  rigoglio  c di  stabilità 
c periodi  di  tormentata  multiforme  trasformazione. 
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SPECT1NOMICINA 


SPECTINOMICINA 

F.  speainomydne.  • l.  spectìnomycin.  - t.  Speciinomydn.  - 
s.  expectamìdna. 

lui  ^ctinomidna  (Trohicin^)  è un  antibiotico  aminoci- 
ciitolico.  anche  denominato  actmospvctadna.  ottenuto  da 
colture  di  Sirepfomyces  spectahilà  che  viene  impiegato 
esduviv amente  nel  trattamento  della  gonorrea  pur  essen* 
di>  dotato  anche  di  una  certa  attività  in  vitro  contro  nu< 
mcrosi  germi  grampositivi  c gramnegativi.  Il  farmaco  é 
dolalo  di  un'azione  hallerioslatica  che  può  essere  attri- 
buita alla  sua  capacità  di  legarsi  alle  subunita  nbosomaii 
3(IS  c di  inibire  in  tal  modo  la  sintesi  proteica  nei  batteri 
sensibili. 

C<Hne  detto,  la  s.  è attiva  contro  la  maggior  parte  dei 
microrganismi  appartenenti  a SeLtseria  nonorrhoeae,  sia 
penicillasiprodultori  che  non  penicillasipr<HJuttori.  £ 
importante  sottolineare  come  sia  il  Treponrnia  paltiJton 
che  la  Chiamytiia  irachomatis  non  risultino  sensibili  al 
farmaco.  Le  infedoni  causale  da  questi  micrttrganismi. 
spesso  concomituriti  alla  gonorrea,  richiedono  perciò  un 
trattamento  specifico  a sé  stante.  La  resistenza  alla  s.  è 
rara  c forse  legata  a una  alterazione  riN>siimale  dei  bat- 
teri resistenti. 

Il  farmaco  è utilizzabile  solo  per  via  i.  m.  in  quanto 
non  viene  assorbito  dal  tratto  gastrointestinale.  V'icnc 
invece  rapidamente  assorbito  d*>po  iniczmiw  i.  m.  dan- 
do picchi  sierici,  dopo  stimminisirazione  di  2 g.  di  circa 
l(X)  pgml  dopo  1 h e di  15  ug/ml  dopo  8 h.  In  vitro  la 
massima  parte  dei  microrganismi  appartenenti  a .Vetwe- 
na  gonorrfuteae  è inibita  da  concentrazi<mi  inferiori  a 
20  pg^ml.  t..a  vita  media  del  farmaco  è di  1-3  h e la  quasi 
totalità  di  esso  è escreta  entro  48  h per  via  renale,  o 
come  tale,  o sotto  forma  di  un  mctabolita  microbiologi- 
camente attivo. 

CVime  detto,  l'unica  indicazione  della  s.  è il  trattamen- 
to della  blenorragia  non  complicata  causala  da  ceppi  di 
S.  fio/iorrhoeaf  suscettibili  al  farmaco.  Va  precisino, 
pierò,  come  alcune  autorità  sanitarie  pubbliche  racctv 
mandino  l'usiì  della  s.  solo  in  caso  di  neisseric  produttrici 
di  pcniciilast  o in  pazienti  allergici  alle  penicilline.  Va 
anche  detto  che  il  farmaco,  non  passando  nella  saliva, 
risulta  inattivo  nella  gonorrea  orofaringea.  Lo  spazio  te- 
rapeuiia^  della  s.  si  è ridotto  in  modo  consistente  con 
l’avAcnto  delle  cefalosporinc  (ccfota!KÌm.  ccftriaxonc).  at- 
tive anche  nei  confronti  delle  ncisseiie  prixluttricì  di  pe- 
niciiiasi.  Queste  cefalosporine  S4vno  preferite  anche  nel 
trattamento  delle  forme  disseminate,  nelle  quali  la  s.  ri- 
chiederebbe comunque  somministrazioni  multiple. 

Il  farmaco  à l>en  tollerato  e gli  effetti  indesiderati  rari 
e m>n  gravi.  Tra  di  essi  si  possono  ricordare:  rashes  cuta- 
nei. cefalea,  nausea,  vomito,  febbre.  Non  v’è  esperienza 
adeguala  neH'impiego  del  farmaco  nei  bambini  e nella 
gravida.  In  queste  situazioni  è forse  opportuno,  ove  pos- 
sibile. ricorrere  a farmaci  alternativi.  Lii  dose  di  s.  effica- 
ce nella  gonorrea  non  complicata  à di  2 g i.  m.  in  unica 
somministrazione.  Nei  vtiggelli  di  sesso  femminile  è a vol- 
te raccomandata  una  dose  di  4 g (2  g per  2 volte  a di- 
stanza di  12  h).  Nei  bambino,  con  le  avvertenze  sopra 
riportate,  è stata  impiegata  una  tk»e  singola  di  40 
mg  kg,  sempre  |>er  via  i.  m. 
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SPERMA 

F.  sperme.  • i.  sperm.  • t.  Sperma.  • s.  esperma. 


QUADRO  SISI HMA I ICO 

ARGOMrsn  RIMANDI 


Appuiuto  genitale  maschile 

GENITALE  M.ASCHII.E  APTARATO 

(VII.  69) 

Aspcrmia 

ASPKRMIA  (II.  1415);  STejuuTÀ 

Azoospermia 

A/oospTRMiA  (U,  1773):  ste- 

RILfTÀ 

Coito 

amo  (IV,  316) 

Eiaculazione 

EIACDLA/IONE  (V,  846) 

EfiM>spcrmia 

EMOSPFRMIA  (V.  1537) 

Esame  del  liquido  seminale 

SPKRMA 

Fcaindazione 

FECONUA/IUNF.  (VI.  1040) 

fìonadi 

GONADI  (VII,  538) 

Gravidiin/a 

GRAVIDANZA  (VII.  671) 

Malattie  autoimmuni 

MAIAITII.  M'TOIMML'NI  (IX, 

151):  SPIRMA 

Necfitspcrmia 

NlrCROSPtRMlA  (X.  83) 

OligosfKrmia 

ui  iGosn.RMiA  (X.  1614) 

Ormoni  sessuati 

SFSSUAU  ORMONI 

Pimpcrmia 

HospiRMiA  (XI.  2152) 

Sc'AO  e sessualità 

SfSSO  f StSSl  AUTÀ 

Spcrmatogencsi 

GAMf1(X«L.Ni:Si  (VI.  2103) 

SpcrmaiorTca 

SrrRMAlOKMFA 

Slcrililà 

SriRII.ITÀ 

Tcslicok> 

fFSTKOtO  FD  EPIDIDIMO 

Tcslostcronc 

1T.StOS1f.RONF. 

V'ic  sfKrmatìchc 

SPI  RMAtlCliF  VIE 

SflAIM.ARIO 

Definiooac  c grnmilHR  (col.  676).  - Esame  del  Uqaklo  seminale 
o sperai iograinnu  (col.  676).  • Bmdiìmica  dello  spermatozoo 
(coi  6KI).  • RiocUmica  dd  plasma  semiaalc  (col.  6K2).  - Im- 
manità ulbpermalozoo  (i^t.  6S3).  • Approccio  diagnostico  (col. 
6S4):  Spcrmiogratrtma.  • Indici  bùKhimia  dello  ypermaloziw.  • 
Indici  hùH'hmuci  del  plasma  seminale.  • Test  immunologia.  • 
Indagini  per  le  infiammazùmì  e te  infezioni.  - Test  di  valutazione 
funzionale  dello  spermatozoo. 


Definizione  e generalflà 

Lo  sperma,  o liquido  seminale,  è un  Buido  biologico  co- 
stituito da  una  parte  corpuscolata  (prevalentemente  rap- 
presentata dagli  spcrmatozoi)  e da  una  parte  liquida  (o 
plasma  scmimile)  in  cui  gli  spermalozoi  sono  sospesi.  Gli 
spcrmatozoi  vengono  prodotti  nel  testicolo  a livello  dei 
tubuli  seminiferi:  da  qui.  attraverso  i tubuli  retti,  la  rete 
testis  e i diitiuli  efferenti  essi  giungono  neirepididimo, 
dove  si  accumulano  come  in  un  serbatoio  dì  riserva.  In 
questa  sede  avviene  anche  la  completa  maturazione  dello 
spcrmatozm»  c la  perdita  dei  residui  citoplasmatici  di  ori- 
gine spermatidica.  Ai  momento  dell'eiaculazione  avviene 
la  fusione  degli  spcrmatozoi  con  il  plasma  seminale  che  è 
il  prodotto  dclPazionc  secretoria  degli  epididimi,  dei  de- 
ferenti, delle  ampolle,  delle  vescicole  seminali,  della  pro- 
stata, delle  ghiandole  buIbiAuretrali  del  Cowper  e delle 
ghiandole  uretrali  del  Littrc. 

Esame  del  liquido  seminale  o sperrnìogramma 

1.  Modalità  di  raccolta.  - Per  un  wrretlo  esame  del 
liquido  seminale  un  elemento  fondamentale,  da  cui  in 
buona  parte  dipende  l'attendibilità  dcU  csamc  stesso,  è 
rappresentato  da  una  corretta  modalità  di  raccolta  del 
seme. 
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SPERMA 


TAB.  1.  CAKArrERJSTICHE  HSICOCHIMICHE  DEL 
LIQUIDO  SEMINALE 


pH 

! 7,()-8.4 

Pcvo  spcCifKO  1 

, 14)20-1040 

Viscosità  ' 

' 6.46 

OsmoJalità 

320-3j<0  mOsm'kg 

Punto  crioscopico 

0.514  X 

Tensione  superficiale 

66  dvn  cm  ‘ (20  *X*) 

1 

Il  liquido  deve  essere  raccolto,  per  masiurhaziofic.  dirctta- 
menie  in  un  contenitore  di  vetro  o di  plastica  stenle,  preriscal- 
dato a temperatura  ambiente,  dopo  accurata  igiene  dei  genitali  e 
dopo  un  periodo  di  astinenza  .scs.suale  rnin  inferiore  a 3 e non 
supcriore  a 5 giorni. 

Il  seme  dovrebbe  essere  raccolto  in  laboratorio:  se  il  paziente 
per  motivi  psicologia  preferisce  effettuare  la  raccolta  a casa,  il 
campione  deve  e&scre  comunque  consegnato  entro  6U  min;  mol- 
la attenzione  dovrà  inoltre  essere  prestata  soprattutto  durante  il 
trasporto,  ma  anche  lino  al  momento  dell'esame,  alte  eccessive 
variazioni  di  temperatura  (non  al  di  sotto  di  15  "C  e non  ai  di 
sopra  di  36**C). 

Sono  assolutamente  inadeguati  i metodi  dì  raccolta  con  con- 
dom  (per  la  presenza  di  sostanze  immobiliz/anii  gli  spermatu/orl 
o con  il  roizui  uuerrupim  (dal  momento  che  vi  è in  genere  la 
perdila  della  prima  parte  deUViaculato  e anche  per  interferenza 
di  fattori  vaginali). 

Il  liquido  va  raccolto  per  intero,  e inoltre,  dal  momento  che 
nello  stesso  individuo  si  possono  verihcarc  delle  variazioni  sensi- 
bili di  alcuni  parametri,  è opportuno  ripetere  almeno  3 volte 
l'indagine  a distanza  di  I5-.14Ì  giorni  l'una  dall'altra. 

2.  Carattfristiche  fisicochitnichc  dei  liquido  seminale.  - 
Le  principali  sono  riassunte  nella  lab.  I. 

Soprattutto  i primi  tre  indici  devono  sempre  essere  at- 
tentamente valutati,  dal  momento  che  Talterazione  di 
uno  solo  di  essi  può  essere  sufficiente  a ridurre  la  poten- 
zialità fecondante  de!  seme. 

3.  Processo  di  coagultizume  liquefazione  del  seme.  - 
Immediatamente  dopo  leiaculazionc.  il  liquido  seminale 
umano  va  incontro  a un  pro<xsso  di  .oagulazionc  per  l’a- 
zione di  fattori  provenienti  dalie  vesckote  seminali  (si 
tratta  di  una  proteina  basica  non  ancora  ben  identificata 
e detta  vesciculasi.  comunque  c’versa  dai  fat*ori  di  coagu- 
lazione del  sangue).  Segue,  nel  giro  di  25-30  min.  la  flui- 
dificazione del  seme,  dovuta  a enzimi  prostatici  (si  tratta 
di  alcune  proteinasi.  tra  cui  una  notevole  importanza  vie- 
ne riconosciuta  alla  seminino  o enzima  chimoiripsinasimi- 
le);  anche  altri  enzimi  sembrano  avere  un  ruolo  in  questo 


TAB.  IL  TERMINOLOGIA  SEMINOLOGICA 


1 Normospcrmia 

Liquido  seminale  nor- 
I male 

Dispermia 

1 

' Lino  o più  parametri 
seminali  alterati 

Volume 
(1-5  mi) 

' Aspcrmia 
Ipospcmua 
Ipcrspcrmia 

1 As.scnza  di  eiaculato 
< 0.5  mi 
> 6.0  mi 

Numero 

(50-200  X I(f/ml) 

Azuospermia 

I Oligozoospcrmia 
j Polizoospcrmia 

Assenza  di  spcrmato- 
zoi 

< 30  X 10^/ml 
> 350  X lO^/ml 

Motilità 
(60%  2-  h) 

Acinesi 
hiocinesi 
' Discinesi 

Assenza  di  motilità 
< 40%  alla  2*  h 
Motilità  atipica 

Morfologia 

Tcralo/oospcrmi.i  1 

1 > 40%  di  atipie 
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processo;  lisozima.  alfa-chimolripsina.  pancreaiicodorna- 
si,  ìaiuronidasi.  alfa-amilasi.  Un’allcrazione  della  Huidifi- 
cazione.  che  si  riscontra  prevaiememenle  nei  processi 
inhammatori  delle  ghiandole  accessorie,  può  essere  causa 
di  ipofcrtilità:  tra  l'altro,  rende  anche  p<KO  agevole  una 
precisa  valuta/ione  dei  vari  parametri  nemaspermid. 

4.  Volume.  ~ Il  volume  normale  deireiaculato  varia  in 
genere  da  1 a 5 mi.  con  notevoli  oscillazioni,  anche  indi- 
viduali. Al  di  sotto  di  0.5  mi  vi  è una  condizione  di  ipi>' 
spermia.  mentre  si  paria  di  iperspermia  quando  Teiacula- 
to  è maggiore  di  6 mi. 

5.  pH.  - Il  pH  deireiaculato  ha  un  ranfie  di  7.0-8.4. 
con  valore  medio  imomo  a 7.5. 

b.  Esame  microscopico. 

a)  Concentrazione  nemaspermica.  - Nei  stiggctti  perfet- 
tamente normali  da  un  punto  di  dsta  anatomico,  endo- 
crinologico  e urologico  vi  è una  notevole  oscillazione  del 
numero  degli  spcrmatozoi.  I valori  massimi  variano,  a 
seconda  dei  van  AA..  tra  i 200  e i 3.50  milioni  mi  (ai  di 
sopra  di  questi  valori  vi  è una  cundi/ione  di  polizmtsper- 
mia)  (tab.  II). 

Un  limite  abbastanza  fedele  di  concenlrazionc  minima 
(sempre  nel  soggetto  mirmale)  può  essere  stabilito  intor- 
no a 3U  milioni  mi.  al  di  sotto  del  quale  si  parla  di  oiigo- 
zoospermia.  che  diventa  grave  ai  di  sotto  di  10  milio- 
ni/mi  fino  ad  arrivare  aH’azoospermia  (o  assenza  di 
spermatozoi  nell  ciaculato). 

A tal  proposito  bisogna  precisare  (e  tale  osservazione  è 
valida  per  lutti  gli  indici  di  un  eiaculalo)  che  il  giudizio 
sulla  iKirmaliià  del  campione  in  esame  è diverso  dal  giu- 
dizio sulla  capacità  «fecondante»  del  seme.  Alta  luce  di 
questa  considerazione,  un  seme  può  essere  fertile  anche 
con  una  concentrazione  ben  al  di  sotto  di  .30  miiioni^ml. 

La  concentrazione  nemaspermica  viene  valutata  noi- 
malmcntc  al  microscopio  ottico  mediante  ctonia  in  camera 
di  Thoma-Zeiss  o Neubaucr  mediante  diluizione  del 
seme  in  soluzione  immobilizzame  gli  spermatozoi  (ad  es.. 
NaHCOx  al  5%  con  formalina  all’1%)  oppure  in  micro- 
camera di  Maklcr,  che  presenta  il  vantaggio  di  non  dover 
diluire  il  campione.  Attualmente  è inoltre  possibile  la 
conta  elettronica  mediante  «Coultcr-Counter»  collegato 
con  un  sistema  multicanale  in  precedenza  opp<irtunamcn- 
te  calibrato  mediante  particelle  di  latice  con  diametro  e 
volume  analoghi  a quelli  degli  spermatozoi. 

b)  Motilità.  - La  motilità  nemaspermica  deve  essere 
valutata  in  senso  sia  qualitativo  che  quantitativo  c seguila 
nel  tempo.  Do()o  2 h daireiacutazione.  nei  soggetto  nor- 
male essa  c in  genere  supcnorc  al  60%.  A!  di  sotto  del 
40%  si  ha  una  condizione  di  tpcKincsi  più  o meno  grave 
che  nei  casi  estremi  giunge  airacìnesì,  o assenza  di  moti- 
lità. È necessario  peraltro  valutare  non  solo  la  percentua- 
le di  forme  mobili,  ma  anche  la  qualità  della  motilità,  che 
dev'essere  di  tipo  progressivo  e vivace.  (Quando  la  motili- 
tà non  è progre«Ksiva  e rettilinea  viene  definita,  a seconda 
dei  cast,  come  discinetica  o agifatoria  in  loco. 

Un'altra  caratteristica  di  estrema  impvirtanza  c la  persi- 
.stenza  della  motilità  progressiva  nel  lempt):  normalmente 
si  mantiene  al  di  sopra  del  30%  alla  12-24*  h.  Il  campio- 
ne deve  essere  conservato  a temperatura  costante,  prefe- 
ribilmcnlc  intorno  ai  20  **C.  poichiJ  (e  temperature  supe- 
riori aumentano  la  motilità  riducendo  la  sopravvivenza 
degli  spermatozoi.  mentre  risultati  opposti  si  osservano  a 
temperature  più  basse. 

La  motilità  nemaspermica  viene  valutata  in  genere  sog- 
gettivamente. mediante  osservazione  diretta  al  microsco- 
pio ottico;  dò  prcsupp<ìnc.  naturalmente,  una  notevole 
esperienza.  Sono  siate  comunque  proptisic  numerose  tec- 
niche di  valutazione  «oggettiva»,  quali:  I)  metodi  foto- 
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grafici  (tra  cui  il  «Time  Lapse  Phoiography»  e il  «Multi- 
ple Expo&ure  Photography»)  basati  sulle  «impronte»  la- 
sciate dagli  spcrmatozoi  in  movimento  sulle  immaglm 
fotografiche;  2)  videoregistrazione:  determinazione  della 
motilità  su  monitor;  3)  metodo  turbidimetrico:  basato 
sull'effetto  ottico  anisotropo  dello  spermatozoo  in  movi- 
mento ed  eseguito  con  una  camera  di  flusso;  4)  laser 
light-scatterinfi  (o  velocimetria  laser  doppler):  metodo 
basato  sullo  spostamento  di  frequenza  della  luce  diffusa 
da  un  laser  a bassa  energia  da  spermalozoi  in  movimento 
(per  effetto  Doppler).  Si  tratta  purtroppo  di  metodiche 
non  ancora  dotate  di  sufficiente  riproducibilità  e semplici- 
tà. e per  di  più  assai  costose. 

c)  Morfologia.  - Gli  spermatozoi  furono  osservali  per 
la  prima  volta  con  una  lente  d'ingrandimento  verso  la 
fine  del  xvn  sec.:  Mamm.  in  una  lettera  alla  Royal  Socie- 
ty di  Londra  descrisse  gli  spermatozoi  come  «piccoli 
animali»  con  la  coda,  dotali  di  movimento.  Successiva- 
mente lo  spcrmatoz(x>  venne  descritto  come  un  *>homun- 
cu/u5»,  ossia  con  la  forma  di  un  uomo  in  miniatura.  Solo 
nel  xtx  sec.  fu  affrontalo  il  rapporto  tra  fertilità  e morfo- 
logia nemaspcrmica,  la  quale  viene  oggi  studiata  con 
moderne  tecniche  di  microscopia  ottica  ed  elettronica  che 
permettono  uno  studio  strutturale  diretto  della  cellula 
spermatica  (fìg.  1). 

Lo  spermatozoo  umano  maturo,  osservato  al  microsco- 
pio ottico,  appare  costituito  da  una  parte  apicale  detta 
testa  (che  ha  una  forma  ovalare  appiattita,  lunga  4-6  pm. 
larga  2-4  pm  e spessa  1.5  pm)  e da  un  .segmento  lungo  e 
sottile  detto  coda.  Fra  queste  due  parti  è compreso  il 
pezzo  mediano  o ,%egmento  intermedio,  che  racchiude  al- 
l'intemo  il  sistema  mitocondrìale,  essenziale  per  la  respi- 
razione dello  spermatozoo.  La  lunghezza  totale  è di  circa 
60  pm  (fìg.  2). 

La  testa  è in  gran  parte  occupata  dal  nucleo,  contenen- 
te DNA;  nella  parte  anteriore  si  trova  il  complesso  acro- 
somiale  o acrosoma,  una  struttura  a forma  di  cappuccio, 
costituita  da  materiale  glicoproteico,  derivante  dal  corpo 
del  Golgi  dello  spermatidc. 

Il  collo  dello  spermatozoo  à un  breve  tratto  che  si 
estende  dalla  parte  posteriore  della  membrana  nucleare 
Ano  al  punto  di  unione  del  segmento  intermedio  con  la 
testa.  Lungo  tutto  il  flagello  (segmento  intermcdio-coda) 
si  trova  il  complesso  filamentoso  assiale  costituito  da  9 
fibre  voluminose  che  costituiscono  il  cilindro  esterno,  da 
9 fibre  sottili  (cilindro  interno)  e infine  da  2 fibre  che 
formano  la  coppia  centrale. 

La  morfologia  nemaspermica  viene  valutata  su  strisci 


hig  l SfK'rmjto/(H  utnum  i»>scndli  al  mK'r(*M.t»pio  «Mlico. 


colorati,  con  Telaborazione  di  uno  spermiocitogramma. 
ossia  differenziazione  tra  forme  nemaspermiche  normali  e 
patologiche. 

Numerose  sono  le  classificazioni  proposte  (Mac  Leod, 
Freund.  etc.).  Attualmente  la  cla.ssificazione  accettata  dal- 
la World  Health  Organization  (WHO)  viene  riportata 
nella  tab.  III. 

Una  classificazione  più  pratica,  ma  sempre  valida,  può 
essere  la  seguente;  forme  tipiche  (con  varianti  fiuologi- 
chc);  forme  giovani;  forme  atipiche  (ossia  anomalie  della 
testa,  del  collo  e della  coda  o composite). 

In  un  soggetto  perfettamente  normale  le  forme  atipiche 
non  superano  in  genere  il  30%.  Al  di  sopra  del  40%  si 


TAB.  IH.  CLASSmCAZIONE  MORFOLOGICA  DEGLI 
SPERMATOZOI 


^pe^natozoo  ovate  o normale; 
spermatozoo  con  lesta  larga  e ovale; 
spermatozoo  con  testa  piccola  e ovale; 
forme  a punta; 

spermatozoi  con  lesta  piriforme; 
spermatozoi  con  testa  doppia; 
spermatozoi  con  lesta  amorfa; 
anomalia  della  coda; 

spcrmatozoi  con  residuo  dtoplasmalico  (o  forme  giovani) 
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parla  di  teraloztxìspermia.  L'esame  di  uno  striscia  colora* 
to  consente  (anche  in  condizioni  fisiologiche)  di  eviden- 
ziare altri  tipi  di  cellule,  fra  cui:  a)  precursori  degli  sper- 
malozoi  o elementi  della  linea  spermatogenetica  (v.  ga* 
METocENrsi).  in  mtsura  in  genere  non  supcriore  al  5% 
delle  forme  mature;  più  frequentemente  sono  presenti 
spcrmalidi  (diametri)  nucleare  4-5  pm).  ma  talvolta  vi 
sono  anche  spermatociti  di  1"  e 2"  ordine  o addirittura 
spermatogoni  (6-7  {im):  6)  globuli  bianchi  c cellule  ad 
attività  fagocitarla;  r)  emazie;  d)  cellule  di  sfaldamento 
derivanti  dalle  ghiandole  accessorie  e dai  dotti  escretori. 

Da  uno  studio  comparativo  sulle  varie  tecniche  di  colo- 
razione per  lo  studio  citomorfologico  del  seme,  sono 
emerse  le  seguenti  considera/ioni. 

1)  Per  un  rapido  scrtening  degli  elementi  figurati  del 
liquido  seminale  è sufficiente  l'uso  di  vetrini  prccolorati  al 
cristalviolctto.  La  lettura  è pi>ssibile  però  solo  per  24  h. 

2)  Per  uno  studio  della  morfologia  dello  spermatozoo 
sono  ugualmente  soddisfacenti  te  tecniche  di  May-Grùn- 
wald-Gicmsii,  Papanicolau  c Bryan-Lcishman. 

3)  Per  una  più  agevole  differenziazione  delle  cellule 
germinali  dai  globuli  bianchi  sembra  essere  più  indicata 
la  tecnica  di  Bryan-Lcishman. 

4)  Le  c'oloruzioni  sopravitali  (ad  es.,  rosso-neutro) 
sono  utili  per  l'evidenziazione  di  cellule  ad  attività  fagiKi- 
lana  nei  confronti  degli  spcrmalozoi. 

Mentre  proseguono  gli  studi  per  perfezionare  le  tecni- 
che in  uso  per  l’esame  standard  del  liquido  seminale,  un 
nuovo  campo  di  ricerca  si  è aperto  negli  ultimi  anni;  lo 
studio  biochimico  dello  spermaioziKi  c del  plasma  semi- 
nale. 

Biochkntca  dello  spermatozoo 

La  membrana  dello  spermatozixi  è costituita  principal- 
mente da  fosfolipidi  che.  m base  al  loro  orientamento 
molecolare  e alla  loro  variabile  quantità,  sono  in  grado  di 
conferire  a tale  struttura  una  rigidità  plastica  e un’integri- 
tà analomofunzionale  essenziali  f>er  la  vitalità  del  gamete 
maschile.  1 fosfolipidi,  in  presenza  di  O2.  rappresentano 
però  un  potenziale  pericolo  per  rintegrità  morfofunziona- 
Ic  della  membrana.  Il  processti  che  ne  consegue  pud  por- 
tare come  risultalo  ultimo  alla  distruzione  della  molecola 
lipidica  originana.  La  presenza  di  polenti  composti  an- 
tiossidanti impedisce,  in  condizioni  normali,  che  la  perm- 
sidazione  si  possa  estendere  a tutta  la  membrana. 

Nello  spermatozoo,  la  pcrossidazione  lipidica  estesa  a 
tutta  la  membrana  si  evidenzia  più  frequentemente  quan- 
do. in  condizioni  di  carenza  di  fattori  ossidanti,  il  gamete 
maschile  abbia  subito  errori  maturativi  che  hanno  indotto 
uno  squilibrio  molecolare  della  membrana  stessa  (varico- 
cclc.  dislipidemic.  agenti  tossici,  etc.). 

Uno  spcrmalozix).  per  essere  maturo  e quindi  fertile, 
deve  contenere  un  DNA  ridotto  della  metà  rispetto  alle 
cellule  spcrmalogcnctichc  (2.8  pg;'nucleo  di  cellula  soma- 
tica. speimatogonio;  1,4  pg/testa  di  spermutozix)  matu- 
ro). Nel  corso  della  spermatogenesi  si  determina  un  vi- 
raggio qualitativo  del  contenuto  in  nuclcoprolcinc.  nel 
senso,  cio^.  che  gli  istoni  (i  quali  svolgono  un'azione  di 
repressione  sul  DNA)  si  trasformano  gradatamente  in 
protamine.  Tale  viraggio  c dovuto  preminentemente  al- 
l'assunzione di  arginina. 

Da  tempo,  inoltre,  si  è dimostrata  l'esistenza,  nello 
spermatozoo  umano  come  anche  nelle  cellule  delta  linea 
spcrmatogcnctica.  di  una  frazione  isocnzimalica  dcircn- 
zima  latticodcidrogcnasi  (LDHx).  Mentre,  però,  tale 
isoenzima  negli  spcimatociti  e negli  spcrmatidi  ha  libero 
accesso  dairintcrno  della  cellula  al  plasma  seminale  (dal 
momento  che  la  membrana  di  tali  cellule  è lull'altro  che 
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siahiUzzuta  da  un  punto  di  vista  inorfofunzionale).  negli 
spermatozoi  maturi  tale  passaggio  non  deve  verificarsi,  a 
testimonianza  del  perfetto  equilibrio  di  membrana  che 
tali  cellule  raggiungono  nel  corso  della  loro  maturazione. 

Lo  stx’rmalo/oo.  infine,  durante  la  spermalogenesi  e il 
suo  passaggio  ncU'cpididimo  subisce,  a livello  della 
membrana  piasmatica,  delle  caratteristiche  c fondamenta- 
li modificazioni  che  lo  rendono,  nel  plasma  seminale, 
potenzialmente  fertile.  In  particolare,  a livello  della 
membrana,  la  maturazione  si  esprime  nella  capacità  dello 
spermalo/ix>  di  rivestirsi  di  sostanze  che  lo  proteggono 
rendendolo  «pronto»  a subire  il  delicato  processo  di  cu- 
pudfazione  (ossia  il  cambiamento  fisiologico  che  lo  spcr- 
mulo/.iH)  subisce  durante  il  suo  passaggio  attraverso  il 
tratto  genitale  femminile).  La  più  importante  fase  del 
priKcsso  di  capacitazionc  è la  reazione  acrosomalc  che 
consiste  nella  formazione,  a livello  della  regione  aeroso 
male  anteriore,  di  punti  di  fusione  multipli  tra  la  mem- 
brana piasmatica  sovrastante  e la  membrana  acrosomale 
esterna  sottostante  Conseguentemente  avvengono  il  ri- 
gonfiamento  e la  frammentazione  dell'acrosoma.  quindi 
la  lenta  dispersione  della  matrice  acrosomalc  e infine  la 
rapida  fuoriuscita  degli  enzimi  acrosomuti.  Tra  questi  en- 
zimi il  più  importante  è senz’altro  l'acrosina.  la  cui  fun- 
zione preminente  è quella  di  rendere  «capaci»  gli  sper- 
matozoi di  penetrare  ncirovocila  .itlraverso  la  zona  pel- 
lucida creando,  per  digestione  proteoiitica.  canali  di  pe- 
netrazione . 

La  capacità  di  penetrazione  c strettamente  correlala 
con  la  motilità  nemaspcrmica.  la  quale  c la  risultante  di 
un  perfetto  equilibrio  metabolico  dello  spermatozoo  e del 
plasma  seminale.  Lo  spermatozoo  si  serve  per  il  suo  me- 
tabolismo di  due  principali  fonti  di  energia  provenienti  da 
una  perfetta  simbiosi  dei  meccanismi  aerobit'o  e anacriv 
bico,  attraverso  cui  si  giunge  alla  formazione  di  molecole 
di  adenosintnfosfato  (ATP)  ad  alto  legame  energetico. 
Per  mezzo  dell'enzima  ATPasi  si  ottiene  la  scissione  di 
tali  legumi  txm  conseguenlc  liberazione  di  energia  che 
viene  sfruttata  dallo  spermatozoo  per  i suoi  processi  vitali 
c quindi  per  la  motilità. 

Biodiiinici  del  plasma  seminale 

n plasma  seminale,  in  cui.  come  riferito  precedentemen- 
te. è sospesa  la  parte  corpiiscolala  dello  s..  è il  prtnlotto 
dell  azione  combinata  delle  ghiandole  accessorie  del  trat- 
to genitale  maschile.  I principali  gruppi  di  sostanze  pre- 
senti normalmente  nel  plasma  seminate,  possono  essere 
cosi  schematizzati:  toni  liberi  e legali,  proteine,  enzimi, 
colina  e giicerilfosforilcolina  (GPC),  poliamine.  carnitina. 
carboidrati,  lipidi  e ormoni  steroidei,  prostaglandine  c 
altri  acidi  organici,  tra  cui  l’ac.  citrico. 

I valori  medi  dei  più  importanti  componenti  del  plasma 
seminale  sono  schematizzati  nella  tab.  IV. 

Sulla  funzione  fisiologica  delle  varie  sostanze  si  riman- 
da ad  articoli  specializzati:  può  essere  comunque  utile 
una  sintetica  disamina  di  quelle  sostanze  che  sono  at- 
tualmente di  maggiore  interesse  clinico  e di  ricerca. 

foni.  - Essi  Mino  prcvcriti  sia  in  forma  libera  sia  in  forma  le- 
gata. Basse  concentrazioni  di  zinco  sono  state  rilevate  in  condì- 
7Ìom  di  fiogosi  del  tratto  genitale.  Una  normale  concentrazione 
ionica  ^ essenziale  per  il  iminienimcnio  della  moiiliià  nema- 
spermica:  infatti  1 «media»  sostitutivi  del  plasma  seminale  tesati 
per  lo  studio  delta  capiiOtozKinc  nemaspcrmica  in  vitro  sono  tan- 
to più  cfficiid  quanto  più  avsicurano  un  efficace  sKtema  tampone 
e un  equilibrio  idroclellrolitico  otlimalc. 

ProtetM.  - Sono  presenti  nel  plasma  seminate  in  concentrazio- 
ni ncitamcnic  inferiori  a quelle  del  sangue,  con  notevoli  diffe- 
renze percentuali  delle  vane  frazioni  elettroforetkhc.  sono  state 
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TAB.  IV.  VARIAZIONI  NORMALI  DI  ALCl’NI  COMPO- 
NENTI DEL  PLASMA  SEMINALE 


Proteine  Urtali  ' 

.V16-.‘S.52  g % mi 

Frutloso  1 

mg  % mi 

Ac-  citrico 

.^56-670  mg  % mi 

Ac.  ascorbico  , 

2,84-9,94  mg  % mi 

Colesterolo  • 

7CM45  mg  % mi 

InoMioIo 

55-65  mg  % mi 

GPC 

30-7U  mp  % mi 

Camilina  libera  ' 

4-11)  mg  % m! 

Ac.  laltKX) 

20-50  mg  % mi 

Ac.  piruvico 

25-30  mp  % m! 

Fosfatasi  acida 

lOO-WXI  U.l.  mi 

Amilavi 

11-53  live  Vnit%  % mi 

Na 

lUM30mEqL 

K 

18-34  mLq'L 

Ca  1 

, 20- .^1  mg  % mi 

Mg  ' 

' 3-12  mg  % mi 

rcccnlcm«me  evidenziate  19  bande  protochc.  Sembra,  inoltre, 
che  gli  aminoacidi  liberi  CiKlitutvcano  un  ottimo  sistema  tampone 

h'nmoso.  - Di  orìgine  vescicolare,  è la  sostanza  senza  dubhi<» 
maftgiormentc  studiata;  esso  ha  funzioni  energetiche  nei  con* 
frtmii  dei  metabolismi)  e quindi  della  motilità  ncmaspcrmica. 
Viene  sintetizzalo  dal  glKtrso  ematico. 

Afuio  cùneo.  - Di  origine  prostaiica.  non  sembra  asere  una 
signiftcaliva  relazione  con  la  motilità.  Il  possibile  ruolo  hsiologi- 
co  è forse  a livello  dei  procevvo  ctiagulazionc-tiqucfazionc  del 
seme  e nei  mantcnimenio  dcll'equilihrK)  osmotico. 

Prostuglandtnr.  ~ Si  tratta  di  derivati  proManoidi  e sembrano 
coinvollc  nel  processo  spermuiogcnctico  e nel  metabolismo  dello 
spcrmaloziK). 

Le  secrezioni  delle  ghiandole  accessorie  e la  quota  ic- 
slictilarc  non  vengono  emesse  all’esterno  contempora- 
neamente e in  maniera  casuale,  bensì  secondo  un  ordine 
ben  preciso;  dappnma  una  quota  prevalentemente  pro- 
statica. CUI  segue  una  quota  ncca  di  spermatozoi  e inhne 
una  quota  vescicolare. 

Mediante  la  tecnica  dello  split  efaculaie  (eiaculazione 
frazionata),  oltre  allo  studK)  di  quei  casi  in  cui  particolari 
situazioni  anatomiche  portano  ail'esdusione  di  una  o più 
frazioni  ghiandolari,  si  è riusciti  a ottenere  anche  nel- 
l'uomo  una  caratterizzazione  biochimica  di  ciascun  secre- 
to. il  secreto  prostatico,  con  un  pH  compreso  ira  6.4  e 
6.8,  contribuisce  per  il  15-50%  alla  forntazione  deH'intc- 
ro  eiaculato;  esM>  è particolarmente  ricco  di  fosfatasi  aa- 
da.  ac.  citriai.  alfa-amilasi.  zinco,  magnesio  e poliaminc. 
Il  secreto  vescicolare,  che  ha  invece  un  pH  basico,  costi- 
tuisce generalmente  il  45-80%  deH'intero  eiaculato,  ed  è 
particolarmente  ricco  di  fruttoso,  ac.  ascorbico  e prosta- 
glandine.  Il  secreto  epididimario  è invece  rìcxo  di  GPr, 
carnitina.  alfa-glicostdasi  e altri  enzimi. 

Tali  secreti  naturalmente  intcragiscuno  tra  loro  e con  gli 
spermatozoi:  un  tipico  esempio  di  interazione  è dato  dal  proces* 
so  di  cuugulazionc-iiqucfa/ione  del  seme. 

Immunità  antispennatozoo 

Oli  Mudi  clinici  e sperimentali  degli  ultimi  anni  hanno 
sempre  più  sottolineato  Timptirtan/u  del  fattore  immuno- 
logico  nella  fisiopatologia  della  riproduzione  umana.  In- 
fatti lo  s.,  sia  per  i costituenti  hicKhimici  del  plasma  se- 
minale che  per  la  complessità  strutturale  delta  membrana 
ncmaspcrmica.  rappresenta  uno  dei  tessuti  più  ricchi  di 
determinanti  antigenici  di  tutto  ('organismo:  tali  antigeni 
soiM>  in  parte  comuni  agli  altri  tessuti  e in  parte  specifici 
delle  cellule  germinali  u di  altn  componenti  del  tratto 
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genitourinario.  La  completa  maturazione  del  sistema 
immunologico  dcIPorganismo  precede  cronologicamente 
la  piena  espressione  di  alcuni  antigeni  (Ag)  dello  sperma- 
tozoo o della  gonade,  per  cui  essi  possono  essere  txmsi- 
dcrali  del  tutto  estranei  e scoiKisciuii  alle  cellule  immu- 
nocompeienli,  ossia  non-sflf;  di  qui  la  possibilità  teorica 
che  situazioni  tìsiopatologiche  tali  da  determinare  l'incon- 
tro di  questi  antigeni  con  le  cellule  del  sistema  immuno- 
competente  (SIC)  ptKsano  stimolare,  sia  nelPuomo  che 
nella  donna,  una  risposta  immune  antispermatozoo,  sia 
anticorpo-  che  ccllulomediata. 

Pur  essendo  ancora  non  del  unto  complete  le  cono- 
scenze bi(H.'himiche  dei  componenti  antigenici  dello  s..  è 
possibile  tentare  dt  classificarli  come  segue. 

a)  Ag  espressi  sulla  membrana  ncmaspcrmica  e distin- 
guibili strutturalmente  in  Ag  dell'acrosoma,  della  testa, 
del  tratto  equatoriale,  del  collo  e della  coda  dello  sper- 
matozoo. 

b)  Enzimi  specifici  dello  spcrmalozcu). 

e)  Proteine  nucleari  e altri  Ag  cosiddetti  «profondi» 
per  la  localizzazione  intracellulare. 

d)  Ag  del  plasma  seminale,  in  parte  provenienti  dal 
sangue  e filtrati  a livello  priìstatiai  e in  parte  specifici  del- 
le ghiandole  accessorie  del  tratto  genitourinario. 

In  condizioni  fisiologiche  esistono  ncITuomo  dei  sistemi 
di  riassorbimento  antigenico,  in  partictvlarc  a livello  epi- 
didimario. i quali  consentono  di  eliminare  i gruppi  anti- 
genici senza  provocare  stimolazione  del  SIC;  analoga- 
mente nella  donna,  cellule  NK  (naturai  killer),  ad  attività 
prevalentemente  macrofagica.  cxistituiscono  a livello  va- 
ginale e uterino  un  sistema  di  tolleranza  e di  controllo 
che.  in  parte  dietro  regolazione  di  sostanze  ad  attività 
ormonosimilc  ctmlcnutc  nel  plasma  seminale,  permettono 
al  gamete  maschile  di  sopravvivere  nelle  vie  genitali 
femminili  e provvedono  alla  successiva  eliminazione  degli 
iso-Ag  seminali  e ncmaspcrmici  senza  conseguenze  pato- 
logiche dal  punto  di  vista  immunologico. 

In  considerazione  della  complessità  e della  delicatezza 
funzionale  di  tuli  meccanismi  è facile  comprendere  come 
possano  verificarsi  numerose  condizioni  fisiopatologichc 
tali  da  alterare  questi  sistemi  di  controllo  e provocare 
una  risposta  immune  antispermatozoo.  Dal  punto  di  vista 
palogenettco,  in  questi  casi,  ci  sarà  o un  blocco  dei  si- 
stemi di  tolleranza  o un’iperreattiviià  immunologica 
(come  può  verificarsi,  ad  cs..  nelle  (logosi  del  tratto  geni- 
tourinario). oppure  un  ma.ssivo  riassorbimento  di  mate- 
riale antigenico  (come  nei  traumi  testicolari,  nella  torsio- 
ne del  funicolo  spermatico,  nelle  orchiti  c/o  nelle  epidi- 
dimiti, e infine  «•sperimentalmente»  nella  vasectomia). 
Dal  punto  di  vista  cfiniai.  una  delle  varie  patologie  un- 
drologichc  o ginecologiche  può  rappresentare  una  condi- 
zione. o di  per  se  determinante  la  risposta  Immune,  op- 
pure tale  da  favorire  dei  meccanismi  verso  i quali  l'orga- 
nismo già  si  trova  predisposto  dal  punto  di  vista  genetico. 
Quindi,  considerando  in  primo  luogo  ii  problema  immu- 
nologico. la  risposta  immune  anlispcrmatozix)  può  rap- 
presentare: l)  un  epifenomeno  di  una  forma  di  infertilità; 

2)  un  fattore  aggravante  una  patologia  già  di  per  sé  in 
grado  di  ostacolare  la  potenzialità  fecondante  del  seme; 

3)  il  vero  fattore  patogenetico  della  sterilità  (v.). 

Approccio  dlugiMMtico 

Sperntiogramma 

Un  accurato  esame  routinario  del  liquido  seminale  è in 
genere  in  grado  di  fornire  all’andrologo  dati  significativi 
sulla  funzione  spcrmatogcnclica  e sul  trofismo  delle 
ghiandole  acccs.sorie. 
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TAB.  V.  ORJIiNTAMtN^rO  DIAGNOSTICO 


Conccntnuiofie  pema»p«mki 


AzouNpcrmiu 


/ 


Secrciuna 


"Cscrcloria 


OiigLO/ixtspcrmta 


Disordini  genetici,  endocrini, 
pregresse  orchiti,  cspusi/iune 
a radiazioni,  farmaci  anumi* 
totici.  ctc. 

(Ktruzioni  di  natura  congenita  o 
acquisita 

Varicocele.  flogosi.  disordini 
endocrini  e metalHdici.  espo* 
dizione  a radiazioni,  farmaci, 
cnpiorchidismo.  eie. 


Motilità 

ipocmcM/dbcinesi 


Acim»i 


Varicoccic,  flogo&i.  disordini 
endocrini,  esposizione  a ra- 
diazioni. anticorpi  spcr- 
mioimmobili/zanii.  tempera- 
ture elevate,  farmaci,  eie. 

Condizioni  strpraelencatc.  /m- 
motile  Ciiia  Syndrome 


Morfolofia 

Tcratozoospcrmia  Disordini  genetici,  endocrini. 

aniicorpi  spermuKitotovMci. 
radiazioni,  farmaci,  eie. 


Tutti  i parametri  ncmaspermici  possono  offrire  un  no- 
tevole ausilio  neli’orientaniento  diagnostico. 

a)  L'aspetto  macroscopico  può  pk  evidenziare  una 
condizione  di  flogosi  (in  caso  di  torbidità  del  seme)  o 
un’emi>spermia. 

b)  Volume:  anche  un'ipcrspermia  può  essere  espres- 
sione di  una  (logosi.  mentre  un’ipospcrmia  (<  0.5  mi) 
può  indirizzare  verso  la  presenza  di  un'ostruzione  dei 
dotti  eiaculatori  o di  un  deficit  ormonale  (v.  genitale 
MASCHILE  apparato). 

c)  L'ipcrviscosìtà  e un  alteralo  proces.so  di  fluidificazio- 
ne (con  o senza  alterazione  degli  altri  parametri  seminali) 
sono  caratteristiche  abbastanza  comuni  nelle  flogosi  acute 
e subclinichc  e nel  varicocele. 

Le  indicazioni  fomite  dall'esame  microscopico  (concen- 
trazione. motilità  e morfologia  ncmaspcrmichc)  sono 
riassunte  nella  tab.  V. 

d)  Infine  un  aumentalo  numero  di  leucociti  e degli 
elementi  della  linea  spcrmatogcnetica  (quadro  definito  da 
Mac  Lcod  come  seminai  stress  syndrome)  oltre  alla  pre- 
senza di  zone  di  agglutinazione  nemaspermica.  può  an- 
ch'e^>  orientare  verso  la  presenza  di  flogosi  acute  o sub- 
cliniche  e di  varicocele. 

Se  le  zone  di  agglutinazione  nemaspermiche  hanno  del- 
le caraucrislichc  peculiari  (gli  spermaiozoi  sono  effetti- 
vamente agglutinati  e non  semplicemente  addensati  at- 
torno a leucociti  o cellule  epiteliali  di  sfaldamento  o si 
formano  addirittura  durante  fosservazione  a)  microsco- 
pio. eie.)  es.se  vengono  definite  specifiche  e possono  far 
sospettare  la  presenza  di  anlicorpi  antispcrmatozoo  di 
tipo  agglutinante. 

Altre  indagini  diagnostiche  effettuabili  sul  liquido  se- 
minale sono  atte  a studiare  la  potenzialità  fecondante  del 
seme. 

Indici  biochìmici  dello  spermatoztx) 

a)  LP(>p  o potenziale  di  perossidazìonc  lipidica  di 
membrana,  che  c una  metodica  molto  valida  per  valutare 


rinlcgrilà  biomolccolarc  della  membrana  ncmas^iermica. 

b)  DNA  spermatico,  per  valutare  eventuali  errori  ma- 
turativi nel  processo  spcrmatogcnctìco. 

c)  LDHx:  anche  l'abnorme  presenza  di  questo  isoen- 
zima nel  plasma  seminale  può  es.sere  indicativa  di  errori 
maturativi  dello  spermatozoo. 

d)  li  dosaggio  dcH'ATP  nemaspermico  (attualmente 
eseguibile  anche  am  una  tecnica  di  bioluminescenza)  può 
dare  utili  informazioni  sulla  riserva  energetica  dello 
spermatozoo. 

c)  Il  dosaggio  del  sistema  acrosina-proacrosina.  che. 
insieme  uWHamster  Test  (v.  sono),  è attualmente  uno  dei 
parametri  di  valutazione  più  corretti  per  lo  studio  della 
capacità  fecondante  dello  spermatozoo  umano. 

Indici  biochimici  del  plasma  feminalc 

A sc<>po  diagnostico  M>no  solitamente  utilizzati  degli  indici  spe- 
cifici per  ciascun  distretto  e cioè:  l'ac.  africo  e la  fosfatasi  adda 
per  la  prostata,  il  fruttoso  per  le  vescicole  seminali,  la  GPC  c la 
carnitina  per  fepididimo. 

Si  tratta  di  dcicrmin;izioni  colohmcirtche  o cnzimaticocolori- 
mctriche.  Gli  irnlici  prosiaiict  possono  essere  utilizzati  come 
markers  della  fisiologica  risposta  secretoria  della  prmtata  allo 
stimolo  androgcnieo.  Ma  fuusilio  più  importante,  lo  studio  bio- 
chimico può  darlo  nella  diagnostica  differenziale  delle  azoo- 
spcrmie.  dove  tali  indici  sono  carattcristicainente  modificali  c 
possono  consentire  con  suffidcnle  attendibilità  una  «defcrenio- 
vcsckolografiao  biochimica. 

Un*a/<H>spermÌa  con  normali  indici  biochimici  e con  normale 
o alteralo  a.ssctto  ormonale  è solitameme  di  tipo  «secretorio». 
In  un'aziMvspermìa  con  ridotto  volume  dclfciaculato  c pH  acido, 
con  un  aumento  relativo  della  oimccntrazionc  di  ac.  ciinco  e 
prcsstKhè  totale  as.senza  di  frultoso.  GPC  e carnilina.  è tedio 
supporre  un’ostruzione  dei  dotti  eiaculatori. 

Qualora,  invece,  fa/ivospcrmia  sìa  associala  a normali  concen- 
trazioni di  ac.  citrico  e frultoso.  ma  con  valori  assai  ridotti  di 
GPC  c carnitina.  si  tratta,  verosimilmente,  di  un'ostruzione  dei 
dotti  deferenti. 

Test  imnmnolofficì 

a)  Studio  dell'imniunità  anticorpomcdiata.  mediante 
tecniche  atte  a rilevare  l'attività  biologica  degli  anticorpi 
eventualmente  presenti  nel  seme  (o  in  altri  fluidi  biologi- 
ci) (tecniche  per  gli  anticorpi  spermioagglutinanti,  sper- 
mioimmobilizzanti.  spcrmiocitolossici),  oppure  mediante 
metodiche  dirette,  che  consentono  di  ricercare  anticorpi 
antispermatozoo  direttamente  adesi  alla  superfidc  dello 
spermatozoo  (Mixed  Aniiglobulin  Heaciion  Test  o MAR 
Test). 

Di  recente  applicazione  sono  le  tecniche  radioimmuno- 
logiche  € immunocnzimatiche,  che.  rispetto  alle  prece- 
denti. ancora  necessitano  di  verifiche  applicative  su  am- 
pie casistiche  di  pa/ienii  infertili. 

b)  Studio  dcirimmunità  cellulomcdiata.  mediante  il 
test  di  inibizione  della  migrazione  Icucodtaria. 

Indagini  per  le  infiammazioni  e le  infezioni 

a)  Ricerca  degli  spcrmiofagi.  la  cui  abnorme  presenza 
nell'eiaculato  è indice  di  flogosi  in  atto  e di  un  possibile 
innesco  di  una  patologia  immunitaria  antispermaiozoc. 

h)  Esame  a>ltura)e  dcll'ciaculato  per  la  ricerca  di  bat- 
teri. virus  c altri  microrganismi,  anche  mediante  l'evidcn- 
ziazione  di  anticorpi  spedfici. 

Test  di  valutazione  funzionale  dello  spermatozott 
Si  tratta  di  test  che  riproducono  in  laboratorio  le  varie 
fasi  di  attività  funzionale  delio  spermatozoo  successive 
airciacuiazionc.  Si  possono  distinguere  i gruppi  seguenti. 

a)  Test  di  separazione  e recupero  dei  soli  spermaiozoi 
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mobili:  esj^i  consentono  una  più  completa  valutazione  del- 
la motilità  nemaspermica.  rispetto  all'esame  microscopico 
basale,  cimentando  la  capacità  del  gamete  maschile  di 
liberarsi  dal  plasma  seminale  c migrare  attivamente  in 
«media»  a diversa  densità.  Si  rivelano  di  grande  utilità 
anche  nelle  fasi  di  preparazione  dei  liquido  seminale  per 
rinseminazionc  artificiale  omologa  c negli  studi  sperimen- 
tali o farmacologici  in  viiro. 

b)  Test  di  migrazione  nemaspermica  in  sostituti  dei 
muco  cervicale:  associati  ai  test  routinari  di  migrazione  in 
vitro  in  muco  cervicale  umano,  consentono  di  determina- 
re. in  condizioni  standard  per  l'eliminazione  delle  variabi- 
li biologiche  legate  alle  caratteristiche  del  muco  cervicale 
di  donna,  la  capacità  dello  spermatozoo  di  penetrare  atti- 
vamente nel  muco  cervicale  bovino  o in  muco  artificiale. 

c)  Test  di  penetrazione  in  uova  di  criceto  {Hamsifr 
Trst):  tale  metodica  rende  possibile  lo  studio  della  capa- 
cità degli  spcrmatozoi  di  penetrare  nelle  uova  eterologhe 
di  criceto  private  della  zona  pellucida.  Fornisce  quindi, 
sia  pure  in  vitro,  utili  indicazioni  sul  grado  di  maturità  del 
sistema  acrosinico  e in  generale  di  tutta  la  cellula  germi- 
nale maschile. 
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SPERMACETI 

cetaceum\  alhumen  ceti;  ambra  alba;  cetina;  bianco 
di  balena.  • f.  blanc  de  baieine.  • i.  spermaceti;  cetaceum.  - 
T.  Walral.  - s.  esperma  bianco  de  ballena;  cetina;  cetà' 
ceum. 

Sostanza  solida,  che  si  separa  per  raffreddamento  dall  o- 
lio  grasso  contenuto  nelle  ampie  cavità  pcrìcranichc  c nei 
ricettacoli  sottocutanei  dorsali,  con  esse  comunicanti,  de) 
Physeier  rruxcrocephalus  Lacepède  e di  altre  specie  dei 
generi  Catodon  e Physeier  (famiglia  Catodontida),  cetacei 
deirOceano  Pacifico. 

£ in  masse  bianche  splendenti,  translucidc.  di  fattura  cristalli- 
na. formate  da  lamelle  soltili,  trasparenti,  di  aspetto  madreper- 
laceo. untuose  al  tatto,  quasi  inodori  o con  odore  che  ricorda 
quello  delle  candele,  di  lieve  sapore  dolciastro. 

È costituito  principalmente  da  palmitato  di  cetile  (ceti- 
na.  CH,(CH>),^COOCH2(CH2)i4CH3).  Vi  si  trovano 
anche  alcol  cetilico  in  notevoli  quantità,  e inoltre  alcol 
dodedlico,  tetradecilico  e otiadecilico  ed  esteri  degli  acidi 
laurico,  miristico.  paimitico  c stearico. 

Lo  spermaceti  esplica  azione  emolliente  simile  a quella 
di  altre  sostanze  grasse.  Si  usa  per  dare  amsistenza  agli 
eccipienti  per  pomate.  Può  essere  polverizzato  per  ag- 
giunta di  piccole  quantità  di  olio  di  mandorle  o di  alcol 
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etilico.  Si  adopera,  per  lo  più.  come  protettivo  cd  emol- 
liente locale,  raramente  airintemo  come  emolliente. 

BlblragrafiR 

Mariindale  - The  Extra  Pharmacopveia.  1982,  28  cd..  lì»c 
Pharmaccutical  Press,  London. 
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Generalllà 

vie  spermatiche  iniziano  nel  testicolo  con  una  serie  di 
canali  che  formano  la  rete  testis.  Tutti  questi  canali  con- 
fluiscono successivamente  in  un  unico  canale,  il  canale 
dell'epididimo.  A questo  fa  seguito  il  condotto  deferente, 
situato  in  parte  nello  scroto  e in  parte  nella  cavità  pelvi- 
ca. Alla  porzione  terminale  dilatata  di  questo  condotto, 
che  prende  il  nome  di  ampolla  deferenziale.  à annessa 
una  estroflessione  che  funge  da  dcpiosito  temporaneo  di 
spermatozoi;  la  vescichetta  seminale. 

Infine.  Tuitimo  tratto  delle  v.  s.  è costituito  dal  condot- 
to eiaculatore,  che  sbocca  neH'uretra  prostatica. 

La  rete  testùs  e t)  canale  dcHcpididimo  non  vengono 
considerati  appartenenti  alle  v.  s.  propriamente  dette, 
almeno  secondo  alcuni  AA.,  bensì  costituiscoiK>  le  vie 
seminali,  chiamate  anche  •‘canali  intratesticolarin. 

Descriveremo,  pertanto,  soltanto  i canali  extratesiicola- 
ri  o V.  s.  propriamente  dette  c cioè:  il  condotto  deferen- 
te. le  vcscidvcttc  seminali  e il  condotto  eiaculatore. 

Condotto  deferente 

Il  condotto  deferente  è un  canale  cilindrico,  lungo  circa 
40  cm.  che  origina  dalla  coda  deirepididimo  e termina 
alla  base  della  prostata.  Si  divide  in  3 porzioni,  che  sono 
la  porzione  scrotale  o didimocpididimica,  la  porzione 
inguinale  o funicolare  e la  porzione  pelvica  o addomino- 
pelvica.  (Sest  ultima  termina  ampliandosi  ncirampolla 
deferenziale.  che  ha  un  calibro  di  1 cm,  una  lunghezza  di 
4-5  cm.  e un  lume  irregolare  per  la  presenza  di  pliclìc 
della  mucosa  che  si  intersecano  a rete  delimitando  delle 
insenature.  Lungo  tutto  il  suo  decorso,  il  condotto  defe- 
rente presenta  un  lume  abbastanza  regalare,  del  diametro 
di  l.S-2  mm. 

La  porzione  scrotale  o didimoepididimica  (fig.  1)  ha  un 
aspetto  moniliforme.  una  lunghezza  di  4-5  cm  e un  cali- 
bro di  3-4  mm.  Essa  parte  dalla  coda  deirepididimo  e si 
porta  in  alto,  lungo  la  faccia  mediale  deirepididimo.  da 
cui  risulta  separata  per  mezzo  di  tessuto  connettivo  lasso. 
Si  mantiene,  per  tutto  il  suo  decorso,  più  in  basso  rispet- 
to airepididimo.  mentre  in  alcuni  punti  si  porta  in  alto. 

688 


Digilized  by  Google 


SPERMATICHE  VIE 


Fig.  1.  Il  condotto  deferente  nella  porzione  didimocpididimica. 
A)  Faccia  laterale:  fi)  faccia  mediale.  1)  Didimo;  2)  epididimo 
<lesta);  2 ) corpo-  2")  coda;  3)  legamento  scrotale;  4)  coiHlotto 
deferente  con.  4')  faccia  mediale  e 4")  faccia  laterale;  5)  linea 
di  riflessione  della  tunKa  vaginale  propria;  6)  arteria  deferenzia- 
te;  7)  arteria  spermatica  interna;  8)  vene  spermatiche;  9)  nervo 
spermatico;  10)  vene  funicolari. 


prendendo  rapporti  con  il  corpo  e la  testa  dcirepididimo. 
La  porzione  scrotale  del  deferente  prende  inoltre  rappor- 
ti: ameriormente,  con  i vasi  e i nervi  spermatici  interni; 
lateralmtnte.  con  le  arterie  e le  vene  dcferenziali;  supe- 
riormente, con  le  arterie  c le  vene  epididimarie  posicrio- 
ri;  medialmente  e posteriormente,  con  le  vene  del  didimo. 


La  porzione  scrotale  del  deferente  non  ha  invece  rap- 
porti con  la  tunica  vaginale  del  testicolo,  che  rimane  al  di 
sotto  del  condotto  deferente. 

La  porzione  inguinale  o funicolare  percorre  dall’esterno 
airiniemo  il  canate  inguinale. 

In  questo  tratto,  il  condotto  deferente,  insieme  ai  vasi 
e ai  nervi  spermatici  interni  e ai  residui  del  canale  vagi- 
noperitoneale.  che  danno  origine  alla  tunica  vaginale  del 
testicolo,  costituisce  il  funicolo  spermatico. 

La  porzione  pelvica  del  condotto  deferente  (fìg.  2)  ori- 
gina (iairorìhcìo  addominale  inlemo  del  canale  inguinale, 
decorre  a questo  livello  nello  spazio  preperìtoneale  di 
Bogros  c si  porta  in  basso  e medialmente,  incrociando,  al 
disotto  del  peritoneo,  l'arteria  epigastrica  inferiore  (hg.  3). 
Decorre,  quindi,  medialmente  ai  vasi  iliaci  esterni,  lungo 
la  faccia  laterale  della  vescica,  incrocia  lateralmente  l'arte- 
ria  ombelicale  e.  medialmente.  i vasi  e i nervi  otturatori. 

Successivamente  la  porzione  pelvica  del  condotto  defe- 
rente incrocia  posteriormente  {'uretere  e si  porta  alla 
base  della  vescica,  dove  costituisce  Vampolla  del  condotto 
deferente,  situata  in  basso  e medialmente  alla  vescichetta 
seminale  (lig.  3);  talvolta  essa  è posta  davanti  alla  vesci- 
chetta seminale. 

Tra  le  ampolle  dcferenziali  dei  due  lati  è interposto  il 
triangolo  interdeferenzialc.  sulla  faccia  esterna  della  base 
della  vescica. 

Tale  triangolo  presenta  un’area  variabile  a seconda  che 
le  due  ampolle  siano  più  o meno  distanti  tra  di  loro:  que- 
ste, inoltre,  non  sono  mai  poste  sullo  stesso  piano,  es- 
sendo rampolla  di  destra  più  anteriore  di  quella  sinistra. 

Il  condotto  deferente  à.  in  quest'ultimo  tratto,  conte- 
nuto nella  fascia  vescicolodeferenziale  e prende  rapporti; 


Fig.  2.  Porzione  pelvica  del  con- 
dono defereme.  Peduncolo  va- 
scoloncrvoso  della  vescica  nel- 
l’uomo,  esaminalo  in  corrispon- 
denza delta  sua  supcrtìac  inter- 
na; lato  sinistro.  1)1)  Arterie  e 
vene  iliache  esterne  di  sinistra; 
2)  uretere  sinistro;  3)  condotto 
deferente  sinistro;  3 ) arterie  e 
vene  dcferenziali;  4)  peritoneo, 
che  tappezza  la  parete  posterio- 
re della  vescica,  sezionalo  sulla 
linea  mediana;  4*)  sezione  del 
pcnioneo.  che  tappezza  la  faccia 
laterale  sinistra  della  piccola 
pelvi;  5)  peritoneo,  sollevalo 
daH'uraco  c dairarieria  ombeli- 
cale; 6)  tronco  comune  deH'ar- 
leria  ombelicale  e deU'arteria 
otturatoria:  7)  arterie  vescicali 
superiori,  provenienti  dairarie- 
ha  ombelicale;  8)  tronco  comu- 
ne deirarteria  otturatoria  c di 
un'arteria  vcscicalc  inferiore;  9) 
artena  gcnitovcscicak;  IO)  ner- 
vo otturatore;  1 i ) arteria  ottura- 
toria; 12)  vena  otturatoria;  12') 
lamina  nervosa  ipogastrica;  13) 
nervi  vescicali;  U)  aitkoiazionc 
sacroiiiaca;  1.^  pube;  16)  vesci- 
ca urinaria;  17)  retto;  18)  vesci- 
chetta seminale  sinistra.  {Da 
Testai  e Laiaqet). 
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Fte  3.  VcMrka  uhnaha  mavhilc  vi<»ta  dorsaimcnic.  con  m>r2]onc 
pelvica  Uc&li  ureteri,  dotti  deferenti.  veiiCK'helte  seminali  e pro- 
stata. A (fcsira.  la  vescichetta  seminale,  assai  tortuosa,  è tirala 
fuori  e srotolata  fc  un  sondino  è inserito  nella  sua  estremità) 
stato  resecato  uno  spKdiio  deiristmo  prostatico  per  evidenzia- 
re il  dotto  eiaculatore.  I)  ArterK*  e vene  epigastriche  inferiori; 
2)  ance  e corpo  della  vescica  unnaria;  3)  piega  ombelicale  me- 
dia (uraco);  peritoneo  parietale;  5)  piega  ombelicale  mediale 
(arteria  ombelicale);  6)  uretere;  7)  ramo  supcriore  del  pube;  K) 
cavo  rctiovcscicalc:  vescichetta  seminale;  IO)  tondo  della  ve- 

scica; 11)  prostata;  12)  ramo  inferiore  del  pube;  13)  dotto  eia- 
culatore; 14)  dotto  escretore  della  vesachcita  seminale;  15)  ve- 
scichetta seminale;  161  ampolla  del  condotto  deferente:  17)  ure- 
tere; IK)  condotto  deferente;  19)  leeamento  inguinale;  20)  arte- 
rie e vene  iliache  esterne.  (Da  So^ta). 


Rg.  4.  Sezione  sagittale  mediana  del  fondo  della  vescica  urina- 
ria. della  prostata  e del  condotto  deferente.  1)  Fondo  della  ve- 
scica urinana;  2)  condotto  deferente;  3)  vescichetta  scmmalci  4) 
ampolla  del  condotto  deferente;  5)  prostata;  6)  dotto  eiaculato- 
re; 7)  parte  membranosa  (diaframmatica)  dcirurcira:  8)  prosta- 
ta; 9)  ^ric  prostatica  delFurelra;  IO)  orifizio  interno  deiruretra; 
11)  trigono  vescicalc;  12)  orifizio  dcirurclcre.  ifhi  Sohtma). 


691 


anteriormente,  con  la  base  della  vescica;  posteriormente, 
con  la  loggia  rettale;  superiormente,  con  il  peritoneo  ve* 
scicorcttalc;  inferiormente,  con  la  fascia  di  Dcnonvillicrs; 
lateralmente,  con  la  vescichetta  seminale;  medialmente, 
con  il  deferente  del  lato  opp(>»to. 

Prima  di  raggiungere  l'uretra,  il  condotto  deferente 
riceve  il  condotto  della  vescichetta  seminale  e diventa 
condotto  eiaculatore  (hg.  4). 

Struttura 

Il  condotto  deferente  ha  una  parete  dello  spcs.sorc  di  I mm  e 
presenta,  procedendo  daH'inierrKi  aH'esterno.  4 strati:  la  tonaca 
mucosa,  la  tela  soiiomucosa.  la  tonaca  muscolare  e l'avventizia. 

a)  Tonaca  mucosa.  - Forma  pliche  sottili  kmgiiudinati  che 
ncH'ampolla  sono  più  alle  e si  intersecano  a rete.  Presenta  un 
epitelio  suddiviso  in  due  strati:  1)  strato  superficiale:  i formalo 
da  cellule  cilindriche  o prismatiche,  provviste  di  stercociglia  (cel- 
lule a pennacchio)  e contenenti  vacuoli  e granuli  lipidici  nel  a- 
toplasma.  espressione  di  un'attività  secretoria  che  i più  intensa  a 
livello  dcirepilclio  ampollarc:  tra  le  cellule  epiteliali  si  interpon- 
gono alcuni  dementi,  nicnuti  degenerativi,  denominati  Stip- 
chenzetlen.  che  risalgono  in  superfìcie  e cadono  nel  lume;  2) 
strato  profondo:  è formato  da  cellule  cubiche,  di  tipo  germinati- 
vo. poggianti  su  una  membrana  basale. 

b)  Tela  soiiomucosa  - È costituita  da  tessuto  connettivo. 

e)  Tonaca  muscolare.  - Presenta  3 strali:  uno  interno,  longi- 
tudinale; uno  medio,  circolare;  uno  esterno,  longitudinale.  Que- 
sti strali  si  intersecano  ira  di  loro,  formando,  a livello  dclfam- 
polla  dcferenziale.  un  vero  e proprio  plesso  muscolare.  Le  fibro- 
cellule  muscolari  lisce  costitutive  hanno  una  rHiIcvolc  lunghezza 
Tra  i fasci  muscolari  si  micmongono  fibre  collagene  ed  elastiche. 

d)  Tonaca  avventizta.  - E una  lamina  sottile  aisiiiuita  da  la- 
melle di  Icvsuto  connettivo  a cui  si  aggiungono  fibre  clastiche  e 
fibre  muscolari  lisce  longitudinali,  in  essa  decorrono  i vasi  e i 
nervi. 

Vasi  e nerx'i 

Il  condotto  deferente  è irrorato  dairarteria  dcferenziale, 
ramo  dcirartcrta  iliaca  interna.  L'ancria  dcferenziale.  o 
vescicolodeferenziale.  raggiunge  il  deferente  nel  punto  in 
cui  questo  incrocia  Furetere  e si  divide  in  un  ramo  per 
l'ampolla  della  vescichetta  seminale  e in  un  ramo  disccn* 
dente  che  accompagna  il  condotto  deferente  sino  aH’cpi- 
didimo. 

Il  sangue  refluo  si  raccoglie  dapprima  in  una  rete  veno* 
sa  dclPavvcntizia  da  cui  defluisce  nelle  vene  del  funicolo 
spermatico  e ne!  plesso  vcscicokKiefcrenzialc.  apparte- 
nenti al  territorio  di  drenaggio  della  vena  iliaca  interna. 

I linfatici,  decorrenti  nella  tonaca  muscolare,  sono  tri- 
butari del  linfonodo  rctrocniralc  esterno  e del  linfonodo 
posteriore  della  catena  media  dei  linfonodi  iliaci  eMcmi. 

I nervi  derivano  dal  plesso  ipogastrico  e formano  nella 
muscolare  il  plesso  deferenziale  che  si  distribuisce  anche 
alla  mucosa. 

Vescichette  seminati 

Le  vescichette  seminali  sono  due  piccole  estroflessioni 
annesse  alle  ampolle  dcferenziali;  esse  producono  un  li- 
quido che  ha  la  funzione  di  diluire  lo  sperma;  si  sviluppa- 
no intorno  al  III  mese  di  vita  embrionale.  La  vescichetta 
seminale  presenta  2 facce,  anteriore  e posteriore,  e 2 
margini,  mediale  e laterale.  Essa  presenta  inoltre  una  ba- 
se. in  allo,  e un  collo,  in  basso,  che.  unendosi  ad  angolo 
acuto  con  la  porzione  terminale  deH'ampolla  deferenzia- 
le. si  contìnua  nel  condotto  eiaculatore.  La  vescichetta 
seminale  ha  una  lunghezza  di  4-6  cm.  una  larghezza  di  2 
cm  e uno  spessore  di  1 cm.  Essa  è costituita  da  un  canale 
ripiegato  su  se  stesso,  lungo  1()-I2  cm  e avente  un  calibro 
di  6-8  mm.  provvisto  dì  diverticoli  laterali.  Esternamente 
alla  vescichetta  seminale  è p<isto  un  tessuto  connettivo 
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Fig.  5.  Rapp«>rti  Jcllc  vescichet- 
te seminali,  in  una  sezione  onz- 
zumale  del  baano.  La  sezione  è 
un  poni  più  bassa  a sinistra  che 
a destra:  una  sonda  scanalala  ò 
infilata  fra  il  muscolo  otturatore 
interrK)  e il  museolo  elevatore 
dell'ano  e penetra  rK'lla  fossa 
ischiorcitaic.  1)  Sinfisi  pubicìi; 
2)  sacro:  .))  osso  dcil'anca;  4 e 
4 ) legamento  saerotuhcrtìso  e 
legamento  sacrospinoso;  5) 
muscolo  grande  gluteo:  b)  mu- 
scolo otturatore  esterno:  7) 
muscolo  otturatore  interno  con 
7 ) borsa  siruvvialc  di  questo 
muscolo;  K)  muscolo  tschiococ- 
ageo:  V)  muscolo  elevatore  dei* 
rano  con  (a  sinistrai  9 1 arco 
tendineo  di  questo  muscolo:  MI) 
vescica:  11)  retto:  12)  vesci- 
chetta seminale  e condotto  de- 
ferente (sezionati,  a sinistra, 
orizzontalmente),  con  i loro 
vasi  arteriosi:  1.1)  uretere:  14) 
fasoa  prostato-pcntoncalc:  15) 
vasi  c nervi  pudendi  interni:  Ih) 
vasi  ischiatici;  17  e |7')  artene 
sacrali  medie  e laterali:  IH) 
pIcsHi  venosoprevescicale  (San- 
tonni).  {Oa  Tesiut  t /ucoh). 


ricco  di  fibre  elastiche  e con  fasci  di  fìhrocellule  muscolari 
lisce,  che  costituisce  una  loggia  fibrosa  denvante  dalla 
guaina  ipogastrica  e comprendente  anche  le  ampolle  de- 
ferenziali. 

Le  vescichette  seminali  sono  in  rapporto  anteriormente 
con  la  vescica  urinaria,  postcnormcntc  con  il  retto,  da 
cui  sono  separale  per  mezzo  dei  setto  rctiovcscicalc. 
medialmente  con  le  ampolle  deferenziali  e inferiormente 
con  la  prostata  (hg.  5). 

Siruwura 

La  parete  della  vcsachetta  seminale  i costituita,  dall'interno  al- 
restemo.  dagli  strati  seguenti. 

a)  Tonata  mttcona  Appare  in  superficie  di  st>loriiu  giallo- 
hrurKi.  sollevata  in  numerose  pliche.  Può  essere  considerata 
amie  un  complesso  di  ghiandole  lubulan  c acinose  semplici,  am 
lumi  ampi  separati  da  setti  sottili.  Lcpitclio  c bistraiifkaio:  io 
strato  esterno  è costituito  da  cellule  cilindriche,  il  cui  citoplasma 
contiene  vacuoli  lipidici  e granuli  basofili  che  indicano  la  presen- 
za di  un'attività  ghiandolare.  Ira  le  cellule  cilindriche  sono  in- 
terposte le  Sù^ichenztììrn.  precedentemente  descritte. 

Lo  strato  interno  della  vescichetta  seminale  C costituito  da  cel- 
lule cubiche,  germinative. 

Il  prodotto  di  secrezione  dcircpiiclio  c un  liquido  vischk>so. 
insolubile  in  acqua,  di  natura  proteica  e di  adorilo  giallo. 

La  tonaca  propria,  che  fa  seguito  airepitclio.  é sottile,  costi- 
tuita da  tessuto  connettivo  ricco  di  libre  clastiche  Sia  il  connet- 
tivo della  tonaca  propria  che  le  cellule  epiteliali  amtengimo  gra- 
nuli di  lipocromi  giallo-brum.  che  aumentano  con  l'età  e che 
confcnscono  alla  mucosa  il  colore  caraitcnstiai. 

Tra  la  mucosa  e la  mu-scolarc  non  esiste  una  tela  sottomucosu. 

h)  Tonata  musuAart  efa>/ua  • Presenta  uno  strato  interno, 
aroolarc.  c uno  strato  esterno,  longitudinale,  che  forma  le  pli- 
che maggiori.  F più  sonile  di  quella  del  condotto  deferente, 
avendo  uno  spcsvire  pari  ai  2/.1  dciriniera  parete. 

c)  Tonata  arvenuzia.  - È a»tiluila  da  tessuto  amnctiivo, 
libre  clastiche  c fibre  muscolan  lisce  c contiene  al  suo  intertKi 
vasi  sanguigni  e gangli  nervosi  intramurali. 


Vasi  f ntn-i 

Le  antnf  che  irrorarni  le  vescichette  seminali  sono:  l'arieria 
dcfcrcnzialc.  l'arteria  vcscicalc  inferiore  e le  arterie  emorroida- 
ne  media  e inferiore,  rami  dcirarlcna  iliaca  interna.  Le  vene  si 
riuniscono  a formare  un  plesso  sulla  faccia  posicnorc.  in  aimu- 
nicazionc  con  il  plesso  \-cscicalc.  I Unfaùà  si  dirigorni  verso  i 
gangli  iliaa  inicmi  cd  esterni.  I nem  derivano  dal  picvso  ipoga« 
striai  c formaru)  il  plesso  delle  vescichette  seminali. 

Nelle  vescichette  seminali  esistono  due  tipi  di  recettori  isiami- 
niei:  i recettori  fi,,  la  cui  siimolazìunc  causa  una  contrazione,  c 
f reccllon  M«  inibitori. 

Comtotti  eùiciibitori 

I condotti  eiaculatori  costituiscono  la  porzione  terminale 
delle  V.  s.  c si  formano  dal  confluire  del  condotto  defe- 
rente e della  vescichetta  seminale.  Essi  hanno  una  lun- 
ghezza di  1 .5-2  cm  e un  calibro  decrescente  da  5 mm  a 1 
mm.  attraversano  la  prostata  portandosi  in  basso  e in 
avanti  e decorrendo  ai  lati  dell'utricolo  prostatico,  avvolti 
in  una  guaina  fibrosa. 

Nei  condotti  eiaculatori  si  distinguono  3 segmenti:  uno 
prossimale,  uno  intermedio  c uno  distale. 

11  segmento  prossimate  è dilatato  e costituisce  il  seno 
eiaculatoho . in  cui  defluiscono  la  vescichetta  seminale  e il 
condotto  deferente. 

Il  segmento  intermedio  decorre  nel  solco  posteriore  del- 
la prostata  e descrive  una  curva  a concavità  ventrale. 

Il  segmento  distate  è breve  (2  mm).  attraversa  la  pro- 
stata e si  dilata,  presso  la  sua  terminazione.  ncW'timpoUa 
del  condotto  eiaculatore,  che  si  apre  con  un  piccolo  orifi- 
cio circolare  nella  collìnetta  seminale  o vera  montanum 
delPuretra  prostatica. 

Struuura 

La  parete  del  condotto  eiaculatore  è simile  alta  parete  della  ve- 
scichetta seminale  cd  è costituita  dai  seguenti  strati 
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a)  Tonaca  mucosa.  - É di  colore  giallo-hninu.  forma  dclk 
pieghe  anastomu/atc  a relè  nel  seno  eiaculatono  e disposte  lon* 
gitudinaimcntc  negli  altn  segmenti  L'cpttclio  è alindrKo  sem* 
pfice.  disposto  su  due  file,  mentre  presso  k>  sKkco  nell'uretra 
diviene  pavimentuso  siratihcato.  La  tonaca  propria  ò costituita 
da  libre  collagene  e da  libre  clastiche  e presenta  al  suo  interno 
lacune  di  vasi  sanguigni 

b)  Tonaca  muscolare  ~ Nel  segmento  prossimale  ^ costituita 
da  urH)  strato  interno  cirailare  e da  uno  strato  esterno  longitu- 
dinale: net  segmenti  intermedio  e distale  diventa  discontinua  e 
nel  tratto  prostatico  irostiiuiia  solo  da  libre  longitudinali. 

e)  Tonaca  ai-venttna.  - È aisiituiia  da  connettivo  lasso. 

Vaii  e nervi 

I condotti  ciacubtorì  sono  irrorati  dai  rami  dell’arteria 
vescicale  inferiore,  a eccezione  dei  tratti  prestatici,  irro- 
rati dalle  arterie  della  prostata.  Intorno  allo  shocco  nel- 
l'urcira  si  forma  un  vero  e proprio  corpo  cavernoso  anu- 
lare. avente  un  ruolo  nelTeiaculazione. 

I ners'i  derivano  dal  plesso  ipogastrico. 
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PATOLOGIA  DEL  CONDOTTO  DEFERENTE 

Cenni  di  semeiotica 

Il  deferente  è accessibile  alia  palpazione  nella  borsa  scro- 
tale e nel  tragitto  tra  la  c(KÌa  dclTcpididimo  c il  suo  ingres- 
so nel  canale  inguinale:  può  es.sere  anche  palpato,  nella 
sua  parte  terminale,  mediante  esame  digitale  del  retto. 
Tuttavia,  mentre,  nel  pnmo  tratto,  la  sua  consistenza,  il 
suo  spessore  c la  sua  posizione  lo  fanno  facilmente  distin- 
guere dagli  altri  elementi  del  funicolo,  nella  porzione  ter- 
minale. ove  diviene  ampollare,  non  è facile  distinguerlo 
dalle  adiacenti  vescicole  seminali  anche  perché  queste 
strutture  si  apprezzano  solo  se  patologiche.  L.'esploraziunc 
del  deferente  nella  intera  sua  estensione  é possibile  me- 
diante indagine  radiologica  con  iniezione  di  liquido  radio- 
paco nel  suo  lume;  per  la  tecnica  v.  vescicolograha. 


Anomalie  congenite 

È stata  descritta  l’aplasia  (tig.  6)  uni-  e bilaterale.  Nel- 
l'aplasia unilaterale  spesso  coesiste  aplasia  del  rene  c del- 
l'uretere omolatcrali.  Nei  casi  di  aplasia  del  testicolo  l'c- 
pididimc  risulta  aneli  esso  mancante,  mentre  i deferenti, 
ipoplasici.  terminano  a fondo  cicco  nella  borsa  scrotale. 
Ancora  più  rare  sc^no  le  anomalie  per  eccesso;  deferente 
doppio  (V.  anche:  gf-nitai.f  maschii  f apparato). 

Tranmi  e ferite 

I traumi  accideniali  isolali  del  deferente,  siano  essi  con- 
tusioni o ferite,  hanno  scarsissima  importanza  clinica  in 
quanto  la  loro  sintomatologia  si  confonde  con  la  sintoma- 
tologia più  appariscente  legata  al  trauma  degli  organi  vi- 
cini. Molto  meno  rare  delle  ferito  accidentali  sono  le  le- 
sioni chirurgiche  in  corso  di  interventi  di  plastica  per  er- 
nia inguinale,  per  calcolosi  dcirurctcrc  pelvico,  per  diver- 
ticoli vescicali.  eie.  La  sezione  isolata  di  un  deferente, 
quando  entrambi  i testicoli  siano  funzionanti,  non  ha 
conseguenze  pratiche,  ma  può  non  risultare  indifferente 
per  il  trofismo  del  icsticx’ilo.  specie  se.  insieme  al  deferen- 
te. vengono  sezionate  l’arteria  deferenziale  e la  funicola- 
re. La  sezione  del  deferente  può  essere  riparata  con  ana- 
stomosi terminotcrminale.  ma.  se  la  sezione  non  c troppo 
alta,  migliori  risultati  può  dare  l'anastomosi  epididimodc- 
ferenziale. 

Dal  punto  di  vista  funzionale  la  sezione  completa  del 
<lcfercntc  porta  all’esclusione  funzionale  del  testicolo  per 
cui  la  lesione  del  deferente  in  caso  di  testicolo  unico  por- 
ta aH’aspermia. 

Flogosi 

Prferenltfi  acute 

Prtìiotipo  é la  deferentite  acuta  blcnorragica  che  può 
complicare  Tinfe/ionc  gonococcica  dell'uretra  posteriore 
c della  prostata:  si  manifesta  soggettivamente  con  dolori 
nella  fossa  iliaca  c alla  regione  inguinale  corrispondente; 
il  funicolo  risulta  infìlirato  e dolerne  e il  deferente  si  pal- 
pa ingrovsaio  e meno  distintamente.  Ouast  di  regola  vi  è 
la  compromissione  dell  cpididimo.  specie  nella  porzione 
caudale  (a  livello  dell'ansa  cpididimodcfcrcnzialc).  ove  si 
forma  in  seguito  un  mxlulo  cicatriziale  fibroso,  ciò  che 
costituisce  il  danno  più  grave  dell'infezione  gonococcica 
sulla  V.  s.  (stcnmi  dell'ansa).  Scomparsa  la  fase  acuta,  il 
deferente,  anche  se  é residuata  un’uretrite  pcistcriorc  cn>- 


Fit.  6.  Assenza  coni- 
pietà  del  condoni» 
defereme  c della  ctv 
da  dcli'cpididimo 
[Da  Frank  H S'r/tei 
Apparato  ftiproiiuw 
ft>.  per  gentile  conce-< 
sione  delta  ('IRA 
GEIGY  Ediiiofuì 
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nica.  si  presenta  di  nuovo  alla  palpazione  con  i suoi  ca* 
ratleri  normali. 

Nelle  uretriti  non  gonococciche  (anche  se  è doveroso 
ammettere  la  possibilità  di  una  deferentite.  data  la  con- 
statazione. seppure  non  frequente,  anche  in  queste  for- 
me.  di  complicanze  cpididimarie)  una  eventuale  deferen* 
tite  non  si  manifesta  in  maniera  evidente  dal  punto  di  vi- 
sta cIinkM>;  ciò  probabilmente  per  l andamento  meno  acu- 
to di  questa  affezione.  Un  cenno  particolare  menta  Tepi- 
didimodcferentite  acuta  postoperatoria  che  si  osserva  con 
una  certa  frequenza  come  complicazione,  a volte  anche 
tardiva,  delTadenomectomia  o della  prostatectomia  per 
cancro  (per  infezione  della  loggia  prostalica). 

Gli  agenti  microbici  in  causa  sono  rappresentati  dai 
comuni  piogeni.  Anche  il  testicolo  può  essere  compro- 
messo e non  manca  quasi  mai  un  versamento  della  vagi- 
nale. più  o meno  corpuscolalo.  talvolta  francamente  pu- 
rulento, Non  esiste  anctìra  accordo  completo  sulla  via 
seguita  dai  germi  (endocanalicolare.  linfatica,  ematica) 
per  giungere  a dare  la  flogosi  dcfcrcnzialc.  Nessuna  delle 
tre  vie  può  essere  esclusa,  ma  la  canalicolare.  a priori, 
sembrerebbe  la  meno  probabile  per  la  presenza,  nel  lume 
del  deferente,  di  un  epitelio  cibato  e di  una  corrente  di 
flusso  contraria  a un'eventuale  immissione  di  materiale 
infetto  prin-enicntc  dall'uretra  posteriore.  Tenendo  con- 
to. d'altra  parte,  degli  insegnamenti  della  pratica,  per  cui 
Tassociazionc  della  legatura  dei  deferenti  nella  prostatec- 
tomia può  prevenire,  almeno  nella  grande  maggioranza 
dei  casi,  rorchiepididimite.  sembrerebbe  che  la  possibilità 
di  un'infezione  endocanalicolare  abbia  reale  fondamento. 
A proposito  della  legatura  del  deferente  nella  prostatec- 
tomia à stata  descritta  una  particolare  forma  di  deferenti- 
te (deferentite  del  moncone  superiore)  che  talvolta  può 
portare  alla  formazione  di  un  ascesso.  Inoltre  la  sezione 
tempestiva  di  un  deferente  integro  è capace  di  arrestare 
un'epididimite  in  atto;  quindi  la  dcferentotomia  nei  pro- 
statectomizzati  ha  valore  preventivo  c anche  curativo  nel 
riguardi  deirorchiepididimite  po.sto|)eralorìa.  Ciò  potreb- 
be far  affermare  l'importanza  preminente  della  via  endo- 
canalicolare,  ma  bisogna  riconoscere  che  anche  i linfatici 
pcridcfcrenziali  vengono  probabilmente  imerrt»tii  con  la 
sezione  del  deferente. 

In  effetti  si  è dimostrato  che  anche  il  solo  reflusso  di 
urina  sterile  può  essere  causa  di  una  flogosi  acuta  che 
può  interessare  tutto  il  deferente  Ano  aH'epididlmo  e al 
didimo  (Smith.  1975). 

La  terapia  delle  dcfercntiti  acute  è conservativa  c con- 
siste nella  somministrazione  di  antibiotici. 

Dfferentiti  croniche 

La  forma  più  importante  è quella  tubercolare.  Il  deferen- 
te è colpito  in  modo  prevalente  nelle  due  porzioni  termi- 
nali perché  si  ha  sempre  una  contemporanea  lesione  spe- 
cifica da  una  parte  deirepididimo.  dall'altra  delle  vescico- 
le seminali  e della  prostata.  Il  deferente  tubercolizzato 
può  presentarsi  ispessito  e indurito  uniformemente  (defe- 
rente a matita)  o in  modo  discontinuo  (deferente  a coro- 
na di  rosario).  Frequente  é rintcressamcnto  dei  linfatici 
satelliti,  cui  può  associarsi  una  cellulite,  cosicché  tutto  il 
funicolo  appare  compromesso  (funicolite  specifica):  la 
diagnosi  non  offre  difficoltà,  specie  se  vi  è presenza  della 
caratteristica  alterazione  munilifoimc  del  deferente. 

V.:  ORCHITE  EU  EPIDIDIMITE;  TUBERCOLOSI  UROGENITALE. 

TwDOfi 

La  trattazione  concerne  non  solo  il  condotto  deferente, 
ma  soprattutto  il  cordone  o funicolo  spermatico  (v.).  cioè 


queirinsicme  di  formazioni  anatomiche  (riunite  da  akunc 
tuniche  in  una  unica  entità),  che  dal  testicolo  e dall'epi- 
didimo si  dirigono  verso  la  cavità  addominopcivica. 

Le  lesioni  benigne  del  funicolo  spermatico  comprendo- 
no, per  i 2/3,  tutte  le  neoformazioni,  ma  una  lesione 
maligna  va  attentamente  considerata  quando  un  paziente 
presenti  una  massa  nel  funicolo. 

Il  lipoma  è il  più  comune  tumore  del  funicolo.  Molti 
lipomi  sono  formati  da  collezioni  localizzate  di  tessuto 
adiposo,  per  cui  ntm  si  tratta  di  veri  c propri  tumori.  Si 
presentano  come  ernie  e spesso  in  associazione  con  le 
ernie  stesse,  cosicché  pH)ssono  essere  anche  scoperti  in 
corso  di  erniotomia.  Il  loro  trattamento  consiste  in  un'ac- 
curata dissezione  e asportazione. 

1 phromi  sono  al  secondo  posto  a>me  frequenza,  e fra 
essi  il  tumore  adenomaioide  è il  più  comune.  Ne)  25% 
dei  casi  si  localizzano  ai  funicolo  c possono  avere  l'aspet- 
to istologico  del  Abroxantoma.  del  linfogranuloma  sclero- 
so e deU  cmangioma  scleroso.  Sono  più  colpiti  il  .3”  e il  4‘' 
decennio  c si  presentano  come  piccole  masse  solide,  non 
dolenti.  La  terapia  prevede  l'escissione.  Le  cisti  dermoidi 
sono  frequenti  nella  porzione  inguinale  del  funicolo  e si 
presentano  come  masse  fluttuanti,  non  dolenti.  Si  posso- 
no cxmfonderc  con  idnxcli  del  funicolo. 

Sono  .stati  segnalati  iinfant:ionii  e tumori  d'origine  walf- 
pana,  benigni. 

I tumori  maligni  del  funicolo  dimostrano  caratteristiche 
biologiche  mollo  aggressive  e presentano  progm.>si  infau- 
sta. 

II  rabdomiosarcoma  è il  più  frequente  e si  manifesta 
prevalentemente  nei  bambini  c negli  adolescenti.  Si  pre- 
senta come  una  mussa  intrascrotalc  dal  lento  accresci- 
mento. ma  che  raggiunge  dimensioni  considerevoli.  È 
comune  l'invasione  delle  tuniche  vaginali.  II  trattamento 
deve  essere  aggressivo;  orchicvtomia  inguinale  con  lega- 
tura alta  del  funicolo  e linfoadencctomia  retruperitoncalc 
da  sopra  l'ilo  renale  Ano  all'anello  inguinale  interno. 
Radioterapia  e chcmivitcrapia  migliorano  la  Hipravviven- 
za.  Le  recidive  locali  non  sono  rare. 

Il  ieiomiosarcoma  è raro  e si  differenzia  con  difAcollà 
dal  Iciomioma  per  Taspcuo  istologico.  La  maggiore  inci- 
denza è tra  il  5“  e l’S"  decennio  di  vita.  L’invasione  delle 
strutture  adiacenti  c frequente  c la  disseminazione  avvie- 
ne sia  per  via  linfatica  che  per  via  ematica. 

lui  terapia  è identica  a quella  dei  rabdomiosarcoma.  I.a 
prima  recidiva  è solitamente  locale,  a carico  dello  scroto 
e del  moncone  del  funicolo. 

Torsione  del  funicolo  o cordone  spermatico 

È imperativo  considerare  come  torsione  del  funicolo.  Ano 
a prova  contraria,  ogni  accidente  scrotale  acuto  che  si 
veritkhi  in  bambini  e adolescenti  (Kelaiis,  1976).  L'età 
dei  pazienti  vana  dai  9 mesi  ai  40  anni;  la  torsione  pre- 
natale è una  rarità. 

Questa  condizione  patologica  è la  risultante  di  una  ro- 
tazione assiale  o torsione  del  funicolo  su  se  stesso,  con 
interruzione  dell'irrorazione  del  testicolo,  deirepididimo 
c delle  altre  formazioni  strozzate.  Vi  è una  certa  tenden- 
za a che  la  lesione  s'instauri  dopo  uno  sforzo,  dopo  alcu- 
ni esercizi  come  la  bicicletta,  o durante  il  sonno. 

La  torsione  intravaginale  è dovuta  a un'anomalia  di 
sospensione  che  comprende  un'abnorme  mobilità  del  te- 
sticolo. uno  scroto  voluminoso  e un  attacco  alto  della  tu- 
nica vaginale  sul  funicolo  spermatico.  Il  guhernaculum  te- 
sfÌ5  (v.  TESTICOLO  ED  EPIDIDIMO)  è lungo  c lasso  o addirittu- 
ra assente,  il  glohus  minor  ò allungato,  c vi  è un’abnorme 
inserzione  dei  vasi  del  «mesentere  del  testicolo»,  o me- 
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sorchio.  attraverso  il  polo  inferiore  c li  fitohus  minor, 
ancorando  così  la  ghiandola  con  uno  stretto  peduncolo 
an/iche  con  una  larga  fascia.  Tale  situazione  è anche  nota 
a)me  conhgura/ione  a «battaglio  di  campana-. 

La  torsione  cxtravaginalc  c rara  cd  ò solitamente  con- 
finata al  periodo  nconatale. 

Le  alterazioni  del  testicolo  conseguenti  alla  torsione  di- 
pendono dalla  rapidità  d’insorgenza  c dal  grado  di  cx'ctu- 
sionc  vascolare:  il  quadro  d quello  deirinfillra/ione  emor- 
ragica immediata,  seguita  entro  4K-72  h dalla  gungrena. 

La  torsione  deirappcndice  del  testicolo  (o  idattde  di 
Morgagni)  può  simulare  la  torsione  del  funicolo,  ma  in 
ogni  caso  nchiede  lo  stessi)  trattamento. 

l.a  diagnosi  differen/iale  va  posta  con  la  flogosi  acuta 
del  testicolo  e dell  cpididimo.  che.  si)litamente.  ha  un 
esordio  più  graduale  c manifesta  tutti  gli  altri  segni  del 
processo  intiammatono. 

La  torsione  di  un  testicolo  endoaddominale  può  simu- 
lare una  patologia  acuta  endopcntoncalc. 

L’alta  incidenza  di  torsioni  alla  pubertà  è stata  attribui- 
ta al  rapido  aumento  pisnJeralc  del  didimo  in  queU’epo- 
ca.  il  che  aumenta  la  potenzialità  di  una  torsione.  La  pre- 
senza di  un  testicolo  in  posizione  orizzontale  c la  persi- 
stenza del  dolore  al  sollevamento  manuale  dello  stesso 
sono  segni,  non  destanti,  di  una  torsione  del  testicolo.  l a 
diagnosi  di  certezza  si  ottiene  con  il  Doppler  o con  il 
blood  fiow  scan  usando  '^'''^c. 

11  trattamento  prevede  un  tentativo  di  detorsione  ma- 
nuale esterna,  seguita,  in  caso  d'insuccesso,  dalla  detor- 
sionc  chirurgica  con  successiva  urchidopcssi  ed  eversione 
della  vaginale  come  prevenzione  dciridrocclc.  È necessa- 
rio sempre  eseguire  l'orchidopessi  controlaterale  a scopo 
preventivo. 

Nel  caso  in  cui  il  testicolo  fosse  necrotico  si  eseguirà 
una  orchiectomia  con  applica/ione  di  una  protesi. 

Il  successo  della  terapia  dipende  interamente  dalla  re- 
pentinità deirintencnto  e da)  grado  della  torsione;  sebbe- 
ne entro  le  6 h dall'evento  sia  quasi  sempre  possibile  sal- 
vare il  tesikolo.  resta  imperativo  un  intervento  d'estrema 
urgenza. 

V.  anche:  funicolo  spEUMAnco  (VI.  2052);  testicolo 

F.I)  EPIDIDIMO. 

Chirurgia 

Vatre/f/mw 

Tale  procedimenlu  deve  essere  riservalo  ai  casi  di  orchiepididi- 
milc  rccKlivanii  tncocrcihih  c.  negli  Stati  dove  è permesso  dalla 
legge,  per  quei  sc^ggciti  che  richiedono  la  sterilizzazione.  In  que- 
st'uliimo  caso  la  tecnica  deve  essere  eseguita  in  modo  tale  che 
se.  in  un  secondo  tempo,  il  paziente  desiderasse  riacquistare  la 
fcrtiliia,  sia  pos.sihiÌc  eseguire  un  inicrvcntu  di  nconvcrsKinc.  La 
vaseciomia  consiste  nciriHilamenio  del  deferente  dalle  altre 
sirulture  dcj  fumailu  e dalla  sua  sezione  nel  punto  più  alio  pus- 
sihilc  nell.1  Nirsa  scroialc.  Il  moncone  distale  viene  suturalo  in 
maniera  crmeiK'a.  menirc  non  si  esegue  la  stessa  lecnica  su  quel- 
lo prossimale  per  evitare  danni  da  incremento  prcssorio  alla  vita- 
lità dei  nemaspcrmi. 

Sono  necess.ine  dalle  6 alle  IO  eiaculazioni,  dopo  rintcrvento. 
perché  le  vie  spermalKhc  siano  completamente  prive  di  nema- 
spermi 

FtctWirruonr 

lai  iccnK'a  che  ha  dato  i migltun  risuliali  é ouella  di  Silher  che 
consiste  in  una  sutura  micriH'hirurgica  in  doppH>  strato  (mucoso  c 
muscolare)  senza  applicazione  di  lutori  nel  lume  del  ddeientc. 
Può  essere  applicata  nei  luiggclti  vascciomizzati  che  vogliano  rtac- 
quisiare  la  propria  fertilità,  c nelle  ostruzioni  non  multiple  (d«u- 
mcntatc  con  una  vesciculodeferentogruha:  tic  7)  del  deferente.  £ 
quindi  controindicazione  assoluta  la  defcrcniilc  tubercolare 

l a tecnica  garantisce  ottimi  risultali  riguardo  alla  pcrvictà  4e|- 
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la  V.  s.  \ la  fertilità  ò dipendente  dalla  vitalità  dei  ncma.spcrmi.  su 
cui  influiscono  numerose  varianti,  come  il  grado  di  ostruzione  c. 
nel  caso  di  ostruzione  ermetica,  la  durala  delta  stevsa. 

In  caso  di  ostruzione  cpididimana  é possibile  eseguire  una 
tecnica  micr<Khirurgica  (Silbcr,  I97X)  di  anastomosi  tcrmino- 
lerminalc  tra  deferente  cd  epididimo,  il  più  vicirK>  possibile  alla 
coda  per  la  maturazione  (capaatazionc)  dei  ncmaspcrmi. 

PATOLOGIA  DELLE  VESCICHETTE  SEMINALI 

Cenni  di  semekilica 

Le  vescichette,  o vescicole,  seminali  sono  esplorabili  di- 
rettamente per  via  rettale;  l'esame  viene  facilitato  da  uno 
stalo  di  rcptczionc  vcscicalc  e disponendo  il  soggetto  in 
piedi,  a gambe  leggermente  divaricate,  tronco  flesso,  con 
i gomiti  appoggiati  su  di  un  tavolo.  In  realtà  le  vescicole 
seminali  normali  sono  ben  difficilmente  palpabili,  sia  per- 
ché disposte  piuttosto  in  allo  in  rapporto  alla  massima 
possibilità  di  esplorazione  della  punta  del  dito,  sia  perché 
in  condizioni  normali  si  confondono  con  i tessuti  molli 
viciniori.  Quando  esse  divengono  palpabili  è perché  il 
loro  volume  e la  lom  consistenza  risultano  notevolmente 
aumentati.  Generalmente,  all'aumento  di  volume  e di 
consistenza  si  assiKta  una  particolare  dolorabilità  alla 
pressione  (che  dovrà  essere  paragonata  nei  due  lati  se 
possibile). 

L'esplorazione  strumentale  delle  vescicole  seminali  è 
oggi  agevolmente  realizzata  con  l'ccografla;  tramite  l'uso 
di  una  sonda  Iransrcttalc  é possibile  esplorarle  nella  loro 
interezza,  compreso  il  decorso  dei  dotti  eiaculatori  firn)  al 
collicuÌu.i  seminalis.  Solo  in  particolari  casi  di  diagnosi 
differenziale  è necessario  ricorrere  alFuso  della  T.A.C. 
Per  l'esplorazione  radiologica  convenzionale,  v.  vesci- 

COI.OORAFIA. 

Traumi 

I traumi,  quasi  mai  isolati,  hanno  importanza  del  tutto 
secondaria  di  fronte  alle  lesioni  degli  organi  vicini  (ure- 
tra. prostata,  vescica,  peritoneo,  retto,  etc.).  Si  osservano 
ncirimpalamento.  nelle  fratture  dell'Ischio  o nel  corso  di 
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interventi  sulla  prostata  e su)  retto.  Ne  conseguono,  ge- 
neralmente. raggrinzamenti  cicatriziali  con  scomparsa  del- 
le cavità;  rarissime  le  fistole  seminali. 

Flogosà 

Vescicoiite  acuta 

Tale  entità  patologica  non  ò molto  frequente  da  sola,  ma 
quasi  sempre  a.vsociata  alla  prostatite.  L’infezione  avviene 
per  via  ematogena,  per  via  linfogena  e per  via  canalicola- 
re;  infatti  è molto  spesso  presente  una  uretrite  posteriore. 
Gli  agenti  in  causa  sono  nella  maggior  parte  dei  casi 
aspecifici.  ma  bisogna  ricordare  che  le  vescicole  seminali 
sono  la  più  frequente  localizzazione  della  tbc  extrapoi- 
monarc. 

La  diagnosi  si  fa  in  relazione  alla  sintomatologia,  alle- 
same  obiettivo  e alla  presenza  di  una  spcrmiocoltura  po- 
sitiva. 

Sia  la  sintomatologia  che  l’esame  obiettivo  rivelano 
molto  frequentemente  una  concomitante  o successiva 
prostatite.  I sintomi  sono  generali  e locali;  quelli  genera- 
li comprendono:  malessere  generale,  febbre,  mialgie, 
astenia;  quelli  locali,  dolore  di  tipo  gravativo  permeale  o 
perianale,  con  irradiazioni  alle  regioni  inguinali  e alla 
faccia  mediale  delle  cosce  anteriormente,  e alle  creste 
iliache  posteriormente.  Costante  è la  diminuzione  della 
libido’,  sono  presenti  in  grado  variabile  emospermia.  eia- 
culazione dolorosa,  etaadatio  praecox,  disturbi  della  vis 
erigendi.  $i  a.ssociano  i sintomi  cistitici  quando  i germi 
invadono  la  vescica.  L'esame  obiettivo  rivela  la  presenza 
di  vescicole  seminali  dolenti  e molto  spesso  palpabili  (in 
condizioni  di  normalità  si  confondono  con  t tessuti  molli 
circostanti). 

Un’ecografìa  con  sonda  transrcttalc  evidenzierà  delle 
vescicole  ectasiche  e ipoeaigene.  associate  o meno  ai 
segni  di  flogosi  prostatica. 

11  trattamento  consiste  nell'antibioticoterapia  sistemica, 
ad  ampio  spettro  in  attesa  delle  colture,  e mirata  una  vol- 
ta ottenuto  Tantibiogramma.  Molto  effKaci  i farmaci  an- 
tinfiammatori non  steroidei  (FANS)  somministrati  per  via 
rettale;  di  aiuto  è l’applkrazione  di  calore  (semicupi  caldi) 
deU'urologia  clavsica. 

Sarà  prescrìtta  l'astensione  dai  rapporti  sessuali  duran- 
te la  fase  acuta  e consigliato  di  evitare  gli  eccessi  in  se- 
guito. 

Le  forme  tubercolari  o blenorragiche  richiedono  la  te- 
rapia specifica. 

Vescicoliie  cronica 

Nelle  forme  croniche  è ancora  più  frequente  l’associazio- 
ne  con  la  prostatite.  l.a  sintomatologia  è sovrapponibile, 
ma  più  sorda,  con  recrudescenze  nei  periodi  di  acuzie. 
All'esame  obiettivo  le  vescicole  saranno  costantemente 
dolenti,  palpabili  e hbrotichc  o ecla.sichc.  come  rivela 
anche  l'ecografia  con  s^mda  trànsrettale.  La  spermiocoliu- 
ra  potrà  es.sere  negativa  nei  periodi  di  remissione  a testi- 
monianza di  un  processo  cronico  che  non  necessita  più 
deH’agente  microbico  per  autoaiimentarsi.  Il  trattamento 
prevede  lunghi  cicli  con  antinfìammatorì  e chemioterapia 
sopprcssiva  con  antibioticoterapia  mirala  in  presenza  di 
spermiocx)ltura  positiva.  Nei  soggetti  che  tendono  a so- 
matizzate sarà  di  utile  supporto  la  psicoterapia.  Vietati  i 
cibi  irritanti,  gli  eccessi  c gli  stati  di  eccitamento  sessuale 
prolungati.  Consigliata  una  regolarità  sessuale  seguendo 
le  norme  igieniche  atte  a prevenire  il  contagio. 

Nel  caso  di  una  dimostrazione  ccografìca  di  reflussi  nei 
dotti  eiaculatori  si  prenderà  in  considerazione,  come  ejr- 
trema  ratio,  la  vesdcolectomia. 
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Molto  importante  nelle  forme  croniche  (specie  se  tu- 
hcrcolarì)  un  controllo  della  normale  pcrvictà  degli  ure- 
teri. che  possono  venire  interessati  dai  processi  di  perive- 
scicolite. 

Vescicolite  tubercolare 

Rientra  nel  grande  capitolo  della  tbc  urogenitale  (v.  tu- 
BiiRcoiosi  L'RO(;rNtTALE).  Raramente  è primitiva  e gene- 
ralmente concomita  all’epididimite  tubercolare.  Dal  pun- 
to di  vista  anatomopatologico  si  distinguono  tre  forme 
fondamentali;  nodularc.  colliquativa  con  caseosi  diffusa 
(vescicola-mastice),  mista,  con  noduli  flbrosi  alternati  a 
zone  caseificate  e ulcerate.  11  reperto  digitale  è caratteri- 
stico soprattutto  nel  periodo  precoce  poiché  i focolai  di 
rammollimento  sfuggono  facilmente  al  tatto  (tìg.  8).  Per 
maggiori  dettagli  v.  tubercoiosi  urogfnitai  f. 

Calcoli 

Col  termine  di  calcolosi  vesctcolare  si  intendono  le  con- 
crezioni di  fosfati  o di  carbonato  di  calcio  che  possono 
formarsi  nelle  vescicole,  particolarmente  in  seguito  a pro- 
flogistici  cronici.  Sono  generalmente  visibili  radiolo- 
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gicamcnte  ed  è possibile  talvolta  palparle  dal  retto.  Se  la 
loro  posizione  è mediana,  oppure  quando  raggiungono  i 
canali  eiaculatori,  possono  essere  scambiate  per  calcoli 
prostatici.  In  genere  non  provocano  disturbi  particolari 
sino  a quando  non  divengono  causa  di  ritenzione,  analo- 
gamente a quanto  avviene  per  la  stenosi  dei  canali  eiacu- 
latori. La  ritenzione  vescicolare  può  provocare,  oltre  che 
eiaculazione  dolorosa,  disuria  per  stato  irritativo  della 
vescica,  similmente  allo  stato  iniziale  delPipertrofìa  pro- 
statica; talora  può  esser  causa  di  dolori  irradiati  al  testi- 
colo o al  pene. 

Cisti  e aeopUsie 

Cisii 

Le  cisti  delle  vescicole  seminali  sono  una  rara  lesione; 
probabilmente  sono  d<'>vule  a una  congenita  ostruzione  a 
livello  della  congiunzione  con  il  dotto  eiaculatore.  Ven- 
gono solitamente  scoperte  verso  il  3“  decennio,  sono  .soli- 
tamente solitarie  c possono  raggiungere  dimensioni  note- 
voli. 

Neoplasie 

Le  lesioni  benigne  comprendono  i lìbromi.  i miomi  e gli 
adenomi  cistici.  Tra  le  lesioni  maligne  l'adcnocarcinoma  è 
il  più  comune,  pur  es.sendo  in  assoluto  di  raro  riscontro. 
Può  interes.sare  una  o entrambe  le  vescicole  seminali. 
L'età  di  maggiore  incidenza  è sovrapponibile  a quella  del 
carcinoma  della  prostata. 

L'ematuria  iniziale  è un  sintomo  comune;  può  essere 
presente  emospermia,  e con  il  progredire  delle  lesioni 
possono  companre  sintomi  di  ostruzione  urinaria  per 
l'invasione  (precoce)  di  vescica  c prostata.  Anche  il  retto 
viene  solitamente  inva.so. 

L'ecografìa  con  sonda  transrettale  permette  la  diagnosi 
nella  quasi  totalità  dei  casi. 

Alla  cistoscopla  il  veru  montanum  ù anormale  c i dotti 
eiaculatori  sono  prominenti.  All'esplorazione  rettale  si 
può  apprezzare  una  massa  irregolare. 

La  terapia  è chirurgica  c prevede  la  cistoprostatovesci- 
colectomia  totale;  come  per  l’adenocarcinoma  della  pro- 
stata (V.).  possono  essere  efficaci  trattamenti  ormonali. 

CbinirgM 

Puntura 

È indicata  nei  casi  di  empiema  delie  vesacok.  PuO  essere  ese- 
guita per  via  renale  o permeale.  La  via  retiak  d la  più  semplice 
miroduitu  uno  ipecu/um  nel  retlu.  sj  punge  la  tumefazione,  che 
fa  Nulienza  sulla  parete  intestinale,  un  po’  aircslcmo  della  linea 
mediana,  servendosi  di  un  lunga  ago.  del  diametro  di  circa 
1 mm.  guidato  con  il  dito.  Per  via  perineale  l'ago  va  infisso  3 cm 
lateralmente  al  rafe  penncale  c 3 cm  al  disopra  dclt'ano.  Ra.sen- 
landò  la  prostata  c aiutandosi  crm  il  riscontro  deirirvdiee  intro* 
dotto  nel  retto  si  giunge  sino  nella  vesucola.  Attraverso  Pago  si 
può  aspirare  la  racctdia  purulenta  e introdurre  antibiolia  in  so- 
luzione, altrimenti,  sulla  guida  deirago,  si  può  procedere  airin- 
ciskme  delia  raccolta  c<m  un  lungo  bisturi  a lama  bitagliente. 

Vesacttlniomia 

Può  essere  eseguita  per  via  supcriore  (inguinale,  mediana  sovra- 
pubica  o iransvcvcicale)  o pct  via  inferiore  (pcrìncalc.  ischioret- 
talc):  si  tratta  sempre  di  un  intervento  piult«>stu  mdagmoso  sia 
per  la  posizione  profonda  degli  organi  sia  per  i loro  rapporti. 

a)  Via  infiuinafe  (VìUeneuveh  - Aperto  il  canute  inguinale  per 
la  sua  intera  lunghezza,  sulla  guula  del  deferente  si  raggiungono 
k vescicole.  Il  c.impo  operatorio  diviene  sempre  più  angusto 
man  mano  che  ci  si  approfonda,  particoiurmenle  quandk).  per 
aspoflarc  la  vescicola  o le  vescicok,  sarebbe  necessaria  una  luce 
maggiore.  Non  t un  metodo  raccomandabile. 

h)  Vut  iovrafmhua  iransvesacole.  - l>opo  ampia  epiciMoiomia 
SI  pr(H.'cdc  alla  sezione  mediana  e longitudinale  del  tnguno 


procedendo  dal  ct^lo  verso  l’alto  (a  tutto  spessore).  Le  vescicok 
divengono  cosi  visibili  e facilmente  asportabili. 

c)  i^id  perineale.  - Disposto  il  paziente  in  decubito  ventrale  o 
in  posizione  ginecologica  sì  pratica  un'incisione  curvilinea  nel 
mezzo  del  perineo  come  per  la  prostateciomia.  Seguendo  la  pa- 
rete posteriore  della  prostata  si  può  cosi  giungere  sulle  vescicole; 
per  quanto  concerne  la  difficoltà  tecnica  vale  quanto  si  t detto 
per  la  via  inguinale. 

d)  Via  ischioreilale  (Dittels,  Rause,  Voelcker).  - Questa  via 
permette  un  ampio  campo  operatorio  c un'ottima  possibihtà  di 
drenaggio,  ma  neccs.vta  di  notevole  dcmolizjonc.  Con  il  pazien- 
te in  decubito  ventrale  e bacino  rialzalo,  con  le  gambe  divari- 
cale. retto  accuratamente  vuotalo,  si  chiude  l'apertura  anale 
con  un  punto  e si  pratica  poi  un'incisione  longitudinale  che, 
parallela  alla  linea  mediana,  da  2-3  cm  al  disopra  dell'ano  si 
spinge  fino  al  secondo  forame  sacrale.  Il  coccige  può  essere 
resecalo  o disarticolata  dal  sacro  per  aumentare  il  campo  ope- 
ratorio se  necessario.  Si  sezionano  il  gluteo  superiore  e il  lega- 
mento sacTotuberoso  e ci  si  approfonda  nel  tessuto  cellulare 
della  fossa  ischioretiak.  dove  si  incontrano  i rami  deirarteria 
cmorroidarìa;  sì  giunge  cosi  suirclcvatorc  dell'ano,  che  sì  se- 
ziona. Si  soipre  il  retto  ricoperto  dalla  guaina  viscerale  pelvica 
che  avvolge  anche  la  prostata  e le  vescicole.  Sezionando  tale 
lamina  lungo  il  retto  si  potrà  spiKtarc  questo  Uieralmcnlc  rag- 
giungendo cosi  le  vescicok. 

PATOLOGIA  DEI  CONDOTTI  EIACULATORI 
La  patologia  dei  condotti  eiaculatori  è strettamente  lega- 
ta alle  affezioni  deU'urctra  posteriore,  della  prostata  e 
delle  vescicole  seminali.  Visibile  per  mezzo  dell'uretro- 
scopio  cd  esplorabile  con  catetere  durante  l'uretroscopia. 
non  è però  cosi  facilmente  indagabile  come  potrebbe 
sembrare.  Per  la  parte  radiologica  convenzionale  v.  ve- 

SClCOLOGRARA. 

Soggetti  a tutte  le  fìogosi  che  colpiscono  l'insieme  ure- 
troprostatovescicolare  c il  veru  monianum.  soprattutto  le 
gonococciche  e le  tuberailari.  la  loro  alterazione  più 
importante  è rappresentata  dall'occlusione  o dalla  stenosi 
serrata.  L'occlusione  porta  alla  ritenzione  vescicolare, 
che,  in  caso  di  infezione,  dà  luogo  allempicma  delle  ve- 
scicole. La  stenosi  provoca  disturbi  durante  l'eiaculazio- 
ne; disturbi  che  sono  più  o meno  accentuati  e che  posso- 
no giungere  sino  alla  «colica  seminale»  data  dalla  diffi- 
coltà o impossibilità  della  libera  canalizzazione  del  liqui- 
do seminale.  Solo  in  questo  caso  si  rende  necessaria  una 
terapia  chirurgica  e sembra  che  l'clcttroresczione  del  veru 
monianum  p<ìssa  dare  qualche  buon  risultato.  Consigliale 
le  instillazioni  nell’uretra  posteriore  di  protargolo  o nitra- 
to d'argento. 
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SPERMATORREA 

F.  sp^rmalorrhée.  - I.  spermaiorrhea.  - T.  Spermaiorrhóe.  * 
S.  espfrmatorrea. 

Con  questo  termine  si  intende  la  perdita  involontaria  di 
liquido  seminale,  senza  erezione  o con  modesto  turgore 
dell'asta,  non  accompagnata  da  orgasmo. 

La  spermatorrca  deve  essere  differenziata  dalla  pollu- 
zione (v.).  Né  si  deve  parlare  di  s.  quando  si  repertino 
cellule  seminali  nel  sedimento  urinario,  non  costituendo 
la  loro  presenza  nelle  urine  un  fatto  patologico;  in  questi 
casi  sì  parla  più  propriamente  di  spermaturia. 

L'cliopatogcnesi  non  è del  tutto  chiara;  possono  essere 
ritenute  cause  di  s.  malattie  organiche  del  sistema  nervo- 
so. come  tabe,  paralisi  progressiva,  mieliti,  eccessi  sevsua- 
li  (onanismo,  satirismo)  e soprattutto  flogosi  croniche  del- 
l'uretra posteriore  associale  ad  alterazioni  prostatiche, 
sempre  di  tipo  cronico,  e a vcscicolitc.  Sono  stale  però 
descritte  forme  idiopatiche  nelle  quali  non  è stato  possibi- 
le mettere  in  evidenza  alterazioni  apprezzabili  a carico 
dei  diversi  segmenti  dell  apparato  genitourinano.  né  del 
sistema  nervoso. 

Talvolta  la  s.  è preceduta  da  un  periodo  più  o meno 
lungo  di  polluzioni. 

1 caratteri  del  liquido  spcrmatorroico  sono  quelli  del 
liquido  seminale  normale,  se  si  eccettua  una  notevole 
povertà  di  spermatozoi.  che,  con  l'andare  del  tempo, 
possono  anche  scomparire  dei  tutto  dando  luogo  a una  s. 
azoospermica. 

iu:u. 

SPETTROFOTOMETRIA  AD  ASSORBIMENTO  ATO- 
MICO: V,  FoiOMETRiA  (VI,  194.^);  spFimioscom. 

SPE^TTROMETRIA 

F.  xprcirométrie.  - i.  specfromeiry.  - t.  Spektromeirie.  • 
S.  espcclromeiria. 

SOMMARIO 


l>eflilÌUOfic  (col.  7U5).  - Spettrometria  di  russa  (col.  705): 
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Definizione 

Complesso  di  metodiche  atte  a determinare  quantitati- 
vamente le  grandezze  caratterizzanti  un  dato  spettro.  La 
spettrometria  è quindi  costituita  daD'insieme  dei  proce- 
dimenti spettroscopici  che  consentono  la  misura  diretta 
della  frequenza,  deirintensilà  e di  altri  parametri  di  rilie- 
vo delle  radiazioni  elettromagnetiche,  adeguatamente 
rivelate  per  mezzo  di  strumenti  che  prendono,  appunto, 
il  nome  generico  di  spettrometri.  L'organismo  lUPAC 
{Inttrnational  Union  of  Pure  and  Applied  Chemislry)  rac- 
comanda l'uso  di  questo  termine  esclusivamente  in  rela- 
zione alla  misura  delle  radiazioni  (v.  fotometria),  consi- 
derandolo quindi  meno  comprensivo  del  termine  spettro- 
scopia  (v.);  la  s.  di  mas.%a  va  considerata,  sotto  il  profilo 
terminologico,  un'ccccziunc  a tale  prassi,  essendo  questa 
denominazione  ormai  invalsa  nell'uso  scientifico  generale 
e ancora  accettata  dalle  convenzioni  internazionali. 

Spcltromelria  dì  massa 

La  scoperta  dei  cosiddetti  «raggi  positivi»  in  una  scarica 
elettrica,  fatta  da  E.  Goldstein  nel  1886,  c la  successiva 
constatazione  da  parie  di  W.  Wien  nel  1898  che  essi  po- 
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levano  essere  deviati  per  mezzo  di  un  campo  clettroma- 
gnclictì  stimolarono  le  fondamentali  ricerche  fatte  airini- 
zio  di  questo  secolo  da  Sir  J.  J.  'Thomson,  al  quale,  ap- 
punto. può  attribuirsi  la  paternità  della  moderna  s.  di 
massa. 

Principi  generati 

Questa  tecnica  si  basa  sulla  determinazione  quantitativa 
di  particelle  di  massa  diversa  separate  in  ragione  del  va- 
lore del  loro  rapporto  massa/carica  (m/e).  A tale  scopo  il 
campione  in  esame  viene  sottoposto  a bombardamento 
con  un  fascio  di  elettroni  in  modo  da  ionizzare  le  moleco- 
le o i frammenti  ottenuti  da  queste  ultime.  Si  genera  cosi, 
come  esposto  più  dettagliatamente  in  seguito,  una  popo- 
lazione di  particelle  cariche  altamente  diversificata  in 
conseguenza  del  valore  assunto  dal  rapporto  m/e  e della 
relativa  abbondanza  di  ciascun  gruppo. 

Gli  ioni  così  prodotti  vengono  successivamente  accele- 
rati da  una  forte  differenza  di  potenziale  in  una  camera 
in  cui  è stalo  fatto  alto  vuoto  e poi  convogliati  all'interno 
di  un  campo  elettrico  accoppiato  a un  campo  magnetico 
per  effettuare  la  separazione  dei  vari  gruppi,  ciascuno  dei 
quali  viene  inviato  a un  apposito  rivelatore  per  dar  luogo 
a un  segnale  analitico  e permettere  la  determinazione 
quantitativa  dello  stesso.  L'equazione  generale  valida  in 
questo  caso  é 

mie  = H-r'aE  (1) 

dove  H c E sono  le  intensità  rispettivamente  del  campo 
magnetico  e dì  quello  elettrico,  e r è il  raggio  della  traiet- 
toria dello  ione  a cui  corrisponde  un  certo  valore  m>'c.  Il 
potere  di  rivelahilità.  inteso  come  la  quantità  di  sostanza 
in  grado  di  generare  un  segnale  analitico  ancora  distin- 
guibile dal  rumore  di  fondo  delTapparccchiatura  usala, 
può  arrivare  a pg.  specialmente  per  alcune 

classi  di  composti  organici.  In  contrasto  con  Tapparente 
semplicità  del  principio  teorico,  la  strumentazione  ncoes- 
saria  per  renderlo  operativo  è di  notevole  complessità  e 
di  costo  oneroso. 

Elementi  costitutivi  di  uno  spettrometro  di  massa 
Gli  elementi  costitutivi  di  uno  spettrometro  di  massa, 
malgrado  la  gamma  vastis.sima  di  apparecchiature  oggi 
esistenti  in  commercio,  sono  riconducibili  a uno  schema 
generale  comprendente  un  dispositivo  per  l'immissione 
(c.  se  necessario,  la  vaporizzazione)  del  campione,  una 
camera  di  ionizzazione,  un  separatore  di  ioni,  un  collet- 
tore. un  amplificatore  e un  sistema  di  rivelazione.  La 
struttura  di  base  di  uno  spettrometro  di  massa  è illustrata 
nella  tig.  1. 

Secondo  tale  schema,  il  campione,  qualora  si  traili  di  un  gas  o 
di  un  liquido  con  teasionc  di  vapore  supcriore  a circa  1 Pu  a 
temperatura  ambiente,  viene  immesso  in  una  camera  di  espan- 
sione di  alcuni  litri  di  volume,  a sua  volta  comunicanic  con  la 
camera  di  ionizzazione  (o  tubo  dello  spcttromciro)  tramile  un 
orifizio  il  cui  diametro  ammonta  a qualche  centesimo  di  millime- 
tro. Ciò  amsente  rafflusso  custanic  e regolare  delle  particelle 
gassose  (atomi  o molecole)  nel  tubo  stesso,  nel  quale,  peraltro, 
un  sistema  di  pompaggio  costituito  da  una  pompa  preliminare  a 
olio  e da  una  pompa  a diffusione  provvede  a mantenere  aindi- 
zioni  dinamiche  di  vuoto  dclTordine  di  1U~L10~*  Pu.  In  alier- 
nativa,  liquidi  a bassa  volatilità  o anche  campioni  solidi  possono 
essere  vaporizzati  dircuamenie  nella  camera  di  ionizzazione. 
Oucst'ultima  è provvista  di  un  tiiamenU)  metallico  (normalmente 
in  tungsicno),  che  viene  n.scaldaio  per  effetto  Joule  cd  è quindi 
in  grado  di  emeticre  iernH>clcitroni.  Gli  elettroni  vengono  poi 
opportunamente  acK^lcrali  da  un  campo  elettrico  ausiliario  in 
modo  da  cs.scrc  convogliati  in  un  fasao  la  cut  direzione  forma 
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Fif*.  1.  Schema  di  funziunamen- 
lo  di  uno  di 

A)  Fenditura  d'ingresso:  B) 
camera  di  e^ansione:  C)  valvo* 
la  a spillo:  D)  tyamcnio  elettri' 
co:  n)  arHKto:  F)  pnmo  accele* 
ratorc;  G)  secondo  acceleratore; 
H)  connessione  al  sistema  di 
pomparlo;  J)  sistema  analizza- 
tore: Ki  fenditura  di  uscita:  L) 
elcitrudo  collcitorc  di  ioni;  M) 
amplilìcatore;  N)  registratore. 


un  angolo  retto  con  quella  del  flusso  delle  pariKxllc  del  campio- 
ne. collisione  di  queste  con  gli  elettroni  ne  provtKa  la  kiniz- 
zaziime  e la  frammcnuizionc  in  kmi  radicali  secondo  processi 
nciuiducibili  alle  reazioni  generali 

AB  + — AB""  + (n  + 1)  e'"  (2) 

AB  + e®  — AP*^  + + (p  + q + 1)  (3) 

dove  AB  e un'ipotetica  molecola  composta  dai  due  frammenti  A 
e B.  ed  n.  p e q sono  numeri  interi. 

L’energia  dcli'impatto.  e quindi  la  natura  e l'abbondanza  rela- 
tiva delle  specie  ionidie  che  possono  formarsi,  può  estere  con- 
trollata per  mezzo  del  valore  del  putcnzialc  anodK'o  nel  tubo 
dello  spettrometro.  Normalmente,  al  fascio  elettronico  viene  fat- 
ta assumere  un'energia  di  20-70  eV.  sufricìeaic  per  la  maggior 
parte  degli  scopi.  popota/lonc  di  ioni  cosi  generata  viene 
progressivamente  accelerata  da  una  sequenza  di  elettrodi  posti  a 
poten/iak-  negativo  crescente  (anche  fino  a qualche  migliuHi  di 
volt)  e provvisti  dì  fenditure  che  ne  consentono  il  pas.saggio  e al 
tempo  stesso  ne  avsicurano  la  collimazione.  Un  requisito  essen- 
ziale in  questa  fase  i rottenimcnio  di  fasci  monoenergetici  di 
ioni  per  la  loro  succesMva  olltmalc  separazHine.  Ciò  si  realizza 
mantenendo  il  più  possibile  costante  la  icn.sionc  di  accelerazio- 
ne. ii  da  far  assumere  la  stessa  energia  cinetica  a tutti  ^i  ioni  di 
carica  identica.  Va  sottolinealo  che  il  processo  di  ionizzazione 
interessa  non  più  dello  0.1%  delia  massa  di  campione  presente 
nella  camera  e che  ulteriori  significative  riduzioni  av'vengono 
lungo  la  Iraicltoria  del  fascio  di  ioni  prima  che  questo  giunga  ed 
sistema  di  nvclazumc.  L’operazione  più  delicata  dcirintcro  pro- 
cedimento può  evscrc  ravvisata  nella  separazione  degli  ioni  in 
buse  al  valore  del  rapporto  m e da  essi  posseduto,  separazione 
che  concettualmente  è del  tutto  analoga  a quella  di  uitcnimcniu 
di  radiazUmi  morKMrromatichc  tramile  un  idoneo  mezzo  dispersi- 
vo (prisma  o reticolo)  nella  spettroscopia  (v.)  di  emissione  otti- 
ca. A tal  line  il  (asao  ih  ioni  viene  (atto  passare  attraverso  un 
campo  magnetico  rm>lto  intcns«>.  subendo  cosi  l'azione  della  for- 
za di  Loreaiz 

F * qvH  (4J 

dove  F è la  forza  in  oggetto,  q la  carica  dello  ione,  v la  sua  ve- 
lociti e H l'mtensiii  del  campo  magnetico.  La  conseguenza  più 
rilevante  di  tale  azHvne  constslc  nella  deviazione  dall»  traieitoria 
lineare  dei  singoli  kmi.  costretti  pertanto  a muoversi  lungo  per- 
corsi circolan.  il  cui  raggio  r i dcduabilc  daircquaztunc  (1).  Per 
poter  adeguatamente  nsolvere  il  fa.scio  ionico  nelle  sue  compo- 
nenti. l’analizzatore  deve  possedere  una  capacità  di  risoluzione 
suffidenicmcnic  spinta  per  poter  apprezzare  differenze  di  qual- 
che millesimo  di  unità  di  mas.sa.  Tale  caraltenstura  i oggi  otteni- 
bile senza  sacrifìcarc  coccvsivamentc  la  corrente  umica,  la  cui 
intensità  varia  in  proporzione  inversa  airefficienza  del  sistema 
analizzatore.  Il  potere  risolutivo  ò definito  dai  rapporto  M/AM. 
inicrKlcndo  con  M la  massa  currispontknte  a un  picco  «»cparalo 
della  quantità  AM  da  un  secondi^  piceo  di  altezza  approssimati- 
vamente uguale  al  pnmo  e a esso  molto  vicino.  Questa  grandez- 
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za  à subordinata  alla  diversità  delle  energie  cinciichc  degli  kmi. 
alle  nscillazkmi  della  tensume  di  accelerazione,  alla  Nmtà  della 
collimazione,  alle  variazioni  del  campo  magnetico,  all'ampiezza 
della  fenditura  e alla  quantità  totale  di  elettricità  posseduta  dal 
fa.scio  di  ioni.  Normalmente  si  considera  adeguato  un  valore  di 
tale  rapporto  che  sia  almeno  di  Kf*. 

Dall'espressione  (I)  risulta  chiaro  che  il  rapporto  m e è fun- 
zione sìa  di  //  che  di  F.  Mantenendo  costante  uno  di  questi  due 
parametri,  l'altro  può  essere  varialo  con  cimtinuiià  in  modo  da 
far  emergere  in  sucecvsionc  dalla  camera  deiranaitzzàtorc  attra- 
verso la  fenditura  dei  collettore  solo  quegli  ioni  in  grado  di  per- 
correre un.i  traiettoria  il  cui  raggio  di  curvatura  auncida  con 
quello  dell'analizzatore  stesso.  Anakigamcnic  a quanto  avviene 
nei  sistemi  ottici,  infatti,  il  campo  magnetico  arcoscritlo  da  un 
settore  arcolare  e in  grado  di  fiKalizzarc.  gli  limi  sul  collettore, 
airuscìla  del  quale  il  fascio  è susceliibilc  di  dctcrminazkme 
quantitativa.  Il  meccanismo  illustrato  è noto  come  deflessione 
magnetica  a singola  focalizzazionc.  ed  Ò concxtiualmcnlc  e ope- 
rativamente il  più  semplice.  Procedimenti  piu  complessi  sono 
siati  tuttavia  sviluppati  e trovano  largo  impiego  negli  strumenti 
attuali.  Tra  di  evsi  vanno  menzionati:  la  doppia  focaiizzozionc. 
di  altissima  risoluzione,  che  sckzinna  in  mtxlo  cstrcmamenic 
accurato  gli  ioni  isocinctici  con  l'ausilio  di  un  campo  elettrostati- 
co radiale;  la  focalizz.izionc  trocoidalc.  basata  sulla  percorrenza 
di  traiettorie  caratterizzate  da  due  diversi  raggi  di  curvatura;  la 
tecnica  del  tempo  di  volo,  che  strutta  la  diversa  velocità  di 
gruppi  di  ioni  di  mass;i  diversa  facendo  percorrere  loro  traietto- 
rie rettilinee  in  assenza  di  campi  clcnr<miagnciicr.  i'accclcrazio- 
ne  su  trak'ttorkr  a spirale:  e infine  il  sistema  a quadruptko  che 
impiega  un  campo  elettrico  continuo  simuliancamcntc  a uno  a 


Fig.  2.  Esempio  di  spettro  di  massa  ottenuto  datrclanulo. 
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radiofrequenza,  sì  da  imprimere  traiettorie  oscillanti  ai  vari  fasci 
di  ioni  ai  fine  di  ÌM>larli  in  successione. 

Il  sistema  di  rivelazione  più  diffusi>  nel  passato  era  costituito 
dalla  lastra  fotogralica.  Questa  ha  oggi  ceduto  il  passo  ai  metodi 
di  rivelazione  elettrica  (cilindri  di  Faraday,  elellrometrì.  foto* 
moltifdicalorì)  per  la  loro  maggior  precisione  nella  misura  delle 
correnti  ioniche,  di  regola  ctsmprcsc  tra  I0‘“  e IO"**  A.  e per  la 
loro  migliore  capacitai  di  determinazione  dei  rapporti  isotopici. 
Un  esempio  di  spettro  di  massa  è riportato  in  fìg.  2. 

App/icaziont 

Le  applicazioni  della  s.  di  massa  spaziano  nei  più  vari  set- 
tori. Nella  ricerca  pura  questa  tecnica  può  essere  impie- 
gata per  studi  sulla  struttura  del  nucleo,  per  la  determi- 
nazione delle  abbondanze  isotopiche  relative,  per  l'otte- 
nimento  di  dati  termochimici  e sulla  conformazione  mo- 
lecolare di  sostanze  complesse,  e per  racccrtamcnto  di 
intermedi  di  reazione  a vita  brevissima  in  fase  gassosa.  A 
scopo  analitico,  questa  tecnica  ^ rivela  ugualmente  di 
vastissima  applicabilità.  Sotto  tale  profilo,  particolare 
menzione  va  fatta  della  sua  combinazione  con  tecniche 
cromatografiche,  in  particolare  con  la  gascromatografìa 
(v,  qualtiativa  e quantitativa  analisi).  Ciò  permette  di 
realizzare  uno  strumento  estremamente  versatile  che  riu- 
nisce in  sé  l'elevata  capacità  di  separazione  di  miscele 
complesse  dell'una  con  il  notevole  potere  di  identificazio- 
ne e misura  dell'altra:  si  ottengono  in  tal  mtxlo  grafici 
chiamati  /ra/rimfntoi»rammi  dì  massa,  assai  simili  ai  gas- 
cromatogrammi  propriamente  detti.  Analogamente,  è 
possibile  raccoppiamcnlo  della  s.  di  massa,  con  la  croma- 
tografia liquida,  sia  essa  convenzionale  che  ad  alta  effi- 
cienza. Un  ulteriore,  assai  promettente  sviluppo  della  s. 
di  massa,  si  realizza  con  l’impiego  in  questa  tecnica  della 
metodica  nota  come  trasformata  dì  Fourier.  In  questa 
versione  l'analisi  della  massa  si  esegue  determinando  le 
frequenze  di  ciclotrone  degli  ioni  invece  di  risolvere  le 
loro  diverse  traiettorie.  I vantaggi  inerenti  a tale  metodi- 
ca sono  riconducibili  essenzialmente  al  fatto  che  la  for- 
mazione e la  rivelazione  degli  ioni  hanno  luogo  nella 
stessa  zona  in  modo  simultaneo  c con  altissima  precisio- 
ne. essendo  la  determinazione  delle  frequenze  la  più 
esatta  misura  fìsica  realizzabile.  In  campo  inorganico, 
l'impiego  di  una  sorgente  di  atomizzazione  e ionizzazione 
a plasma  accoppiato  induttivamente  con  un  campo  di  ra- 
diofrequenze permette  apprezzabili  risultati  analitici,  con 
potere  di  rìvelabilità  dell'ordine  di  grandezza  delle  fra- 
zioni di  ng/g  per  un  gran  numero  di  elementi  ed  elevate 
capacità  selettive  per  la  misura  delle  abbondanze  isotopi- 
che relative. 

L'attendibilità  delle  determinazioni  quantitative  risente 
in  modo  significativo  deH'accuratczza  della  calibrazione. 
Di  conseguenza,  nell'analisi  di  miscele  è indispensabile 
approntare  spettri  di  riferimento  di  tutti  i componenti  di 
cui  sia  nota  la  presenza.  Di  tutto  rihevo  sono  le  applica- 
zioni in  campo  ambientale  e biomedico.  L'analisi  ambien- 
tale per  mezzo  di  questa  tecnica  è di  crescente  importan- 
za in  conseguenza  deirinquinamento  dell'atmosfera  e del- 
le acque  c in  relazione  ai  problemi  deH’igiene  industriale. 
Le  principali  difficoltà  da  affrontare  in  tale  ambilo  sono 
l'individuazione  dei  profili  di  inquinamento  per  la  prote- 
zione della  qualità  dell'ambiente;  il  controllo  dei  livelli  di 
inquinamento,  specialmente  da  parte  di  inquinanti  inss>- 
spettati;  ridentificazione  dei  prodotti  di  trasformazione 
ambientale  di  una  data  specie  chimica;  il  chiarimento  del- 
l'originc  degli  effetti  tossici  o mutageni  caratteristici  della 
sostanza  considerata;  l'individuazione  dei  composti  che 
generano  odore  o gusto  sgradevoli;  e,  ovs'iamente.  la 
determinazione  quantitativa  delle  specie  chimiche  d'inte- 
resse. L’analisi  dei  microinquinanti  organici  nelle  acque 
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dolci,  la  misura  delle  N-nitrosamine  nell'aria,  e la  deter- 
minazione delle  emissioni  provenienti  dagli  inceneritori 
dei  rifiuti  solidi  urbani,  sono  solo  alcuni  dei  possibili 
esempi  delle  più  recenti  utilizzazioni  di  tali  tecniche. 
Anche  nel  settore  della  biochimica  clinica  e della  medici- 
na in  generale  le  applicazioni  della  s.  di  massa  sono  sem- 
pre più  frequenti  e significative,  c includono  lo  studio  del 
metabolismo  dei  farmaci,  quali  la  difenilidantoina.  il  fc- 
nilbutazone  e la  procainamide.  con  accertamento  dei 
prodcitti  di  trasformazione  a seguito  deU'azione  farmaco- 
logica in  reliizione  alla  concentrazione  della  sostanza  di 
partenza  nei  Huidi  biologici;  l'identificazione  dì  sostanze 
tossiche  nei  fluidi  biologici  in  conseguenza  dcU'esposizio- 
ne  a sostanze  chimiche;  l'elucidazionc  dei  ruolo  delle 
prostaglandine  nella  biosintesi  e nel  metabolismo  attra- 
verso l'analisi  dei  componenti  delle  diverse  classi  note  di 
queste  sostanze;  il  dosaggio  dei  cataboliti  delle  catccola- 
mine  nelle  urine  in  relazione  all'insorgenza  e al  tratta- 
mento del  ncuroblastoma;  la  concentrazione  alveolare 
deil'1.1.1  Irìcloroeiano  in  seguilo  a inalazione  prolungata 
nell  ambienie  di  lavoro;  e la  misura  della  concentrazione 
di  dimctilnitros;)mina  in  estratti  di  colture  di  Trichomo- 
nas  vagùialis  in  relazione  al  ruolo  svolto  da  questo  proto- 
zoo  nel  manifestarsi  del  carcinoma  uterino.  In  piena 
espansione  è attualmente  il  ricorso  alla  combinazione  del- 
la s.  di  ma.ssa  con  altre  tecniche  di  avanguardia,  come 
Mìpra  accennalo. 

V.  anche:  qualitativa  e qi.'antitativa  anallsi  (XII. 
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Deflnizione 

La  spettroscopia  è la  branca  della  scienza  che  si  occupa 
dello  studio  degli  spettri  originati  da  particelle  subatoroi- 
che.  atomi  e molecole  come  conseguenza  della  loro  inte- 
razione con  le  radiazioni  elettromagnetiche.  L'etimologia 
del  termine  implica  rossersazione  degli  spettri,  vale  a 
dire  della  sequenza  ordinata  dei  componenti  di  un  siste- 
ma previa  loro  separazione  con  un  idoneo  dispositivo.  In 
questa  accezione  c preferibile  al  termine  più  specifico  di 
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•si>fitromrtna  (v.).  con  il  quale  ni  intende  in  particolare 
I insieme  delle  tecniche  atte  a misurare  determinate  ca* 
rattcrisiichc  degli  spettri  stessi,  come  l'intensità  c la  fre- 
quenza. Ouesia  definizione  in  tempi  più  recenti  è stata 
estesa  anche  allo  studio  delle  radiazioni  corpuscolari,  a 
toro  volta  causate  dall'Interazione  di  una  radiazione  elet- 
tromagnetica o corpuscolare  con  una  massa  eccitata. 

Prìncipi  generali 

La  s.  ò uno  dei  campi  della  fisica  che  hanno  avuto  mag- 
fuore  impulso  nel  corso  deH  uItimo  cinquantennio.  1 primi 
decisivi  sviluppi  in  senso  mtKlerno  si  devono  comunque  a 
G.  R.  Bunscn  e R.  W,  Kirchhoff.  la  cui  attività  ridile  a 
oltre  100  anni  addietro.  Le  tecniche  spetir^>scopiche  oggi 
correntemente  utilizzate  sono  assai  numerose  c compren- 
dono la  $.  di  emissione  atomica  (con  fiamma,  arco  elettri- 
co, scintilla,  micrtsonde,  raggi  X.  sorgenti  a bassa  pres- 
sione. plasma  a radiofrequenza,  laser  e altri  mezzi  di 
atomizzazione  eccitazione);  la  s.  di  assorbimento  atomico 
(etm  liumma  o eleltrotermica);  la  s.  di  fiuoresccn/a  ato- 
mica. la  spettrofotometria  di  assorbimento  molecolare  nel 
visibile.  U.  V.  o infrarosso;  la  s.  Raman;  la  s.  a raggi  X; 
la  s.  di  risonanza  magnetica  nucleare,  paramagnetica  ctcl- 
tronica  o di  quadrupolo;  la  spettrometria  di  massa  (v. 
srKiTROMrTRi.s);  la  s.  alfa,  beta  o gamma:  la  s.  Mòsshauer 
e altro  ancora. 

Al  di  là  della  estrema  diversificazione  delle  tecniche, 
queste  sono  tutte  accomunate  dal  principio  ha.silare  del- 
Temissione  o deirassorbimento  delle  radiazioni  elettro- 
magnetiche con  conscguente  generazione  di  spettri  conti- 
nui. caratteristici  di  siilidi.  liquidi  o gas  come  tali,  di  spet- 
tri di  bande  per  le  molecole  o di  righe  per  gli  atomi. 
Ogni  sostanza  è quindi  in  grado  di  assorbire  o emettere 
particolari  radiazioni  di  intensità  dipendente  dalla  con- 
centrazione della  sostanza  stessa.  Ciò  permette  sia  di 
identificarne  la  natura  che  di  determinarne  l'ammontare. 
Quando  un  atomo  o una  molecola  acquistano  o perdono 
energia,  il  trasferimento  di  qiiest'ultima  astiene  in  quan- 
tità definite  c discrete  chiamate  fotoni  o quanti.  H passag- 
gio da  uno  stato  energetico  alLaltro  avviene  soltanto  per 
quantità  prefissate,  che  richiedono  quindi  Tinteruzione 
con  fotoni  in  possesso  esattamente  dclTcncrgia  necessa- 
ria. Nella  misura  delle  radiazioni  elettromagnetiche  (v. 

QUALITATIVA  ¥.  QUANTITATIVA  ANALISI)  SÌ  fa  riCOfSO  alle  duC 

grandezze  lunghezza  d'onda  X c frequenza  v.  legale  tra  di 
loro  dall'equazione 

>.v  es  c fi) 

dove  c è la  velocità  della  luce  (2.998  x 10**  mscc"'). 

La  lunghezza  d'onda,  in  quanto  disianza  tra  due  picchi  succes- 
sivi di  un'tmda.  si  esprìme,  in  accordo  con  il  siMcma  SI  (v.  si- 
siLMA  iNtiRNA/iONAi  I |sij).  in  mctrì  c opponuni  sotiomuliipli 
(cm.  mm.  pm.  nm).  A partire  dal  infatti,  sono  siale  ab- 

bandonate unità  arbitrarie,  ancorché  di  vaslissima  diffusione, 
quali  Tangstrom  (A),  equivalente  a 0,1(1  nm.  l.a  trequenza  si 
misura  invece  in  cicli  per  secondo,  anche  ilctii  her/z  (Mz)  c rela- 
tivi multipli  (MHz.  Gllz). 

i.a  generazione  c l'cviden/i;i/u>nc  degli  spettri  si  ottengono 
pci  mezzo  di  strumenti  delti  iprurmeopi.  in  quanto  nei  primi 
dispositivi  realizzali  per  l esamc  degli  spettri  atomici  qus'sii  veni- 
vano osservati  visivamente.  Benché  tale  lerminc  mantenga  anco- 
ra un  carattere  onnicomprensivo,  gii  spettroscopi  vengono  oggi 
convenzionalmente  designali  m base  al  tipo  di  rìvelalurc  impie- 
gato. In  tal  senso  si  intende  per  %peuronrafo  uno  strumento  in 
grado  di  registrare  ed  evidenziare  simultaneamente  un'intera 
porzione,  più  o meno  estesa,  dello  s(>ellTO  considerato,  ad  cs. 
(issandone  l'irmn.tgmc  su  di  una  lastra  o pcilieola  fotografica. 
Ouah>r.i  SI  USI  un  rivelatore  di  tipo  fotoelettrico,  lo  strumento 
prenile  invece  il  nome  di  %prttTf»neiro  In  qucsfuliimo  caso  si  é 


in  presenza  di  rrumocromafori  se  viene  impiegato  un  solo  folo- 
lubsi  per  eseguire  una  scansione  sequenziale  dt  zone  ristrettissi- 
me dello  spettro,  mentre  una  successione  di  fotomidtiplicaton 
situati  in  posizioni  prestabilite  dello  spettro  caratterizza  i cosid- 
detti policromaforì. 

Componenti  sinmientali 

In  termini  del  luuo  generali  uno  spettroscopio  può  evscrc 
ricondotto  a 4 componenti  essenziali,  e precisameme: 
una  sorgente,  un  analizzatore,  un  rivelatore  c un  si.vtema 
(li  misura. 

La  funzione  della  sorgente  è quella  di  fornire  al  campkmc  in 
esame  una  certa  quaniità  di  energia  con  le  mudalilà  più  o(^>r- 
lune  per  poter  successivamente  osservare  i fenomeni  di  awirbi- 
mento.  emisswinc  o fluorescenza  desiderali.  Va  precisalo  che  in 
molli  casi  la  sorgente  può  essere  del  tutto  separata  c indipen- 
dente dalla  sirumeniaziunc  impiegata,  come  net  caMi  della  s. 
astronomica,  nella  quale  è la  stessa  energia  radiante  del  corpo 
celeste  osservato  a fornire  il  flusw>  emissivo  necessario.  L'analiz- 
zatore provscde  quindi  alla  separazione  del  fascio  di  radiazioni  u 
di  p;irticenc  in  componenti  monocncrgetici.  Se  il  c.impo  di  lun- 
ghezza d'onda  in  esame  lo  consente,  si  può  far  ricorso  a prismi 
ottici  o.  piu  eificacemente.  a reticoli  di  diftia/ionc.  spesso  m 
complesse  combinazioni  di  nvoni.tggio  con  i pnmi.  A questo 
propisiio,  una  diffusione  asvii  rapida  stanno  avendo  i reticoli 
ofografici.  che  tendono  a sostituire  quelli  ottia  sia  per  ra.vsenza 
quasi  completa  di  difetti  c aberrazioni,  sia  per  il  costo  più  con- 
tenuto. Nella  s.  a raggi  X la  lunghsvza  d'imda  estremamente 
piccola  delle  radiazioni  in  gioco  (tra  0.U2  c 1 nmf  richiede  l'im- 
pK-go  di  cnsiaili  analizzatoli  di  quarzo,  fluoruri»  di  litio  o altro, 
il  cui  reticolo  erisiatlino  avwlvc  alla  stessa  funzione  dei  reticoli 
di  diffrazione.  Il  campo  magnctKO  degli  spcitromctri  di  massa 
ha  (unzioni  analoghe  per  la  separazione  del  fascio  di  particelle 
ionizzate  (v  sziriROMirRis).  Il  rivelatore  ha.  a sua  volta,  la  fun- 
zione di  evidenziare  le  radiazioni  o le  particelle  presenti  nel  fa- 
scH>  preliminarmente  selezionato  per  Tesame,  come  accennato  in 
precedenza  II  sistema  di  misura  converte  infine  il  segnale  pro- 
veniente dai  rivelatore  in  una  quantità  numerica  atta  a rivelare 
una  qualche  proprietà  di  nlicvo  delia  sostanza  in  esame.  Ciò  si 
può  attuare  mediante  dctermina/kioc  fotometrica  dciranneri- 
mento  delio  spettro  su  emulsione  (olografica  o per  misura  elet- 
trica del  voltaggio  o della  corrente  derivanti  dai  fotomoltipiica- 
lorc 

SpedroNCopia  di  emnsione  alomìca 

Per  quanto  annoverabile  tra  le  prime  tecniche  strumenia- 
ii,  la  s.  atomica  è ancora  in  piena  fase  di  sviluppo,  con- 
tribuendo in  tal  modo  significativamente  alla  soluzione  di 
molti  problemi  analitici.  C'iò  vale  in  modo  partic'olare  per 
l'emissione  atomica,  i cui  requisiti  dì  maggior  spicco  sono 
l’alta  specificità  del  mcttnlo.  che  consente  ridcntificazionc 
dei  singoli  componenti  senza  la  loro  preventiva  separa- 
zione. la  rapidità  d'analisi  e la  limitata  quantità  di  cam- 
pione necessario.  La  legge  fondamentale  a cui  questa 
tecnica  obbedisce  è riassumibilc  ncH'cquazionc 

N.  = N„  (IVP„)  exp  (-AVk'O  (2) 

dove  Ni  c il  numero  di  atomi  che  si  trovano  al  generico 
livello  di  eccitazione.  Nn  il  numero  di  atomi  nello  stalo 
fondamentale.  P,  c Pn  i pesi  statistici  dei  due  siali.  E, 
l'energia  dello  stato  i.  k la  costante  di  Bollzmann  c T la 
temperatura  assoluta. 

Emissione  di  fiamma.  - La  sorgente  tradizionale,  c più 
semplice,  per  generare  l’atomizzazione  c la  trasformazione 
reversibile  di  un  atomo  dal  fondamentale  allo  stato  eccita- 
to. è cvistituita  dalla  fiamma  (prodotta,  ad  es..  da  una  mi- 
scela aria/acctilene.  aria'propano.  analiulano.  etc.)  che. 
specialmente  per  i metalli  alcalini  c alcalino-tcrrosi.  per- 
mette di  ottenere  facilmente  spettri  di  emissione. 

La  tecnica  di  s.  di  emissione  di  fiamma,  nelle  sue  ap- 
plicazioni pratiche,  può  avvalersi  anche  di  strumentazione 
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molto  scmplicx:  (fotometro  a fiamma),  costituita  fonda- 
mentalmente da  una  camera  di  nebulizzazione  del  cam- 
pione. da  un  bruciatore,  da  un  selettore  di  lunghezza 
d'onda  (che  può  essere  costituito  da  un  semplice  filtro 
interfcrcnziale)  e da  un  rivelatore  della  intensità  della 
radiazione  emessa  (selezionata). 

La  s.  di  emissione  di  fiamma  ha  costituito  fino  a tempi 
molto  recenti,  l'unica  tecnica  dis|>onibi]e  per  la  determi- 
nazione del  potassio  e del  sodio  nei  liquidi  fisiologici: 
attualmente  in  concorrenza  sta  affermandosi  la  tecnica 
poicnziometrica  (v.  poiassifmia:  .sowi-MIa). 

/Uirc  sorgenii  di  emissione.  • Il  rilancio  attuale  della  s. 
di  emissione  atomica  è largamente  dovuto  alla  scoperta 
di  nuove  sorgenti  di  eccitazione  che,  con  un  grado  mag- 
giore di  efficienza  delle  più  tradizionali  fiamma,  arco  o 
scintilla,  permettono  il  popolamento  dello  stato  -icsimo. 

Tra  dt  e;>M:  vanno  ricordale  le  Mirgenii  a bassa  pressione,  nelle 
quali  il  campione  viene  sottoposto  ai  hombardamenlo  di  particel- 
le positive  prodotte  dalla  ionizzazione  di  un  gas  nobile  alla  pres- 
SHK1C  di  KlO-IUUO  Pa  sotto  l'effelio  di  una  differenza  di  voltaggni 
costante  applicata  tra  due  elettrodi.  A seconda  della  torma  data 
al  campione  o airclcitmik)  che  lo  contiene,  ambedue  cssendk>  col- 
legati al  polo  negativo  dei  circuito  cleltrieo.  il  dispositivo  prende 
il  nome  di  scarica  luminescente  o di  scarica  in  catodo  cavo.  Un- 
trambe  sono  caratterizzate  da  lince  spettrali  molto  sottili  c ben 
deliniic.  oiitma  stabilità  cd  elevala  insensibilità  alle  interferenze 
esercitate  dalla  presenza  simultanea  di  altri  elementi. 

Sorgente  a pUisma  induttivo 

Nel  corso  deirullimo  decennio,  inoltre.  un'affcrm.izjonc 
notevole  ha  avuto  la  sorgente  a plasma  induttivo  (K'P; 
inductively  coupled  plasma).  Questa  si  basa  sulfaccop- 
piamenio  di  un  campo  di  radiofrequenze  ncirintervallo 
da  20  a ‘70  MHz  applicato,  tramite  una  spirale  di  indu- 
zione. a un  flusso  di  gas  (normalmente  argon)  che  passa 
nello  spazio  da  essa  delimitato  e da  questa  isolato  per 
mezzo  di  una  canna  di  quarzo.  Il  sistema  i assimilabile  a 
un  trasformatore  elettrico,  di  cui  la  spirale  costituisce  il 
circuito  primario,  il  gas  il  secondario,  e la  canna  di  quar- 
zo il  dielettrico.  Sotto  l'influenza  del  forte  campo  magne- 
tico oscillante  generato  dalla  spirale  si  formano  nel  gas 
correnti  indotte  in  grado  di  innalzarne  notevolmente  la 
temperatura  per  effetto  Joule  c di  dar  luogo  quindi  a un 
plasma  fisico  fortemente  ionizzato  avente  la  forma  di  un 
toroide.  La  temperatura  che  può  cosi  raggiungersi  è del- 
l'ordine di  WKX)-10.l)00  “K.  tale.  cioè,  da  poter  eccitare 
una  notevole  frazione  degli  atomi  del  campione  e per- 
mettere quindi  la  determinazione  dei  suoi  componenti  a 
concentrazioni  di  ptKhi  ng  g~‘  (o  anche  meno  in  alcuni 
casi  specifici). 

SpdtrtMcopUi  di  «sorbineBlo  atomico 

La  s.  di  as-sorbimcnto  atomico  (v.  fotomi  fria).  a sua  vol- 
ta. g(HÌc  di  vasta  popolarità  grazie  alla  relativamente 
semplice  apparecchiatura  necessaria  per  le  misure  e il 
potere  di  rivclabilità  generalmente  molto  alto  per  gran 
parte  degli  clementi,  li  fcntimeno  utilizzalo  in  questo 
caso  è l'assorbimento  dell  energia  emessa  per  mezzo  di 
una  sorgente  appropriata  da  parie  del  campione  oppor- 
tunamente volatilizzato.  Vale,  in  questo  caso  una  legge 
analoga  a quella  di  Lambcrl-Beer  utilizzata  nella  spettro- 
fotometria di  assi^rbimento  in  fase  liquida,  e che  può 
esprimersi  come 

L = (I.,)v  exp(KJ)  (3) 

dove  L è rintcnsità  della  radiazione  di  frequenza  v dopo 
il  suo  parziale  assorbimento  da  parte  del  campione,  (loK 
è l'intensità  della  stessa  radiazione  prima  delfassorbimen- 
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to.  lo  spessore  di  campione  attraversato  c Kv  un  parame- 
tro caratteristico  della  lunghezza  d'onda  a cui  si  opera. 
La  fase  più  crìtica  di  questa  tecnica  è ravvisabile  nel  pro- 
cesso di  vaporizzazione  c atomizzazione,  la  compieta  at- 
tuiàzione  del  quale  è il  presupposto  per  attendibili  risulta- 
ti analitici. 

A tale  scopo  il  campione  in  soluzione  può  essere  im- 
messo in  forma  di  aeroso!  in  fiamme  di  varia  natura  e di 
geometria  tale  da  assicurare  un  percorso  suftìcicntcmcntc 
lungo  alla  radiazione  destinata  a essere  assorbita.  Presta- 
zioni significativamente  migliori  si  ottengono  ricorrendo 
alla  volatilizzazione  clcttrotermica.  in  genere  eseguita  in 
tubi  di  grafite  riscaldali  a elevata  (cmpcralurn  per  effetto 
Joule. 

Spdtniscopia  di  fluorescenza 

La  s.  di  fluorescenza  utilizza  invece  il  principio  del  trasfe- 
rimento di  energia  per  risonanza.  In  questa  tecnica  viene 
misurata  riniensità  di  una  radiazione  riemessa  in  maniera 
adirczionalc  dopo  il  suo  assorbimento  da  parte  dei  cam- 
pione allo  stalo  di  vapore,  attraverso  il  quale  essa  era 
stata  fatta  passare.  Il  bilancao  energetico  deve  infatti  es- 
sere rispettato  e i fotoni  assorbiti  nella  transizione  elet- 
tronica dallo  stato  fondamentale  a uno  contato  vengono 
poi  riemessi  a frequenze  minori  in  tutte  le  direzioni  nel 
passaggio  inverso.  Nonostante  i notevoli  pregi  di  tale 
metodica,  tra  cui  l'elevato  potere  di  rivelazione  e la  rela- 
tivamente non  costosa  strumentazione  richiesta,  essa  non 
gode  ancora  di  diffusione  apprezzabile. 

Spettroscopia  di  microonde 

Nella  s.  di  mìcrcKinde  l'eccitazione  del  campione  viene 
conseguita  tramile  l'applicazione  di  un  campo  elettrico  a 
una  frequenza  compresa  tra  IO  e 25CK)  MHz  a un  gas  raro 
contenuto  in  un  involucro  di  quarzo  a tenuta  di  vuoto,  li 
trasferimento  di  energia  dal  campo  elettrico  agli  atomi  del 
gas  ne  causa  la  ionizzazione,  con  conscguente  emis.sione 
da  parte  della  sostanza  sottoposta  all'analisi.  Qucst'ultima 
deve  essere  pertanto  molto  facilmente  volatile,  oppure 
direnamenic  cxmvertibile  in  composti  che  lo  siami,  come, 
ad  es.,  gli  alogenuri  di  alcuni  metalli.  Il  campo  di  mi- 
crixindc  viene  prodotto  mediante  appositi  generatori  c 
trasmesso  per  mezzo  di  vari  dispositivi  a guida  d'onda  fino 
a un ‘antenna  sintonizzata  o a una  cavità  risonante  per  ef- 
fettuare l'irraggiamcnio  nel  tubo  di  scarica. 

Spefiroscopia  a raggi  X 

l.a  s.  a raggi  X richiede  il  bombardamento  del  campione 
appunto  con  raggi  X (detti  anche  raggi  Roentgen),  la  cui 
lunghezza  d'onda  è per  definizione  compresa  tra  10“ ‘‘  c 
10“'  m.  Questi  vengono  prodotti  mediante  un  tubo  di 
CiKilidge,  nei  quale  un  tìlamento  percorso  da  corrente 
emette  ternioelcltroni  dotali  di  elevala  energia  cinetica. 
Nel  giungere  in  prossimità  del  nucleo  degli  atomi  della 
sostanza  in  esame.  es.si  subiscono  un  progres.sivo  rallen- 
tamento e quindi  cedono  energia  sotto  forma  di  quanti  X 
di  varia  frequenza.  Il  risultato  tinaie  di  una  serie  di  ioniz- 
za/ioni e riarrangiamenli  che  interessano  gii  .strati  elet- 
tronici più  interni  dell'atomo  consiste  nell’emissione  di 
radiazioni  a elevatissima  frequenza  (dell  ordinc.  appunto, 
dei  raggi  X),  che.  dopo  dispersione  tramite  un  cristallo 
analizzatore,  consentono  di  caratterizzare  qualitativamen- 
te e quantitativamente  il  campione.  In  alternativa,  remis- 
sione di  radiazioni  X può  essere  stimolata  per  assorbi- 
mento foUKlcUrico  di  un  fascio  primario  di  raggi  X.  dan- 
do così  luogo  alla  cosiddetta  emissione  .secondaria  a di 
fluorescenza. 
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Spettroscopia  clettroaka 

Con  il  lenninc  generico  di  s.  elettronica  si  intcndt^no 
numerose  tecniche,  le  più  rilevanti  delle  quali  sono  le  s. 
fotoelcttronica.  di  neutralizzazione  ionica  c Auger.  Con 
esse  è possibile  determinare  direttamente  le  energie  di 
legame  di  atomi  e molecole  e accertare  la  composizione 
di  strati  superficiali  di  spessore  ridottissimo,  con  implica* 
/ioni  tecnologiche  oggi  assai  rilevanti. 

Spettroscopia  alfa,  beta  e gamma 

In  fìsica  nucleare  la  s.  alfa  fa  riferimento  alla  distribuzio- 
ne di  energia  dei  nuclei  di  elio-4.  emessi  spontaneamente 
da  nuclei  pesanti  di  atomi  di  clementi,  quali  torio,  nettu- 
nio. uranio  e attinie  (radiatori  alfa).  Poiché  sono  in  gene- 
re presenti  più  gruppi  di  particelle,  ciascuno  dei  quali  con 
un'energia  ben  definita,  la  rappresentazione  grafica  dcl- 
rintensiià  delle  radiazioni  in  funzione  del  valore  della 
energia  corrispondente  dà  luogo  a uno  spettro  di  righe 
simile  a quelli  ottenibili  in  s.  atomica.  Analogamente,  la 
s.  bela  riguarda  remissione  spontanea  da  parte  di  atomi 
radioattivi  di  elettroni  (p~)  o ptvsitroni  (p^).  U)  spettro 
dì  un  radiatore  bela  c continuo,  nonostante  il  fatto  che 
esso  abbia  origine  da  transizioni  energetiche  discrete  del 
nucleo.  Tale  apparente  discrepanza  si  spiega  con  la  simul- 
tanea emissione  di  neutrini,  la  cui  energia  consente  il 
pareggio  di  quelle  messe  in  gioco.  L'esame  dei  livelli 
energetici  nucleari  forma  a sua  volta  l’oggetto  delia  s.  a 
raggi  gamma,  emessi  appunto  d;i  nuclei  eccitati,  le  appli- 
cazioni della  quale  consistono  in  particolare  nella  deter- 
minazione di  elementi  tramite  attivazione.  Quando  il  nu- 
cleo atomico  è fortemente  legato,  come  av-vicne  nei  cri- 
stalli. l'emissione  dei  raggi  gamma  non  è acxompagnata 
da  fenomeni  di  rinculo  del  nucleo  stesso,  ed  essi  ricevono 
di  conseguenza  virtualmente  tutta  renergia  disponibile. 
Tale  caratteristica  costituisce  la  base  della  s.  Mi>sshauer. 

SpdtroAcopla  di  m»orbfiiiento 

La  s.  di  assorbimento  prende  più  specificamente  il  nome 
di  spettrofotometria  quando  sono  considerati  gli  spettri  dì 
assorbimento  di  molecole  poliatomiche.  La  zona  spettrale 
interessata  è molto  ampia  estendendosi  dall'infrarosso  al- 
ru.  V.  (v.  fotomptria).  La  successione  dei  massimi  di 
assorbimento  permette  sia  il  rictmoscimcnto  di  gruppi 
funzionali  (c  quindi  l'analisi  strutturale)  che  la  vera  e 
propria  analisi  quali-quantitativa.  La  legge  di  Lambert* 
Beer  rende  conto  dell'andamento  del  fenomeno  tramite 
l'equazione 

logOuDv  - avi  (4) 

dove  lit  e 1 sono  rispettivamente  l'intensità  incidente  e 
quella  trasmessa  a una  determinata  frequenza  v,  av  il 
coefficiente  di  estinzione  specifica  c I lo  spessore  attraver- 
sato. Per  sostanze  in  soluzione,  a*  = fvC.  dove  fv  è il 
ctiefficicntc  di  estinzione  molare  caratteristico  della  so- 
stanza e c la  sua  concentrazione.  L’analisi  è possibile 
anche  per  più  componenti  presenti  simultaneamente, 
purché  nc  siano  noti  i rispettivi  f.  Per  campioni  in  fase 
condensala  (solidi  o liquidi)  io  spettro  appare  come  una 
linea  continua  a causa  della  sovrapposizione  delle  varie 
fasce  di  energia  per  le  transizioni  elettroniche,  vibrazio- 
nali  e rt)tazkmali.  Nella  regione  dcirinfrarosso  gli  spettri 
hanno  origine,  in  particolare,  da  variazioni  nei  livelli 
energetici  vihrazionalt. 

La  5,  Ranum  puo  essere  consiilcrata  un  aspetto  partico- 
lare di  quesl'uitimo  caso;  infatti,  quando  le  molecole 
vengono  a interagire  con  radiazioni  di  lunghezza  d'onda 
relativamente  corta,  nc  assorbono  solo  in  parte  l'energia 
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per  passare  a livelli  vibrazionali  più  elevati,  mentre  la 
frazione  restante  viene  restiiuiia  in  tulle  le  direzioni,  sia 
alla  sie?^sa  lunghezza  d'onda  (effetto  di  diffusione  Ray* 
leigh).  che  a lunghezze  d'onda  diverse  (effetto  di  diffu- 
sione Raman).  Le  differenze  energetiche,  espresse  in  va- 
riazioni di  frequenza,  sono  caratteristiche  per  ogni  so- 
stanza, e quindi  utilizzabili  a scopo  analitico. 

Speltroseopia  di  risoiumzji  magnetica  nucleare 

La  5.  di  risi>nanz:i  magnetica  nucleare  si  basa  sul  fenome- 
no di  assorbimento  di  energia  elettromagnetica  da  parte 
di  elettroni  o nuclei  aventi  un  momento  magnetico  pro- 
prio quando  questi  si  trovino  in  un  campo  magnetico  va- 
riabile con  una  frequen/ji  identica  o molto  prossima  a 
quella  del  sistema  considerato.  Le  maggiori  applicazioni 
analitiche  di  questa  versatile  tecnica  si  riscontrano  in  stu- 
di conformiiziunuli. 

V.  mSONAN/A  M.SGSF.TKA  NtTI.F.ARE  (XIII,  1541). 

Applknzioni  di  inlere«.ve  medico  delle  Iccnkbe  iipetlro- 
scopiebe 

Le  applicazioni  attuali  delle  varie  metodiche  riconducibili 
al  principio  generale  della  s.  si  collocano  in  misura  pre- 
ponderante nel  campo  della  chimica  analitica  dove  trova- 
no estesissimo  impiego. 

Basti  pensare  alla  vastissima  diffusione  della  sfieitro- 
mciria  di  assorbimento,  nel  visibile  e nell'U.  V..  nel  la- 
boratorio di  bitKhimica  e di  chimica  clinicii  (v.  foiomf- 
tria;  qualitativa  e quantitativa  analisi);  alla  applica- 
zione delie  varie  tecniche  di  emissione  e di  assorbimento 
atomico  in  chimica  clinica  per  la  determinazione  di  nor- 
mali costituenti  dei  fluidi  biologici  (Na.  K.  Ca.  Mg);  alla 
applicazione  delle  stesse  tecniche,  generalmente  con 
strumentazione  più  raffinata,  m laboratori  specializzati, 
per  Tcsiime  della  distribuzione  ncirorganismo  di  clementi 
tossici  (Ph.  Cd.  Mg.  Cr.  Al.  eie.),  elementi  essenziali 
(Zn,  Cu.  Se.  etc.).  o esplicanti  azione  terapeutica  (ad  es. 
Pt);  alla  applicazione  di  vane  tecniche  spettroscopiche 
per  l'idcntifìcazionc  c la  determinazione  quantitativa  di 
inquinanti  ambientali  e per  raccertumcnio  del  loro  livello 
di  concentrazione  in  alimenti  e bevande. 

V.  anche:  fotomefria;  QUALtTAnvA  e quantitativa 
ANALISI. 

Spettroscopia  fotowustica 

Recentemente  sì  è andata  sviluppando  una  nuova  tecnica 
spettroscopica,  nota  con  il  nome  di  s.  foiaacuxitca.  L'ef- 
fetto fotoacustico  nei  stilidi  è stato  in  effetti  rivelalo  per 
la  prima  volta  da  Beli  nel  1880.  ma  solo  ptKhi  anni  fa  é 
diventato  il  meccanismo  attraverstv  cui  si  é realizzato  un 
nuovo  tipo  di  s.  La  tecnica  consiste  nel  porre  il  campione 
in  studio  in  una  cella  chiusa  riempita  di  gas.  di  solito  ana 
a pressione  ambiente,  entro  cui  é disposto  un  microfono 
molto  sensibile.  Se  un  fascio  di  radiazione  (in  partici^lare 
ottica),  la  CUI  intensità  è modulala  a frequenza  acustica 
(2(1  Hz-20  kHz).  incide  sul  campione  attraverso  una  fine- 
stra. in  qucst'ultimii  si  determinano  variazioni  di  tempe- 
ratura legale  all  assiìrbimento  di  energia  in  processi  min 
radiativi.  Lo  strato  dì  gas  in  contatto  termico  con  la  su- 
perficie del  campione,  espandendosi  c contraendosi  pc- 
ri(xlicamente.  produce  nella  cella  una  variazione  pcritnli- 
ca  di  pressione  alla  stessa  frequenza  di  modulazione  della 
radiazione  incidente,  che  viene  rivelata  dal  microfono. 
Un'opportuna  catena  elettronica  permette,  infine,  di  ot- 
tenere l'andamento  del  segnale  acustico,  proporzionale  al 
cwfficicnic  di  assorbimento  del  materiale,  in  funzione 
della  lunghezza  d'onda  della  radiazione  impiegala.  La 
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enorme  potenzialità  della  melodica  consiste  nel  fatto  che 
il  segnale  acustico  rivelato  dipende  solo  dalla  quantità  di 
energia  totale  assorbita  cd  è indipendente  dalla  buona 
qualità  della  superficie  del  campione  o dal  suo  spessore, 
permettendo  a>sl  lo  studio  di  solidi,  di  polveri,  di  solu- 
zioni. di  gel  e.  quindi,  di  materiali  biologici.  La  s.  foto- 
acustica trova  vasta  applicazione  nella  s.  dei  solidi,  nelle 
prove  non  distruttive,  nello  studio  dei  crìMalli  liquidi, 
negli  studi  sulla  catalisi  e sulle  proprietà  di  superfìcie  dei 
solidi  e in  quelli  di  fotochimica.  Le  applicazioni  in  biolo- 
g;ia  c medicina  si  bas;tno  sulla  possibilità  di  studiare  si- 
stemi biologici  intatti  c comprendono  lo  studio  delle 
emoproieine.  dei  vegetali,  dei  batteri,  il  monitoraggio  di 
farmaci  in  diversi  tessuti,  la  morfologia  del  cristallino. 
Recentemente  si  sono  realizzate  celie  fotoacustichc  in 
grado  di  rivelare  anche  segnali  in  vivo. 
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Definizione 

Varie  e tutte  insufficienti  le  definizioni  di  questa  comples- 
sa malformazione,  la  cui  prima  descrizione  risale  al  Tul- 
pius.  del  1641.  Una  delle  più  note  è del  Brain  (1973), 
per  il  quale  la  spina  bifida  è «la  chiusura  incompleta  del 
canale  vertebrale  associata  ad  anomalie  simili  del  midollo 
spinale».  L'clemcnlo  caratteristico  e costante,  secondo 
Lebeuf.  è la  malformazione  meningea,  senza  la  quale 
non  si  può  parlare  di  vera  e propria  s.  b. 

Aoslooiia  pilologkii 

La  s.  b.  cistica  è costituita  da  una  sacca  contenerne  liquido  cefa- 
lorachideu.  sporgente  quasi  sempre  pi>steriormcnie  dalla  colon- 
na vertebrale,  per  lo  più  a livello  della  sua  porzione  inferiore  e 
colicgata  alla  cavità  intraduralc  mediante  un  peduncolo  che  pas- 
sa attraverso  un  difetto  degli  archi  posteriori  delle  vertebre;  il 
liquor  della  sacca  comunica  con  quello  degli  spazi  subaracnoidei. 
11  midollo  spinale  può  presentarsi  come  una  lamina  cd  essere 


cstroBcsMi  {micloceley,  in  altri  casi,  mentre  il  midolU>  è nella  sua 
normale  sede  intravcrtebrale  c si  presenta  «mi  aspetto  macrosco- 
picamente normale,  solo  un  grosso  sacco  Icplomeningeo  fuoriesce 
dallo  speco  vertebrale  (me/imx'orWe):  m alln  casi  ancora,  c sono  i 
più  frequenti,  l'anomalia  ò tanto  miHlesia,  morfok^icamcntc  c 
funzionalmente,  da  passare  inosservata  per  tutta  la  vita. 

Nei  mieloceli  il  midollo  comcnulo  nella  sacca  entra  a volte  a 
formarne  la  stes.sa  parete,  ai  cui  involucri  epidermici  aderisce 
fortemente 

L'area  midollare  può  presentarsi  in  3 forme  diverse  (Lebeuf) 
(hg.  I);  a)  cs.scre  addirittura  scoperta  (forma  ulcerata  o r.'tchi- 
schisi);  h)  essere  rietina  da  tcgumenii  più  o meno  normali 
(forma  eptdermizzaiu):  c)  essere  a>pcrta  da  una  massa  hpomato- 
sa  a sua  volta  rivestita  da  cute  normaic  (forma  con  «tumore»). 

Nella  forma  ulcerata,  il  mididio  si  presenta  come  una  placca 
di  cok>r  rosso-vellutato,  spesso  ricoperta  da  essudati  conveguenti 
a intczHmi:  il  tessuto  nervoso  è completamente  sctipcrto.  Dalla 
placca  si  dipartono,  airimcrno  della  sacca,  alcune  radici  spinali, 
più  o meno  alterale  nella  loro  struttura,  che  rientrano  nello  spe- 
co raggiungcntk>  i rispettivi  fori  di  coniugazione.  Si  noti  che  la 
dura  non  fa  parte  delle  pareti  della  sacca,  alla  cui  costituzione 
concorrono,  oltre  alla  cute  c al  connettivo  sottocutaneo,  solo  le 
lepiumcmngi:  la  dura  si  arresta,  in  genere,  a livello  della  fessura 
i>ssca.  o l'<»ltrcpassa  di  poco.  1^  torma  cpidermizzata  si  diver&ili- 
ca  dalla  precedente  per  la  presenza,  al  dt  sopra  deila  placca  neu- 
raic.  di  uno  strato  connetlivalc  rkopcrio  da  tegumento  anormale 
per  spesvirc  e struttura.  Sempre  notevole  il  suttoslanic  dismorli- 
smo  midollare. 

s.  b.  con  «tumore»  si  diversiiica  dalla  precedente  per  Tin- 
terposi/Hine  di  una  massa,  a volte  voluminosa,  di  tessuto  adipo- 
so (il  lipoma)  che  aderisce  alla  capsula  fibrosa  sporgente  dalla 
lacuna  ossea  venebraie  e alla  lacuna  ossea  stessa.  A queste  for- 
me di  mielocelc.  che  presentano  spesso  anche  gravi  alterazioni 
del  midollo,  si  aintrappone  la  forma  puramente  meningea  (me- 
ningiKcic).  in  cui  la  sacca  è costituita  da  un  semplice  divcrticoki 
Icplomeningeo.  ctvntenenie  liquido  ccfak>rachidco.  ma  non  tes- 
suto nervoso  (midollo  e radici). 

La  sede  di  tali  allcru/Kini  è generalmente  lombosacrale  o sa- 
crale, ma  povMsno  os.scrvarsi  s,  b.  anche  in  altri  segmenti  della 
colonna  (a  volte  cervicale;  la  5.  h.  ailmiiis.  ad  es.).  Nel  meningo- 
ccle  il  midollo  giace  nello  speco,  ma  può  anche  presentare  ano- 
malie di  sviluppo  qu.vntn  a risalila  nello  speco,  con  scomparsa 
slella  coda  equina  per  la  direzione  quasi  unz/ontalc  delle  radia: 
non  rara  la  presenza  di  pianile  cavità  siringomiclichc.  Per  le  dis- 
rafie  in  genere  c la  loro  frequenza,  per  la  pane  cmbriidogica 
della  trattazkvne.  per  la  diasiomaiomiciia.  per  la  fistola  dermica. 

V.  DtSItAfH  . 

BerK'hé  la  schisi  wncbralc  e la  &ac<».  conseguenza  di  una  di- 
fettosa chiusura  della  dcKCÌa  ncurale.  siano  una  lesione  ncitu- 
mente  localizzatut.  almeno  nelle  forme  di  notevole  gravità  la  s.  b. 
può  essere  la  prova  più  appariscente  di  tutta  una  sene  di  mal- 
formazioni  che  interessano  l'intero  asse  cerebrospinale:  infatti  si 
asvMriano  spesso,  oltre  alte  arKimutie  di  sviluppo  dell'ultimo  trat- 
to delta  coiiuina  vertebrale  c del  midollo,  anche  grosMslanc  alte- 
rarinni  cerebrali  (idrocefalo,  microgiric.  cierotipic)  c dello  sche- 
letro (platibasic.  sindrome  di  Arnold-C'hiari.  etc.). 

Da  una  statistica  dei  Mastrangcio  (I96}t),  condotta  presso 
ristiluto  di  ncuropsidiiatria  infantik  deH'Università  di  Roma,  su 
140  «malformazioni»  o^'rvatc  nel  corso  di  15  unni,  la  s.  b.  co- 
stituiva il  17,8%  dei  casi. 

Ftiok^a  e patogenesi 

Per  le  disrafìc  in  genere  è ancora  discusso  (c  non  dimo- 
strato) il  valore  palagenetico  di  alcuni  fattori,  molti  dei 
quali  riasusunti  da  Mastrangelo.  È stato  prospettato  il  ruo- 
lo casuale  dcircrcditarictà.  ma  c da  notare,  al  riguardo, 
che  i casi  dì  madri  che  hanno  generato  due  tigli  con  la 
steiò>a  anomalia  di  sviluppo  sono  stati  rarissimi. 

Tra  i fattori  patogenetici.  è stato  anche  ipotizzato  l'in- 
tervento dei  seguenti:  Tctà  avanzata  della  madre  e dei 
padre,  forse  in  rapporto  a una  traslocaziunc  21-22;  alte- 
razioni dello  spermatoz(K);  aborti  pregressi;  l'ordine  di 
nascita  (rancncefalia  decrescerebbe  dal  primo  nato  ai 
successivi,  il  che  mal  si  accorda  con  l'influenza  negativa 
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cute  il  t coniìeltivo 


dure  fT^tr^oe  *^.4*  t^xyna 


Fig.  1.  Rdppfc!K.‘nta/tan«’  schcmiiiica  (d  untsira.  sc/K>ni  Nirriicaii; 
a Jcfirv.  sc/H»ni  ori77onfali)  delle  pnncip^iU  forme  di  s.  b.  In 
aU(f:  mieliKctc.  /I)  Forma  ulcerata:  fì)  forma  cpidermi77ata; 
O forma  con  «tumore».  In  haiw.  meningocclc- 


deH'età  più  avanzala  della  madre);  malattie  virali  della 
madre  (rosolia,  morbillo,  influenza,  parotite  epidemica, 
eie.);  infezioni  acute  non  virali;  malattie  cndiKrine  ma* 
terne,  come  il  diabete;  carenze  alimentari  e vitaminiche, 
oltre  ai  fattori  voluttuari  e farmacologici,  spesso  asscKÌati. 
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Con  l’alcol  (e  il  tabacco).  l’LSD  e gli  oppiacei,  ete..  i 
farmaci  assunti  dalla  madre  appunto  agli  inizi  della  gravi- 
danza. si  possono  elencare:  gli  antiblastici,  gli  antiemetici, 
il  cortisone  e l'ACTH.  la  talidomide.  alcuni  anticonvulsi- 
vanti. t neurolettici,  di  cui  si  raccomanda  il  più  cauto  uso 
in  gravidanza,  le  vitamine  somministrate  a closi  eccessive, 
senza  giustilkata  indicazione  c infine,  importantissimi,  i 
raggi  X c tutti  gli  clementi  radianti  e i solventi  per  i cia'ui- 
ti  integrati.  «Tutti  questi  fattori  agiscono  con  meccanismo 
non  ana>ra  ben  chiaro;  tuttavia  si  può  precisare  che  pos- 
sono colpire  sia  Finduttorc  che  l'abbozzo  dell'organo 
agendo  sulla  ‘catena  di  sintesi*  da  cui  partono  tutti  i 
momenti  del  normale  sviluppo  embrionale,  e provocando 
un  'cambiamento'  del  protoplasma»  (Mastrangclo). 

SinloinalolofUi  e disgnosi 

La  diagnosi  c evidente  quando  esiste  una  grossa  sacca, 
ma.  nelle  forme  ci^siddctte  «occulte»,  può  essere  difficile 
e sveiabile  solo  con  particolari  indagini  radiografiche  ol- 
tre che  con  Tesarne  neurologico.  Per  la  s.  b,  occulta  v. 
DisRAFiF..  Nelle  forme  del  primo  ii|x>  la  diagnosi  viene 
ptvsta  subito  alla  nascita;  nelle  altre,  a volte  anche  in  età 
più  avanzata,  durante  le  ricerche  intese  a svelare  la  cau- 
sa. per  C.S..  della  soia  enuresi.  ( deficit  neurologici  sono 
grovsolani  e gravi  nei  mieioceli,  con  paralisi  flaccide  agli 
arti  inferiori,  gravi  ostacoli  e impossibilità  deambulatorìa. 
abolizione  dei  riflessi  profondi  c ipotonia,  ipotrofia  mu- 
scolari. Naturalmente,  se  la  lesione  interessa  i segmenti 
più  alti  del  midollo  (come  nelle  schisi  vertebrali  cervicali) 
si  ha  paresi  spa.slica.  iperreflessia.  clono,  riflessi  patologi- 
ci. eie.  I disturbi  sensitivi  sono  accertabili  con  sicurezza 
nei  bambini  più  grandi  e hanno  un  valore  diagnostico 
seamdario  quando  siano  associati  ad  altri  gravi  segni  eli* 
nìci  riguardanti  la  funzione  motoria;  valore  notevole, 
invece,  hanno  nelle  forme  di  scarsa  entità,  cioè  in  quei 
meningoccli  in  cui  esistono  anche  piccole  cisti  siringomie- 
liche.  L'esame  elettromiografko  è di  grande  utilità  dia- 
gnostica per  svelare  alterazioni  della  funzione  muscolare; 
altrettanto  utile  è la  biopsia  muscolare. 

Gravi  i disturbi  dello  sviluppo  scheletrico:  fino  al  66% 
di  piede  piatto  nei  mieioceli  con  lipoma,  mentre  nelle 
forme  ulcerate  più  gravi  il  piede  torto  paralitico  è pres- 
soché costante;  entrambe  le  malformazioni  si  accompa- 
gnano a disturbi  trofici  cutanei  e va.somotori  (mal  perfo- 
rante). Gravi^ime.  infine,  le  paralisi  viscerali  (vescica, 
retto). 

I fKirtatori  di  $.  b.  possono  presentare  danni  cerebrali, 
con  disturbi  dello  sviluppo  psichico;  frequente,  ad  es..  è 
la  coesistenza  di  un  idrocefalo. 

Cross  c Sachs  hanno  osservato  17  idrocefalie  su  19 
casi  di  forme  ulcerate;  Let>euf  10  su  20  cari  affetti  da 
fornve  epidermizzate.  mentre  Tidroccfalo  è raro  nelle 
forme  con  tumore  c nei  meningoccli  puri.  È interessante 
notare  che  irei  mieioceli  il  midollo  è ancorato  ai  tegu- 
menti. fatto,  questo,  che  ostacola  la  risalita  fisiologica 
delTorgano  nel  rachide  in  accrescimento,  con  stiramento 
del  nevrassc.  pericolo  di  ernia  cerebellare  nel  foro  occipi- 
tale e conseguente  ostacolo  al  circolo  liquorale.  Si  spie- 
gherebbero cosi  gli  idriKefalt  tardivi,  che  compaiono 
anche  dopo  interventi  sulla  sacca. 

I moderni  mc//i  diagnostici  strumentali  (soprattutto 
radiografici  con  la  T.A.C.  ad  alta  risoluzione),  senza  c 
con  mezzi  di  contrasto  (metrizamidc).  permettono  dia- 
gnosi più  esatte  c precise  che  in  passato  e sono  utilissimi 
per  la  terapia  chirurgica.  Nei  casi  con  grosse  cisti,  even- 
tuale causa  di  disttKie,  è possibile  anche  la  diagnosi  pre- 
natale mediante  ecografia,  amniografia.  e con  la  dctcrmi- 
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nazione,  nei  casi  gravi,  ddt'alfafctoproicina  nel  liquido 
amniotico. 

Prognosi 

Basta  un'occhiata  allo  schema  (tig.  1)  per  capire  quale 
può  essere  la  prognosi,  con  o senza  intervento.  Inetìmbe 
sempre  il  pericolo  della  rottura  spontanea  della  sacca, 
con  gravissime  meningiti  recidivanti. 

Nei  mieliKcli  coti  «tumore*»  la  prognosi  quomi  vitam  è 
molto  più  favorevole,  ma  è sempre  riservata  la  prognosi 
quoad  vaìetudinem  in  presenza  dì  gravi  sindromi  neurolo- 
giche e dei  danni  scheletrici  difficilmente  riparabili.  Nelle 
s.  b.  di  limitate  dimensioni  e in  quelle  occulte,  nelle  quali 
oggi  si  consiglia  rintcrvento  più  che  in  passato  quando  la 
cute  è robusta  e priva  di  segni  di  dismortismo.  è ragione- 
vole sperare  in  una  sopravvivenza  normale. 

Terapia 

Nelle  forme  ulcerate  gravi,  le  poche  probabilitii  di  giova- 
re al  malato,  soprattutto  se  presenta  altri  segni  di  alterato 
sviluppo  del  sistema  nervoso,  faranno  escludere  rinler- 
vento. 

1^  terapia  chirurgica  mira  soprattutto  a eseguire  una 
plastica  nella  sede  della  lesione  per  liberare  le  radici  da 
lacinie  aracnoidcc  c genericamente  conncttivali:  è a que- 
sta terapia,  e in  modo  particolare  alla  micriKhirurgia,  che 
si  dovrà  far  appello  per  la  ricostruzione  del  rivestimento 
cutaneo. 

La  mortalità  operatoria  era  un  tempo  particolarmente 
elevata,  fino  al  ,SU%;  attualmente  è elevata  solo  nelle 
forme  ulcerate,  mentre  in  quella  con  «tumore»  e in  quel- 
le «occulte»  è molto  bassa.  Ma  se  la  chirurgia  fa  ^nc 
sperare  sul  piano  della  prognosi  quoad  vitam,  non  altret- 
tanto può  dirsi  delia  possibilità  di  un  miglioramento  della 
sintomatologia;  in  molti  casi  la  chirurgia  ha  il  solo  scopo 
di  combattere  i peggioramenti,  spesso  inevitabili. 

La  terapia  di  codeste  malformazioni  è tra  le  più  multi- 
specialistiche  della  medicina.  Se.  per  la  diagnosi,  al  medi- 
co generico,  al  pediatra  c al  neurologo  devono  associarsi 
il  ncuroradiologo  c l'clettromiografisla.  per  la  terapia  il 
neurochirurgo  infantile  non  può  non  richiedere  la  colla- 
borazione del  chirurgo  plastico,  dcirortopedico.  dclfuro- 
iogo;  e.  nel  delicato  periodo  piostoperatorio.  del  ftsiole- 
rapisla,  mentre  per  la  prevenzione,  sarà  prezioso  anche  il 
consiglio  dell'ostetrico  e del  genetista. 
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SPINALI  NERVI 

F.  nerfs  rachidiens.  • i.  spinai  nen^es.  • t.  Rùckenmarks- 
nerven.  • s.  nervios  espinales. 

I nervi  spinati  nascono  dal  midollo  spinale  bilateralmente 
con  disposizione  segmentale,  rispondente  alla  primitiva 


metameria  dei  somiti.  NcIPuomo  nc  esistono  3.3  paia  c. 
|X)iché  il  primo  esce  dal  canale  rachideo  tra  occipitale  e 
atlante  c gli  ultimi  due.  rudimentali,  non  abbandonano  il 
canale,  se  ne  contano  in  realtà  31  paia,  di  cui:  H cervicali. 
12  toracici.  5 lombari.  5 sacrali  e 1 ctKCtgeo.  Dei  cervicali, 
i primi  7 portano  il  numero  d'ordine  della  vertebra  se- 
guente. rVIII  è situato  tra  la  VII  vertebra  cervicale  c la  I 
toracica.  I rimanenti  si  indicano  col  numero  relativo  alla 
vertebra  precedente  (v.  midoi  lo  spinalf.,  fìg.  2). 

Ciascun  n.  s.  ripete  la  stessa  disposizione  schematica, 
Na.sce  con  due  radia  (v.  .vm>oi.ix)  spinale,  fig  1;  v.  nfr- 
vo,  fìg.  3)  dal  corrispondente  mielomcro.  presenta  un 
breve  tronco  che  si  divide  in  due  rami:  uno  dorsale  c uno 
ventrale.  I rami  dorsali,  più  modesti  e scarsamente  ana- 
slomizzati.  si  distribuiscono  ai  muscoli  e alla  cute  della 
regione  dorsale;  i ventrali,  più  cmpicui.  solo  nella  zona 
toracica  hanno  disposizione  metamerica,  per  il  rimanente 
formano  plessi  e provvedono  airtnnervazione  dei  muscoli 
c della  cute  del  tronco,  degli  arti  e di  parte  del  collo. 

Delle  radici,  l’aniermre.  o ventrale,  risulta  daH'unionc  di  fibre 
in  mu-ssima  parte  ctfcltrici  somatiche  e viscerali  (prcgangliari). 
che  hanno  le  loro  cellule  di  origine  rispetiivamcntc  entro  le  co- 
lonne grigie  anteriori  e laterali  cd  emergono  in  fascelti  radieolari. 
dispmti  in  2-3  serie  longitudinali,  lungo  ii  solco  anicrulateraie  di 
ciascun  mielomcro.  Si  aggiunge  una  piccola  quantità  di  fibre  re- 
ccitrìci  (parlicolarnxmie  relative  alla  sensibilità  profonda),  che 
hanno  le  loro  cellule  di  origine  nel  ganglio  corrispondente. 

La  radice  pmtcrìorc  o dorsale  risulta  compiKta  in  massima 
parie  da  fibre  rcccttrici  stomatiche  c viscerali  che  rappresentano  i 
neuriti  delle  cellule  pseudounipolan  situate  nel  relativo  ganglio 
spinale:  cvse  pcnctraiKo  in  sene  unica  e ininterrotta  nel  midollo, 
in  cornspomlcnza  del  solco  posterolatcrale.  Da  queste  radici 
fuoriescono  anche  fibre  cffcllrici  destinate  ai  vasi,  alk*  ghiandole 
e alla  muscolatura  liscia  della  pelle. 

Poiché  le  radici  si  estendono.  cnm>  il  canale  rachideo,  dal- 
rorigine  midivllarc  al  conispondcnie  forame  inicrvericbralc. 
dato  l'megualc  sviluppo  in  lunghezza  del  midollo  e della  colon- 
na. stilo  le  radici  dei  primi  nervi  cervicali  fuinno  decorso  trasver- 
sale. k successive  sono  sempre  più  inclinate  in  basM»  c in  fuori  c 
aumeniarK)  gradatamente  di  lunghezza;  a livello  delle  2 uUirrH; 
vertebre  toraciche  e della  1 lombare  corrisponde,  infatti.  Torìgi- 
nc  midollare  di  tutte  le  radici  lombari,  tklk  sacrali  e oxcigcc. 
le  quali  decorrono,  più  in  ha^.  come  cauila  equina  entro  il  sac- 
co durale. 

Ix  radici  posteriori  sono,  di  regola,  più  voluminose  delle  an- 
teriori. con  un  rapporto  variabile  imoroo  a 2.  3:1.  Il  I ners'o 
cervicale  ha  radici  posteriori  minimamente  sviluppale  e talora 
mancami:  il  volume  delle  radici  i massimo  nei  segmenti  lombari. 
Ogni  radice  posteriore  si  rigtmha.  nella  sua  parte  laterale,  nel 
t'omspondcnlc  ganglio  spinale  che  ha  volume  a cssu  proporzio- 
nale; indi  si  unisce  alla  radice  anteriore  formando  il  tronco  del 
nervo. 

Le  radici  attraversano  lo  spiizio  inlraracnoideo  avvolte  in 
guaine  piali.  L'aracnoidc  e la  dura  madre  formano  pure,  intorno 
alle  radici,  diMìnti  avvolgimenti  Ano  alla  loro  fusione  in  corri- 
spondenza dd  foro  intervertebrale,  ove  la  dura  si  continua  in 
connettivo  denso,  aderente  al  periosiio  e ha  inizio  Tinvolucro 
cpincvTulc. 

Il  tronco  del  n.  s..  brevissimo,  è situato  nel  forame  in- 
tervertebrale: ha  volume  progressivamente  crescente  nel 
tratto  cervicale;  nei  nervi  toracici  si  riduce,  per  aumenta- 
re di  nuovo  nel  segmento  lombare  e diminuire  in  quello 
sacrale. 

I rami  dorsale  c ventrale  nascono  dai  tronco  all'uscita 
del  foro  intervertebrale.  Dairanlcriorc  o anche  dal  tron- 
co stesso  nascono  un  ramo  ricorrente  o meningeo  e uno  o 
due  distinti  rami  comunicanti. 

I rami  dorsali,  misti,  volgono  posterionncntc  c.  dietro  ì 
processi  trasversi,  si  dividono  in  un  ramo  mediale  e in 
uno  laterale.  Innervano  ì muscoli  spinodorsali  e una  zona 
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cutanea,  il  cui  iimite  laterale  è dato  da  una  linea  che  da) 
vertice,  passando  a metà  della  linea  nucalc  superiore,  si 
porta  in  fuori,  tino  a ptx'a  disianiia  dall'acromion,  indi 
all'angolo  inferiore  della  scapola,  per  discendere  fino  a) 
gran  trocantere  e di  lì  al  coccige. 

Disposizioni  speciali  presentano:  il  pnmo  rumo  dorsale  {sot- 
ifKcipitaIr),  che  è motore  puro  c inncrsa  i muscoli  retti  postcno* 
ri,  obliqui  e scmtspinali  della  testa;  il  ievondo.  che.  dopo  aver 
innersdto  i muscoli  obliquo  inferiore,  semispinate,  lunghissimo 
della  testa  e spicnio.  si  distribuisce,  come  neno  grande  occipitù' 
le.  a gran  parte  della  cute  della  regione  occipitale;  il  terzo,  che. 
con  un  ramo  mediale,  detto  netto  terzo  inapitafe.  contribuisce 
pure  airmncrvazionc  cutanea  dcll'ocapìtc. 

I rami  dorsali  toracici  presentano  la  partKolarità  di  dare,  nel 
tratto  toracico  supcriore,  rami  mediali  misti  c laterali  muscolari, 
mentre  nel  tratto  inferiore  danno  rami  laterali  misti  e mediali 
muscolan.  Dei  rami  dorsali  lombari  i laterali  inncrsano  i muscoli 
sjicrolomhari  c terminami  come  nervi  cutanei  superiori  della  na* 
lìca.  I rami  dorsali  sacrali  e coccigei  emergono  dai  forami  sacrali 
postcrion  c dallo  hiatus  sacralis  e formano  un  plesso  sacrale  po- 
steriore che  dà  rami  cutanei  medi  alla  natica. 

I rami  ventrali  dei  n.  s..  pur  essi  misti,  presemami  una 
disposizione  metamerica  tipica  ne!  segmento  toracico 
{nervi  irtlercostali;  v.  iNrtlicosTALl  NtRvi). 

A livello  delle  rimanenti  porzioni  del  midollo  spinale,  i 
rami  ventrali  dei  n.  s.  assumono  caratteristiche  disposi- 
zioni a plesso,  formando,  in  corrispondenza  del  segmento 
cervicale  (compreso  il  I toracico),  i plessi  cervicale  (v. 
CERVICAI  F.  N Fsso)  c brachiale  (v.  brachiale  PI.E.SSO)  e.  in 
corrispondenza  dei  segmenti  lombare,  sacrale  e coccigeo, 
il  plesso  lombosacrale  (v.  lombosacrale  pli*so).  La  di- 
sposizione a plesso  consiste  nello  scambio  di  anastomosi 
multiple  tra  i ricordati  rami  ventrali  (radici  dei  plesso) 
per  un  esteso  tratto  dopo  la  loro  orìgine,  con  la  forma- 
zione di  intrecci  dai  quali  nascono  rami  periferici  collate- 
rali e terminali,  costituiti  ciascuno  da  contingenti  di  fibre 
provenienti  da  varie  radici. 

L'origine  dei  dispositivi  a plesso,  i quali  corrispondono 
principialmcntc  alle  estremità,  si  attribuisce  agli  sposta- 
menti avvenuti  durante  lo  sviluppo  dei  territori  cutanei  e 
muscolari  dei  metameri  che  contribuiscono  alla  formazio- 
ne degli  arti. 

Si  sono  riconosauti.  relativamente  airinncrvarione  cutanea. 
demtatomeri  (v.  sfNsmvo  «srrMA.  fig.  .S)  che  si  presentano  in 
corrispondenza  del  collo  e del  tronco  con  regolare  disposizione 
metamerica  pur  evsendo  m parie  sovrapposti,  sia  in  senso  era- 
n^audalc  (embricatura  crannicaudalc).  sia  lungo  la  tinca  me- 
diana ventrale  e durs;iic  (embricatura  incrociata).  Pertanto  Tin- 
tcrruzionc.  o la  lesione.  corn.spondcntc  a un  singolo  nervo  seg- 
mentale induce  perdila  totale  della  sensibilità  tn  una  zona  cut,i- 
nca  molto  più  limitata  di  quella  che  anatomicamente  ^rrispon- 
de  alla  distribuziorK*  de)  nervo  stesso.  Negli  arti  è pure  ricono- 
sciuta una  disposi/ionc  ben  dcrinila  dei  dcrmatumcri.  per  quanto 
più  complessa.  Negli  arti,  infatti,  migrano,  durante  lo  sviluppo, 
determinali  campi  cutanei.  corrispsirKkrntì  a determinati  n.  s., 
perdendo  il  loro  pnmitivo  rapporto  con  Tasse  del  corpo.  Essi 
corrispondono  ai  segmenti  centrali  del  gruppo  dì  dcrmatomeri 
che  ha  partecipalo  alla  formaziorK  dclTarto  sietsso,  e perciò  più 
vicini  alTassc  dclTarto.  Così,  ugni  dcrmalomcro  viene  a conlina- 
rc  non  soltanto  con  quelli  corrispondenti  ai  mclamen  immedia- 
tamente seguente  e precedente.  m.i  anche  con  altri  originaria- 
mente più  lontani. 

La  metameria  muscolare  primitiva  si  nntrocaa  ancora  più  di(- 
ficilmcnic  di  quella  cutanea  a completo  sviluppo,  sìa  per  gli  av- 
venuti sposiumcnii  dei  vari  mioiomi.  sia  perché  più  mioiomi 
concuirorK)  di  norma  alla  formazione  di  singoli  muscoli  (muscoli 
plurisegmcntali).  Ix  innervazioni  radindare  c periferica  non 
sono  pertanto  sovrapponibili  Ne  deriva  il  vantaggio  che  una  le- 
SHinc  centrale  unisegmcniak  non  compromette  totalmente  la 
funzHinalità  di  determinati  muscoli  D'altra  parte,  a una  IcsKinc 
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centrale  unisegmcniale  possono  corrispondere  disturbi  della  mo- 
tilità di  più  muscoli  posti  sotto  il  domìnio  di  nervi  periferia  di- 
versi. 

l rami  meningei,  durali  o ricorrenli.  dei  n.  s.  sono  sotti- 
li e constano  di  2 radici,  una  spinale  e una  simpatica,  che 
partono  dal  ramo  comunicante  grigio,  e contengono  fibre 
di  senso  c fibre  vasomotrici  che  si  distribuiscono  alle  ver- 
tebre. ai  relativi  Hgamenti  e va.si  e alla  dura  madre. 

I rami  comunicanti  si  connettono  ai  gangli  delle  catene 
simpatiche:  per  ogni  segmento  si  distinguono  rami  comu- 
nicanti bianchi  e grigi  che  posstmo  presentarsi  distinti  o 
uniti  in  uno  o più  tronchi  (v.  nervosi  centri  e vie,  fìgg. 
8.  9 c 20).  Presentano  la  massima  irregolarità  di  decorso 
nel  tratto  lombare.  I rami  comunicanti  bianchi  constano 
di  fibre  midollate  pregangliari  effeltrici.  che  si  originano 
dalla  colonna  laterale  della  sostanza  grigia  del  midollo 
spinale  e raggiungono  i vari  gangli  della  catena  del  sim- 
patico provenendo  dallo  stesso  o da  altri  mielomeri;  con- 
tengono pure,  secondo  Topinione  prevalente,  i rami  peri- 
ferici degli  clementi  recettori  viscerali,  i cui  corpi  sono 
contenuti  nei  gangli  spinali,  insieme  a quelli  dei  recettori 
somatici.  I rami  comunicanti  grigi  contengono  fibre  post- 
gangliari  amiclinichc  che.  dalla  catena  simpatica,  rag- 
giungono i n.  s.  per  distribuirsi  al  territorio  viscerale  cor- 
risponctenie. 

V.  anche:  brachiale  ple.sso  (III.  161);  cervicale  ples- 
so (IH.  1904);  INTERCOSTALI  NERVI  (VII.  2104);  LOMBOSA- 
CRAUv  PLF-S.SO  (Vili,  2351);  MilHU.IO  SPINALF.  (IX.  131)9); 
SENSITIVO  SISTEMA  (XIII,  2458). 
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VnTORlA  PRKIU  PARVIS 


SPIRAMICINA 

F.  spiramycine.  • I.  spìramycin.  - T.  Sptramyzin.  - s.  spi- 
ramicina. 

Antibiotico  macrolidc  (v.  macroliui),  prodotto  dallo 
.Streptomyces  ambvfaciens;  rappresenta.  In  realtà,  una 
combinazione  di  3 componenti  di  diverso  peso  molecola- 
re; spiramidna  I (circa  il  63%  del  totale),  s.  Il  (circa  il 
24%)  e s.  Ili  (arca  il  13%). 

Presenta  uno  spettro  antibatterico  molto  simile  a quel- 
lo deU  critromidna.  risultando  però,  rispetto  a qucst'ul- 
tima.  lievemente  meno  attiva  a parità  di  dose.  Agisce 
bloccando  la  sintesi  proteica  dei  batteri  sensibili. 

Il  farmaco  risulta  attivo  contro  molti  grampositivi.  qua- 
li: streptococchi  viridanti  cd  cmolitid.  stafilococchi. 
pneumtKocchi  e alcuni  anaerobi  del  tipo  Bacteroides. 
Nt>n  agisce  sulla  Bordetella,  mentre  risulta  attiva  contro  il 
genere  Toxoplasma.  In  genere  v'è  resistenza  crociala  tra 
la  s.  c gli  altri  macrolidi. 

La  s.  viene  assorbita  in  modo  irregolare  dai  tratto  ga- 
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strointesiinaic  c una  tios«  di  I g dà  concentrazioni  pia- 
smatichc  che  raggiungono  un  livello  ma^Mmo  di  circa  1.5 
|igml  2 h dopo  la  somminisira/ione.  Poco  legata  alle 
proteine  plaNmatiche,  dwtribuisce  ampiamente  in  orga- 
ni c tessuti,  fatto  salvo  il  S.N.C.  In  tali  tessuti,  in  genere 
mantiene  a lungo  concentrazioni  terapeuticamente  elìca- 
ci anche  quando  le  concentrazioni  sieriche  si  sono  ridotte 
a livelli  molto  bassi.  Ha  un  emivita  pUismatica  attorno 
alle  4-b  h c viene  eliminata  in  modo  prevalente,  prexia 
mctaboUzza/.ione  epatica,  per  via  biliare.  Solo  il  10% 
viene  eliminato  per  via  renale.  Supera  la  barnera  placen- 
tare in  piccola  quantità  e passa  nel  latte  materno  in  etm- 
centrci/ioni  elevate. 

Data  l'analogia  di  spettro  antibatterico  con  rchtromi- 
cina.  la  s.  c in  genere  impiegata  nel  trattamento  delle 
infe/ioni  delle  alte  vie  respiratorie.  Inoltre,  forse  per  il 
fatto  che  esistono  dati  di  cinetica  che  indicano  un'alta 
concentrazione  della  s.  nella  saliva  c ncIPosso.  essa  è 
spesso  impiegata  nel  trattamento  di  infezioni  del  cavo 
orale,  specie  odonttvsiomalologiche.  Altro  impiego  pecu- 
liare delia  s.  è quello  del  trattamento  di  infezioni  da  to- 
xoplasma  contratte  in  gravidanza.  Uno  studio  pn>spcttico 
controllato  ha  infatti  ditm>strafo  come  il  farmaco  sia  in 
grado  di  ridurre  l'tncidenza  di  infezioni  felaii.  ma  non  sia 
capace  di  influenzare  il  decorso  della  malattia  una  volta 
contratta  dal  feto.  È stata  impiegata,  sempre  nel  tratta- 
mento della  toxoplasmosi.  anche  in  as.s(KÌazione  con  la 
pinmetamina  e la  sulfadiazina.  In  alcuni  paesi  la  s.  viene 
impiegala  solo  in  veterinaria.  Un  suo  sale  di  difeiarsonc  ^ 
stato  impiegalo  come  antielmintico. 

1 dosaggi  usuali  nelle  infezioni  batteriche  sono  di  2 
pdie  suddivisi  in  2-4  somministrazioni.  Nel  trattamento 
della  toxoplasmi>si  in  gravidanza  à stato  utili/j^ato  uno 
schema  posologico  intermittente.  Tale  regime  terapeutico 
prevede  la  somministrazione  di  s.  alla  dose  di  2-3  pdif, 
suddivisi  in  4 somministrazioni,  per  la  durata  di  3 settima- 
ne. alternate  a 2 settimane  senza  terapia.  Detto  schema  va 
mantenuto  dal  momento  della  diagnosi  sino  al  termine 
della  gravidanza.  La  s.  può  essere  utilizzata  anche  nel  trat- 
tamento della  toxoplasmosi  congenita  in  combinazione 
con  pirtmetamina.  sulfadiazina  e corticosteroidi.  In  que- 
st'ultimo caso  il  dosaggio  è di  100  \i^'kg/dìf  suddiviso  in  2 
somministrazioni  c protratto  per  4-7  settimane. 

Oli  effetti  indesiderati  segnalati  sono  assai  modesti  per 
numero  e gravità.  Essi  consistono,  in  genere,  in  nausea, 
vomito,  diarrea  c reazioni  cutanee.  Teoricamente  anche 
le  interazioni  farmacologiche  interessanti  ì'atlìvità  del  ci- 
tocromo P-450.  tipiche  dcll'erttromicina.  dovrebbero  es- 
sere estremamente  rare  o inesistenti  con  la  s..  ma  man- 
cano in  merito  studi  clinici  adeguali. 

BìblìogniAa 

Anonimo.  Spiramvcin.  in  MartmdoJe’Thr  Extra- Ftwrmoaipitfui , 
28  ed..  Pharmaccutical  Press.  luindon.  p.  1212. 
Johason  R.  H.  et  aì.,  J.  Con.  Oem.  Auoc.,  l‘J/9,  44.  456. 
Rcmingion  J.  S.,  McLcod  R.,  Tnxoplasmosts.  in  Braude  A.  I. 

ed..  Medica!  Microhioio^y  and  Jnfrclious  Diseases,  1981. 

Saunders.  Philadelphia.  p.  1817. 

AI.BANO  m-i,  FAVFRO 


SPIROCHAETA  GENERE 

Il  genere  Spirochaeta,  Ehrcnberg  1835.  fa  parte  della 
famiglia  Spirochaeiaceac,  ordine  Spirochaetales:  com- 
prende grosse  spirochete  (v.)  con  corpo  lungo  ed  estremi- 
tà appuntite  o arrotondate. 

Il  protoplasto  si  avvolge  a spirale  atiomo  a un  assistUe  ben 
evKknlc.  costituito  da  due  fìhrille  opporventìsi  che  originano 
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ognuna  a uncstrcmilà  del  cilindro  protoplasmatico.  MarKU  una 
membrana  ondulante  c non  esiste  una  strialura  trasversale.  nZ 
una  membrana  peripla.stKa  ben  cviiScnlC- 

Scmo  descritte  6 specie,  gramnegative.  anaerobie  facoltative 
od  <4>bligule.  mobili,  con  metabolismo  fermentativo,  euialttsirtc- 
gaiive.  La  specie  tip»  c S.  phcaulù,  una  grossa  spirtKhcta  a volu- 
te regolari,  che  può  raggiungere  i 250  (im  di  lunghezza  c vive  in 
acqua  sia  dola*  via  salata  Altre  specie,  anaerohie  obbligate, 
morfologicamente  aMiasian/a  similan.  ma  di  dimensioni  inferio- 
ri. sorH>  .V.  xtenosirepta:  S.  sttelzerae;  S.  liioralis;  S.  aurantia; 
S.  halophUa. 

Queste  spirochete  vivono  libere  nell’acqua  dolce  o sa- 
lata. specie  in  presenza  di  idrogeno  solforato. 

Nessuna  delle  specie  del  g.  S.  risulta  patogena  per 
l’uomo,  né  parassita  per  alcuna  altra  specie  animale. 

SliiOIU  BASI' OH  lU 


SPIROCHETE 

F.  spirochèles.  - I.  spirwheiex.  - T.  Spirochulen.  - s.  espi- 
rtH^iteias. 
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Generalità 

Con  il  termine  spirochete  sono  comunemente  indicati  i 
microrganismi  appartenenti  aU’ordinc  Spirochaefaies, 
forme  al  confine  tra  il  gruppo  degli  schizomiceti  c quello 
dei  protozoi. 

Le  s.  hanno  forma  elicoidale  e dimensioni  variabili  tra 
5 e 250  pm  di  lunghezza  e U, 1-3.0  pm  di  diametro;  sono 
flessibili  e capaci  di  movimenti  a serpentina  o ad  av'V'ita- 
mento,  senza  polarità  antcropostcriorc.  Il  corpo  allunga- 
to. filiforme,  è provvisto  di  una  successione  più  o meno 
regolare  di  spire. 

L'osscrva/ionc  al  microscopio  elettronico  ha  rivelato  che  le 
cellule  consistono  di  un  cilindro  proioplasmaticn  avvolto  atiorr>o 
a un  fìlamenio  centrale,  detto  assistile,  che  rappresenta  quasi  lo 
scheletro  del  microrganismo.  L’assistile  è cuslituilo  da  una  o più 
fibrille  a.ssiali  che  originano,  approssimativamente  in  cgual  nu- 
mero. da  dischi  di  attacco  subtcrminali  posti  a entrambi  i poli 
del  aliruiro  protoplusmalico;  tali  fibrille  si  estendono  da  un  pxìlo 
in  direzione  del  polo  opposto  della  cellula,  sovrapponendosi 
runa  all'altra.  Sia  il  cilindro  protoplasmatico  che  i'a-vsisiilc  serio 
inclusi  in  un  rivestimento  esterno.  I lembi  liberi  delle  fibrille  as- 
siali possono  estendersi  urK'hc  oltre  il  cilindro  protoplasmatico, 
dando  l'impressione  di  flagelli  polari  esterni;  tuttavia  anche  que- 
sti sono  inclusi  nel  rivestimento  esterno.  Il  coqx)  di  alcune  s.  à 
provvisto  di  una  lunga  membrana  ondulante,  a volte  molto  stret- 
ta. detta  cristo.  Talvolta,  per  fenomeni  probabilmente  degenera- 
tivi. avviene  la  rottura  del  rivestimento  esterno  con  la  Uf^razio- 
ne  delle  fibrille  assiali,  che  possorso  simulare  flagelli. 

In  alcune  fasi  le  s.  possono  contenere  o formare  granu- 
lazioni. che  però  non  hanno  il  significato  di  spore. 

Le  s.  sono  gramnegative.  Le  forme  con  diametro  tra- 
sverso vicino  al  limite  di  risoluzione  del  microscopio  otti- 
ca sono  più  facilmente  osservabili  al  microscopio  a con- 
trasto di  fase  o in  campo  oscuro. 

Le  s.  possono  essere  anaerobie  facoltative  od  obbligate 
oppure  microaerofilc;  alcune  specie  vivono  liberamente 
nelle  acque  e nel  fango  o come  commensali  sulle  mucose 
e nel  tubo  digerente  di  molti  animali  e deH'uomo;  altre 
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specie,  invece,  sono  patogene  e possono  essere  causai  di 
gravi  malattie.  In  molti  casi  le  s.  patogene  sono  trasmesse 
da  particolari  artropodi,  nel  corpo  dei  quali  il  microrgani- 
smo compie  una  fase  del  suo  ciclo  di  sviluppo. 

La  coltura  in  vitro  delle  s.  è piuttosto  difficoltosa.  Ter- 
reni di  coltura  contenenti  il  10%  di  siero  di  conìglio  o 
albumina  e acidi  grassi  u catena  lunga,  con  pH  6.H-7.8. 
consentono  la  crescita  delle  leptospire  quando  tenute  a 
una  temperatura  di  30  **C;  anche  in  queste  condizioni  tut- 
tavia il  tempo  dì  crescita  di  questi  microrganismi  è piut- 
tosto lungo  e può  richiedere  alcune  settimane.  La  mem- 
brana corionailantoidea  di  pollo  e il  terreno  di  Kelly 
permettono  attualmente  la  crescita  in  vitro  di  alcune  spe- 
cie di  Borrflia.  Non  sono  noti  a tutt’oggi  terreni  che 
permettano  la  crescita  dei  treponemi  patogeni,  la  cui 
propagazione  viene  ancora  realizzata  mediante  inoculo 
nel  coniglio. 

La  replicazione  avviene  per  divisione  trasversale. 

Il  contenuto  Ct  + C del  DNA  è di  25-65  moli  %. 

Oasdiftcazioiie 

La  sistematica  deirordine  Spirochaetales,  per  lungo  tem- 
po incentrata  sulle  classificazioni  di  Bergey  del  1948  e di 
Babudieri  del  1953,  ha  in  passato  incontrato  notevoli 
difficoltà  in  relazione  alla  morfologìa  c airattività  meta- 
bolica. st>pratlutto  delle  specie  più  difficilmente  wllivabi- 
li.  Attualmente,  racquisi/ione  di  tecniche  più  raffinate 
per  la  tipizzazione  e una  più  precisa  determinazione  delie 
strutture  cellulari  hanno  permesso  di  giungere  a una  ri- 
classificazione  dcilordine  con  la  suddivisUine  in  due  fa- 
miglie: Spirochaetaceae  e Leptospiraceae.  Alla  prima  sono 
attribuiti  4 generi:  Spirochaeta.  Crisiìspira.  Treponema. 
Borrelia\  alla  seconda,  un  genere  soltanto:  Leptospira 
(fig.  1). 

Spirodicle  patogene 

I generi  Spirochaeta  e Cristispira  comprendono  soltanto 
le  grosse  s.  libere  o commensali,  di  scarso  interesse  medi- 
co pratico.  I generi  Treponema  c fìorrcUa,  fra  loro  simi- 
lari come  dimensioni  e morfologia,  come  pure  il  genere 
Leptospira,  comprendono  s.  saprofite  c patogene.  Tra  le 
s.  patogene  sono  da  ricordare  Treponema  paÙidum,  agen- 
te etiolugico  della  sifìlide  (v.).  con  le  due  sottospecie  T. 
pallitium  eniiemicum.  agente  etiologico  della  sifìlide  en- 
demica o bejel  (v.  siMUOf-:)  e T.  pailùUim  perienue.  agen- 
te etiologiai  della  frambi>esia  (v.);  Trepimema  caraieum, 
agente  enologico  della  spirochetosi  discromtea  (v.);  Bor- 
reità  recurrentis.  responsabile  delle  febbri  ricorrenti  (v.); 
Borrelia  hitrf(dorferi . agente  etioiogicx)  delia  malattia  di 
Lyme  (v.  sotto);  i sierotipi  di  Leptospira  icterohaemorra- 
giae.  responsabili  del  morbo  di  Weil  c delle  Icpti>sptrosi 
minori. 

Per  i .singoli  generi  si  rinvia  alle  voci;  borrfii.v  gfnerf; 

LEPTOSPIRA  (ìENERE:  SPIROCHAETA  GENERE;  TREPONEMA  CE- 
NERE. 

EHopalogenesj  delle  malattie  da  Spirochaetales 

I meccanismi  eliopatogenetici  delle  malattie  da  s.  del- 
fuomo  si  diversificano  in  rapporto  al  genere  consideralo. 

Gli  agenti  delle  ireponematosi  (sifilide,  sifilide  endemi- 
ca. framboesia.  spirtKhetosi  discromica)  si  trasmettono 
direttamente  dal  malato  al  sano  mediante  contatto  diret- 
to. oppure  penetrando  attraverso  abrasioni  cutanee  pre- 
esistenti. specie  agli  arti  inferiori;  nel  punto  di  ingresso  si 
osserva  la  comparsa  di  manifestazioni  primarie,  cui  segue 
la  diffusione  linfoematogena.  con  differenti  manifestazio- 
ni cliniche  por  ogni  singolo  agente. 
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Fig.  1 Rappresentazione 
sencmalica  della  morfotocia 

© 

dei  generi  di  s.  1 ) Scnrochae- 
fa:  2)  Cristispira:  Trepo- 

nema: 4)  Borrelia:  5)  Lepto- 
spira. 

Le  borreliosi  (febbri  ricxirrenti,  malattia  di  Lyme)  ne- 
cessitano di  alcuni  artropodi  parassiti  ctime  vettori  per  la 
trasmis.sione.  sia  con  meccanismo  diretto  che  con  mecca- 
nismo indiretto,  attraverso  animali  a loro  volta  infettati. 

Le  leptospirosi  (mortni  di  Wcll  c Icptospirosi  minori)  si 
pos.S(^no  trasmettere  mediante  contatto  accidentale  o am 
parassiti  animali  oppure  con  terreni  e acque  contaminati 
da  animali  portatori  ed  eliminatori  di  s. 

Borrelit>si  c Icptospirosi  mostrano  quadri  clinici  legati 
alle  fasi  di  batieriemia.  alla  diffusione  sistemica,  alla  cro- 
nicizzazione del  processo  infettivo  e alle  localizzazioni 
secondarie  d'organo. 

Viene  qui  di  seguito  descrìtta  la  malattia  di  Lyme  che. 
tra  le  malattie  da  s..  rappresenta  argomento  di  interesse 
emergente  sìa  per  la  recente  identificazione  deirugente 
etiologico  (1982).  sia  per  la  capacità  di  rapida  diffusione 
che  ha  mostrato,  soprattutto  neirAmcrica  del  Nord. 

Mfliattii  di  Lyme 

Generalità  ed  enologia 

Sotto  questa  denominazione  sono  state  unificale  due  enti- 
tà nosologichc.  precedentemente  distinte,  la  cui  ciiopato- 
genesi  è rimasta  a lungo  sconosciuta.  La  prima.  Veritema 
cronico  migrante,  noto  in  dermatologia  fin  dal  1909 
(Afzelius).  presentava  una  distribuzione  in  almeno  19 
paesi  di  3 continenti,  con  prevalenza  nel  Nord-Europa. 
ed  era  talvolta  associata  ad  altre  manifestazioni  cliniche 
prevalentemente  di  tipo  neurologico.  l..a  seconda,  {'artrite 
di  Lyme.  c stata,  invece,  descritta  per  la  prima  volta  nel 
1975  da  Siccre.  che  ne  aveva  tisscrvato  l’andamento 
endemico  in  tre  comunità  rurali  amtigue  del  Connecticut 
(U.S.A.):  Lyme.  Old  Lyme  ed  East  Haddam;  in  molti  di 
questi  casi  era  presente  l'associazione  wn  Tcritcma  cro- 
nico migrante  e dall'anamnesi  risultava  un  morso  di  zec- 
ca. 4-20  giorni  prima  delfesordio  della  malattia. 

È stata  questa  circostanza  a indurre  un  vasto  studio 
ciinicocpidcmiologico  sul  territorio  di  Connecticut.  Mas- 
sachusetts. New  York.  Long  Island  e New  Jersey,  studio 
che  ha  dimostrato  la  sovrapponibilità  tra  le  aree  di  en- 
demia della  malattia  di  Lyme  e la  distribuzione  sul  terri- 
torio di  l.xodes  dammini  (artropode  dell  ordine  Acarina. 
famiglia  ixodidae),  coascntcndo  di  formulare  ripoicsi  che 
queste  zecche  fossero  i vettori  responsabili  della  trasmis- 
sione della  malattia. 

Nel  1982  questa  ipotesi  trovava  piena  conferma  negli 
studi  di  Burgdorfcr.  che  dimiistravano  la  presenza  sia  di 
s.  treponemiformi  in  adulti  di  /.  dammini,  sia  di  antiairpi 
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specifici  verso  questo  agente  in  9 soggetti  affetti  da  ma> 
lattia  di  Lyme:  successivamente  è stalo  confermato  che 
questa  specie  di  s.  è l’unia>  agente  ctiok>gico  della  maiat* 
tia  di  Lyme:  essa  ha  i caratteri  biologici  e antigenici  del 
genere  Borrelia  c.  in  onore  al  suo  M:opritore,  è stata 
denominata  B.  hurgdorferì. 

Etiopaiogenesi 

La  distribuzione  della  malattia  di  Lyme  in  ambienti  rurali 
è indicativa  della  capacità  di  B.  hurgdorferi  di  mantenersi 
neH'ambiente  attraverso  passaggi  ripetuti  in  animali; 
Tuomo  è interessato  solo  occasionalmente  ed  è così  com- 
prensibile come  la  malattia  di  Lyme  non  abbia  mai  assun- 
to un  vero  andamento  epidemico,  presentandosi  in  forma 
endemica  solo  nelle  aree  popolate  dallartropodc  vettore. 

Con  il  morso  della  zecca  infetta  awicnc  la  penetrazio- 
ne. attraverso  la  lesione  di  continuo  creatasi  sulla  cute 
delFospite.  delle  s.  presenti  nella  saliva  e nelle  feci  del- 
l’artropode. 

Dopo  un  breve  periodo  di  latenza.  B.  burgdorferi  è 
coltivabile  con  grande  diflicoltà  dal  sangue,  dulia  lesione 
cutanea  e dai  liquido  cerebrospinale  dcirindividuo  infet- 
to. mentre  non  ne  è possibile  il  riscontro  diretto  ail'csa- 
mc  microscopico. 

L'istologia  delie  tipiche  lesioni  cutanee  è caratterizzata 
da  abbondantissimi  infiltrati  perivascolari  di  tipo  linfo- 
istiocitario  con  rari  mastodti  c plasmaccllulc.  I microrga- 
nismi non  Mino  visibili  nelle  lesioni. 

Il  meccanismo  patogenetico  appare  quindi  connesso 
alla  presenza,  a livello  della  lesione,  di  B.  burgdorferi 
che.  pur  non  mostrando  un'elevata  capacità  replicativa, 
induce  una  risposta  immune  di  tipo  iperergicu.  Le  s.  pt)s- 
sono  sopravvivere  per  anni  nell'ospite  infettato,  ma  va 
anche  considerata  l'ipotesi  che  possano  indurre  una  ri- 
sposta inriammaloria  auiomanteneniesi.  responsabile  del- 
le manifestazioni  cliniche  tardive. 

Sintomatologia 

Come  le  altre  malattie  da  s..  la  malattia  di  Lyme  è carat- 
terizzata da  differenti  stadi  clinici,  con  numerose  csaccr- 
bazioni  e remissioni. 

Nel  1 stadio,  dopo  un  periodo  variabile  da  3 giorni  a 1 
mese  dal  morso  di  zecca,  nel  punto  di  penetrazione  delle 
s.  compare  la  tipica  lesione  cutanea  dell'eritema  cronico 
migrante,  caratterizzata  da  un  targo  anello  critcmatoso 
con  punto  centrale  chiaro.  Alla  manifestazione  dermato- 
logica. presente  nella  maggioranza  dei  soggetti  affetti,  sì 
possono  spesso  associare  malessere,  astenia,  sonnolenza, 
febbre  con  brividi,  torcicollo,  artralgie,  mialgie  c linfo- 
adenopatia;  numeriìsi  altri  segni  e sintomi  possono  inter- 
venire tY>n  minor  frequenza,  come  indicato  nelle  tabb.  1 e 
II.  Nei  pazienti  che  in  questa  fase  presentano  un  sia  pur 
moderato  interessamento  neurologico.  la  puntura  lomba- 
re risulta  normale. 

A parte  la  costante  presenza  di  astenia  e sonnolenza, 
che  talvolta  si  protraggono  per  mesi,  lutti  i segni  c sin- 
tomi di  questo  stadio  sono  tipicamente  intermittenti  e 
variabili,  con  durata  media  di  I settimana. 

1 reperti  di  laboratorio  mostrano  un  aumento  della 
velocità  di  sedimentazione  (VES  I h > 20  mm),  una  leu- 
cocitosi ncutrofila.  un  elevato  titolo  di  IgM  e spesso 
immum>complessi  circolanti  e crioglobuline.  Talvolta  si 
hanno  alterazioni  della  funzione  epatica. 

Nel  II  stadio,  che  sopraggiungc  a 4-10  settimane  dal 
primo,  possono  evidenziarsi  manifestazioni  neurologiche, 
cardiache  e dermatologiche  secondarie.  La  più  comune 
anormalità  cardiaca  rilevabile  è un  blocco  atriovcntncola- 
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TAB.  1.  SEGNI  PRECOCI  DEI.I.A  MALATTIA  DI  LYME 
E LORO  EREQUENZA 

(da  Sieere  et  al..  Ì9tO) 


Eritema  cronico  migrante 

95 

Linfnadcnopatia  regionale 

41 

l.infoadenopaiiu  gencraJiz/ata 

2» 

Dolorabilità  alla  ffessionc  del  collo 

17 

Rash  malarc  | 

13 

Angina  rossa 

12 

Congiuniivite 

Dotorabililà  qu;ulranic  superiore  destro 

li 

deU'aitdome 

8 

Artrite  franca 

6 

SplcrK>mcgaiia 

6 

Lpatomegaiia 

! 5 

Dolorabilità  muscolare 

4 

Edema  penorbitalc 

5 

Dulorabiliià  addominale  diffusa  | 

2 

TAB.  II.  SINTOMI  PRECOCI  DELLA  MALATTIA  DI 
LYME  E LORO  ERE0UEN7.A 

(da  Steere  et  al . 1983) 


Sintomi  Freqncnu  % 


Malessere,  astenia  c sonnolenza  { 

80 

Cefalea  j 

M 

Febbre  c brividi  1 

59 

TorcicoUo 

48 

Artralgie 

48 

Mialgie 

43 

Lombalgie 

2f> 

Anoressia 

23 

Faringodinia 

17 

Nausea 

17 

Vomito 

10 

Dolore  addominale 

8 

Fotofobia 

6 

Rigidità  articolazioni  delle  mani 

5 

Vcriigini  ! 

5 

Tosse 

5 

Dolore  toracico  , 

, 4 

Otalgie  1 

. 4 

Diarrea 

2 

re  di  vario  grado  che,  in  taluni  cast,  può  arrivare  fino  at 
blocco  completo,  spesso  accompagnato  da  crisi  sincopali; 
inoltre  molli  pazienti  presentano  un  quadro  clettnKar- 
diografico  di  miocardiopericardite. 

La  sintomatologia  neurologica  è caratterizzata  dalla 
triade  «meningite,  nevrite  dei  nervi  cranici  c radicolonc- 
vrite»;  alla  puntura  lombare,  è dominante  la  linfocitosi. 

La  comparsa  di  tipici  eritemi  anulari  migranti  è fre- 
quente in  questa  fase  ed  è verosimilmente  attribuibile  a 
localizzazioni  secondarie  multiple  piuttosto  che  a nuovi 
contatti  con  ragcnic  etiolngico. 

Profonda  astenia  e febbre  accompagnano  costantemen- 
te i sintomi  specifìct  delle  localizzazioni  d'organo. 

Senza  trattamento,  i sintomi  cardiaci  cronicizzano  e 
quelli  neurologici  perdurano  da  3 a 18  mesi. 

L'artrite  di  Lyme  è la  tipica  manifestazione  del  III  sta- 
dio e può  esordire  anche  parecchi  mesi  dopo  le  manife- 
stazioni primarie;  è caratterizzata  da  episodi  tipicamente 
brevi,  ricorrenti  c asimmetrici,  di  gonfiore  c dolore  mtv 
no-  od  oligoarticolare,  in  particolare  alle  grandi  articola- 
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zioni  (ad  e«..  ginocchio),  inien  aliati  da  lunghi  periodi  di 
completa  remissione,  con  o senza  anchilosi. 

Diagnosi 

La  diagnosi  è basata  su  criteri  ciinicoepidcmtologici  e sul- 
ridentilicazione  di  certezza  delle  s..  ma.  essendo  l’esame 
colturale  particolarmente  difficoltoso,  il  sistema  più  van- 
taggioso è certamente  il  dosaggio  del  titolo  anticorpale. 
Tra  i reperti  di  laboratorio.  M»no  indicativi  titoli  elevati  di 
IgM  (>  I:12K)  nelle  fasi  precoci  e di  IgG  nelle  fasi  tar* 
dive. 

I campH>ni  di  scelta  per  rcsccuzionc  dcU  csamc  colturale  sono 
rappresentati  da  sangue,  liijuof  c mutcnalc  htopueo  prelevato 
dalla  periferia  dciranctlo  critcmai<»M>.  L'Impiego  del  terreno  di 
Kelly  modificato  (Johnson  er  a/  . I%4).  incubato  a 33  *’C  per 
aImcrK)  un  mese  e controllato  settimanalmente  al  microscopio  in 
campo  oscuro,  permette  la  visualizzazione  delle  btirrelie  in  caso 
di  pivsitivuà. 

Terapia 

La  malattia  di  Lymc  deve  essere  trattata  con  un'adegua- 
ta terapia  antibiotica  in  ogni  suo  stadio  evolutivo. 

Per  le  manifestazioni  prerxxri  (I  stadio)  250  mg  di  te- 
traciclina 4 volte  al  di  per  os.  oppure  500  mg  di  fenos- 
simctilpcnicillina  4 volte  al  di  per  os  per  almeno  HI 
giorni,  assicurano  una  rapida  remissione  della  sintomato 
logia  e spesso  ne  impediscono  Tevoluzione  negli  stadi 
successivi. 

Per  le  manifestazioni  cardiache  e neurologiche  del  li 
stadio,  si  raccomanda  la  somministrazione  e.  v.  di  penicil- 
lina Ci.  20  milioni  di  U.  al  di  per  10  giorni,  oppure,  per  i 
pazienti  allergici  alle  penicilline.  500  mg  di  tetraciclina  4 
volte  al  dì  per  05  per  30  giorni. 

L'artrite  di  Lyme  (HI  stadio)  si  risolve  in  alcuni  casi 
con  la  somministrazione  parenterale  di  penicillina  ritardo. 
2.4  milioni  di  U..  1 volta  a settimana  per  3 volte,  oppure 
con  penicillina  G 20  milioni  di  U.  al  dì  c.  v.  per  U)  gior- 
ni; in  altri  cast  risultano  necevsari  dosaggi  superiori  e pe- 
riodi di  somministrazione  più  lunghi. 

La  somministrazione  intrarticolare  di  steroidi  contem- 
poraneamente alla  terapia  antibiotica  è da  considerarsi 
quanto  meno  imprudente. 

Per  le  altre  malattie  da  s.  si  rimanda  alle  voci;  rrasRi 
MCORMiNn;  i^stAMBotsiA;  LEPTospiRosi:  striLiDr.;  spircxhe- 
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SPIROCHETOSI  DISCROMICA 

F.  .spirochétose  dy.xchromique;  pinta.  - i.  pinta.  - T.  Mal  del 
Finto:  Pinta.  • s.  pinta;  mal  del  pintu;  pintoi;  caraiea. 

GeneraUti 

La  spirochetosi  discromica,  malattia  infettiva  provocata 
da  una  spirocheta  del  genere  Treponema  (T.  caraiettm). 
in  passiito  era  presente  in  forma  endemica  in  alcune 
zone,  soprattutto  rurali.  dcirAmerica  latina,  ma  anche  in 
alcuni  paesi  asiatici  quali  Filippine  e Indonesia.  Con  il 
miglioramento  delle  condizioni  ambientali,  dcirigicnc. 
della  profìlassi  e delle  possibilità  terapeutiche  anche  nelle 
aree  più  povere  di  queste  regioni,  il  numero  dei  casi  se- 
gnalati. pur  in  assenza  di  una  stima  recente  su  scala 
mondiale,  è senza  dubbio  in  diminuzione  rispetto  ai 
751). (KX)  della  line  degli  anni  '50. 

E^riopalogenesi 

T.  caraieum  è morfologicamente  simile  ai  treponemi 
agenti  causali  di  sifìlide  (v.)  e framboesia  (v.):  nel  punto 
d'ingresso  provoca  la  comparsa  di  una  «lesione  iniziale»*, 
nella  quale  avviene  la  prima  moltiplicazione  dei  micror- 
ganismi che.  successivamente,  si  disseminano  per  via  lin- 
k>cmatogena.  provocando  le  manifestazioni  a distanza 
caratteristiche  dei  perìodo  secondario. 

lesione  iniziale  colpisce  le  zone  scoperte  del  corpo 
(vist),  gambe,  mani,  avambraccia).  suggerendo  la  possibi- 
lità di  una  trasmissione  o attraverso  insetti  vettori,  o per 
contatto  diretto  su  abrasioni  preesistenti;  non  si  tratta, 
comunque,  di  contagio  venereo. 

Fino  u oggi  non  è stato  individuato  alcun  agente  vetto- 
re e gli  studi  sperimentali  eseguiti  suU'uomo  e sullo  scim- 
panzé hanno  dimostrato  la  trasmissibilità  della  malattia 
sia  dopo  inoculazione  intradermica,  sia  dopo  contatto 
diretto  tra  lesioni  umane  caratteristiche  c arce  cutanee 
scarificate  di  individui  sani.  Tali  evidenze  cliniche,  epi- 
demiologiche e sperimentali  fanno  ritenere  come  più 
probabile  la  trasmissione  interumana  per  contatto  diretto. 

SintomatologM 

Dopo  un  periodo  d'incubazione  medio  di  7-21  giorni,  si 
assiste  alla  comparsa  della  lesione  iniziale,  caratteristica 
del  periodo  primario,  che  si  manifesta  sotto  forma  di  pic- 
cole papule.  circondate  da  un’area  critcmalosa  e accom- 
pagnate da  prurito;  successivamente  tali  unità  si  allarga- 
no. divengono  squamose  e tendono  a confluire  tra  loro. 

Le  manifestazioni  del  periodo  secondario,  o della  dif- 
fusione, si  presentano  dopo  3-12  mesi  dalla  lesione  ini- 
ziale sotto  forma  di  lesioni  disseminate,  dette  pintidi: 
queste  sono  inizialmente  di  aspetto  papulosquamoso.  di 
grandezza  variabile  da  alcuni  millimetri  a enormi  esten- 
sioni e di  colore  bruno,  ma  con  il  tempo,  e con  il  proce- 
dere dcH'ipercheratosi  e della  desquamazione,  tendono 
ad  assumere  i caratteri  delle  lesioni  discromichc  più  va- 
riegate. Le  pintidi  si  possono  ripresentarc.  in  eruzioni 
successive,  per  oltre  10  anni  dalLinizio  della  malattia. 

Nel  periodo  terziario,  o tardivo,  le  lesioni  sono  caratte- 
rizzale da  macchie  acromichc  c discromiche,  che  assumo- 
no tonalità  variabile,  con  aspetto  a carta  geografica  c con 
iocalizza/ionc  più  frequente  a polsi,  gomiti  c anche. 

La  s.  d.  non  si  accompagna  a interessamento  degli  or- 
gani interni  o a disturbi  dello  stato  generale,  ma  spesso 
lo  sfiguramento  del  volto  provoca  problemi  di  carattere 
S4KÌalc. 

I treponemi  sono  facilmente  dimostrabili  nei  prelievi 
dalle  lesioni  dei  periodi  primario  e secondario,  mediante 
osservazione  microscopica  in  campo  oscuro,  ma  non  nei 
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prelievi  dalle  lesioni  tardive.  I test  sierologici  si  positiviz* 
zano  dopo  la  comparsa  delle  manifestazioni  secondarie. 

Dbgnodti 

Risulta  facile  nelle  zone  di  endemia.  Può  essere  confer- 
mata dalla  dimostrazione  dei  treponemi  nelle  lesioni  cu- 
tanee e dalla  posiiivizzazione  dei  test  sierologici.  La  dia- 
gnosi differenziale  va  pt>sla  con  le  neurodermatosi,  la 
tigna  variegata,  il  cloasma  e la  vitiligine. 

Terapta 

Una  singola  dose  di  penicillina  Cì  ritardo  è il  trattamento 
d'elezione.  La  risposta  al  trattamento  è variabile  in  ra- 
gione del  perìodo  di  malattia.  Le  lesioni  primarie  c se- 
condarie cicatrizzami  in  4-6  mesi,  mentre  le  lesioni  tardi- 
ve non  mostrano  generalmente  alcun  miglioramento. 

Le  tetracicline  e il  cloramfcnicolo  a dosi  di  25  mg^kg^ 
die  per  10-14  giorni  p<issono  essere  impiegali  per  il  trat- 
tamento di  pazienti  allergici  alla  penicillina. 
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SERGIO  BABL  LHUU 

SPIROMETRIA;  v.  respiratorio  apparato,  semeiotica 
funzionale  (XIII.  774:  783). 

SPIRONOLATTONI 

F.  spironolactones.  • i.  spironolaciones.  • T.  Spironolacto- 
nen.  - s.  espironolactonas. 

Premessa 

Gli  spirom>laiumi  sono  composti  .steroidei  sintetici  che 
presentano  un  anello  lattonico  in  C 17.  un  gruppo  cheto- 
nico in  C 3 e un  doppio  legame  tra  C 4 e C 5.  Sono  ana- 
loghi strutturali  dell  aldosterone  (v.).  il  più  potente  or- 
mone minerulcorticoide  che  controlla  Pomeostasi  idrosa- 
lina tramite  la  sintesi  nucleare  e rìbosomalc  di  proteine 
che  regolano  il  trasptìrto  transepileliale  ionico  (Edelman, 
1979).  Gli  s.  competono  con  Paldosterone  a livello  dei 
siti  receitoriali  citoplasmatici  dove  formano  complessi 
inattivi.  Ne  consegue  una  riduzione  di  attività  della  pom- 
pa ionica  di  membrana,  evidente  a livello  degli  epiteli 
tubulari  renali  e intestinali,  che  porta  a una  perdita  di 
sodio  c a una  ritenzione  di  potassio  e magnesio. 

Dalla  loro  introduzione,  avvenuta  alla  fine  degli  anni 
'60.  sono  stati  sintetizzati  almeno  12  composti  ad  attività 
antialdosteromca.  ma  solo  alcuni  sono  stati  adeguatamen- 
te valutati  da  un  punto  di  vista  farmacocinetico  e clinico. 
Uno.  in  modo  particolare,  lo  spironolattone  è stato  og- 
getto di  numerosi  studi,  e rappresenta  a tutt'oggi  il  far- 
maco più  usato.  Altri  composti  si  sono  aggiunti  successi- 
vamente e hanno  già  trovalo  un  impiego  clinico:  ricor- 
diamo in  modo  particolare  il  canrenone.  il  canrenoato  di 
potassio  e il  prorenoato  di  potassio. 

PrindiMli  antagonisti  delPaldosterone 

Spironolattone 

Lo  spironolattone  (Aldactone*)  è un  composto  molto  at- 
tivo che  va  incontro  a un  completo  metabolismo  attraver- 
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so  complessi  processi  di  biotrasformazione.  I mctabtìliti  si 
possono  suddividere  in  2 categorìe  in  base  alla  perdita  o 
alla  ritenzione  del  radicale  solfonico:  alla  prima  appartie- 
ne il  canrenone.  al  quale  è stata  attribuita  fattività  far- 
macologica. Studi  più  sofisticati  hanno  però  dimostrato 
che  solo  j 2/3  delfatiività  sono  dipendenti  dal  canrenone, 
mentre  1/3  è dovuto  agli  altri  metaboliti  .solfonati  e allo 
spironolattone  stesso  (Karim.  1978).  Lo  spironolattone 
viene  quasi  completamente  assorbito  per  via  orale  specie 
in  forma  micronizzata;  nel  sangue  circola  legalo  alle  pro- 
teine plasmatichc  (98%)  e presenta  una  cmivita  di  10 
min.  Viene  mctahi>lizzatu  rapidamente  a livello  epatico 
ed  è eliminato  sotto  forma  di  canrenone  e altri  metaboliti 
per  via  urinaria  (23-58%)  e per  via  biliare  (5-33%).  Per 
tutti  i suoi  metaboliti  esiste  un  circolo  enteriKpatico  mol- 
to attivo. 


Canrenone 

Il  canrenone  (Luvìon^)  è il  principale  mctabolita  dello 
spironolattone  (79%);  come  questo  è lipos<iIubile  c viene 
rapidamente  e totalmente  assorbito  per  via  orale.  È to- 
talmente veicolato  dalle  proteine  sieriche  e presenta 
un’emivita  di  4-5  h.  Raggiunge  concentrazioni  cellulari 
IO  volte  superiori  a quelle  piasmatiche  e presenta  una 
cmivita  biologica  di  1%22  h. 

HX  , O 

■ H I H 

o""  • 


Canrenoato  di  potassio 

Il  canrenoato  di  potassio  (Venactonc*)  è il  sale  dcli'ac. 
canrenoico  che  assume  maggiore  importanza:  è un  com- 
posto idrosolubile  e quindi  somministrabile  anche  per  via 
parenterale.  Tre  ore  dopo  la  somministrazione,  si  rag- 
giunge un  equilibrio  tra  ac.  canrenoico  c canrenone.  che 
rappresenta  il  principale  metabolita  e il  principio  farma- 
cologico attivo. 

CH.XOO- 

I 

CH. 

HX^OH 
H.C  I H [ 

. H 

Prorenoato  e mexremmto  di  potassio 

Sono  composti  ancora  in  fase  sperimentale,  idrosolubili  e 

quindi  somministrabili  sia  per  os  sia  per  via  parenterale. 
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Il  prorenoato  è l'unico  antagonista  minerakorticoidc  che 
presenta  un'attività  superiore  (3  volle)  a quella  dello  spi- 
ronolatione. 

Per  lutti  gli  antialdosteronici  lo  steady  state  viene  rag- 
giunto lentamente;  in  3-4  giorni  dopo  somministrazione 
per  via  orale  e in  1-2  giorni  dopti  somministrazione  pa- 
re ntcrale. 

Per  l'alta  percentuale  di  legame  alle  proteine  plasmati- 
che  e rdevato  uptake  tessutale  non  passano  nel  latte 
materno  (0.2%). 

Dopo  .singola  somministrazione  a parità  di  dose,  il  can- 
renonc  e il  canrenoato  di  potassio  posseggono  solo  il 
30%  circa  della  potenza  antimineralcorticoide  dello  spi- 
ronolaitone.  mentre,  dopo  dosi  multiple,  il  72%  deiratti- 
vità  di  tutti  gli  antialdosteronici  è dovuto  al  canrenone 
per  la  sua  cmiviia  più  lunga  rispetto  agli  altri  metabolili. 

Usi  cimici 

Gli  s.  sono  i farmaci  di  elezione  neh  trattamento  degli 
iperaldostcronismi  primitivi  e secondari.  Mentre  la  prima 
patologia  à assai  rara  e si  avvale  in  genere  solo  di  alti 
dosaggi  di  spironolattonc  (400-800  mg)  o di  un  interven- 
to chirurgico,  la  seconda  si  riscontra  avsai  frequentemen- 
te nei  pazienti  con  scompenso  cardiaco  congestizio  e cir- 
rosi epatica.  In  queste  patologie,  infatti,  si  associano 
un’ipcrincrezionc  deiraldosterone.  conscguente  alla  ridu- 
zione del  volume  ematico  circolante,  e un  suo  ridotto 
metabolismo  epatico;  ne  consegue  un  quadro  caratteriz- 
zato da  ritenzione  idrosalina  e ipokalicmia.  In  questi  casi 
Io  spironolattonc.  al  dosaggio  di  2(N)-4(K)  mg.  é in  genere 
in  grado  di  normalizzare  il  quadro  clinico  c di  ripristinare 
la  diuresi.  Dosaggi  più  bassi  di  spironolattonc  (50-100 
mg)  sì  sono  mostrati  efficaci  nel  trattamento  deH’ipcrten- 
sione  arteriosa,  nella  quale  il  calo  dei  valori  pressori  è ìn 
genere  inversamente  correlato  ai  valori  della  rcnina  pia- 
smatica (Kaibcrg  et  ai.,  1977).  L'associazione  coi  diureti- 
ci potenzia  la  loro  azione  antipertensiva  e aniagonizza  il 
toro  effetto  kaliurico,  prevenendo  cosi  le  ipopotassiemie 
iatrogene  (Jackson  et  al.,  1982).  Per  la  sua  azione  dì  ri- 
sparmio di  potassio  lo  spironolaltone  è in  grado  di 
reggere  i quadri  metabolici  di  malattie  renali  e respirato- 
rie che  si  associano  a ipopotassiemia.  Lavori  preliminari 
hanno  inoltre  dimostrato  che  l'aumento  delle  concentra- 
zioni intracellulari  di  potassio  è in  grado  di  prevenire  o 
ridurre  le  aritmie,  di  aumentare  l'inotropismo  cardiaco  e 
di  ridurre  l'area  infartuale  sperimentale;  tuttavia  i risvolti 
clinici  e terapeutici  di  tali  azioni  devono  ancora  cs-sere 
valutali. 

RfFettì  iadeskierati  degli  ^ìronolaftoni 

Non  sono  mai  stati  riportati  casi  di  reazioni  anafilattiche 
da  ipersensibilità  (Grccnblatt  c Koch-Wcscr.  1973). 

Iperpoiassiemia  si  riscontra  in  circa  il  9%  dei  ca.si;  essa 
è proporzionale  al  dosaggio  del  farmaco  e alla  durata  del- 
la terapia  ed  è condizionala  dalla  funzionalità  renale. 

Il  10%  degli  effetti  indesiderati  è di  natura  neurologica 
e riguarda  la  comparsa  di  vertigini,  confusione  mentale  e 
stanchezza;  è diffìcile,  tuttavia,  scindere  questi  effetti  da 
quelli  delle  malattie  primitive  trattate  o da  quelli  deter- 
minati da  altri  farmaci  impiegati.  Nonostante  l'affinità 
strutturale  gli  s.  non  presentano  attività  glicocorticoide 
importante. 

Numerosi  sono  invece  gli  effetti  sulla  sfera  .sessuale, 
quali  un  calo  della  libido,  impotenza,  riduzione  della 
motilità  spcrmialc.  amenorrea,  tensione  al  seno  e cloa- 
sma. Una  ginecomuslia  dolorosa  neH'uomo  si  riscontra 
nel  60%  dei  casi  in  trattamento  da  oltre  6 mesi.  11  mcc- 

735 


canismo  attraverso  il  quale  si  determinano  tali  disturbi 
non  è chiaro,  ma  sembra  riferibile  in  parte  ail  azionc  di- 
retta del  farmaco  e in  parte  alla  riduzione,  anche  del 
50%,  dei  livelli  di  lcstt>stcronc  che  questo  determina; 
t'uso  del  canrenone  e del  canrenoato  di  potassio  sembra 
ridurre  l’incidenza  di  tali  effetti. 

Altri  effetti  indc.sidcrali  si  riscontrano  a carico  dcllap- 
parato  gastrointestinale  c consistono  in  nausea,  vomito  e 
in  disturbi  riferibili  a gasirodmxlenile  che  possono  com- 
parire nel  10-20%  dei  pazienti  trattati.  Poco  si  conosce 
sugli  effetti  teratogeni  degli  s.  mentre  sembra  esclusa  una 
loro  azione  di  induzione  di  tumori,  specialmente  al  seno. 

Inleruioni 

Gli  s.  sono  potenti  induttori  enzimatici  epatici  c possono 
accelerare  la  biotrasformazionc  di  numerosi  farmaci,  qua- 
li il  warfarin.  l'antipirina  e la  digitale.  Per  quest'ultimo 
farmao)  sembra  anche  essere  ridotta  la  clearancc  renale 
per  la  competitività  che  si  instaura  a livello  dei  siti  recet- 
lorìaii.  L'uso  di  ac.  acetilsalicilico  e di  altri  farmaci  antin- 
fiammatori può  tradursi  in  un  marcato  antagonismo  dei- 
razione  natriurctica  degli  s.  per  un  effetto  medialo  dalle 
prostaglandinc.  L'importanza  clinica  di  queste  interazioni 
non  à stata  tuttavia  anctìra  verificata. 

Tratlameaio  del  sovradosaggio 

La  iperpoiassiemia  può  essere  trattata  con  infusione  di 
glicoso  e insulina  (0,2-0.5  U.  di  insulina  per  grammo  di 
giicoso).  Va  inoltre  limitala  al  massimo  la  somministra- 
zione di  sali  di  potassio. 
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CENNI  DI  ANATOMIA  CHIRURGICA 
I vasi  splancnici  che  saninno  oggetto  della  presente  trat- 
tazione sono  intesi  nell’accezione  più  restrittiva  del  tcr- 
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mine,  cioè  quella  rìferenteM  ai  vasi  degli  organi  addomi* 
nati  dcH'apparato  digerente.  Inoltre,  dei  v.  &.  così  intesi, 
verrà  trattata  per  esteso  solo  la  componente  arteriosa, 
mentre  per  le  vene  e i linfatici  si  rimanda  alle  voci  qui 
sotto  indicate;  per  le  vene  v.  pi-GAro  E vie  biì  (ari,  sistema 
delia  vena  porla  e delle  vene  pone  accessorie  (VI,  KW7: 
fig.  34)  e vene;  per  i vasi  linfatici  v.  uneatko  sistema 
(Vili.  IHU5,  IKI3)  C DOTTO  TORACICO  (V.  603). 

Riteniamo  upponuno  però  riassumere  in  schemi  runuiomia 
dei  pnnctpali  v.  s..  siano  essi  arteriosi  Oigg-  1.  2.  3).  venosi 
(tìgg.  I e 4)  o linfatid  (hg-  5). 

Varierìa  (o  tronco)  celìaca  è un  breve  e grosso  vaso 
che  nasce  dalla  faccia  anteriore  deiraorta.  a circa  15  mm 
al  di  v>pra  dcil'cmcrgenza  deirarterìa  mesenterica  supc- 
riore. nella  maggioranza  dei  casi  a livello  del  terzo  supe- 
riore del  corpo  vertebrale  di  Li  c nei  restanti  casi  poco  al 
di  sotto  o al  di  sopra.  L'ostio  d’origine  ha  un  calibro  mol- 
to variabile,  fra  1.5  e gli  II  mm.  come  pure  assai  va- 
riabile è la  lunghezza,  a seconda  delle  moclalità  di  divi- 
sione terminale:  in  pratica,  i tronchi  celìaci  lunghi  tendo- 
no a biforcarsi  (60%)  e i corti  a triforcarsi,  con  una  lun- 
ghezza media  intorno  ai  23  mm.  L’arteria  celiaca  decorre 
al  di  sotto  dcirarcata  media  dei  pilastri  diaframmatici 


Fifl.  1 . Rappresentazione  schematica  dclPaorta  addominale  c 
della  vena  cava  inferiore.  1)  Vene  epatiche;  2)  vena  cava  infe- 
riore; 3)  cisterna  del  chilo;  4)  arlcria  frenica  inferiore;  S)  irorK'o 
rimpaiicu;  6)  arteria  celìaca;  7)  arteria  surrennlc  (media); 
S)  arteria  mesenterica  superiore;  9)  arteria  renale;  lui  arterie 
lombari;  II)  arteria  mesenterica  inferiore;  12)  arteria  iliaca  co- 
mune; 13)  arteria  iliaca  interna;  14)  artena  sacrale  media; 
15)  arteria  epigastrica  inferiore;  16)  arteria  iliaca  circonflessa 
profonda;  17)  arteria  iliaca  esterna;  18)  arteria  testicolare  (sper- 
matica interna);  19)  vena  renale;  20)  vena  surrenale.  (Da  Snell)- 


{iegamenlù  art'uato)  e si  dirige  obliquamente  in  basso,  in 
avanti  c a destra,  formando  con  l'aorta  un  angolo  di  15*’ 
aperto  in  avanti  e in  busso  e di  45"  a destra,  avvolta  da 
un  manicotto  fibroso  derivante  dalla  guaina  dell  aorta  e 
commisto  a fibre  nervose  del  plesso  celiaco,  mentre  subi- 
to adiacenti  a essa  sono  situali  i linfoiKHli  preaoilici  più 
pro.ssimali.  In  avanti  e a destra  Larteria  celiaca  è coperta 
dal  lobo  caudato  del  fegato,  che  va  sollevato  durante  la 
esplorazione,  e a sinistni  è in  rapporto  con  la  vena  lom- 
bare ascendente  e con  il  tronco  simpatico  di  questo  lato. 
Infine,  il  peritoneo  posteriore  la  ricopre  dal  davanti,  con 
l'interposizione  di  un  «feltro»  fìbrociastico  adiposo. 

Un  cenno  va  fatto  sugli  importanti  rami  terminali  dclfaricria 
celiaca.  L’anrrìa  epatica  misce  come  epatica  comune  all'allczza 
del  margine  supcnure  del  pancreas,  con  un  calibro  medio  di  6 
mm  c una  lunghezza  di  3 cm;  si  dirige  in  avanti,  in  basso  c a 
destra,  al  davanti  del  pilastro  destro  del  diaframma  e del  margi- 
ne sinistro  delia  cava  da  cui  è separala  dalla  fascia  di  Toldl. 
venendo  a custiluìrc  la  a>mponente  sinistra  del  peduncolo  epati- 
co, mentre  solleva  una  plica  peritoneale  («falce  dcircpaiica>) 
che  delimita  in  basso  il  forame  di  Winslow.  Essa  è in  rapporto  in 
alto  con  il  lobo  di  Spigelio  e in  basso  con  il  pancreas,  essendo 
accompagnala  dalla  vena  gastrica  sinistra,  da  gangli  linfatici  c da 
nervi  epatici.  Dietro  la  I'  porzione  del  duodeno  c davanti  alla 
vena  porta,  appena  cme.ssa  la  giiMroduiKtenalc  essa  si  continua 


Fig.  2.  Rappresentazione  schematica  dciraricria  mescnicnca  su- 
periore e dei  suoi  rami  cullaierali.  Si  osservi  come  uuesi'arterut 
irrori  il  canale  alimentare,  dalla  2*  parte  del  duodeno  lino  al  terzo 
distale  del  colon  trasverso  (freccia).  I)  Colon  trasverso;  2)  arteria 
colica  media;  3)  mcsocoion  trasverso;  4)  arteria  mesenterica 
supcriore;  5)  digiuno;  6)  arterie  digiunali;  7)  arcate  arteriose; 
8)  ileo;  9)  arterie  ilcali;  10)  arlcria  appendicolare;  11)  appendi- 
ce: 12)  arteria  ciccale  posteriore;  13)  arteria  ciccale  antcnorc; 
14)  cokm  ascendente;  iS)  arteria  ileocolica;  16)  arteria  cotica 
destra;  17)  arlcria  pancreaticoduodenaie  inferiore.  {Da  Snell). 
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della  meiicnicrka  superiore  (freccia).  1)  Meso<x>lon  trasverso; 
2)  cuk>n  trasverso;  5)  arteria  mesenterica  inferiore;  4)  arteria 
marginale;  5)  arteria  cinica  sinistra  superiore;  6)  artena  asiica 
sinistra  inferiore;  7)  eolon  pelvico  (sigmoideo);  8)  artena  cmor- 
roklaria  (rettale)  superiore;  9)  appendice;  10)  ileo;  il)  cokm 
ascendente;  12)  duodeno;  13)  pancreas;  14)  arteria  mesenterica 
supcriore.  {Da  Snei(). 


nelVarteria  epatica  propria,  del  calibni  di  4 mm  e della  lunghez- 
za di  2 cm.  che  nel  peduncolo  epatico  ascende  al  davanti  della 
porta  e a sinistra  del  coledoco  per  risolverò  in  prossimità  deinio 
nelle  arterie  epatiche  destra  e sinistra:  da  quest'ullima.  nella 
maggioranza  dei  casi,  nasce  raricria  gastnea  destra  o pilonca 
(per  ulteriori  dettagli:  cfr.  Picciocchi  e Asole.  1977). 

Un  altro  grosso  ramo  deirarterìa  celiaca  i Varteriu  spìtmea. 
del  calibro  medio  di  6 mm  e della  lunghezza  di  circa  12  cm.  che 
nasce  I cm  al  di  sopra  del  pancreas,  verso  il  quale  si  dirige,  ac- 
compagnata da  linfonodi  e neni.  accostanckni  alla  vena  spicnica 
nel  tratto  viprapancrcatico.  al  davanti  dclPaorta  e dietro  al  peri* 
tonco  posteriore.  Essa  si  pori.i  p«v;ieriormcnic  al  pancreas  e al 
davanti  della  fascia  di  Toldi.  decorrendo  subito  al  di  sopra  della 
vena  spIcnKa.  per  raggiungere  la  coda  del  pancreas  e quindi  il 
legamento  pancrcatico^cnico.  ove  si  biforca  a 1.5-5  cm  dairilo 
splcnico  Lungo  il  suo  decorso  essa  emette  rami  gastrici  poste- 
riori. panacaiici.  e l’arteria  gasiroepifploica  sinistra. 

Vanerta  gastrica  sinistra  (u  aironaria  stomacica)  nasce,  di 
solito,  dal  terzo  medio  deirarterìa  celiaca,  con  un  calibro  in- 
torno ai  25  mm.  Si  p^irta  in  avanti  e a sinisira  in  direzione  del- 
la friccola  curvatura  gastrica,  uH  unionc  del  terzo  superiore  con 
i 2^3  inferiori,  per  addentrarsi  tra  i foglietti  del  piccolo  omento 
e decorrere  in  basso  e a destra  lungo  la  piccola  curvatura.  Pri- 
ma di  raggiungere  lo  stomaco  essa  emette  rarteria  esofag(K*ar- 
diolubcrtKìuna  e.  incostantemente.  Varteria  epatica  unatre  ac- 
cessoria th  flvrii.  infine  termina  inosculandtisi  a pieno  canale 
con  la  pilonca. 
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L arteha  mesenterica  superiore  nasce  dall'aorta  subito 
dietro  l'istmo  pancreatico,  circa  IS  mm  al  di  sotto  dell'ar- 
tena  celiaca  e 8 cm  al  di  sopra  della  arteria  mesenterica 
inferiore;  le  arterie  renali  nascono  lateralmente  dalLaorta 
poco  al  di  sotto  della  sua  origine,  situata,  nella  metà  dei 
casi,  a livello  del  disco  fra  Li  e Ln  e nei  restanti  cari 
poco  al  di  sopra  o al  di  sotto.  Il  suo  calibro  iniziale  6 di 
6-12  mm.  riducendosi  a .3  mm  alla  sua  terminazione,  e la 
lunghezza  è in  media  di  25  cm,  dirigendosi  verso  la  fossa 
iliaca  destra,  per  raggiungere  l'angolo  ileocolico.  Classi- 
camente il  suo  decorso  può  essere  suddiviso  nei  seguenti 
segmenti  (Tesiut):  porzione  retropancreatica,  segmento 
d'emergenza  prcduodcnale,  segmento  mesenterico  fisso  e 
segmento  mesenterico  libero.  Tra  i suoi  rami  più  impor- 
tami: l’arteria  pancreaticoduodenale  inferiore  (suddivisa 
nei  rami  anteriore  e posteriore,  che  s'inosculano  nei  ri- 
spettivi omologhi  superiori  provenienti  dalla  gastroduo- 
denale, ramo  dell’epatica,  costituendo  perciò  Timporiante 
circolo  collaterale  fra  arteria  mesenterica  superiore  e ar- 
teria celiaca),  oltre  alle  arterie  per  la  metà  destra  del 
LX>lon  (la  colica  media,  rincosiante  colica  destra  e l'ileo- 
colica)  e le  arterie  per  il  digiuno  e l'ileo. 

L'arteria  mesenterica  inferiore  origina  dall'aorta  3-5  cm 
al  di  sopra  delle  iliache,  con  un  calibro  medio  intorno  ai 
3 mm.  e discende  nella  pelvi  sulla  faccia  ventrale  del  sa- 


1 2 3 


Fig.  4.  Rappresentazione  schematica  delle  radici  e dei  rami  tri- 
butari delia  vena  porta.  I ) Ramo  destro  dkrila  vena  porta; 
2)  vena  cava  inferiore:  3)  legamento  venoso;  4)  ramo  sinistro 
della  vena  porla;  5)  vene  esofagee;  6)  vena  gastrica  sinistra; 
7l  vene  spleniclic;  X)  vene  gastriche  brevi:  9)  vena  gastruepi- 

fioica  sinistra:  IO)  vena  pancreatica;  11)  vena  gastrica  destra: 
2)  vena  gastroepiplotca  destra:  13)  vena  mesenterica  inferiore; 
14)  vene  coliche  sinistre  superiori;  15)  vene  coliche  sinistre  infe- 
riori; 16)  vene  cmorroidaric  superiori;  17)  ombelico;  IX)  vene 
digiunali;  19)  vene  dcH'ilco;  20)  vena  ileocolica;  21)  vena  colica 
destra;  22)  vena  colica  media;  23)  vena  mesenterica  superiore; 
241  l<^jmento  rotondo  del  fegato;  25)  vene  pancrcaticòduodc- 
nati.  26)  vena  cistica:  27)  ostiurllca;  2n)  vena  porta;  29)  fegato. 
{f)a  Snetl). 
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Fig.  5.  RaM>rc^n(azione  !«cheinatica  dei  linfonodi  e delle  vie  di  drenageio  dei  linfatici  splancnki.  Al  Hnncipali  vie  di  drenaggio, 
h Linfon<Mi  giugulari  Mn^tri;  2)  linfono<li  succlavi  stnisiri;  3)  linfonodi  medtastinici  superiori;  4|  linfonodi  intercostali  sinistri; 
5)  linfonodi  gastrici;  6)  linfonodi  mesenterici  inferiori;  7)  linfonodi  dell'intestino  tenue;  8)  linfonodi  iliaci  esterni  e interni;  9)  linfo- 
nodi lomban  destri;  IO)  linfonodi  mesenterici  superiori;  11)  dsicma  del  chilo;  12)  dotto  toracico;  13)  dono  linfatico  destro. 
B)  Drenaggio  del  fegato.  1)  Linfonodo  parastemafe;  2)  linfonodo  diaframmatico  anteriore;  .3)  linfonodo  diaframmatico  medio  de- 
stro; 4)  vena  cava  inleriore:  5)  linfonodi  mediastinici  e diaframmatici  posteriori;  6)  aorta;  7)  linfuiKxlo  gastrico  sinistro;  K)  linfonodo 
epatico;  9)  vaso  epigastrico  superiore.  Q Drenaggio  dei  pancreas.  1)  Linfonodi  pancreaticoduodenali  anteriori;  2)  linfonodi  celiaci; 
3)  linfonodi  gastrici  st^riori;  4)  linfonodi  pancrcatiootienali;  S)  linfonodi  livnali;  6)  linfonodi  mesenterici  superiori.  D)  Schema  della 
arcolazinne  linfatica  deirintcstino  tenue.  Ij  Linfonodi  mescmerid  principali  (centrali);  2)  linfonodi  iniermeui.  3)  linfonodi  marginali 
(periferici);  4)  vaso  mesenterico  superiore  F)  Drenaggio  del  colon.  I)  Linfonodi  colici  destri;  2)  linfonodi  coUd  medi;  3)  linfonodi 
mcscnterid  superiori;  4)  linfonodi  intermedi;  5)  linforìodi  peracolid;  6)  linfonodi  mesenterici  inferiori;  7)  linfonodi  colici  di  sinistra; 
8)  linfonodi  ilcocolici;  9)  linfonodi  paracolid.  {Da  Pansky). 


ero  vento  il  basso  e a destra  fino  alla  IH  vertebra  sacrale,  slituisce  l’importante  circolo  coUaterale  intermesfnterico, 

continuandosi  poi  come  rettale  o emorroidaria  superiore,  cioè  fra  Tarterìa  mesenterica  superiore  e l'arteria  mesen- 

Nel  suo  decorso,  a circa  5 cm  dairorigine.  emette  l’arte-  tcrica  inferiore  (arcata  di  Riolano).  Va  inoltre  tenuto 

ria  colica  sinistra  e.  poco  al  di  sotto,  il  tronco  sigmoideo  presente  che  un  ultimo  circolo  collaterale  è posto  fra  la 

che  dopo  I cm  si  divide  in  2«3  rami.  rettale  (emorroidaria)  superiore  da  una  parte  e le  rettali 

Com’c  noto,  tutte  le  arterie  coliche,  sia  quelle  di  de-  (cmorroidaric)  media  c inferiore  dall’altra,  queste  ultime 

stra,  provenienti  daH'arteria  mesenterica  superiore,  che  provenienti  daH'ipogastrica.  onde  si  forma  un  circolo  col- 

quelle  di  sinistra,  provenienti  dalLarteria  mesenterica  in-  laterale  fra  le  mesenteriche  e le  iliache  (hg.  6). 

fcrìore,  si  suddividono  ciascuna  in  un  ramo  ascendente  e Per  completezza,  per  i problemi  d’exeresi  vanno  tenuti 
uno  discendente,  che  costituiscono,  per  inosculazionc.  presenti  i cosiddetti  punti  critià  ncirirrorazionc  del  terri- 

VarcMa  marginale  di  Drummond;  la  porzione  di  detta  torio  splancnico,  da  incostanza  anatomica  del  relativo 
arcata  corrispondente  alla  flessura  spicnica  del  colon  co-  supporto  arterioso;  alla  1*  ansa  digiunale,  airultima  ansa 

741  742 


Dlgilized  by  Google 


SPLANCNICI  VASI 


Kig  t*.  Schema  Jci  circoli  collaicrati  ccliacomcsentcrico.  in* 
ler1nc^cnlcrìco.  mcNtfnlenaHpo{;aMnco.  I)  l.csamcnio  arcualo 
dd  diaframma:  2)  tronco  ccfiaai:  3)  arteria  spTcnKra;  4)  aricnc 
collalcrali  pancrcaticuduodenuii:  5)  arteria  mesenterica  supeno- 
re;  6|  arteria  mesenterica  inferiore:  7)  arterie  Mjjmoidee:  K)  ar- 
terie collaterali  mesenteriche:  9)  arteria  ipogastnea;  10)  arcolo 
emorroidario.  {t)a  Stone\  e l.uthx.  modificato  e ridiM’giuifa). 


dell'ileo  (area  di  Treves).  alla  flessura  splcnica  del  cxtlon 
(punto  critico  di  Griftiths)  e alla  giunzione  rettosigmoidea 
(punto  crìtico  di  Sudeck). 

Una  nozione  anatomochirurgica  altrettanto  importante 
per  le  exeresi  digestive  è quella  che  si  riferisce  alle  arav 
mulic  d'origine  delle  arterie  splancniche,  come,  ad  es..  la 
possibilità  che  Tarterìa  mesenterica  superiore  nasca  dal- 
l'arteria celiaca,  o che  l'epatica  destra  orìgini  dall'arteria 
mesenterica  supcriore,  o che  l'epatica  accessoria  di  HyrtI 
irrori  l'intera  ala  sinistra  del  fegato,  ctc.  Si  tratta  di  ecce- 
zioni. che  tuttavia  obbligano  costantemente  l'operatore  a 
tenerne  conto  in  questa  chirurgia. 
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AURtUANO  ri’ClJONtSI 

diagnostica  per  immagini 

Lo  studio  radiologico  dei  v.  s.  è campo  di  interesse  quasi 
esclusivo  dcll'angiografìa  convenzionale  e digitale. 

Le  nuove  meU^ichc  di  formazione  di  immagine 
(ecografìa,  tomografìa  computerizzata  e tomografìa  a 
risonanza  magnetica  nucleare)  consentono  comunque  di 
individuare  alcune  condizioni  patologiche  relative  ai  v. 
s.  per  la  cui  verifica  ed  eventuale  valutazione  preopera- 
lorìa  si  rende  però  sempre  necessario  uno  studio  angio- 
grafico. 

Anatomia  radiologica 

Anatomìa  angiograftea 

L'esame  angiografìco  (fìg.  7)  è l'unico  esame  radiografico 
che  consenta  lo  studio  dell’anatomia  dei  v.  s.  in  vivo 
(Reuier.  1972). 

1.  Arteria  o tronco  ccìiaco.  - L'arteria  celiaca  nasce  dalla  fac- 
cia anteriore  dcirauriu  addominale  all'altezza  di  Dxii-Li  e può 
asAumere  vane  dirczH>ni.  verso  Tallo  o verso  il  basso  a seconda 
della  cmiituzioflc  fisica  del  pazicnic  (v.  anche:  ARTi-RionRArtA. 
artenografia  cciiaca,  IL  889). 

L'arlena  celiaca  si  divide  in  3 grosse  diramazioni:  Tartetia 
epatica,  rancria  gastrica  sinistra  e l'arteria  spicntca,  per  cui  as- 
sume il  nome  di  tripode  dt  Haller.  Ci  sono  molte  variazioni  di 
distribuzione  e divisione  del  tronco  celiaco,  ampiamente  studiale 
da  Ruzicka  e Rovst  (1970)  e Nebesar  (I9ò9).  che  bisogna  tene- 
re ben  presenti  per  evitare  grossolani  errori  diagmvstici. 

L'arteria  epatica  si  divide  di  solito  in  2 rami,  destro  e sinistro, 
dopo  aver  dato  ungine  airartcrìa  gastroduodenale;  questi,  a toro 
volta,  si  dividono  in  ramo  anteriore  e posteriore  per  quello  di 
destra  e in  ramo  mediale  e laterale  per  quello  di  sinistra,  e poi  si 
distribuiscono  al]'ìntero  parenchima  raggiungendo  con  le  artenc 
icrminali  la  periferìa  del  fegato. 

Le  principali  variazioni  anatomiche  di  origine  dell'arteria  epa- 
tica possono  essere  cosi  classificate: 

tipo  A (72%):  ongine  deirarteria  epatica  comune  dal  tronco 
celiaco: 

tipo  B (4%):  origirK  deirarteria  epatica  comune  dalTartcna 
mcscntcnca  supenorc: 

tipo  e (11%);  origine  dcll'.^meria  epatica  sinistra  dal  tronco 
celiaco  e di  quella  destra  dairarteria  mesenterica  superiore; 

tipo  D (10%);  Tartcria  epatica  destra  e quella  sinistra  nasamo 
entrambe  dal  tronco  celiaco,  ma  con  due  rami  separati,  il  primo 
in  comune  con  l'arteria  gasiroduodcnale.  il  secondo  in  comune 
con  l'arteria  gastrica  sinistra. 

Il  restante  dei  casi  rigu.irda  altre  anomalie. 

L'arteria  cistica  d il  primo  ramo  dcli'aricria  epatica  di  destra  e 
putì,  a volle,  avere  una  doppia  origine.  Le  anomalie  più  fre- 
quenti sont>  rappresentate  dalToriginc  dclt'aricria  cistica  dall'ar- 
icria  epatica  comune,  dall'epatica  sinistra  c^>pure  daU'artcria 
gastroduodenale  o da  una  arteria  epatica  destra  originata  daU’ar- 
tena  mcsenlenca  superiore.  L'arteria  ga.strica  di  destra,  anch 'es- 
sa ramo  deU'artcria  epatica  di  destra,  decorre  lungo  la  piccola 
curvatura  gastrica  anasiomizzandosi  con  l'omonima  di  sinistra. 

DaU'artcria  gastroduodenale  nascono  3 arterie  impurlanli.  ol- 
tre alle  più  piccole  che  irrorano  il  duodeno.  Bs.se  sono:  l'arteria 
gasirocpiploica  di  destra  e te  2 ancnc  paiKrealicodurxknali 
superiori,  anteriore  e posteriore,  ebe  formano  l'arcala  arteriosa 
allumo  alla  lesta  del  pancreas  anasiomizzandosi  con  le  arterie 
pancrcaiicnducKlenaU  infcrk>ri. 

L'arteria  gastrica  sinistra,  di  solito,  i il  primo  ramo  deirarte- 
ria celiaca  e di  rado  nasce  dircilamcnic  dall'aorta;  essa  nutre  il 
fondo  e il  corpo  dello  stomaco  e si  anaslomizza  con  romnnima 
di  destra 

L'arteria  splenK'a.  ncirX2%  dei  casi,  emerge  dall'artena  celia- 
ca dopo  la  gastnea  sinistra.  Raramente  prende  origine  diretta- 
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Fig.  7.  Sludi  angtografici  anaiomici  del  tripode  celia- 
co. della  mcscntcnca  superiore  e della  mcMrntencu 
inferiore,  eseguiti  con  caicicrìsmo  selettivo  per  via 
transfemoralc.  /I):  TC)  Tripode  celiaco;  EC)  arte- 
ria epatica  comune:  EP)  arteria  epatica  propria;  S) 
arteria  splenica;  GS)  arteria  gastrica  sinistra;  GD) 
arteria  gistroduodenalc;  H)  ancria  frenica  inferiore, 
fl):  AMS)  Arteria  mesenterica  superiore;  MC)  arteria 
colica  media;  RC'I  arteria  colica  destra;  IC)  arteria 
ilcocolica;  C')  arteria  accalc:  I)  rami  ilculi;  SM)  ramo 
prinapalc  dclTarteria  mesenterica  superiore;  RIA) 
arcata  di  Riolano.  C):  MI)  Arteria  mesenterica  infe- 
riore; CS)  arteria  colica  sinistra;  ES)  arteria  cmorroi- 
daria  superiore;  S)  arterie  sigmiiidee;  RIA)  arcata  di 
Rinlano 


mente  dalTaortu  o dalla  mesenterica  superiore:  nel  suo  decorso 
alimenta  le  arterie  panaeaiiche  prima  di  dividersi  nei  suoi  rami 
terminali. 

Le  arterie  pancreatiche  principali  sono  la  pancreatica  dorsale, 
la  pancreatica  magna  e la  pancreatica  caudale. 

2.  Arteria  meseniehca  superiore.  - L'arteria  mesenterica  supc- 

745 


norc  si  origina  daU'aoriii  addominale  a livello  del  disco  interver- 
tebrale tra  la  I e In  II  vertebra  lombare. 

L'arteria  mesenterica  superiore,  all'altezza  del  pancreas  e del 
duodeno,  fornisce  rami  pancrcatia  e rami  duodenali,  e in  parti- 
colare dà  origine  aM’artcrìa  pancrcaticoduodcnalc  inferiore,  che 
si  anastomi/za  con  l'arteria  pancrcaticoduodcnalc  supcnorc. 
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ramo  della  gastroduodenale,  che,  a sua  volta,  deriva  dall'aneria 
epatica.  Dall'unione  delle  due  arterie  pancreaticoduodenali.  su- 
periore e inferiore,  si  costituiscono  le  arcate  pancrealicoduode- 
naii  anteriore  e posteriore. 

Dalla  concavità  deirartcrìa  mesenterica  superiore  prendono 
origine  le  3 anerie  coliche  destre,  mentre  dalla  convessità  pren- 
dono orìgine  le  anerie  intestinali. 

Le  arterif  coliche  destre  irrorano  rappcndice  vermiforme,  il 
cieco,  il  colon  ascendente  e la  metà  destra  del  colon  trasverso. 
Esse  sono  distinte  in  colica  destra  superiore,  media  e inferiore. 
Le  3 anerie  si  dingono  verso  destra  e aascuna  di  esse  si  divide 
in  2 rami,  di  cui  uno  i ascendente  o supcriore,  e l'altro  discen- 
dente o inferiore.  Il  ramo  ascendente  dell'una  si  anastomizza 
con  il  ramo  discendente  dell'altra.  Il  ramo  ascendente  della  coli- 
ca destra  supcriore  si  anastomizza  con  il  ramo  analogo  della  co- 
lica sinistra  superiore  (ramo  della  mesenterica  inferiore),  costi- 
tuendo Varcata  dì  Riolarw. 

Le  anerie  intestinali  (da  12  a 15)  irrorano  il  digiuno  e l'ileo. 

3.  Arteria  meienterica  infertore.  - L'anerìa  mesenterica  infe- 
riore SI  ongina  dall'aona  addominale  a livello  dello  spazio  inicr- 
somaiico  compreso  tra  la  II  e la  III  vertebra  lombare. 

L'anerìa  mesenterica  inferiore  emette,  dal  lato  della  convessi- 
tà. le  3 arterie  ciniche  sinistre  (talora  2)  e termina  con  Varierìa 
emorroìdana  superiore. 

Le  anerie  coliche  sinistre,  in  numero  di  2 o 3.  irrorano  la 
metà  sinblra  del  colon  trasverso,  il  colon  discendente  e il  colon 
Ueopelvico. 

Si  ricorda  che  possono  essere  presenti  numerose  anastomosi 
tra  aneria  celiaca  e anerìa  mesenterica  superiore,  tra  arteria 
mesenterKa  supcriore  e anerìa  mcscntenca  inferiore,  tra  aneria 
mesenterica  inferiore  c anerìa  ipogastrica. 

Anatomia  per  piani  di  scansione 

Le  immagini  ottenute  secondo  piani  di  scansione  con  le 
tecniche  di  ecografìa,  tomografìa  computerizzata  e riso- 
nanza magnetica  nucleare,  forniscono  un  quadro  appa- 
rentemente più  complesso  dell'anatomia  vascolare. 

1.  Tripode  celiaco.  - Nelle  scansioni  assiali,  il  tripode 
celiaco  è riconoscibile  all'origine  aortica,  e spesso,  nella 
stessa  immagine,  è possibile  cogliere  la  diramazione  in 
arteria  epatica  e arteria  splenica  (fìg.  8.  A). 

Scansioni  assiali  più  craniali  possono  evidenziare  rane- 
ria  gastrica  sinistra  presa  di  infilata  e affìancata  dalla  vena 
gastrica  sinistra  nella  retrocavità  degli  epiploon.  Tale 
repeno  è più  facilmente  evidenziabile  in  caso  di  versa- 
mento di  liquidi  occupanti  tale  spazio  peritoneale,  come 
in  corso  di  pancreatiti  acute  con  raccolta  fluida  dislocata 
cranialmente.  L'anerìa  epatica  è evidente  all’ilo  nel  suo 
rappono  normale  anteriormente  alla  pona.  In  caso  di 
origine  del  ramo  destro  daU’aneria  mesenterica  supcriore 
l’ancria  epatica  ha  all’ilo  un  decorso  anomalo,  interpo- 
nendosi tra  la  vena  cava  e la  vena  porta,  posteriormente 
a quest’ullima  (fìg.  8.  B). 

Le  diramazioni  intraepatiche  non  sono  generalmente 
riconoscibili  o distinguibili  dai  rami  ponali  o biliari. 

L'anerìa  gastroduodenale  può  essere  a volte  evidente 
nello  spazio  ponocavale  caudalmente  all’ilo  epatico  e la- 
teralmente al  duodeno. 

L’anerìa  splenica  è sempre  evidente  e differenziabile 
dalla  vena  splenica  lungo  il  margine  posteriore  del  corpo- 
coda  pancreatico  e nelle  sue  diramazioni  all’ilo  splenico. 
Per  il  decorso  spesso  tonuoso  essa  si  rende  visualizzabile 
su  più  piani  assiali  di  scansione. 

2.  Arteria  mesenterica  superiore.  - L'origine  dcll’aneria 
mesenterica  superiore  e il  suo  primo  tratto  rappresentano 
un  valido  repere  anatomico  itello  studio  con  scansioni 
assiali  (fìg.  8.  O-  In  questa  sede  l'ancria  è panicotarmen- 
le  evidente  per  la  presenza  di  tessuto  adiposo  rclropcri- 
toneale  posteriormente  all'istmo  pancreatico.  Caudalmen- 
te aH’originc  aortica  si  idcntifìca  il  rapporto  con  la  vena 
renale  sinistra  c.  quindi,  con  la  3*  porzione  duodenale: 
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Fig.  8.  Tonvografìa  assiale  computerizzata  (T.A.C.)  dei  vasi  vi- 
scerali. In  A)  l'arterìa  epatica  origina  dal  trìpo(k  celiaco  e si 
porta  anteriormente  alla  vena  p^a  all'ilo  eolico,  a)  Aorta; 
e)  arteria  epatica:  s)  arteria  splenica:  3-4-5-é)  anatomia  segmen- 
larìa  epatica.  In  B)  i dimostrala  l’origine  anomala  deirarterìa 
epatica  destra  {freccia)  dalla  mesenterica  superiore,  con  rappor- 
to posteriore  alla  vena  porta.  In  Q è eviaente  il  primo  tratto 
deirarteria  mesenterica  supcriore  {^eda)  dopo  l'origine  aortica. 
Si  noti  lo  stretto  contatto  tra  i due  rami  che  può  dar  luogo  alla 
sindrome  da  compasso  aortomesenterico. 


entrambe  queste  strutture  sono  infatti  scavalcate  daJl'ar- 
teria  mesenterica  superiore  e contraggono  rapporti  con  la 
parete  posteriore.  Importante  è inoltre  il  rapporto  con  la 
testa  del  pancreas,  laterale  airarteria.  e con  il  processo 
uncinato  (unrus),  che  può  abbracciare  posteriormente  o 
circondare  completamente  l’arteria  e la  vena. 
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Le  !^ansioni  assiali  più  caudali  dimostrano  rartcrìa 
mesenterica  superiore  contigua  alla  vena  che  è laterale  a 
destra  nel  primo  tratto  interno  al  mesentere.  Infine  si  os- 
servano le  diramazioni  principali  dcli'artcria.  posteriori  a 
quelle  venose,  che  presentano  decorsi»  ori//onlaÌe  c sono 
quindi  facilmente  identificabili  nelle  scansioni  assiali. 

Le  scansioni  sagittali  o coronali  ottenibili  con  la  riso- 
nanza magnetica  nucleare  permettono  di  valutare  il  tron- 
co principale  dell'arteria  mesenterica  superiore  in  tutta  lu 
sua  interezza. 

3.  Arteria  mesenterica  inferiore.  - L’idcntifkazionc  del- 
l'arteria mesenterica  inferiore  è presstxhé  Impossibile  con 
ecografìa  per  la  presenza  di  meteorismo  addominale.  Le 
immagini  offerte  dalla  TC  deiraddome  possono  dimostra- 
re l'origine  dcli'artcria  dalKaorta  ma  non  consentono  uno 
studio  delle  diramazioni  principali. 

Tecniche  per  k»  «indio  dei  vui  «plnncnici 

AnKtografia 

L'esame  angiograttco  prevede  rinicziunc  con  caletcnsmo  selclli- 
vo  dei  V.  s.  Mngolarmenie.  L'iniezione  in  aurla  mm  dà  sufficienti 
informazioni  c può  essere  eseguita  solo  per  la  dimostrazione  del- 
roceiusione  c lidia  stenosi  del  tratto  prossimale  del  tripode  ce- 
liaco u della  mesenterica  supcriore.  In  questi  casi  un'ouima  evi- 
denza dcircmcrgcnza  aortica  può  essere  ottenuta  solo  nella 
proiezione  laterale. 

Il  eatcìcrismo  selettivo  è eseguito  per  via  transfcmoralc  con 
cateteri  preformali  tipo  «a  testa  di  cobra»  o SidcMindcr  di  7 F di 
diamclro.  Questi  cateteri  consentono  i'incannulamcnto  delle  arte- 
rie all  originc  c l'cvcnlualc  avanzamento  in  rami  più  pcriicrici  per 
studi  supersdeitivi  In  rari  casi  si  rende  ncecssiiria  l'introduzione 
di  cateteri  attraversi»  l'arteria  ascellare  sinistra,  quando,  per  pre- 
cedenti interventi  di  hvpass  vascolare  o per  iKctusionc  completa, 
non  sia  possibile  accedere  alle  arterie  femorali. 

La  ripresa  delle  radiografie  in  serie  è effettuata  durante  e 
immediatamente  dopo  l'introduzione  di  mezzo  dì  contrasto  per 
mezzo  di  iniettore  automatico.  Vengono  impiegati  mozzi  di  cim- 
trasio  ionici  ad  alta  concentrazione  di  mhIìo  (42H  mg  mi)  o.  pre- 
feribilmente. mezzi  di  contrasto  non  ionici,  a minore  osmularità. 
che,  a parità  di  concentrazione  iodica,  consentono  una  signilka- 
liva  riduzione  dei  rischi  conrK'ssi  airiniroduzionc  di  elevata 
quantità  di  mezzo  di  contrasto. 

La  quantità  necessaria  per  un'opacizzazione  ottimale  dei  rami 
dei  tripode  c della  mcscnicnca  supcriore  è di  60-H0  mi.  inicltati 
con  un  f1us.so  variabile  tra  S e Ul  ml'scc. 

I radiogrammi  devono  essere  ripresi  l'scc  durante  l'intczione 
del  mezzo  di  contra.sto.  per  seguire  la  fase  arteriosa  e.  succes.si- 
vamcntc.  ogni  3 scc  per  25- .Vi  sec.  allo  scopo  di  valutare  i'im- 
prcgniLzionc  parcnchimalc  e studiare  le  strutture  venose  portali 
durante  la  fase  di  ritorno  refluo. 

V.  anche;  a«ii-rukì«afia.  arierio^rafia  cehaca  (II.  WiSi). 

AnKtofirafa  r/rgr/o/e 

L'impiego  delle  apparecchiature  per  angiogrufia  digitale  consen- 
te di  migliorare  notevolmente  lu  qualità  degli  esami  diagiH»stici  e 
di  ridurre  al  tempo  stesso  i rischi  conricssì  all'esame.  Infatti, 
l'elevata  risoluzione  di  o>ntrasto  della  tecnica  digitale  può  far 
evidenziare  anche  minime  concentrazioni  di  mezzo  di  contrasto, 
fattore  importante  nello  studio  del  ritorno  venoso  c nella  valuta- 
zione di  fistole  arterovennse.  fmdtre.  con  tale  tecnica  è pinsibile 
impiegare  quantità  minori  di  mezzo  di  contrasto  a cunccntruzio- 
nc  di  iodio  ndotla.  pcrmcitcndo  quindi  l'applicazione  di  cateteri 
di  calibro  minore.  Quando  si  usano  mezzi  di  contrasto  non  ionici 
diluiti  (con  concenirazione  di  iodio  pari  a 150  mg'ml)  l‘i»smuia- 
ntà  della  si>luziunc  iniettata  è simile  a quella  ematica  c non  si 
venheano  le  alterazioni  emodinamiche  conscguenti  afl'iniczionc 
di  elevata  quantità  di  soluzioni  altamente  ipcrosmniari 

Lo  studio  con  angiogrufia  digitale  può  trovare  limitazione 
nella  valutazione  delle  diramazioni  periferiche  delle  arterie 
mesenteriche  per  il  disturbo  creato  neH'immaginc  sottratta  dai 
movimenit  peristaltici  delie  anse  iniesiinali  in  esame.  È indi- 
spensabile. in  questi  casi,  riniczione  di  farmaci  ad  azione  unti* 
pcrtsialiica.  quali  il  glucagonc  o il  Buscopan*^  cd  è inoltre  nc- 
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cessarla  la  dispimibilità  di  una  apparecchiatura  angiograhea 
convenzionale  per  revcntuale  completamento  dell'esiime  nella 
ricerca  di  lini  dettagli  vascolan  sfuggili  alla  valutazione  con 
angiogratìa  digitale 

V.  anche:  raoioiocìia  DKaiAir  (XII.  2434). 

Etoftrafa 

Le  apparecchiature  ecograftehe  real-iime  con  sonda  di  tipo  sec- 
lor  o convcx  a .L5  MHz  permettono  una  eccellente  valutazione 
dell'origine  del  tripode  celiaco  c deirarteria  mescntcnca  supc- 
riore 

Nelle  immagini  ecograhche  i va.si  si  presentano  ipoccogem  cd 
d possibile  nievarc  la  presenza  di  nu>dcMi  echi  linean.  mobili  al- 
l'intcmo  ilcllc  stesse. 

Le  nuove  apparecchiature  duplex,  inoltre,  consentono  di  ese- 
guire UTK»  studio  del  flusso  interno  alle  strutture  visualizzale  con 
il  principio  del  Doppicr. 

Tale  tecnica  ha  soprattutto  valore  nella  conferma  diagnostica 
di  altera/Hini  a carattere  ecografico  complesso,  quali  gli  aneuri- 
smi c ic  grosse  Hstolc  artemvenose  (v.  L'i.rtASL'ONi). 

Tomtifirafia  computerizzala 

lai  TC.  eseguila  con  apparecchiature  di  ultima  generazione  (.V  o 
4”)  a tempi  di  scansione  brevi  (2-5  sec)  presenta  un'elevata  riso- 
luzione spaziale  c consente  ndemiflca/ioite  delle  strutture  arte- 
riose fHvrmali  nel  distretto  splancnico. 

La  corretta  idcnlifkra/ionc  della  natura  vavailarc  è facilitata 
dalt'iniroduzione  per  via  c.  v.  di  mezzo  di  contrasto  secondo  la 
tecnica  dcll'angio-TC  (v.  TOMooitAnv  assiaie  C0MPi»rrRizzATv). 
Questa  prevede  riniczione  di  elevate  quantità  (fino  a 200- 
250  mi)  di  mezzo  di  contrasto  uroangiograhco  ionico  o non  ioni- 
co in  una  vena  perìfcnca  e l'acquisizione  immediatamente  suc- 
cessiva di  immagini  tomognificbc.  Le  strutture  vascolari  presen- 
tano in  questo  modo  un  aumento  della  densità  c sono  facilmente 
dincrcnziahili  dalle  strutture  parcnchimah  circostanti. 

L'iniezione  di  mezzo  di  contrasto  seguita  da  scansioni  ripetute 
consente  anche  una  valuiozioitc  di  carattere  dinainKx»  panico- 
larmente  imporlunte.  oltre  che  nello  studio  della  vascolarizza- 
zione di  lesioni  [Etologiche,  anche  nell'identificazione  di  H.stolc 
artcroponali  epatiche. 

Tomografia  a risonanza  magneùca  nucleare 
In  RMN  le  strutture  va.scnlari.  contcnerKio  un  liquido  in  movn- 
mcnto.  non  restituiscoiH»  il  segnale  crealo  dall'impulso  a radio- 
frequenza invialo  ai  paziente.  In  tal  modo  esse  appaiono  prive  di 
segnale,  c cioè  nere. 

Questo  ferHimeno  {Jtow  void)  permette  di  identificare  c distin- 
guere k arterie  e k vene  dai  parenchimi  circoMumi  e dal  tessuto 
adiposo,  senza  l'inirodu/ione  di  mezzo  di  contrasto  endovenoso. 

Inoltre  la  KMN  ha  il  vantaggio  di  dimostrare  l'anatomia  dei 
vasi  lungo  [Mani  diveru  da  quello  assiale,  migliorando  il  ricono- 
seimcnio  dei  rapporti  anatomici  intercorrenti  tra  le  eventuali  le- 
sioni e i va.vi  in  esame. 

Allo  stato  attuale  la  RMN  presenta  tuttavia  notcvivli  problemi 
nello  studio  deli'addomc  per  la  presenza  di  uriefalti  da  movi- 
mento in  conseguenza  dei  lunghi  tempi  di  esame  c per  la  ridotta 
rì.viluzionc  spaziale. 

Esistorni  comunque  tecniche  che  consentono  di  acquisire 
immagini  RMN  in  tempi  relativamente  brevi  in  corso  di  apnea, 
c l'impiego  dei  campi  magnetici  a elevala  intensità  c stahiliià 
<1.5-2  Tcsla)  sembra  avere  vantaggi  notevoli  ik*I  migliorare  la 
risoluzione  spaziale. 

Qvidrì  patolo|;ici 

fistole  arterovenose 

Lu  studio  anguografìco  identilìca  chiaramente  le  fìstole 
arlcixivcnusc  (FAV)  dei  v.  s.  (v.  anche  sotto).  I segni 
angiografici  sono  caratterizzati  da  un'accelerazione  di 
flusso  a livello  del  ramo  che  irrora  la  fìstola  c da  un  suo 
eventuale  aumento  di  calibro,  evidente  nelle  forme  più 
croniche. 

La  fìstola  stessa  può  presentare  caratteri  morfologici 
diversi.  Si  può  infatti  avere  una  comunicazione  diretta  tra 
un'arteria  c una  vena  corrispoTHicntc  o si  può  osservare 
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Fi^.  9.  pN«u<Joan«urism»  deirar* 
tona  mesenterica  superiore  in 
corso  di  pancreatite  cronica.  1^ 
sacca  pscudoancurismatica  è 
evidente  all’esame  ecogratico 

1A,  frecce).  Solo  TangiograHa 
B)  consente  di  visualizzare  ac- 
curatamente l'origine  dell'aneu- 
risma dalla  mesenterica  superio- 
re con  cui  presenta  rapporto 
anteriore,  come  evklcnziaio  nel- 
l'esame  eseguilo  in  proiezione 
laterale. 


un  ricco  nido  vascolare  neoformato  che  determina  un 
precoce  drenaggio  venoso. 

Nel  primo  caso,  le  cause  più  frequenti  sono  i traumi  o 
gli  interventi  a livello  epatico  o mesenterico  (Summer, 
l%5).  Si  riscontrano,  inoltre,  fistole  arteroportali  in  con* 
seguenza  di  biopsie  epatiche  o di  manovre  di  radiologia 
di  intervento  delle  vie  biliari  (posizionamento  di  cateteri 
di  drenaggio  e.  soprattutto,  di  cndoprotcsi  interne  di 
grosso  calibro). 

Rare  sono  le  fìstole  arterovenose  a pieno  canale  di  ori- 
gine congenita.  Soprattut.to  in  questo  tipo  di  alterazione  è 
evidente  airangiografia  un  iperafflusso  cmodinamico 
importante  del  ramo  afferente,  con  ecta.sia  dello  stesso. 

Le  malformazioni  arterovenose  con  nido  ipervascolare 
sono  spesso  defìnite  come  lesioni  angiomatose  o.  a livello 
del  colon,  come  lesioni  angiodisplasichc.  11  nido  che  le 
costituisce  è rifornito  da  un  vaso  mesenterico  stilo  lieve- 
mente aumentato  di  calibro.  Anche  la  visualizzazione 
diretta  della  malformazione  può  non  essere  eccellente.  È 
comunque  dirimente  la  vi.sualizzazionc  di  una  vena  di 
drenaggio  con  opacizzazione  precoce. 

Le  angiodisplasie  coliche  possono  rappresentare  una 
causa  di  emorragia  cronica  recidivante  dcirinlcstino 
basso. 

Il  problema  delle  angiodisplasie  è stato  studiato  in 
maniera  particolare  con  angiografìa  per  la  loro  diffìcile 
identifìcazione  aH'intervento  chirurgico  (Baum,  1977). 
Oltre  alla  diretta  dimostrazione  angiografìca  delle  lesioni 
ò stata  anche  impiegata  riniezìonc  di  un  colorante  (blu  di 
metilene)  attraverso  il  catetere  posizionalo  selettivamente 
nel  ramo  afferente  per  visualizzare  l'ansa  al  tavolo  opera- 
torio. In  altri  casi  il  catetere  può  essere  lasciato  in  sede  e 
palpalo  dal  chirurgo  al  momento  deH'intcrvcnto. 

Le  altre  tecniche  di  indagine  radiologica  non  sono  ap- 
plicabili allo  studio  delle  fìstole  arterovenose  intestinali. 
Solo  nel  parenchima  epatico  ò a volte  possibile  identifica- 
re direttamente  la  fìstola  e,  con  l'angio-TC  si  può  dimo- 
strare l'opacizzazione  precoce  delle  strutture  portali,  con 
densità  uguale  a quella  delle  strutture  arteriose. 

Aneurismi 

Gli  aneurismi  dei  v.  s.  riconoscono  più  frequentemente 
un'origine  aterosclerotica  o da  «embolizzaziune  micoticaw 
(v.  sotto).  A livello  deirarterìa  epatica  si  possono  forma- 
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re  grosse  raccolte  pscudoancurismatiche  in  seguito  a 
traumi,  inters'enti  e manovre  percuianee  (drenaggi  o 
biopsie).  A livello  mesenterico,  invece,  gli  aneurismi  (o 
pseudoaneurismi;  fìg.  9)  possono  insorgere  in  seguito  a 
rotture  della  parete  anteriore  da  parie  di  enzimi  proteoli- 
lici  in  caso  di  pancreatite  acuta  (Boijsen  e Tylen.  1972). 
La  stessa  origine  possono  avere  grosse  formazioni  aneuri- 
smatiche rifornite  daH'arteriu  ga.stroduodenalc. 

La  diagnosi  iniziale  può  essere  eseguita  facilmente  con 
l'ecografìa,  soprattutto  quando  \i  sia  il  sospetto  di  pro- 
cesso espansivo  o di  pseudocisti  in  caso  di  pancreatite. 
Solo  con  la  valutazione  del  flusso  con  il  principio  del 
Doppter.  con  apparecchiature  ccografìchc  per  immagini, 
è possibile  riconoscere  la  presenza  di  flusso  interno  a 
queste  lesioni  di  tipo  misto  che  sono  altrimenti  indiffe- 
renzìabiii  da  raccolte  ascessuali  e da  neoplasie  con  centro 
colliquato. 

L'angioTC  dà  risultati  notevolmente  più  accurati. 
L'iniezione  di  mezzo  di  contrasto,  infatti,  opacizza  la  ca- 
vità aneurismatica  pervia  e l’eventuale  trombosi  parietale 
(Passariello,  1981).  Nonostante  la  chiara  identifìcazione 
dei  rapporti  anatomici  contralti  dalla  lesione,  spesso  è 
diffìcile  differenziare  con  la  TC  i gros.si  aneurismi  a orìgi- 
ne daH'artcrìa  mesenterica  supcriore  da  quelli  irrorati 
dalla  gastroduodenale  in  caso  di  pancreatite. 

L'angiografìa  si  rende  quindi  indispensabile  per  l'iden- 
tifìcazione  del  ramo  rifornente  l'aneurisma  e per  il  chia- 
rimento del  tipo  di  lesione  (sacciforme,  fusiforme).  Tali 
reperti  sono  di  estrema  importanza  per  il  chirurgo  che 
deve  valutare  l'opportunità  di  una  completa  legatura  dei- 
rarterìa rifornente  o deve  contemplare  rinserìmento  di 
un  bypass. 

1 piccoli  aneurismi  dei  rami  distali  dei  vasi  mesenterici, 
tipici  della  poliartcrìtc  nodosa,  sono  identificabili  soltanto 
con  l'esame  angiografìco. 

Patologia  vascolare  ischemica 

La  stenosi  o l'occlusione  dei  v.  s.  comporta  sintomi  di 
diversa  entità.  Soprattutto  nelle  forme  più  gravi  e acute  è 
necessaria  una  pronta  diagnosi  clinica  che  indirizzi  il  pa- 
ziente alla  successiva  valutazione  angiografìca  e all'even- 
tuale correzione  chirurgica. 

La  stenosi  o l'occlusione  dell'arteria  epatica  e deirarte- 
ria  splenica  non  ha  di  solito  conseguenze  significative  e si 
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riscontra  come  conseguenza  di  manovre  angiogra5che 
(dissezioni  parietali  o embolizzazione  terapeutica  in  caso 
di  neoplasie  o di  ipersplenismi),  oltre  che  per  invasione 
neoplasticu  o trombosi  locale. 

Al  contrario,  il  ridotto  afflusso  vascolare  al  distretto 
intestinale  può  determinare  sindromi  cliniche  importanti, 
fìno  aWinfarto  intestinale  (v.  sotto),  con  conseguenze 
anche  fatali. 

i.  Ischemìa  intestinale  acuta.  - Possono  distinguersi 
due  forme  di  ischemia  mesenterica  (colite  ischcmica  ful- 
minante necrotizzante)  (Clark.  19S4):  <i)  una  forma  oc- 
clusiva  nella  quale  esiste  un'interruzione,  angiograflca- 
mente  dimostrabile,  di  un  segmento  dellarteria  mesente- 
rica superiore:  h)  una  forma  a basso  fluss4ì  caratterizzata 
da  assenza  di  occlusione,  spesso  senza  alterazioni  all'an- 
giografia.  airintervento  chirurgico  c persino  ail'csamc 
patologico  post  mortem. 

I pazienti  con  forme  occlusive  sviluppano  Pischemia 
mesenterica  a causa  di  un'interruzione  acuta  del  flusso 
ematico  a segmenti  intestinali.  Le  cause  includono  prin- 
cipalmente la  trombosi  locale  o la  dislocazione  di  un 
embiìlo  (flg.  IO).  Occasionalmente,  l'ischemia  può  essere 
dovuta  a una  dissezione  aortica  addominale  che  coinvol- 
ga l'origine  dclPartcria  mesenterica  superiore.  In  alcuni 
casi,  infìnc.  la  sintomatologia  ischcmica  acuta  può  insor- 
gere dopo  occlusione  del  distretto  venoso  mesenterico, 
in  conseguenza,  ad  cs..  di  ipertensione  portale  di  grado 
notevole. 

\Sinfarto  intestinale  irreversibile  si  verifica  dopo  circa 
10  h dalPinsorgcre  dell'occlusione  va.scolare:  per  tale 
motivo  ò importante  una  diagnosi  precoce  che  permetta 
di  as.sumere  la  condotta  terapeutica  più  efficace  (Wil- 
liams. 1971). 


La  tecnica  prevede  l'esecuzione  di  un'aortografìa  nelle 
due  proiezioni,  che  consente  la  valutazione  angiografka 
dell'origine  dell'arteria  mesenterica  supcriore  e l'identifi- 
cazione di  occlusioni  prossimali.  Successivamente  si  ese- 
gue un'angiograha  selettiva  del  ramo  per  valutare  even- 
tuali embolie  più  distali. 

Nel  caso  di  occlusione  dovuta  a trombosi  da  placca 
ateroscleroiica  o embolia,  l'occlusione  si  determina  a li- 
vello della  biforcazione  dell'arteria  colica  media.  La 
trombosi  coinvolge  spesso  tutto  il  tratto  prossimale  del- 
l'arteria  mesenterica  superiore,  determinando  l'assenza 
del  flusso  a valle. 

Al  contrario,  l'insorgenza  di  occlusioni  più  prossimali, 
può  spesso  essere  asintomatica  per  la  presenza  di  abbon- 
danti circoli  collaterali  splancnici  che  consentono  la  per- 
fusione ematica  a valle  de!  tratto  occluso. 

I circoli  collaterali,  più  comunemente,  si  formano  at- 
traverso le  arcate  pancreaticoduodcnali  e sono  riforniti 
dall  arteria  gastroduodenale  o attraverso  l'anastomosi  tra 
l'arteria  colica  sinistra,  irrorata  daH'arteria  mesenterica 
inferiore  e l'arteria  colica  media. 

La  sindrome  da  ischemia  mesenterica  acuta  si  sviluppa 
quindi  soltanto  quando  Vocclusione  è distale  rispetto  al- 
l'origine  dell'arteria  colica  media  e i piccoli  vasi  collatera- 
li mesenterici  non  riescono  a supplire  alla  riduzione  del 
flusso  ematico  a valle. 

Tra  il  20  e il  50%  delle  ischemie  mesenteriche  acute 
non  riconosce  nella  sua  origine  un  substrato  anatomico 
legato  all'occlusione  mesenterica  angiograflcamcntc  di- 
mostrabile. Si  deduce,  generalmente,  che  tale  condizione 
patologica  sia  dovuta  a vasocostrizione  mesenterica  veri- 
fìcantcsi  a livello  delle  arteriole  intramurali  della  parete 
intestinale.  Tra  le  cause  del  ridotto  fluss<ì  ematico  intesti- 


l-ig.  IO.  Ischemia  iniesiinak  acuta.  L‘angii>grjlia  dimostra  la  causa  dctl'ischemia  ncH'cKcIusione  cmholica  deirarteria  mcsciuerica 
sumnorc  (/4)  distalmente  all'ancria  colica  media.  Dopo  24  h di  perfusione  (POST  P ■ pou  perixLùon)  con  uriKhinasi  (TtKOOO 
U.l./h),  si  dimostra  la  ricanali?za2k>ne  completa  dei  vaso  (0).  sm)  Arteria  mesenichea  superiore;  IM)  arteria  mesenterica  inferiore; 
MC)  arteria  colica  media. 
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naie  si  annoverano  le  condizioni  di  rìduzione  acuta  della 
gittata  cardiaca,  come  in  caso  di  infarto  miocardico  o 
insufficienza  cardiaca  congestizia  in  pazienti  sottoposti  a 
interventi  di  chirurgia  toracica  o addominale.  La  malattia 
si  osserva  anche  in  associazione  alPìngcstionc  di  digitale, 
che  determina  vastKostrizione  mesenterica  diretta  (Fer- 
rer,  1%5). 

Angiografìcamentc  non  si  osserva  occlusione  mcscntc* 
fica,  ma  una  condizione  di  Russo  ridotto,  con  perfusione 
a.s.sente  in  alcuni  distretti  intestinali.  Alcuni  rami  intesti- 
nali possono  anche  presentare  delle  arce  di  restringimen- 
to concentrico  che  possono  essere  corrette  dalPinfusione 
di  sostanze  vasodilatatrici  (papaverina)  attraverso  il  cate- 
tere angiografìco  (Athanasoulis.  1975). 

L'infusione  di  papaverina  può  avere  un  effetto  terapeu- 
tico immediato  e ristabilire  la  normale  perfusione  intesti- 
nale. Più  spesso,  tuttavia,  la  diagnosi  clinica  è ottenuta  in 
una  fase  più  avanzata  quando  si  sono  già  verificate  alte- 
razioni irreversibili  di  infarto  intestinale.  L'infusione  di 
papaverina  ha.  in  questi  casi,  lo  scopo  di  ridurre  la  va.so- 
costrizione  generalizzata  e isolare  i segmenti  intestinali 
già  infartuati,  che  saranno  successivamente  rimossi  all'in- 
tervento operatorio.  Nonostante  una  condotta  terapeutica 
accorta,  la  mortalità  deH'ischemia  mesenterica  acuta  da 
condizioni  di  flusso  ridotto  è ancora  molto  elevata,  rag- 
giungendo il  90-KMJ%. 

Il  ruolo  terapeutico  dell'angiografia  nell'ischemia  me- 
senterica acuta  è completalo  dall'infusione  di  farmaci 
fìbrinolitici  airintemo  del  ramo  occluso  da  trombo  o 
embolo. 

Viene  impiegala  preferìbilmente  l'urochinasi.  che  de- 
termina una  minore  incidenza  di  complicazioni  della 
streptochinasi  (Becker.  1983).  L'infusione  a basse  dosi  di 
urochinasi  (50.0(MI  LM./h)  è preceduta  daH'introduzionc 
di  elevate  quantità  del  farmaco  ( HKl-.3tlO.(KKI  U.l.  nella 
1*  h)  e da  contemporanei  tentatÌNi  di  trombolisi  meccani- 
ca. con  ripetuti  passaggi  del  catetere  o di  una  guida  an- 


Fig.  11.  Ischemia  in- 
testinale cronica, 
l.'aorlografia  in 
prnic/ionc  laterale 
dimostra  stenosi  atc- 
roseleroiica  del  tripo- 
de celiaco  c occlu-sio- 
ne  delia  mescnlenca 
superiore  {frtcce). 


Fig.  12.  Ischemia  inicsiinale  cronica  da  atcrusdero&i.  L'aorlo- 

f;rafia  addominale  evidenzia  occtusionc  compieta  del  trìpode  ce- 
lacu  c della  mesenterica  superkire.  Si  nuli  ropacizzazjone  del- 
l'arcala  di  Rtolano  (/'mre).  rifornita  dalla  mesenterica  inferiore 
IM)  Arteria  mesenterica  inferiore;  R)  arcata  di  Riolano 


giografìca  attraverso  il  (rombo.  Tali  manovre  sono  molto 
importanti  in  quanto  hanno  lo  scopo  di  esporre  una  su- 
perficie maggiore  di  trombo  alPcffetto  del  farmaco  fibri- 
nolitico.  L'eventuale  dislocazione  distale  di  trombi  non 
ha  un  effetto  significativo,  poiché  l'uitcrìorc  infusione  di 
urtK'hinasi  a basse  dosi  (70. (KK)  U.L/h)  ne  determina  il 
completo  dissolvimento  (fìg.  10). 

Ovviamente  il  successo  angiografìco  nella  ricanalizza- 
zione vascolare  è accompagnato  da  succes.so  clinico,  con 
risoluzione  dei  sintomi,  solo  quando  la  diagnosi  sia  stata 
posta  in  fase  molto  precoce  e l'angiografia  sia  stata  ese- 
guita prima  dell'insorgenza  di  infarto  mesenterico  irrever- 
sìbile. 

V.  anche;  addome,  sindromi  addominali  acuir  di  oriffi- 
ne  vascolare  (I.  510). 

2.  Ischemia  imestinalc  cronica.  - La  progres-siva  stenosi 
dei  v.  s..  su  base  atcrosclerotica.  porta  a una  condizione 
di  ridotto  flusso  intestinale  con  il  quadro  clinico  dell'an- 
gina  ahdominis  (v.). 

La  presenza  di  numerosi  circoli  collaterali  tra  ì v.  s.  fa 
sì  che  la  stenosi  u anche  Tocclusionc  completa  dcirorìgi- 
ne  di  uno  solo  dei  rami,  non  comporti  una  rìduzione  si- 
gnificativa del  flusso  ematico  intestinale  (lìg.  11). 

Gli  studi  angiograhei  hanno  dimostrato  che  è indispen- 
sabile una  stenosi  supcriore  al  50%  di  almeno  2 dei  3 
rami  splancnici  (fìg.  12)  perché  si  sviluppino  i sintomi 
dell'ischemia  intestinale  cronica  (Reinen.  1964). 

I caratteri  angiografici  della  stenosi  od  occlusione  arte- 
rìosclcrotica  dei  rami  splancnici  sono  simili  a quelli  rile- 
vati in  altri  distretti.  Lo  studio  angiografìco  deve  mirare  a 
un'accurata  identificazione  dei  circoli  collaterali  neofor- 
mati, allo  scopo  di  valutare  la  necessità  della  correzione 
chirurgica. 

Altre  cause  più  rare  di  stenosi  cronica  e ostruzione  dei 
v.  s.  comprendoiH)  la  displasia  fìbromuscolare  e la  sin- 


755 


756 


Digitized  by  Google 


SPLANCNICI  VASI 


dromc  del  legamentn  arcuato  del  diaframma,  rara  ano- 
malia anatomica  che  determina  stenosi  importante  del 
tronco  celiaco  per  comprevsione  estrìnseca  (v.  sotto,  col. 
763). 

Per  la  patologia  dei  vasi  venosi  v.  iPtrrfcssioNb  hiKTA- 
LE  (Vili.  22S)i  IPERTENSIONE  VENOSA,  territorio  delia  vena 
cava  inferiore  (Vili.  249);  splf.noportografia  e spleno- 
manometria;  v.  anche:  flebograha.  cavografia  inferiore 
(VI.  1726);  fiebografia  dei  sistema  portale  (VI.  1732): 
FI.F.BOTROMBOSI  E TROHBOIt  ESITI  (VI.  17.39). 
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PATOLOGIA 

In  questa  sede  tratteremo  solo  la  patologia  della  compo- 
nente artenosa  dei  v.  s.  Per  la  patologia  delle  vene  splanc- 
niche. v.  FEGATO  F.  VIF.  BILIARI,  affezioni  delia  vena  porta 
(VI,  1234);  IPERTENSIONE  PORTALE  (Vili,  221);  IPERTEN- 
SIONE VENOSA  (Vili.  249);  pii  eflebite  e pii  eirombosi  (XI. 
2088);  SPI  ENOPORTOGRAEIA  E SPI.FNOMANOMF.TRIA.  Per  la 
patologia  dei  vasi  linfatici  splancnici  si  rinvia  alle  voci  rela- 
tive concernenti  le  malattie  che  possono  coinvolgerli  (so- 
prattutto tumori)  c alla  vlkc  dotto  toracico  (V,  603). 
soprattutto,  per  quanto  concerne  la  cisterna  chyii  del  seg- 
mento addominale  del  dotto  toracico. 


PalologiB  mBlformstlvB 

Le  fistole  arterovenose  (FAV)  del  distretto  splancnico 
sono  comunicazioni  celiaco-  o mesentericoportaii  (fig.  13). 
Si  tratta  di  una  patologia  rara,  spesso  misconosciuta,  che 
nel  1973  assommava  a 147  casi  in  letteratura,  di  cui  26 
angiomi  arterovenosi  gastrointestinali  (Puglionisi.  1973). 
Spesso  tali  fistole  arterovenose  sono  congenite,  per  comu- 
nica/ione di  solito  multipla,  diretta  o mediata  da  vasi 
anomali,  mentre  altre  volte  possono  risultare  acquisite, 
eventualmente  mediate  da  una  sacca  aneurismatica,  in 
genere  postraumatiche  (o  iatrogene:  da  biopsia,  splene- 
porlogralia.  interventi  su  milza,  stomaco,  etc.).  I loro  ef- 
fetti emodinamici  sono:  ipoaffiu.sso  arterioso  distrettuale, 
ipertensione  portale  distrettuale,  ipcrafflusso  portale  e 
aumento  della  portata  epatica  totale  (cfr.  Puglionisi. 
1973):  ne  possono  conseguire  «angina»  addominale  (v. 
sotto)  c sindrome  da  ipertensione  portale  (varici  esofagee, 
spicnomegalia.  eventualmente  ascite.  etc.).  In  partici^lare. 
v'è  la  possibilità  di  un  aumento  della  portata  cardiaca,  ma 
senza  scompenso. 

Quanto  agli  angiomi  arterovenosi  digestivi,  si  tratta,  di 
solito,  di  kKaliz/azioni  alla  radice  del  mesentere  o in  cor- 
rispondenza più  spesso  della  tonaca  sottomucosa  dell'inte- 
stino. in  genere  con  shunts  arterovenosi  di  entità  variabile, 
eventualmente  responsabili  di  un'azione  ischemizzante  da 
«diversione»  del  circolo  della  mucosa  intestinale,  cui  pos- 
sono conseguire  lesioni  distroficoulcerativc  ed  emorragie 
reddivanti.  La  loro  dimostrazione  può  essere  ottenuta  con 
l'angiografia  celiacomesenterìca. 

lln  aspetto  rcccnic  di  questa  patologia  (Rasile,  I9K4)  riguarda 
le  angiodisplasie  arterovenose  del  colon,  di  cui  Roley  (1977)  ha 
chiarito  la  genesi;  in  individui  anziani.  i>el  colon  destro  e special- 
mcnic  nel  acco  uve  la  parete  e più  sottile,  possunu  formarsi  delle 
comunicazioni  arterovenose  in  cortscguenza  di  un'ipertonia  scg- 
mentaha  del  cokm  pan  a quella  responsjihilc  dei  divcrtictìli.  lik 
dose  le  vene  iniramurali  atlruvcrsunu  lo  strato  muscolare  posso- 
no. per  delta  ipertonia,  incontrare  un  relativo  ostacolo  e dilatarsi 
con  successiva  apertura  cronica  dei  mrrmali  %huntx  prccapillari, 
fino  al  formarsi  delle  angiodisplasie.  È facile,  a questo  punto,  in- 
tuire t’cvcnluatc  erosione  dei  capillari  della  mucosa  e il  sopravve- 
nire di  emorragie  a volte  anche  imporrenti,  la  cui  soluzione  tera- 
peutica può  consistere  in  una  semplice  elettrocoagulazione  o 
apposizione  di  clip  nvclulliche  per  via  cndoscopica.  o addirittura 


Fig.  13.  Caso  personale  di  ancu- 
nsma  tqrlancnico  con  fistolizza- 
zionc  c^alc.  Aorlografia  se- 
condo Scidinger:  si  nòli  la  vo- 
lumiirosa sacca  atrcurìsmaiica. 
che  attrae  precocemente  il  mez- 
zo di  contrasto  in  fase  arteriosa 
(a  sinùtra).  per  cortocircuitarlo 
nella  porta  (n  destra),  fortemen- 
te dilatata.  {Ossenazione  Pu- 
gtionisi). 
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in  una  resezione  colica  scgmcnlaria  o in  un'cmicolcclomu.  a 
seconda  dcircnlità  (angiogralica)  delle  displasie. 

Nella  palologia  splancnica  malformativa  può  rientrare 
anche  la  cosiddetta  sinàronte  di  comprensione  del  tronco 
celiaco  (Harjo)a.  I%3:  Dunbar.  1965:  Bobbio  e Zanella. 
1%7;  Conti,  197.'^).  In  questi  casi,  la  compressione  del* 
rarteria  celiaca  da  parte  del  legamento  arcuato  preaorti- 
co  finisce  col  sostenere  un'<ing/Via  ahdominis.  Ve  infine 
da  menzionare  anche  la  sindrome  del  compasso  aoriomc' 
scnterico,  descritta  da  Rokitan.sky  nel  19()7  e da  allora 
sempre  più  conosciuta.  L'arteria  mesenterica  superiore  si 
diparte  dall'aorta  con  un  angolo  acuto  verso  il  basso  e 
dcwjrrc  al  davanti  della  3’’  ptirzionc  del  duodeno:  c evi- 
dente che  quanto  più  tale  angolo  si  restringe,  tanto  più  il 
duodeno  risulta  compresso  fra  le  due  branche  del  xcom- 
passo«  costituite  dall'aorta  indietro  c daU  arlcria  mesen- 
terica su|>eriore  in  avanti.  Se  il  legamento  del  Treitz  co- 
stringe l'ultima  porzione  del  duodeno  a una  notevole 
fissità  c se.  contemporaneamente,  l'intera  massa  intesti- 
nale tende  a portarsi  in  hasMi  nello  scavo  pelvico  per 
peculiari  caratteristiche  somatiche  (biotipo  astenico,  de- 
nutrizione e dimagramento,  prolungata  degenza  a Ietto), 
tulio  ciò  contribuisce  a trasformare  il  vaso  in  una  -corda 
tesa>*  che  *>strozza>*  la  .3**  porzione  del  duodeno  sull'aor- 
ta. con  un  quadro  di  occlusione  intestinale  alta. 

Aneurismi 

Anche  questa  è una  patologia  rara  o ptxo  conosciuta.  Gli 
aneurismi  splancnici  interessano  tulle  le  età.  ma  con 
maggior  frequenza  il  5"  decennio  di  vita:  colpiscono  pre- 
valentemente il  SCS.SO  maschile,  con  resdusione  della  siila 
localizzazione  splcnica.  Su  oltre  1500  casi  in  letteratura 
(Poillcux.  1981).  la  distribuzione  fra  le  varie  arterie 
splancniche  risultava  la  seguente:  64*'ó  arteria  spicnica. 
20‘‘u  artena  epatica.  7%  arteria  mesenterica  superiore  e 
meno  ancora  la  celiaca  c la  gastroduodenale.  Il  numero  è 
di  stililo  unico:  le  dimensioni  stino  mtHlcsic  nella  maggio- 
ranza dei  casi,  ciò  che  ne  rende  diffìcile  il  riconoscimen- 
to. se  non  in  occasione  di  angiografìc  o laparotomie  per 
altre  cause;  la  forma  è più  spc^sso  saccularc.  il  che  au- 
menta il  rischio  di  rottura  e indica  un'exeresi  preventiva. 
La  causa  più  comune  è ratcrosclcrosi  (arteria  splenicu  e 
arteria  celiaca)  con  sovrapposizioiK  eventuale  di  un 
traumatismo:  l'infezione  è invece  la  causa  più  frequente 
per  gli  aneurismi  delle  mesenteriche  (aneurismi  -micoli- 
ci»): la  gravidanza  c caratteristicamente  responsabile  di 
aneurismi  della  splenica  per  accumulo  di  mucopolisacca- 
ridi  nella  tunica  media  a opera  del  progesterone  gravidi- 
co. con  frammentazione  delle  lamine  clastiche  c possibili- 
tà di  rottura  deiraneurisma  durante  il  parto  (cfr.  Bevilac- 
qua. 1980).  Altre  più  rare  cause  sono  ripcrlcnsionc  por- 
tale. la  penarterite  nodosa  o la  sindrome  di  Marfan.  la 
prolungata  immunosopprcssionc.  la  tossicomania,  etc. 

Molte  volle  si  traila,  dunque,  di  forme  asintomalichc 
che  in  fase  di  prefisutrazionr  possono  essere  rier>nosciutc 
soltanto  come  reperti  occasionali.  Se  il  quadro  diviene 
sintomatico,  in  fase  di  fissuraztone.  il  dolore  circoscritto  e 
acccssionale  o progressivo  attrae  l'attenzione  sulla  sede 
interessata  anche  per  eventuali  calcifìcuziont  visibili  a un 
esame  radiografico  dcll  addome  c per  il  possibile  rilievo 
di  un  soffio  sistolico,  cui  può  seguire  l'accertamento 
strumentale  (v.  s<ipra|.  Ovviamente,  in  fase  di  rotmra  il 
riconoscimento  avviene  nel  corso  dell'intervento  d'urgen- 
za. C(»n  il  quadro  dello  shock  da  emorragia  nel  rctropcri- 
toneo.  nel  tubo  digerente  o in  addome. 

Lccc/ionalmente,  nel  corso  della  sua  lunga  esisicnza 
un  aneurisma  sphmcnito  può  anche  comportare  una  sua 
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fìstolizzazionc  nel  distretto  portale,  con  il  quadro  clinico 
da  shunt  dianzi  dcscTillo.  lina  kKalizzazionc  del  tutto 
particolare  può  essere  quella  di  un  aneurisma  iniraepali- 
co.  la  cui  rottura  può  dar  luogo  a un  ematoma  sottocap- 
stilare  o parcnchimulc.  oppure  a una  fìstolizzazionc  nelle 
vie  biliari  con  emobilia  (colica,  meicna  c iitcro  ostrutti- 
vo). di  cui  solo  l'angiograha  può  dimostrare  l'esistenza. 

iMrhemia  ime«tnuile  acuta  necrotizzante 

L'insuftìcieiua  acuta  non  compensala  del  circolo  enterico 
ci»mporta  Vinfarto  intestinale  (v.  anche;  adikìmf.  sindromi 
addominali  acute  di  origine  vascolare  L 510).  La  frequen- 
za deirinfarto  intestinale  è di  circa  I su  100. (VK)  abitanti, 
ovvero  di  1 su  HMM)  ricoveri,  con  lieve  prevalenza  nel 
scssiì  mHH'hilc  c con  il  75%  oltre  i 60  anni  (Zanella. 
1980).  Le  cause  sono  per  il  90-98”»  arlcritisc  c per  il 
2-l0”ó  venose. 

Tr;i  le  cause  arteriose.  l'cmfKJlia  c la  trombosi  acuta  su  preesi- 
stente .itcromasia  rigu.'trdano  dei  casi,  mentre  nei  re- 

stami casi  compaiono  i ttaumi.  gli  aneurismi,  le  arteriopatie  va- 
rie e le  compressioni  esinnsechc.  In  particolare.  Ira  le  malattie 
cmholt//anli  figurano:  fintarlo  cardiucvi.  l.i  fibrillazione  airialc. 
fcnd^ìcardiic  vcgclanic.  la  chirurgia  cardiac;i.  l'alcrrvsclcrosi 
ulcerala  dclfaorla:  tra  le  malattie  trombizzanti:  fulerosclerosi. 
l'aneurisma  dissecante  dcii'aorta.  le  artcriti.  fipcrcoHgulahilità  c i 
traumi  chiusi  delfaJdomc  Hsistc  poi  un  ìnsienK  di  causo  d'iilfar- 
lo  intestinale  sema  (HThisione  vascolare:  l'insuffM.'icnza  miocardi- 
ca. Io  shiK'k.  cause  iairr^gcne  {mediche:  estrogeni,  anticoagulanti, 
diuretici,  digitale,  vasodilalalon  c vasoprevsori.  immurn^sopprcs- 
soli  quali  l'azaiiophna.  chcmioicrapici  jxrr  microperfusione.  ra- 
dMiterapta  per  neoplasie  genitali:  parochìruri^ichc.  quali  l'angio- 
grafìa.  il  cateterismo  venoso,  femboliz/azione.  la  cclioscopi.!: 
chirurgiche:  lesioni  v.isiili,  fistole  anctovenose  da  legatura  di 
pedunctili  d'organo  e l’eccezionale  fitnn  deomcsenlerico  da  nva- 
scolari/zazione  degli  arti  inferiori:  Castrini.  Per  compie- 

tczz.i.  si  ricordano  anche  le  cause  venose,  che  possono  nsalirc  a 
prcKcssi  infeitivi  imesiinali  (appendicite,  enicntef.  traumi,  com- 
prcvsiiHii.  ipertensione  portale,  insufticienza  del  cuore  destm.  sta- 
li iromboltìio  (da  contraccettivi  orali,  da  iperpiastnncmia.  post- 
spIcnccUimia.  ctc.:  Saniangcio, 

lì  quadro  clinico  deirischcmia  acuta  intestinale  s'in- 
staura quando  .si  realizzano  condizioni  di  scompenso  asso- 
luto del  circolo  locale:  ciò  avviene  per  la  suhitaneità  del 
fattore  causale  (embolia,  trombosi  acuta  su  placca  atcro- 
matosa.  deficit  -critico»  del  circolo  su  base  funzionale); 
per  fimpossibilità  deU'iniervento  del  circolo  collaterale 
(per  preesistente  ateromasia  diffusa  nel  distretto,  oppure 
per  locali/za/ionc  del  fattore  ostruttivo  nel  cosiddetto 


Pie  14,  Circolo  di  compenso  inicrmcscntcrko;  .4)  ostruzione 
aironginc  itell'arlcna  mcscnicnca  supcriore;  fi)  ostruzione  este- 
sa ;d  • segmcnt»i  o z»Hia  colicit  di  Reiner»  (in  nrroj,  con  impos- 
sibilit.i  di  compenso  (P«  Morone.  nunlifìcata  e ndisegnaia). 
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Fig.  15.  Distnbuzioflc  dctrischcmia  in  rapporto  alla  sede  del* 
ru&lruzione  deH'artcria  moenterica  MJperiore  /5)  Ostruzione  al* 
iurìeine.  B)  Ostruzione  colica  media.  O Ostruzione  ìlctKulica. 
D)  Osiru/Hinc  a livello  dei  vasi  retti.  {Da  y<j<Lion.  motiifuaia  e 
rijisegnata). 


ri|i.  16.  Schema  del 
micrtKircolo  nel  villo 
intestinale.  Il  dclicit 
del  circolo  splancnico 
sotto  un  livello  «crìti- 
co» provtKa  l'apertu- 
ra degli  ihunts  arte* 
rovenosi  con  ischemia 
della  rete  capillare  a 
valle  e dolore  da  aci- 
dosi locale. 


segmento  critico  di  Reiner.  iìg.  14).  A seconda  della  sede 
dcirostruzione  varìano  poi  la  ItKalizzazionc  c l'estensione 
deirischemia  intesiinule  (fig.  15). 

Il  prìncipalc  sintomo  è il  dolore,  che  s'instaura  allorché 
il  microcircolo  nella  mucosa  deirintcstino  ischemico  si 
riduce  al  di  sotto  di  un  livello  «critico»,  con  la  conse* 
guentc  apertura  di  shunis  arterovenosi  nei  villi  e ipossia 
stagnante  a valle  (fig.  16).  Il  dolore.  aH'cpigastrìo  o pc- 
riombelicale.  si  fa  vuilento  e ingravescente,  spesso  ac* 
compagnato  da  vomito  e diarrea  sanguinolenta,  fino  a 
sftxriarc  in  atonia  intestinale  (segno  prognostico  infausto). 
In  complesso  il  paziente  si  presenta  in  condizioni  di  pale- 
se gravità,  con  ipotensione,  talora  febbre,  mentre  l'ad- 
dome dolente  c dolorabilc  non  presenta  contrattura  (se 
non  in  studio  avanzato),  ma  M)ltanto  modica  «difesa»,  a 
volte  «pastosità»  palpatorìa  a carico  della  matassa  intesti- 
nale. In  particolare,  è stato  messo  in  rilievo  ebe  in  queste 
condizioni  si  ha  una  liberazione  di  enzimi  dai  lisosomi  del- 
le cellule  della  muci>sa  intestinale  ischemica  e.  fra  le  so- 
stanze immesse  in  circolo,  una  c responsabile  specificata- 
mente  di  una  «depressione  funzionale  del  miocardio» 
(MDF).  che  nel  giro  di  2 h induce  una  riduzione  del  50% 
della  gittata  cardiaca.  A ciò  si  aggiunge  la  tossiemia  da 
virulenta/ionc  batterica  ncH'inicstino  ischcmico.  con  pro- 
duzione di  endotossine  e talora  di  microembolia  gassosa 
intramuralc  a opera  degli  anaerobi.  È stata  anche  docu- 
mentata una  caranerìstica,  anche  se  transitoria,  liberazio- 
ne locale  di  fosfati  inorganici  duiriniestino  infartuato, 
fosfati  che  nelle  prime  ore  possono  essere  ricercati  nel  li- 
quido peritoneale  c nel  sangue  periferico  (Zanella.  1980). 

Il  sospetto  diagnosticH)  emerge  dalla  gravità  clinica  e 
dai  numerosi  esami  di  laboratorio  (LDH.  SGO'i'.  SOFF. 
CPK.  conta  dei  globuli  bianchi).  La  certezza  potrà  aversi 
solo  con  la  laparotomia,  quando  la  clinica  non  abbia  con- 
sentito un  preventivo  accertamento  angiogratìco  (v.  so- 
pra: diagnostica  per  immagini). 

Anche  il  ddicii  ilcirarteria  mcM;ntcrk'a  inferiore  può  essere 
rcspunsahilc  di  una  adiie  ischemica  gangrenosa.  che  è una  delle 
tre  fomic  d'ischemia  del  colon  riconosciute  da  Marston  nel  l%>4 
(V.  COLITI.  IV.  495:  iNirsriNo  rcNut  t ciussu.  VII.  2299).  Perché 
ciò  SI  venfìchi  è necessaria  l'esistenza  di  un  circolo  collaterale 
inadeguato,  in  una  preesistcnic  corMlizione  suhoslruttiva  dcH'ar- 
teria  mcscnicrica  supcriore  (circolo  collaicrale  inicrmcscntcrico) 
e dcH'ipugasinca  (circolo  collaterale  emorroidario).  Tale  può  es- 
sere. ad  cs..  il  caso  dcll'inicrruzionc  dcirartcriu  mesenterica  infe- 
riore in  corso  d'ancurismectomia  aortica  addivminaic  (Kiorani. 
I98U).  oppure  della  tcgalura  dciruricria  mesenterica  inferiore 
per  cxcrcsi  radicale  del  colon  sinistro  (Castrini.  19H0);  in  que- 
st'ultimo caso.  però,  una  preesisicntc  condizione  subosiruiiiva 
del  distrcito  splancnico  potrà  essere  denunciata  da  una  volumino- 
sa arcala  di  Riolano  (fig.  17).  che  dovrebbe  almeno  indurre  a un 
clampaggio  «di  prova»  prima  d'intcrrompcrc  l'ancria  mesenteri- 
ca inferiore.  Il  carattere  «gangrcnoso»  del  danno  colico  deriva 
dalla  superinfe/ione  degli  anaerobi,  che  trasmigrano  ruptdanwnie 
dal  lume  alla  mucosa  e poi  a lutti  gli  strali  della  parete. 

behemia  ìotestìnale  cronkn 

È facile  comprendere  quale  ampia  varietà  di  condizioni 
anatomopalologiche  possano  sostenere  l'ischemia  intesti- 
nale cronica.  Vi  sono  occlusioni  o stenosi  «crìtiche»  delle 
varie  arterie  digestive  che  comportano  nel  loro  insieme 
una  riduzione  del  flusso  di  almeno  il  40%  e con  una  pres- 
sione inferiore  ai  70  mmHg  nel  circolo  poststenotico.  tali 
da  rendersi  sintomatiche  nel  perìodo  postprandialc.  nelle 
ore.  cioè,  di  maggior  richiesta  funzionale  da  parte  dcl- 
l'apparato  digerente  (Derrick.  1959).  Ne)  villo  intestinale 
vengono  allora  ad  aprirsi  gli  shunis  arterovenosi.  exin 
accumulo  di  cataboliti  acid»  a valle  che  inducono  il  carat- 
teristico dolore  postprandiale  (daudicatio  ahdominis  o an- 
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Fig.  17.  Esempio  di  vistoso 
circolo  collaterale  inlermesenlc- 
fico:  aorlognifia  {a  sinistra)  e 
fotografìa  intraoperaioria  (a 
df.ura). 


gina  addominale:  v.  angina  abdominis).  A ciò  consegue 
lutto  il  corteo  di  sintomi  che  completano  nel  tempo  il 
quadro  clinico:  malassorbimcnto.  meteorismo,  diarrea 
cronica  e cospicuo  dimagramento;  erosioni  mucose  con 
comparsa  di  sangue  nelle  feci:  possibilità  di  stenosi  inte- 
stinali con  stipsi  alternata  a diarrea. 

II  sospetto  diagnostico  potrà  derivare  dalle  crisi  paros- 
sistiche di  dolori  postprandiali.  insieme  alle  turbe  digesti- 
ve. Caratteristica  è la  restrizione  alimentare  volontaria 
sempre  più  spinta,  per  evitare  il  dolore.  L’esame  delle 
feci,  l'eventuale  dimostrazione  del  malassorhimento  con 
prove  da  carico  (test  di  assorbimento  dell'ac.  oleico  mar- 
cato. del  D-xiluso  e della  Vit.  B|])  e un  eventuale  soffio 
sistolico  sopraombelicale,  possono  precedere  l'accerta- 
mento angiografìco. 

CHIRURGIA 

Il  trattamento  prevede  talora  una  terapia  medica  d'attesa 
o di  preparazione  per  la  M>luzione  chirurgica  d'elezione  o 
d’urgenza,  di  competenza  generale  o ancor  meglio  vasco- 
lare. 

Se  ci  si  trova  di  fronte  a una  compressione  del  tronco 
celiaco,  la  soluzione  non  può  che  essere  la  sezione  del 
legamento  arcuato.  L'acces.so.  mediano,  può  non  presen- 
tare difficoltà,  anche  attraverso  la  ristretta  via  del  piccolo 
omento;  un  accesso  maggiore  alla  retrocavità  degli  epi- 
ploon può  aversi  per  scollamento  o sezione  del  legamen- 
to gastrocolico. 

^ d s'imbatte  in  una  sindrome  del  compasso  aono- 
mesenterico,  la  risoluzione  della  stenosi  duodenale  può 
ottenersi  da  una  semplice  duodenodigiunostomia  sono- 
mesocolìca:  quando  si  debba  invece  giungere  allo  «scro- 
ciamento» fra  arteria  mesenterica  superiore  e du<MJeno 
si  rende  allora  necessaria  una  derotazione  intestinale  se- 
condo Cattel-Valdoni  (v.  intestino  tenue  e crasso.  VII. 
2376). 

Per  gli  aneurismi  Kplancnici,  la  tattica  d'elezione  varia 
di  molto  a seconda  della  sede.  Ad  es..  per  i più  frequenti 
aneurismi  spiente!  va  considerato  il  segmento  arterioso  in- 
teressato: se  iuxtaceliaco.  può  essere  indicata  la  resezione 
fra  legature  senza  splencctomia.  al  contrario  che  nella 
sede  iuxtailare;  se  soprapancrcatico.  d sufficiente  anche 
qui  la  resezione  fra  legature  senza  altro  gesto  operatorio. 
Per  gii  aneurismi  dcirepanVa  comune  la  legatura  prima  di 
una  gastroduodenale  pervia  potrebbe  essere  seguita  da 

763 


una  buona  riabilitazione  a valle,  anche  se.  tuttavia,  è 
sempre  preferibile  una  tecnica  ricostruttiva;  per  gli  aneu- 
rismi dcH’fpanca  propria  la  semplice  interruzione  è ancor 
più  discutibile  e rischiosa  per  la  vitalità  del  fegato,  onde 
ancor  più  in  questo  caso  va  fatto  ricorso  alla  ricostruzio- 
ne arteriosa  {bypass  in  vena  o protesi,  o trasposizione  del 
tronco  d'origine  della  splenìca.  etc.);  per  le  localizzazioni 
intraepatiche  il  metodo  più  indicato  è l'embolizzazione 
(per  cateterismo  arterioso  supcrselettivo).  Per  gli  aneuri- 
smi deiror/eria  mesenterica  superiore,  la  localizzazione  al 
tronco  d'origine  richiede  la  resezione  e la  ta.ssativa  rico- 
struzione. meglio  se  con  innesto  venoso,  mentre  per  le 
sedi  periferiche  può  bastare  la  resezione,  a valle  del  seg- 
mento critico  di  Reiner. 

Come  si  vede,  tale  chirurgia  richiede  un  accesso  assai 
variabile  a seconda  delle  esigenze:  la  via  mediana  sovra- 
sottombelicalc  può  eventualmente  ev»ere  allargata  al  to- 
race nel  caso  di  un  laborioso  intervento  d’exeresi  e rico- 
struzione airorìginc  dcH’artcria  mesenterica  supcriore.  Se 
invece  l'accesso  potrà  limitarsi  all'addome,  e in  particola- 
re ai  quadranti  alti,  potrà  allora  es.sere  più  opportuna  una 
laparotomia  trasversale,  come,  ad  es..  la  sottocostalc  bi- 
laterale (interventi  sul  fegato,  sulla  milza  o sul  tronco  ce- 
liaco). A seconda,  poi.  delle  caratteristiche  somatiche  del 
soggetto  (ad  es.  brevilineo  o adiposo)  e della  specifica 
esperienza  dcH’opcratorc.  si  potrà  ricorrere  alle  molte 
altre  scelte  d'accesso  descrìtte  in  questa  chirurgia  (sia 
laterocolica  con  scollamento  del  «mesogastrìo  posterio- 
re». via  cxtrapcritonealc  di  Bcnjamin-Jackson.  etc.)  (Pic- 
ciocchi  e Asole.  1977). 

Guanto  al  trattamento  àeWischemia  acuta,  va  innanzi- 
tutto stabilito  se  si  tratti  di  una  forma  d'ostrurìone  vasco- 
lare o di  deficit  circolatorio  funzionale  (v.  sopra).  Instau- 
rato un  pronto  riequilibrìo  medico  (a>rrezione  dell'iper- 
kaiiemia  e dell'acidosi,  terapia  della  va.socostrizione  e 
della  sepsi),  si  ricorre  alla  laparotomia  d'urgenza,  con  cui 
si  giunge  ail’accertamcnto  della  natura,  arteriosa  o veno- 
sa. e della  sede  dell'ostruzione  vascolare  e del  conseguen- 
te danno  enterico  in  atto.  Può  essere  utile,  a tal  fìnc. 
I'us<i  intraopcratorìo  del  Doppler  (Fiorani.  19H4).  Si  po- 
tranno poi  presentare  due  differenti  eventualità,  a sea^n- 
da  del  quadro  anamnesticoclinico  e.  se  disponibile,  anche 
angiografìco:  un'embolia  oppure  una  trombosi  acuta  del- 
l'arteria mesenterica  superiore.  Nel  caso  iìcWembolia. 
l’accesso  in  urgenza  potrà  essere  limitato,  ad  es..  a una 
semplice  via  sotto-  e preduodenale  attraverso  la  faccia 
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anteriore  del  mc&cntcrc;  nel  caM)  della  trombosi  acuta,  si 
presenterà  presumibilmente  più  adatta  la  via  interduode* 
nopancrcatica  per  un  intervento  di  rìvascolahzzazione  sul 
primo  tratto  dcirartcrìa  mesenterica  superiore.  Quanto 
all’intervento,  si  procede  aWernholcaomia  con  Fogarty.  o 
al  bypass  o reimpianto  deiraricria  mesenterica  supcriore 
secondo  le  tecniche  correnti.  Una  volta  rìvascolarizzato 
Tasse  arterioso,  va  valutata  la  condizione  delTintestino 
per  Teventuale  resezione.  Talora,  può  essere  adottata  la 
metodica  del  cosiddetto  second  look,  che  può  perfino,  se 
del  caso,  essere  programmalo  all'atto  stesso  del  primo 
intervento  (cfr.  D'Addato.  1980). 

terapia  tibrinolmca  per  via  gcnerak  o intrartcno^a  e anco- 
ra in  discussione.  Attualmente  l'uriKhinasi  ha  soppiantalo  Tim- 
piego  della  sircptochinasi  per  la  maggiore  efficacia  e minore  im 
ciderua  di  cumplicazioni.  Per  questa  melodica,  v vipm  a>l.  755. 

In  ca.so  d'mfarlo  venoso,  la  tromhcctomia  mcscntenca  e del 
lutto  incerta  c diffìcilmente  eseguibile,  mentre  la  resezione  am- 
pia si  presenta  «ime  una  necessiid  vitale  e tempestiva,  a evitare 
lo  shock  lossinfctiivo.  cui  facciano  seguilo  la  nutri/ionc  parcnte- 
ralc  totale  c la  terapia  antkoagulanlc  (Santangclo). 

Per  lo  specifiai  problema  dcirischcmia  del  colon  va  innanzi- 
luiio  premesso  che  la  si  può  prevenire  mediante  ctampaggio  «di 
prova»  dclTartcna  mcsentcnea  inicnorc.  misuratone  della  pres- 
sione a valle  del  dampaggin  c studio  del  flusso  arterioso  margi- 
nale del  eulun  con  Doppler  durante  la  manovra  Ove  necessario, 
può  allora  cs.vcrc  adottato  il  reimpianlo  delTartcna  mesenterKa 
infenore  con  il  metodo  del  Correi  patch  (fig.  IH).  Di  Ironie,  inft- 
nc.  a una  gangrena  colica.  Tunica  risorsa  per  la  vita  del  paziente 
è Texeiesi  più  icmpcsiiva  possibile. 

Per  Vischemia  cronica  la  chirurgia  d'ciczionc  richiede  il 
preventivo  studio  dell'intero  diMrctio  vascolare  splancni- 
co e pi>i  la  scelta  delTintcrvento  c dclTacce&so  più  idonei, 
con  tutte  le  risorse  che  la  chirurgia  vascolare  oggi  offre, 
cui  si  rimanda.  Possibilità  sempre  nuove  provengono 
anche  da  parte  della  radiologia  operativa:  ad  es..  per  un 
ostio  d’origine  stcnosato  di  un’importante  arteria  digesti- 
va può  cs.scre  adottalo  il  semplice  metodo  della  dilata- 
zione per  catetere  intrarterioso  {angioplasrica  translumi- 
nale con  catetere  a palloncino:  fig.  19).  eventualmente,  in 
futuro,  anche  con  l'impiego  delia  foiovaporizzazione-Ia- 
ser  di  placche  aieromasiche. 


Fig.  18.  Eccezionale  reimpianto  dclTartcna  mesenterica  inferiore 
con  il  metodo  del  Correi  patch.  iDa  Bernard  e Towne,  ampia- 
mente modificata  e ridisegnata). 


Fig  |ù  Tecnica  dcll’angiop1;isiiea  iransluminak*  con  catetere  a 
palloncino,  per  via  pcrcuianca  transfcmoralc.  tPa  (i.  O.  Jang. 
motiifiiaia  e ridisegnata). 


Le  complicanze,  infine,  sono  quelle  della  chirurgia 
«maggiore»,  con  blocco  renale,  infarto  intestinale  recidi- 
vante. ischemia  del  midollo  spinale,  ischemia  degli  ani 
inferiori,  pancreatite.  Ma.  in  particolare,  due  pos.sono 
essere  le  complicanze  spccilkhe  di  questa  chirurgia:  la 
sindrome  da  rivascolarizzazione  (acidosi,  iperkaliemia. 
alterazioni  enzimatiche  da  sofferenza  epatica,  pancreati* 
te.  enterorragia,  coagulopatia  da  consumo)  e Teventuale 
sindrtmtc  da  inte.stino  corto,  nelle  exeresi  estese,  quali 
quelle,  ad  cs..  richieste  più  spesso  dalTinfarto  venoso  (v. 

KESE/.IOM  INTESTINALI.  SINDROMI  DA). 
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SPtANCNOPTOSI 

F.  splanchnoptosf . - i.  splanchtwpiosis.  - T.  Splanchno' 
ptose.  - S.  esptavnoptoxis. 

Definizione  e concetti  generali 

Nel  1W<5,  Glénard  raccolse  sotto  questa  accezione  no- 
sogratìca  un  complesso  di  quadri  morbosi  eterogenei, 
riconducendoli,  come  unico  meccanismo  alterativo,  alla 
ptosi.  cioè  a una  dislocazione  dei  visceri  addominali  in 
basso,  nella  posizione  ortostatica;  come  corollario  indi- 
spensabile si  deve  avere  la  scomparsa  del  quadro  clinico 
in  c)im>>tatismo  o con  la  compressione  addominale 
(manovra  di  Glénard).  Considerando  la  definizione  di 
splancnoptosi  in  questo  suo  aspetto  esclusivamente  mor- 
fologico. nulla  Osta  alla  conscrva/ione  del  termine,  pur- 
ché coesista,  come  condizione  permissiva,  un  amplia- 
mento dello  spazio  addominale  per  rilasciamento  delta 
parete.  Infatti,  solo  in  questa  condizione  di  cedimento 
declive  della  parete  anteriore  e del  pavimento  pelvico,  i 
visceri  dotati  di  una  relativa  mobilità  spontanea  possono 
adattarsi,  abbassarulosi.  all'aumento  dello  spazio  Per 
contro,  in  assenza  di  cedimento  parietale,  la  posizione 
dei  visceri  è la  risultante  di  reciproci  adattamenti,  legati 
a momenti  funzionali,  ma  non  alla  forza  di  gravità.  Se. 
però,  per  la  s.  si  mantenesse  il  concetto  palogenelico 
espresso  da  Glénard.  dandole  la  responsabilità  di 
un'ampia  sintomatologia,  funzionate  e organica,  addo- 
minale c anche  exiraddominule.  allora  la  s.  non  potreb- 
be considerarsi  accettabile  come  forma  morbosa  auto- 
noma c di  conseguenza  non  avrebbe  più  una  sua  collo- 
cazione nella  moderna  trattatistica,  impressioni  clini- 
che. basate  su  concomitanze  sintomatiche,  hanno  fatto 
confluire  nel  quadro  della  s.  molteplici  disordini  funzio- 
nali di  varia  matrice  patogcncCica  ma  non  dovuti  a un 
cambiamento  di  posizione,  incapace  di  interferire  nella 
funzione  dei  visceri  anche  quando  la  posizione  ortostali- 
ca  sia  mantenuta  a lungo.  Là  dove,  invece,  il  cambia- 
mento di  posizione  dei  visceri  si  associ,  in  modo  stabile, 
ad  alterazioni  deirirrorazione.  deH'innervazione  intrinse- 
ca c anche  della  loro  pervietà  luminale,  vengono  a man- 
care i requisiti  essenziali  della  s. 

Etiopalogencsi 

Perché  si  realizzi  una  s.  debbono  intervenire  fattori  capa- 
ci di  modificare  lo  spazio  addominale  e la  relativa  mobili- 
tà dei  visceri.  La  dotazione  muscolare  della  parete  addiv 
minale  c del  pavimento  pelvico,  lo  spessore  del  grembiu- 
le omcntalc.  la  dotazione  di  grasso  dello  spazio  rctrop»cri- 
Umcalc  stmo  gli  clementi  influenti  sulfampic/za  dello 
spazio  addominale:  la  lunghezza  dei  mesi  e degli  ili  va- 
scolari. la  distanza  dai  punti  di  fissazione  legamentosa  e 
la  dotazione  del  grasMì  pcrivisccralc  sono  invece  gli  cle- 
menti influenti  sulla  mobilità  spontanea  dei  visceri.  Su 
quest'insieme  di  elementi  basali  hanno  un'indubbia  in- 
fluenza il  sesso  (femminile),  l'età  (non  più  giovane),  la 
disp<»sizione  costituzionale  (iposicnica),  le  gravidanze,  gii 
interventi  chirurgici,  le  ampie  oscilbizioni  ponderali,  le 
condizioni  morbose  con  interessamento  generale  e nutri- 
zionale. in  quanto  tutti  capaci  di  modificare  le  strutture 
di  contenimento,  muscolari,  conneltivali  e adipose. 

AMlomia  pstologicfl 

La  iassilà  della  p;ircic  .addominale  c la  presenza  di  sflancumemi 
Uipurocciici  umo  uspctit  unaii>mia  di  agevtde  riconoscimemo.  Ai 
nscunln  chirurgico  o uutopiico  mm  sono  invece  rilevagli  altera- 
zioni organiche  dei  vivceri  altribuihili  alla  s..  quali;  stasi  dei  vi- 
sceri cavi  c dei  dotti  cscreton.  complicanze  flogisiichc.  lesioni  da 
divndini  irrorativi. 
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La  sindrome  di  Glénard  è stata  nel  passato  oggetto  di 
studio  da  parte  delle  principali  scuole  mediche  a impron- 
ta costituzionalistica;  basti  citare  i lavori  della  scuola  di 
Cassano  e la  relazione  sull'argomento  alla  Società  italiana 
di  gastroenterologia  dei  194)^.  Oggi,  nel  rivedere  i quadri 
clinici  inseriti  nella  sindrome  ptosica.  risultano  evidenti  la 
scarsa  fondatczz^i  dei  presupposti  palogenelici  e Tetero- 
geneità  del  quadra  clinico. 

Nella  sintomatologia  generale,  extradckiminale,  preval- 
gono i sintomi  di  una  labilità  ncurocircolatoria  (cefalee, 
astenia,  pscudovcrtigini  c sbandamenti,  ipotensione  orto- 
statica.  eie  ),  che  configurano  una  completa  sindrome 
somatica  neurastcniforme.  su  fondo  ansioso-depressivo,  e 
talvolta  una  più  o meno  compieta  anoressìa  psicogena. 
Nel  passato  è stato  motiv'o  di  notevoli  perplessità  quanto 
della  sintomatologia  generale  sia  dipendente  dalla  situa- 
zione disfunzionale  digestiva  c quanto,  invece,  in  via  au- 
tonoma sia  legato  all  altcggiamcnto  tcmpcramcntalc  di 
base.  Oggi  si  propende  ad  attribuire  tutta  la  sintomatolo- 
gia generale  airatteggiamenio  (emperamentaie  del  sog- 
getto. 

La  sintomatologia  digestiva  va  considerata  criticamen- 
te. separando  quanto  c semplicemente  concomitante  da 
quanto  può  avere  origine  dalla  mutata  situazione  viscera- 
le addominale. 

Tra  i sintomi  concomitanti  vengono  inseriti  i disordini 
funzionali  del  tratto  digestivo  supcriore,  configurati  nella 
sindrome  dispeptica  ••bassa»  secondo  Lambling  (tensione 
postprandiale  tardiva,  nausee,  cefalee,  meteorismo)  più 
che  in  quella  «alfa»  (tensione  postprandiale  precoce, 
eruttazioni,  bruciori  c rigurgiti  acidi).  Il  tratto  digestivo 
inferiore  partecipa  con  sintomi  da  rallentato  transito 
(stipsi  con  stasi  colica  destra  e stasi  pelvica  di  tipo  dis- 
chcttico.  acrocolia  diffusa  o segmentaria).  L'apparato 
urinario  si  inserisce  con  disordini  minzionali.  collegati 
almeno  in  parte  con  la  stasi  colica. 

Tra  i sintomi  con  ptìssihile  matrice  posizionale  vanno 
inseriti  i disordini  urinari  e quelli  ginecologici,  tutti  alle- 
gati al  cedimento  del  pavimento  pelvico.  Al  cedimento 
della  parete  addominale  ipogastrica  sì  ricollegano  invece  i 
fastidi  addominali,  varianti  dal  malessere  al  dolore  grava- 
tivo.  tutti  caratterizzati  dall'insorgenza  in  posizione  orto- 
statica protratta  c dalla  regressione  cMnostatica  o median- 
te la  manovra  di  Glénard. 

L'esame  clinico  permette  di  riajnosccrc  Taspclto  soma- 
tico generale  e la  configurazione  proplosica  della  parete 
addominale  ìn  posizione  eretta.  In  ortostasi  è clinicamen- 
te impossibile  documentare  la  posizione  assunta  dai  sin- 
goli visceri,  che  nella  clim>stasi  mantengono  invece  una 
corretta  dislocazione. 

Il  quadro  della  s.  ha  avuto  la  sua  più  agevole  c rispon- 
dente documentazione  neiriconografia  radiologica  e da 
questa  riceve  l'indispensabile  convalida  diagnostica.  Pur- 
troppo. non  sempre  la  definizione  radiologica  di  s.  segue 
criteri  anatomici  l>en  stabiliti.  Non  di  rado,  una  più  am- 
pia distensibilità  {compitante)  al  pasto  bardato  dello  sto- 
maco, una  doiicocolia  con  andamento  a festone,  una  ver- 
licaliz/a/ione  del  fegato  e della  coiccisti  c un  limitato 
abbassamento  ortosiatico  «fisiologico»  dei  reni  sono  con- 
siderati a torto  aspetti  della  s. 

La  moderna  diagnostica  per  «immagini»  (scansioni  iso- 
topiche. ecografia,  tomografia  assiale  computerizzata 
(T.A.C.).  angiografia  digitale)  non  ha  indicazioni  diagno- 
stiche nei  campo  della  s.  cosi  come  l'endoscopia  digestiva 
c la  laparoscopia. 

La  diagmMica  funzionale  emattH-himica  o digestiva  ric- 
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sce  a svelare  situazioni  generali  di  compromissione  nutri- 
zionale c deficienze  sccrclive  e im^torie  digestive.  Non  è 
improbabile  che  in  un  prossimo  futuro  vi  siano  più  agevo- 
li possibilità  di  rilevare  eventuali  variazioni  deirincrezio- 
nC' ormonale  c neurormonale  nella  s. 

Terapia 

La  sintomatologia  digestiva  concomitante  trova  nella  te- 
rapia medica  ampie  possibilità  correttive  sintomatiche, 
cosi  come  quella  generale  c ncurocircotatorìa  avrà  van- 
taggi dalla  terapia  di  supporto  e psicofarmacologica. 

11  problema  terapeutico  centrale  della  s.  è però  quello 
della  correzione  delle  basi  anatomiche  della  ptosi:  al  ri- 
guardo esistono  mezzi  correttivi  semplicemente  fisici  c 
mezzi  chirurgici.  Per  quanto  riguarda  i primi,  a prescin- 
dere da  ogni  possibile  sollievo  sintomatico  attribuito  a 
fasce,  guaine  o busti  contentivi,  è lecito  chiedersi  quale 
effettiva  influenza  possa  svolgere  una  contenzione  addiv 
minale  (con  riduzione  dello  spazio  a disposizione  dei  vi- 
sceri) nel  correggere  le  singole  disloctizioni  e nelPinfluen- 
zame  le  funzioni.  È ragionevole  supporre  che  una  com- 
pressione costante  (non  solo  in  orloslasi)  abbia  solo  effet- 
ti di  riduzione  sulla  compliance  viscerale  e di  intralcio 
funzionale;  non  si  vede,  infatti,  come  uno  stomaco  o una 
colecisti  verticali  o una  dolicocolia  possano  avvantaggiarsi 
di  una  compressione  esterna  «tìsiologicamenie»  cieca; 
per  di  più  sugli  organi  a posizione  pelvica  o retroperito- 
neaie.  una  compressione  anteriore  risulta  inutile  o dan- 
nma.  Per  quanto  riguarda  una  correzione  chirurgica, 
spesso  richiesta  dai  medici  curanti  e dagli  stessi  pazienti  o 
suggerita  dai  chirurghi,  per  fortuna  più  di  rado  che  nel 
passato,  ogni  intervento  di  solito  fallisce  sia  ncirobicttivo 
di  alleviare  la  sintomatologia  che  in  quello  di  ottenere 
uno  stabile  c definitivo  fissaggio  dei  visceri. 

Il  più  sensato  obiettivo  terapeutico  da  porre  nel  campo 
della  s.  resta  quello  di  correggere,  in  via  dietetica  c fisio- 
terapica. lo  scadimento  nutrizionale  e rindebolimenio 
delle  strutture  contentive,  in  mcxJo  da  influire  positiva- 
mente sulla  cenestesi,  generale  e addominale,  dei  soggetti 
interessati. 
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DEFINIZIONE  E GENERALITÀ 
Il  termine  splenomegalia  comprende  ogni  ingrossamento 
della  milza  rilevabile  ail  cName  clinico  o strumentale,  in- 
dipendentemente dai  meccanismi  etiopatogenetici  che  ne 
siano  causa.  L'aumento  del  volume  della  milza  non  im- 
plica necessariamente  un  significalo  patologico.  L'inci- 
deiuu  di  milza  palpabile  in  soggetti  apparentemente  sani 
si  aggira  intorno  al  2,5%.  Il  30'^ó  di  questi  soggetti  con- 
tinua a presentare  milza  paipatoriamcntc  apprezzabile 
anche  dopo  diversi  anni,  senza  che  nel  contempo  insor- 
gano altre  patologie. 

I)  solo  esame  clinico  non  sempre  è sufficiente  a mettere 
in  evidenza  una  s.  Perché  sia  «palpabile»,  una  milza  deve 
aumentare  di  almeno  2 volte  il  suo  volume. 

Un  elenco  dei  disordini  che  si  accompugnano  a s.,  pra- 
ticamente comprende  lutti  i tipi  di  malattie  cui  l'uomo  ò 
suscettibile:  infettive,  circolatorie,  metabtìliche.  neopla- 
stichc;  a esse  possono  aggiungersi  i disordini  di  natura 
puramente  meccanica;  pertanto,  l'ingrossamento  splcnico 
rappresenta  quasi  sempre  soltanto  una  manifestazione 
sintomatica  delle  più  svariale  malattie.  Ne  segue  che.  per 
ottenere  una  elassifìctizione  delle  s..  si  deve  tener  conto 
dei  diversi  fattori  etiopatogenetici  che  Manno  all’origine 
della  malattia  principale. 

I meccanismi  attraverso  i quali  una  milza  può  presenta- 
re aumento  del  suo  volume,  schematicamente  sono: 
il  sovraccarico  della  funzione  fagocitarla  e della  reatti- 
vità immunitaria  (meccanismo  iperergogenetico): 
l'ostacolo  alla  circolazione  sanguigna  epatolienale; 
la  colonizzazione  splenica;  henigna  (displasie,  mctapla- 
sie)  o maligna  (leucemie,  linfomi); 

l'immagazzinamento  istiocitario  e/o  stromale  di  sostan- 
ze metaboliche  (lesaurismosi): 
raccrescimenio  asimmetrico,  ctingcnilo  o acquisito. 
Una  migliore  comprensione  delle  funzioni  della  milza  e 
dei  meccanismi  patogenetici  della  s.  si  può  raggiungere 
prendendo  in  considerazione  la  micruarchitettura  della 
milza.  Accenniamo  ad  alcuni  aspetti  della  sua  struttura, 
rimandando  per  una  più  ampia  trattazione  alta  voce  mii  - 
ZA  (IX.  1529). 

STRUTTURA  DELLA  MILZA 

MkroafxhiteliMni  della  polpa  rossa 

La  trama  rctKx4arc  nella  quale  contluiscom}  i vasi  ancnosi  della 
polpa  n»ssa  della  milza  è una  struttura  iridimcnsionale  costiiuita 
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Fig.  1.  Milza  sinusa* 
le:  sono  elidenti  la 
rete  sinusalc  e i cor- 
ck>ru  iplenid.  (Colo- 
razione con  ematos* 
silina-cosina;  ingran- 
dimento 160x). 


dalle  cellule  reticolah  disposte  aU'esterno  delle  pareti  vascolari, 
arteriose  e venose.  Le  ceiiule  reticoUrì,  come  i libroblasti.  pos- 
siedono ^i  organuli  deputati  alla  sintesi  del  materiale  costitutivo 
e alla  p^uzione  stessa  delle  fibre  reticolari. 

L'architettiira  della  polpa  rossa  della  milza  varia  nelle  diverse 
spe^e  ammali,  a seconda  che  il  passaggio  dalla  circolazione  ar- 
teriosa a quella  venosa  avvenga  con.  o senza,  l'interposizione 
della  rete  sinusalc. 

Nella  milza  a stmaura  sinusale,  come  è quella  umana,  esiste 
un  sistema  di  seni  venosi  che  sì  ramificano  e si  anastomizzano 
fra  loro  fino  alla  zona  marginale  della  polpa  bianca:  qui  essi 
confluiscono  nella  vena  della  polpa  rossa  (fig.  1).  In  conseguenza 
di  questa  struttura  sinusalc  tridimensionale,  gli  spazi  interposti 
tra  seno  e seno  sono  occupati  da  cordoni  dì  cellule  reticolari  e di 
cellule  linfoidi  (cordoni  di  BiUroth).  Le  diramazioni  capillari  del- 
le arterie  spicniche  a struttura  sinusak  si  dirigono  c terminano 
nei  cordoni  spleoici;  dato  che  questi  sono  sottili,  le  estremità 
arteholan  vengono  a trovarsi  molto  vicine  alla  parete  dei  seni 
venosi. 

Non  esiste  evidenza  mocfologica  diretta  che  i seni  venosi  siano 
collegati  alle  aneriole  con  continuità  dell'endotelio;  anzi,  sembra 
che  tra  l'estremità  deU'artcrìola  e l'inizio  del  seno  verMso  sia 
interposto  un  tratto  deirintrccdo  reticolare,  come  avviene  nelle 
milze  non  sinusali.  In  tal  caso,  anche  qui  si  tratterebbe  di  circo- 
lazione aperta.  In  coodusione.  nelle  milze  sinusali  il  flusso  ema- 
tico attraverso  la  polpa  rossa  sarebbe:  arterìola  — » cordone  sple- 
nico  -*  parete  del  seno  venoso  lume  del  seno  venoso  -*  vena 
della  polpa  -*  vena  irabecolare  -»  vena  splenica. 

La  parete  dei  seni  splenici  è costituita  da  3 strati:  endotelio, 
membrana  basale,  avventizia.  L'endotelio  t formalo  da  cellule 


allungate,  riunite  fra  di  loro  da  complessi  di  giunzione:  esse  pos- 
seggono attività  fagodtica.  Il  sistema  di  microAlaroenta  di  actina 
esistente  in  queste  cellule  endotcliali  dà  loro  rigidità  c contratti- 
lità. La  fase  contrattile  causa  l'apertura  di  fessure  tra  cellula  e 
cellula  endoteliale.  tali  da  consentire  il  passaggio  di  un'impor- 
tante aliquota  del  Busso  del  sangue  nella  milza.  Queste  fessure 
sono,  normalmente,  mollo  sottili  (2-3  |un).  ma  possono  allargar- 
si mediante  diversi  meccanismi,  incluse  la  contrazione  delle  cel- 
lule endotcliali.  la  contrazione  delle  cellule  reticolari  deU'awen- 
tizia,  il  grado  <klla  pressione  sanguigna,  etc.  Questi  meccanismi 
permettono  al  sangue  di  scorrere  nella  milza  alla  stessa  velocità 
con  cui  esso  scorre  negli  altri  organi. 

La  membrana  basale  dei  seni  splenici  t sempre  fenestrata, 
essendo  costituita,  essenzialmente,  da  fibre  e da  sostanza  fila- 
mentosa. La  feneslratura  della  membrana  basale  permette  al 
sangue  di  circolare  attraverso  la  polpa  c di  raggiungere  le  fessu- 
re interendoteliali.  Le  cellule  avventiziaU  rivestono  parzialmente 
la  superficie  esterna  dei  seni  venosi  e inviano  pnriungamenli  dal- 
la parete  dei  seni  fino  ai  cordoni  splenici;  esse,  attraverso  le  fes- 
sure interendoteliali.  svolgono  un  ruolo  importante  nella  regola- 
zione della  corrente  sanguigna:  infatti,  in  conseguenza  della 
propria  contrattilità,  possono  sia  ampliare  le  fessure  sopramen- 
zionatc,  sia  ricoprirle  c quindi  richiuderle,  in  modo  che  il  pas- 
saggio del  sangue  può  risultarne  facilitalo  o impedito. 

Osservazioni  della  milza  sinusalc  al  microscopio  elettronico 
hanno  messo  in  evidenza  che  gli  eritrociti  portatori  di  corpi  di 
Heinz  (o  di  altri  inclusi)  vengono  <•  intrappolati»  isella  parete  del 
seno.  La  porzione  dcirerìtrocito  che  contiene  la  particella  inclu- 
sa si  trova  sempre  dalla  parte  dei  cordoni  splenici  rispetto  al- 
l'endotelio del  seno,  indicando  cosi  che  le  emazie  scorrono  so- 
lamente secondo  la  direzione  polpa  -»  lume  dei  seni  c non  in 
senso  opposto.  Questa  stessa  osservazione  i stata  compiuta  nelle 
scimmie  con  eritrociti  carichi  di  parassiti  malarici.  Infatti,  anche 
la  porzione  del  globulo  rosso  che  tiene  incluso  il  parassita  mala- 
rico i sempre  dalla  parte  del  cordoni  della  milza.  Questa  funzio- 
ne splenica.  descritta  per  la  prima  volta  da  Crosby,  viene  indica- 
ta con  il  termine  di  pitting  (o  «snocciolamenio»). 

Nell'uomo,  il  contenuto  di  erìtrociti  in  una  milza  di  dimensio- 
ni normali  corrisponde  a circa  50  mi,  il  che  equivale  a un  flusso 
ematico  spknico  pari  al  5%  del  volume/minuio  del  sangue  tota- 
le; ciò  indica  che,  in  I h.  il  sangue  totale  attraversa  la  milza  12 
volte.  Nelle  milze  normali,  la  captazione  di  emazie  marcate  vie- 
ne completata  in  1-2  min  dopo  la  loro  iniezione.  Per  contro,  nel- 


Fig.  2.  Schema  di  circolazione  nella  milza 
sinusak.  fi  flusso  ematico  dispone  di  due 
vie:  una  via  rapida  e diretta  che  sì  attua 
mediante  meccanismi  fisiologici,  quali  rav- 
vicinamento dell'estremità  cklla  arteriola 
al  seno  venoso,  attraverso  la  riduzione  del- 
lo spazio  reticolare  interposto  c l'apertura 
delle  fessure  interendoteliali;  una  via  len- 
ta. attraverso  i cordoni  di  Billroih,  la  qua- 
k favorisce  la  funzione  splenica  della  ri- 
mozione di  eritrociti  difettosi  o senescenti 
o di  inclusi  eritrocitarL 
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le  mike  inondile . il  tempo  di  captazione  è molto  maj^giore  c la 
curva  di  tale  captazione  è bicsponenziale.  Questo  comportamen- 
to indica  la  presenza,  nelle  milze  mcgaHche.  di  depositi  cospicui 
di  eritrociti,  come  si  verifica  nel  caso  delle  milze  non  sinusali. 

In  conclusKMie,  il  flusso  ematico  che  attraversa  la  milza  dispo- 
ne di  2 diverse  vie  di  attraversamento  (lig.  2):  a)  una  via  rapida, 
che  si  attua  mediante  meccanismi  fisiologici  dì  adattamento  delle 
strutture  anatomiche,  quali  l'apenura  o la  chiusura  delle  fessure 
intcrcndoleliaii.  o ravvicinamento  dcirestremità  deirarteriola  al 
seno  venoso;  6)  una  via  tema,  che  si  svolge  attraverso  t cordoni 
della  milza,  la  quale  favorisce  la  funzione  splenica  della  rimo- 
zione degli  eritrociti  difettosi,  o senescenti,  nonché  delle  parti- 
celle estranee  al  sangue. 

Mkfoaechitctlwa  della  polpa  bianca 

Il  tessuto  linfatico  splenico  rappresenta  il  maggior  accumulo  lin- 
focitario singolo  dell'organismo.  Questo  complesso  cellulare  è 
localizzalo  nei  maniootii  linfatici  periartcriolarì.  nei  corpuscoli  di 
Malpighi  e.  in  ordine  sparso,  nei  cordoni  splenid. 

La  milza  costituisce  la  sede  d'incontro  tra  rinformazione  anti- 
genica  » che  viene  veicolata  in  tale  sede  dal  sangue  circolante 
— e le  cellule  immunoresponsivc,  responsabili  della  risposta 
immune  dcirospite. 

Il  traffico  delle  T*  e delle  B*cellule  attraverso  la  milza  umana 
è molto  simile  a quello  che  si  verifica  in  alcuni  ammali  da  espe- 
rimento, quali  i topi  c ì ratti  (fig.  3).  Le  T-cellule  sono  prevalen- 
temente localizzate  nei  manicotti  perianeriolari  e le  B-ceUuIe 
nei  centri  germinativi  della  polpa  bianca. 

Studi  di  cinetica  con  cellule  marcate  hanno  fornito  evidenza 
che  la  milza  umana  contiene  U 25%  del  pool  totale  scambiabile 
dei  T'Imfoati  e circa  U 10-15%  di  quello  dei  B-linfociti.  Studi  in 
ratti  hanno  mostrato  che  arca  il  50%  dei  linfociti  veicolati  dal 
sangue  periferico  alla  milza  entra  realmente  nella  polpa  bianca. 
Appena  lasciato  il  sangue,  sia  le  B-  che  le  T-celtule  restano  in- 
sieme per  qualche  ora  nelle  aree  T-dipendenti.  Quindi,  tra  la  1* 
e la  fi'  h dopo  che  hanno  lasciato  il  sangue,  i B-linfociti  rag- 
giungono 1 follicoli,  c speaalmente  la  corona  attorno  ai  centri 
germinativi,  mentre  i T-linfociti  lasciano  il  manicotto  linfatico 
periarteric^are  per  ritornare  alla  polpa  rossa  e di  H rientrare  nel 
circolo  venoso.  Ne  deriva  che  il  tempo  di  transito  nella  milza  dei 
T-linfociti  è di  4-6  h.  mentre  quello  dei  B-linfodti  è assai  più 


lungo;  circa  20  h.  Non  è però  ancora  accertato  come  le  B-ccUulc 
lasano  la  corona  linfocitica. 

Sfatela  cdtalare  fagoefatrio 

La  milza  contiene  la  maggior  parte  delle  cellule  fagociliche  fisse, 
che  appartengono  al  sistema  mononucleare  f^ocitario  (v.  zeti- 
coLo-isnociTAMo  sistema).  Il  contributo  della  milza  alla  clearan- 
ce  di  materiale  vario  (miaorganismi.  etemenli  cellulari  per  lo 
più  senescenti,  partkelle  di  derivazione  cellulare  o estranee, 
etc.)  dipende  dalla  natura  del  materiale  che  deve  essere  fagocita- 
to. dalle  sue  caratteristiche  imnrunologiche,  dalla  presenza  o dal- 
l'assenza di  anticorpo  specifico  sierico.  Ne  segue  che  la  fagocitosi 
splenica  svolge  un  ruolo  importante  nella  difesa  deirospite  con- 
tro le  infezioni,  mediante  la  nmozione  degli  agenti  infettanti, 
nella  captazione  degli  immunocomplessi  circolanti  (quindi  nella 
proiezione  dei  tessuti  dal  danno  provocato  dal  deposito  di  tali 
complessi),  nell'elitninazione  di  eritrociti,  leucociti  c piastrine 
senescenti,  o comunque  difettosi. 

In  alcune  specie  animali  le  cellule  fagociliche  sono  piarticolar- 
mente  raggruppate  attorno  alle  terminazioni  dei  va.si  arteriosi  a 
formare  un  manicotto  cellulare  macrofagico,  o corpo  eilissoidaie: 
ptriarierial  macrophagf  shfcf.  Tati  cellule,  oltre  a svolgere  fun- 
zioni fagociiarie.  esplicano  anche  quella  di  captare  e manipolare 
gli  aniigeni.  nonché  di  trasferirli  ai  linfociti.  Tale  funzione  risulta 
favorita  dalla  particolare  localizzazione  delle  cellule  nei  manicot- 
ti summenzionati,  e queste  anche,  trovandosi  neirarea  margina- 
le ai  confini  con  la  polpa  bianca,  possono  più  facilmente  rag- 
giungere i linfociti  cui  presentare  ranligcnc.  Nella  milza  umana  i 
manicotti  maaofagici  pcriartenosi  sono  meno  sviluppati  che  nel- 
le milze  di  alth  animali,  ma  comunque  le  funzioni  di  cui  sopra 
sono  svolle  dai  macrofagi  della  zona  marginale. 

L’aliiviii  fagocilica  nella  milza  é svolta,  oltre  che  dai  suddetti 
aggregati  cellulari  specializzati,  anche  dalle  cellule  endoleliali  dei 
seni  c dai  numerosi  macrofagi  ^rsi  negli  interstizi  della  trama 
reticolare,  i quali  si  trovano  in  diretto  contatto  con  gli  eniroaii 
e c<m  i vari  corpuscoli  estranei,  soprattutto  quando  la  corrente 
sanguigna  rallenta,  nel  momento  in  cui  essa  attraversa  i cordoni 
splcnici. 

L’attiviti  fagocitaria  dei  macrofagi  é incrementata  dalle  opso- 
oine.  Nel  caso  specifico  della  milza,  la  fagocitosi  nsulta  potenzia- 
ta dalla  presenza  di  un  peptide  di  4 aminoacidi  (tuftsin),  origina- 
to dal  frammento  Fc  delle  IgG  per  clivaggio  enzimatico,  che  in 
parte  avviene  nella  milza.  (Questo  pcptidc  é infatti  uno  stimola- 
tore potente  dciraitiviià  fagocilica  dei  neutrofìlì  e dei  macrofagi, 
sia  neH'uomo,  sia  negli  animali  da  e5perìmento.  La  sua  attiviti 
risulta  fortemente  ridotta  dopo  splenectomia. 

V.  anche:  milza  (IX.  IS.Vi). 

FUNZIONI  DELLA  MILZA 

La  milza  svolge  diverse  ed  importanti  funzioni,  oggi  me- 
glio conosciute  che  in  passato  (tab.  I).  Accenniamo  qui 
ad  alcuni  aspetti  funzionali  della  milza,  più  chiaramente 
correlati  con  le  s.  rimandando  per  una  più  ampia  tratta- 
zione alla  voce  milza. 


TAB.  1.  FUNZIONI  DELLA  MILZA 


F^pkìMmÌ 

a)  funzione  di  difesa  contro  le  infezioni:  rimozione  di  particel- 

le estranee  (microrganismi); 

b)  funzione  di  selezione,  o culling,  degli  eritrociti:  rimozkme 

di  eritrociti  vivi  ma  difettosi,  quali  le  emazie  ricoperte 
da  antkorps.  le  emazie  alterate  con  mezzi  chimici  o fisi- 
ci, le  emazie  congenitamente  difettose  (ad  es..  nella  sfe- 
rodtosi,  nelle  talassemie,  etc.).  le  emazie  senescenti; 

c)  funzione  di  snocciolamenio,  o pitting,  degli  eritrociti:  rimo- 

zione delle  inclusioni  dagli  eritrociti; 

d)  funzione  di  rìmodellamento.  o rtmodtiling,  della  membrana 

citoplasmatica  degli  eritrociti:  rimozione  di  componenti 
lipoprotetei  dalla  membrana  eritrocitana. 

EoH^kafopoicfì 
Reatthili  ÉauiiuBltBria 
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Ficociloa 

Difesa  contro  le  infezioni 

l'n'aumcntata  incidenza  di  sciticcmia  si  vcnfìca  dopo  la  splcncc- 
tomia  Sebbene  lo  pncumococco  sia  il  microrganismo  più  fre* 
quemeincnie  responsabile  di  queste  infezioni  (Uno  al  ^1%  dei 
casi),  sono  stali  isolali  anche  altri  organismi,  quali  ttaemophilits 
infiuenzae.  Neisseria  meninptido . Smphytococcm  aureus 

L'osservazione  che  la  milza  svolge  un'imporlame  funzkme  nel- 
la rimozione  degli  immuniKomplessi  costiluiMre  un  dato  impor- 
tante per  la  clcarancc  di  microrganismi;  infatti  la  presenza  di 
elevale  quantiiA  di  immunocomplevsi  circolanti  può  portare  alla 
saturaziorve  del  sistema  fagoctiico  della  milza,  con  conscguente 
incapacità  di  quest'organo  a rimuovere  i microrganismi  intrava- 
scolari 

Funzione  di  selezione,  o cuUing:  rimozione  di  eritrociti  vivi,  ma 
difettosi 

La  milza  psissiede  una  partk'olare  capacttù  di  captare  critnKÌU 
difettosi  o danneggiali  artilk'ialmenic  (csposiziortc  al  calure,  a 
farmaci  ovddanti.  o coperti  con  immunoglobulinc).  Questa  capa- 
cità della  milza  di  scoprire  anche  una  minima  alieraziorte  dc|:li 
crìtrtKHti  c alcuni  difetti  congeniti  di  queste  cellule  (s(eriKÌkm), 
viene  dcHnita  -funzione  di  selezione»,  o ru/fmg.  Lssa  è favorita 
dalla  particolare  struttura  della  milza,  in  quanto  le  cellule  che 
attraversano  il  percorso  tortuoso  dei  airdoni  spicnici  sono  espo- 
ste a pcmnli  di  stasi,  e vengono  in  intimo  contatto  con  i macro- 
fagi spknici. 

La  prolungala  stasi  inirasplenica  nei  cordoni  espone  gli  entro- 
citi  ad  alcuni  fenomeni,  quali  l'cmoconccntrazionc,  l'ipogliccmia 
c il  bavso  pH;  come  conseguenza,  si  ha  un  incremento  della 
forma  sferica  delle  emazie  e della  fragilità  osmotk'a.  Questo  por- 
la. prcsumibilmcnic.  a un  ultcnorc  danno  della  membrana  cellu- 
lare c.  se  il  danno  i dì  un  certo  grado,  alla  conscguente  fagoci- 
tosi da  parte  dei  macrofagi. 

Il  processi)  del  culling  si  venfka  nel  mezzo  dei  cordoni  splcni- 
d.  l.a  rimozione  degli  eritrociti  senescenti  à effettuata  dal  siste- 
ma fagociiia>-macTofagico.  attraverso  il  riconoHHmcnto  di  una 
nuova  struttura  aniigcnica  della  membrana  criirociiana  sene- 
scente; essa  SI  coprirebbe  di  un  autoanticorpo  c verrebbe  ricono- 
sciufa  via  recettore  Fc.  cosi  come  avviene  per  gli  critniati  rico- 
perti da  immunoglobulinc. 

Funzione  di  sniHdolamenio.  o pitting:  rimozione  delle  indusionì 
cHoplasmatit  he  dagli  eritrtH'iii 

Con  il  termine  piiung  ci  si  riferisce  alla  capacita  della  milza 
normale  di  rimuovere  dal  globulo  ro*M.>  particelle  o airpiccioli 
inclusi,  senza  distruggerlo  F sialo  osservato  che.  se  si  effettua 
una  trasfusione  di  sangue  contenente  sideriKili  in  elevata  per- 
centuale in  ricevenlc  etm  milza  integra,  i granuli  sidcroiici  ven- 
gono rimossi  ncirinicrvallo  di  diverse  ore.  mentre  gli  erilrcKiii 
(identificabili  mediante  la  marcatura  con  “'Cr)  continuano  a cir- 
colare vivi  net  sangue. 

Ijo  stesso  meccanismo  ò rcsp»)ns,ibilc  della  rimozione  dei  corpi 
di  Howcll-Jolly.  dei  residui  dei  nuclei  dei  globuli  rossi,  dei  pa- 
rassiti della  malaria,  ctc  Gli  eritrociti  perdono  i loro  corpi  inclu- 
si durante  il  passaggio  dai  cordoni  di  BtIIroth  ai  seni  splcnici; 
grazie  alla  loro  dcformabiliià.  essi  sgusciano  attraverso  le  esili 
aperture  esistenti  tra  i prolungamenti  ciioplasmalici  delle  cellule 
ciKkitcliéili  che  costituiscono  le  pareti  dei  seni  I corpi  inclusi, 
non  s'sscndo  deformabili,  non  pirssono  attraversare  questi  sottili 
interstizi  e quindi  rimangono  nei  cordoni  sfrenici,  dove  vengono 
tagiKilaii  dai  macrofagi 

Funzione  dt  rimmiellamento.  o remodeUing.  degli  entrtKÌti  rimo- 
zione di  comfNmenli  della  inemhrami  eniroiiuiria 
Ui  milza  provvede  a rimuovere  dalla  membrana  citupla-smalica 
dei  rciKolociti  gli  aggregali  di  speltrma  e altre  proteine.  A causa 
della  presenza  di  queste  proteine  sulla  loro  superficie,  i rclkolo- 
citi  nella  milza  si  SfKistano  più  lentamente:  (ale  ralientamenio 
favorisce  la  funzione  fenica  di  -nmodellarc»  la  vuperlicic  cn- 
iriKilana.  ('iò  è convalidalo  anche  dal  fatto  che  nei  sangue  peri- 
ferico. dopo  la  sf^cneciomta.  comp;iiono  cellule  a berv.iglio.  lui 
piesen/a  di  tali  lepioaii  indica  che  gli  eritrociti  formatisi  dopo 
spfcncciomia  hanno  un  volume  cellulare  normale,  ma  una  su- 
perficie cellulare  più  laiga. 
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Durante  ii  soggiorno  nella  milza  (24-4H  h)  i relicokx'ilì  perdo- 
no i suddetti  aggregali  proickS  dalla  loro  superficie.  Nei  cordoni 
spicnici  si  può  veriikarc  anche  il  fenomeno  della  frammentazione 
delle  emazie,  che  dà  origine  agli  schisuniti  osservabili  negli  strisci 
di  sangue.  Tali  frammcnii  si  staccaru)  a seguito  dì  restringimento 
del  citoplasma  eriiriH’ilario;  nc  derivano  due  frammenti,  uno  dei 
quali  è mollo  piccolo.  C possibile  che  con  questo  sistema  gli  eri- 
trociti eliminino  quelle  aree  delia  loro  superfìcie  che  contengono 
gli  aggregati  proieiei  di  cui  si  devono  liberare. 

Kmolinropoiesi 

Nei  feto  la  milza  svolge  un'attività  cmopoiclìca.  Dalla  XII  setti- 
mana lino  alla  nascita  si  possono  infatti  osservare  isoiolti  di  cri- 
iropotesi  c di  granuiociinpoicsi.  Dopo  la  nascila,  cessata  l'emo- 
poksì.  a carico  della  pivlpa  bianca  é arKora  osservabile  la  Itnfo- 
poiesi,  fino  alla  produzione  di  plasmaccitulc  mature.  F.  siala 
anche  dimostrata,  attraverso  studi  spcnmcniati.  la  presenza  nella 
milza,  come  nel  midollo  osseo,  di  ediuk  staminali  emolinfopore- 
tichc  pluripotenti  (My/l.y  CFU-s:  v.  miixii  i.o  ossro.  lab.  IH  [IX. 
12h6|).  F.sistc  inoltre  evidenza  che  la  milza  interferisce  sulla  di- 
stribuzione nel  sangue  dei  progenitori  critroiUi  e granulomumvci- 
lari  (E  BFl’  c.  E CFLl-c.  G M CFU<).  Sembra  che  il  pool  del- 
le cellule  staminali  c dei  progcmion  del  sangue  spicnico  costitui- 
sca un  importantc  componente  del  pool  marginale  di  tali  cellule 
nel  sangue 

Una  conferma  ultenore  che  nella  milza  sono  rHirm.ilmcntc 
presenti  cclluk  siaminali  pluripotenti  c progeniion  emopoietici  e 
linfopoiciici.  deriva  dal  fatto  che  l'irradiazione  splenica  causa 
leucupenia  molto  più  intensa  c prectKC  di  quanto  non  facaa  la 
stessa  quantità  di  irradiazioni  su  altri  oigani  Esiste  inoltre  evi- 
denza che  k cellule  staminali  e i progenitori  a indirizzo  eriiroidc 
(E  BFU-c  cd  E CFU-c)  migrano  dal  midollo  nella  milza,  pur 
non  essendo  ancora  dctìnitivamenic  accertato  se  le  cclluk  sta- 
minali midollari  c quelle  splenichc  siano  identiche.  E infalli  pos- 
sibile che  normalmeatc.  dopo  la  nascita.  Ì'crì(ropo»csi  richieda 
Venvironmeni  del  midollo  osseo. 

La  potenzialità  emopokiica  della  milza  può  tuttavìa  amlinua- 
rc  anche  dopo  la  nascita.  Ad  cs..  m gravi  stress  cmatologici.  può 
insorgere  un’eritropoiesi  cxtramiilollarc  spknica.  come  nel  caso 
della  lalasscmta.  dell’anemia  pcrnick»sa.  dell'anemia  cmoliiica 
cronica,  ctc.  Questo  processo  poircbhc  vcnfìc.irsi  a causa  del 
meccanismo  seguente;  per  l’ipcrplasia  midollare  erilroblasiica 
povtemoliiiea.  un  numero  eccessivo  di  cellule  erilfopoieiichc 
preme  sulle  votiili  (2  pm)  les.surc  inlcrcndolcliali  dei  seni  midol- 
lari. Tale  pressione  determina  un  danno  della  barriera  endoielia- 
le.  per  cui  cellule  immature  possomt  penetrare  nel  sangue  e ve- 
nire «intrappolale»  nel  hltro  della  polpa  ros.sa  della  milza.  Que- 
ste cellule  hanno  la  potenzialità  di  2-4  successive  divisk>ni  mito- 
fiche  e pertanto  possono  dare  origine  a ivoloiii  crìtropoieiici.  o a 
c7u5im  in  coltura.  Allo  stesso  modo,  in  sede  splenica  possono 
insorgere  fiictvlai  cxiramidoliari  mcgaearioblastici. 

Esiste,  infine,  evidenza  sperimentale  che  la  milza  con- 
tiene una  certa  riserva  di  piastrine,  che  può  immcllcre 
nel  sangue  periferico,  o anche  scambiare  con  piastrine 
etreoiami.  Sludi  con  piastrine  marcate  con  '“In  hanno 
dimostrato  rcsistcn/a  di  un  pool  splcnico  di  questi  airpu- 
scoli,  c che  tale  pool  è aisfiiuilo  dalle  piastrine  più  gio- 
vani. Sembra  che  questi  elementi  giovani,  dopo  il  loro 
distacco  dal  citoplasma  megacariocilico.  vadano  a sog- 
giornare nella  milza  per  circa  2 gitimi,  a costituirvi  un 
pool  di  riserva  di  piastrine  più  fresche  di  quelle  circolanti. 
Il  pfHìI  di  piastrine  spleniche  costituire  circa  il  20-40% 
di  lutto  il  pool  piaslrinico.  che.  in  milze  mogaliche.  può 
aumentare  fino  al  90%  delle  piastrine  tolulì. 

I fattori  che  controllano  il  transito  intrasplcnico  delle 
piastrine  min  sono  ancora  chianti.  Il  loro  tempo  di  transi- 
to è di  circa  10  min:  esso  mm  aumenta  nella  milza  in- 
grossala, mentre  si  abbrevia  fino  a 6 min  quando  aumen- 
ta la  perfusione  splenica.  Per  contro,  il  suddetto  tempo  di 
transito  si  allunga  quando  vi  sia  rallentamento  della  |>er- 
fusione.  come  nel  caso  della  policiicmta  secondaria. 

È noto  che  gli  studi  sulla  clearance  dei  granulociti  mar- 
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cati  hanno  dimostrato  resistenza  di  un  pool  di  granuiociti 
circolanti  e di  un  p(Ml  di  granuiociti  marginali.  Una  gran 
parte  dei  polinucleati  marginati  sembra  ubicata  nei  poi* 
moni.  Usando  granuliKÌti  marcati  con  è stalo  possi- 
bile studiare  la  captazione  di  queste  cellule  du  parte  della 
milza:  essa  è risultata  simile  a quella  osservata  per  le  pia- 
strine. I polinucleati  presentano  un  tempo  di  transito  in- 
trasplenico  di  circa  IO  min:  ne  deriva  che  i granuiociti 
nella  milza  costituiscono  una  aliquota  del  potìl  dei  granu- 
locili  circolanti. 

Le  alterazioni  emaidogichc  mservabili  dopo  splencctumiu 
sorK)  siale  chiarite  da  Crusby.  il  quale  ha  ciimusiratu  che  i retico- 
lociti,  prima  di  passare  dehniiivamcntc  m circolo,  soggiornano 
per  24-48  h nella  milza,  dove  subiscono  il  remodW/mg  della  loro 
membrana  aloplasmaiica.  La  reticolocilusi  periferica  conscguen- 
te alla  splcncctomia  deriverebbe  quindi  dalla  perdita  del  control- 
lo spicnico  suirimmissionc  in  circolo  dei  rcticolociti.  per  il  venir 
meno  della  funzione  del  remoJW//ng  della  membrana  citupla' 
smalica. 

Anche  la  leucocitosi  c la  trombocitosi  che  si  verifìcano  dopo 
spieneciomta  si  spiegano  con  l’cMSienza  di  p<>ol  dì  piastrine  e di 
granuliKiti  nella  milza,  che  vengono  Immessi  in  circolo  dopo  l'a- 
sportazione dcirorgano.  Tuttavia,  la  leucocitmi  conscguente  a 
splencctomia  pub  essere  prevenuta  lasciando  intano  ncll  organi- 
smo  il  25%  dcU'urgunu,  u IrapiantandorK*  appena  il  10%.  Inol- 
tre. quando  la  splencctomia  viene  praticata  in  uno  di  due  part- 
ner di  ratti  parahionti.  non  si  rìscimira  alcun  aumento  del  tasso 
leucocitario  né  ncil  uno.  né  nctl'aliro  animale.  Soltanto  in  segui- 
lo alla  nmoziane  della  milza  del  secondo.  Il  numero  dei  leucociti 
aumenta  in  entrambi  i ratti. 

Renllivilà  imniMitaria 

Nella  milza  é uhie^iia  la  maggiore  quantità  di  cellule  linfatiche  di 
lutto  l'organismo.  In  particolare  la  milza  contiene  circa  il  25% 
del  totale  del  /zoo/  dei  T-linfocili  sottoposti  a «traffico»,  c circa 
il  10-15%  di  quello  dei  B-linf(KÌti.  Un'arca  di  tessuto  linfoidc 
splentco.  che  svolge  un  ruolo  mollo  impirtanie  per  le  funzioni 
immunoloeiche.  è costituita  dalla  zona  marginale  situala  attorno 
ai  corpuscoli  del  Malpighi  c ai  maniaitti  pcnarlcrìolari.  È quindi 
ctsmprcnsihilc  come  la  milza  rappresenti  la  sede  di  maggiore  ri- 
sposta primaria  specifica.  La  formazione  degli  amicorpi  IgM  si 
manifesta  circa  Ih  h dopo  l'incontro  del  B-linfiKnta  con  l'antigc- 
nc  circolante  nella  milza.  La  splencctomia  nduce  quantitativa- 
mente  tale  produzione  aniicorpalc. 

Anche  l'imporiante  fenomeno  della  modulazione  dei  linftKTìti 
a cellule  di  memoria  ha  luogo  nella  milza.  Tale  evoluzione  con- 
segue airinlcrvcmo  delle  cellule  dendritiche  della  milza,  le  quali 
«intrappolano»  raniigenc.  o i comi^essi  antigene-anticorpo.  Le 
cellule  dendritiche,  che  circondano  Ì follicoli  linfatici,  si  trovano 
nella  posizione  ideale  per  presentare  raniigenc  ai  linfociti:  que- 
sti iniziants  cosi  la  loro  evoluzione  a cellule  di  memoria  (.a  sud- 
detta funzione  delle  cellule  dendritiche  qdcniehe  differisce  da 
quella  dei  macrofagi,  in  quanto  le  prime  non  ingeriscono  il  ma- 
teriale legalo  alla  membrana  citoplasmatica;  questo  può  rimane- 
re sulla  superficie  della  cellula  ikndriiica  per  un  lungo  periodo 
di  tempo,  e .solo  atl'iKX'orrenza  essere  presentato  a)  linfocito. 

{.a  milza  sembra  costituire  una  sede  importante  per  la  produ- 
zione di  linfociti  T-supprcssor.  I.a  differenziazione  da  precursore 
a effettore  ha  proliabilmcme  lu<^.>  nella  milza,  Dopo  di  ciò.  le 
T-cclluie  mature  migrano  e popolano  i linlonodi  pcnfcrici. 

IPERSPLENISMO 

Il  termine  iperspUnismo  (v.;  v.  anche:  BANnANF.  sindro- 
mi) c stato  introdotto  da  Chauffard  (1907)  c riferito  al- 
l’anemia presente  nella  malattia  di  Banli.  Oggi  esso  viene 
usalo  con  il  signilicato  di  .sindrome  e non  implica  alcuna 
ctiopatogcncsi  specifica  della  malattia  che  dà  orìgine  alla 
$.  c il  conscguente  eccesso  di  attività  spicnicn.  In  genere 
i'ipcrsplcnismo  è caratterizzato  da: 

ingrossamento  delta  milza: 

riduzione  quantitativa  di  una  o più  serie  cellulari  del 
sangue  periferico; 
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ipercellularità  del  midollo  osseo  (o  almeno  conserva- 
zione a livello  normale  dei  precursori  delle  lince  cellulari, 
che  risultano  deticitarie  nel  sangue  periferico); 

miglioramento  dello  squilibrio  emopoietico  dopo  spie- 
neclomia. 

Si  è proposto  di  escludere  dalla  sindrome  con  ipersple- 
nismo  quelle  condizioni  patologiche  la  cui  patogenesi  è 
stata  chiaramente  definita.  Per  cs.,  non  vi  rientrano  quei 
casi  nei  quali  il  maggior  difetto  si  trova  nelle  cellule  cir- 
colanti piuttosto  che  nella  milza,  come  nella  sfcrocitosi 
ereditaria  e nella  porpora  trombiKitopcnica  idiopatica, 
per  te  quali  Taumento  della  distruzione  è cau.sato  sia  dal 
difetto  congenito  degli  eritrociti  che  dalla  presenza  di  an- 
ticorpi. Tuttavia,  anche  in  tali  casi  l'ingrossamento  della 
milza  derivante  dainperfunzione  cronica  fagocilica  impli- 
ca successivamente  ipersplenismo. 

V ìperspienismo  primario  comprende  alcune  sindromi 
ben  definite,  quali  la  nculropcnia  splentca  primaria,  la 
pancitopenia  spienica  primaria,  la  s.  idiopatica  non  tropi- 
cale. La  scarsa  conoscenza  deirctiologla  di  queste  forme 
impedisce  di  sapere  se  rappresentino  quadri  conclusivi 
conseguenti  agli  sfes.si  fattori  cliopatogenetici  oppure  a 
una  varietà  di  disordini  che  si  manifestano  con  quadri 
patologici  simili. 

ipersplenismo  secondario  ha  luogo  in  associazione 
con  s.  della  quale  sia  conosciuta  la  causa.  L'ingrossamen- 
to della  milza,  in  qualsiasi  modo  causato,  può  provocare 
ipersplenismo,  pur  variando  notevolmente  la  sua  fre- 
quenza. Tra  i disordini  che  si  accompagnano  a iperspleni- 
smo secondario  sono  inclusi  i processi  infiammatori  da 
microrganismi  (virus,  batteri,  protozoi),  i disordini  con 
sovraccarico  di  funzione  emolitica,  la  s.  congestizia,  i di- 
sordini mieloproliferaiivi,  le  affezioni  maligne  (leucemie, 
linfomi). 

Vipersplenitmo  occulto  cmiiluisce  una  variante  clinica 
nella  quale  il  calo  numerico  degli  elementi  del  sangue  è 
mascherato  dalla  rigenerazione  compensatoria  del  midol- 
lo. Generalmente,  questa  condizione  viene  riconosciuta 
quando  la  produzione  cellulare  rigenerativa  del  midollo  è 
passibile  di  un  ulteriore  aggravio  a causa  di  aumento  del- 
la richiesta  periferica,  come  nel  caso  di  infezioni  intercor- 
renti. Sia  nelle  forme  primarie  che  in  quelle  secondarie, 
si  può  riscontrare  ipersplenismo  occulto. 

MECCANISMI  PATOGENEIICI  DELLA  SPLENO- 

MEGALIA 

Abbiamo  già  detto  che  numerosi  sono  i disordini  che  si 
accompagnano  a s.  Tuttavia,  i meccanismi  patogcnetici 
attraverso  i quali  la  milza  può  diventare  megalica  sono 
relativamente  pochi.  Essi  sono  elencati  nella  tab.  IL  men- 
tre nella  tab.  Ili  sono  raggruppati  i principali  disordini 
che  si  accompagnano  a s..  con  indicazione  del  relativo 
meccanismo  patogenetico. 


1AB.  11.  MLC'CANLSMI  PATOGENKTICl  UKI.1.A  SPLK- 
NOMKGALIA 


1.  Da  sovraccarìco  di  attività  fagocitica;  splcnomcgaltj  iperer- 

gogcnctica 

2.  Da  oviaeoki  al  tìusso  cpatolicnale 

3.  Da  colonizzaztono  sptcnica:  maligtui  (leucemica,  imfomato- 

sa):  henì^na  (mciaplastica.  tiisplastica) 

4.  Da  tesaurismivvi  istiucilaria  c siromalc 

5.  Da  accrescimento  asimmetrico  (congenito  o acquisito) 
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TAB.  lU.  DISORDINI  CHE  SI  ACCOMPAGNANO  A SPLENOMEGAUA  E MECCANISMI  PATOGENETIO  DELL'IN- 
GRANDIMENTO SELENICO 


Malattìe 

Meeraimno  palogetiko 

..  . . 

1 

Disordini  infiam/ruttori 
Malattie  infeiiive  (para^tarie) 

a)  Acute 

virali 

baiiertche 

b)  Subacute  croniche 

batic  richc 
da  spirochete 
prolozoarìe 
micotichc 

Varie 


Disordini  ematologia  non  neoplasdd 
Anemie  emolitiche 

a)  Congenite 

b)  Acquisite 
Varie 


Disordini  emaiologici  neoptasiici 
Malattie  neoplastichc 

a)  Benigne 

(mclaplasia.  displasia) 

b)  Maligne 

sistemiche 

circoscritte 
Disordini  circolatori 

Ostacolo  alla  circolazione  portale  intracpatica 

Ostacolo  alla  circolazione  portale  extraepatica 

a)  Ostruzione  della  vena  porta 

b)  Ostruzione  della  vena  splenica 


c)  Ostruzione  delle  vene  sovraepatiche 

d)  Insufficienza  cardiaca  congestizia  cronica 

Disordini  da  immagazzinamento  istiocitario  e stromale 
Utlocilark) 

Stromale 

Miscellanea 

Malattie  disontogcncttchc 
Cisti  acquisite 

Neoplasie  maligne  non  emopoietiche 


Sovraccarico  di  funzione 


Mononuclcosi . epatite,  infezioni  da  citomegalovirus 

Satmoncllosi.  ascesso  splenico.  polmonite 

Endocardite,  brucellosi,  tbc  splcnka 

Sifilide,  spirocheiosi  itierocmorragica 

Malaria,  icishmaniosi.  Iripanosomiasì.  loxoplasmosi 

Isloplasmosi 

Artrite  rcumatoidc  (sindrome  di  Stili,  di  Fcity).  lupus  erythema- 
tosus  systemicus,  sarcoidosi.  berilliosi.  hilharziosi 

Sovraccarico  di  funzione 

Sferocitosi.  ellissocilosi . lalassemia.  drcpaiKxitosi.  malattie  da 
emoglobina  C.  emoglobine  instabili,  detkit  di  G6PD  e PK 

Anemia  emolitica  autoimmune,  arvemia  perniciosa,  da  isoimmu* 
nizzazione 

Iperplasia  splenica  primaria,  panemopatia  splenica  primaria, 
splenomcgalia  idiopatica 

Colonizzazione  splenica 

Mctaplasia  micloide  agnogemea.  sindromi  mielodtsplastiche. 
sindromi  micloproUfcrative 

Leucemie  acute,  leucemie  craniche  (leucemia  a (xlluk  capellu- 
le),  istiocitosi  maligna,  mieloma  multiplo,  malattia  di  Waiden- 
slrdm.  linfomi  di  llodgkin.  linfomi  non-Hodgkin 

Linfoma  primitivo,  plasnaociloma  primitivo 

Ostacolo  circolo  portolienaJe 

Cirrosi  epatica,  cicatrizzazione  posicpatitica,  cirrosi  biliare,  cir- 
rosi cmocromaiosica.  sclerosi  epaiolenticotarc 

Pilofiebite.  atresia,  stenosi  delia  porla,  compressione  estrìnseca 
della  porta 

Atresia.  stenosi  della  vena  splenica.  ^cnotromboHcbite.  ostru- 
zione estrìnseca  per  malattia  pancreatica  o aneurisma  delt’ar- 
tcrìa  splenica.  malattia  di  Banti  (ostacolo  alla  circolazione  in- 
irasplcnica?) 

Stenosi  congenita  o aplasia  (sindrome  di  Baumgarien).  trombo- 
flebite (sindrome  di  Budd-Chtari) 


Tesaurùmasi 

Malattia  di  Gaucher.  malattia  di  Niemann-Pick,  malattia  di  Tav- 
Sachs,  malattia  di  Tangier.  sindrome  di  Hurler.  istiocitosi  k 
Amiloidosi  primaria  e secondaria 

Accrescimento  asimmetrico 

Amartoma,  linfangioma,  emangioma,  fibroma,  cisti  congenite 
(mesotcliali.  squamose) 

Parassitario  (cchifKKOcco),  traumatiche 
Angiosamuna.  fibrosarcoma 


Da  «ovraccarico  di  lavoro:  spleoomegalia  ipererfogeaetica 

La  milza  risponde  ai  processi  infiammatori  sistemici  con 
aumento  della  cellularità  e delia  vascolarizzazione.  Per 
realizzare  questa  condizione  non  è indispensabile  che  la 
milza  mantenga  ic  sue  connessioni  vascolari  con  il  siste- 
ma portale.  Infatti  l'iperplasia  provocata  dai  processi  in- 
fiammatori si  osserva  anche  nei  frammenti  di  milza  tra- 
piantati. 
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li  meccanismo  attraverso  il  quale  tale  iperplasia  si  verifica  non 
è ancora  chiarito.  Particelle  non  immunogene,  ccune  la  sommini- 
strazione di  eritrociti  aulologhi  artificialmente  alterali,  stimolano 
l'ipcrplasia  della  milza  e suggeriscono  che  la  prohferazione  cellu- 
lare in  questa  sede  sta  sotameme  una  risposta  al  sovraccarico  di 
fagocitosi.  Inoltre,  negli  animali  da  esperimento,  si  può  ottenere 
iperplasia  splenica  anche  mediante  iniezione  di  macromolecole 
(feniiktrazina.  endotossine  batteriche.  Zimosan*.  meiilcellulosa). 
Airiniezione  ripetuta  di  tali  materiali  in  animali  da  esperimento 
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Fij(.  4.  A sinistra:  milza  di  don- 
na di  50  anni  affetta  da  sindro- 
me di  Fcliy.  Forte  Upc&simcnio 
dei  cordoni  spicnici  con  ridu- 
zione della  rete  sinu&ale.  (Ema- 
lossilina-cosina;  20Uxi.  A de- 
stra: slesso  materiale  (Iella  figu- 
ra precedente  a più  forte  in- 
grandimento. Ispessimento  dei 
cordoni  splenici:  si  noli  la  ter- 
minazione di  un’arteriola  nello 
spessore  di  un  cordone  ^Icnico. 
(bmatossilina-cosina;  800 x). 


consegue  s..  collcgala  ad  aumentata  proliferazione  delie  cellule 
mononudeaie.  La  variazione  deiraumenio  della  proliferazione 
cellulare  è indicata  dall'inaemento  del  peso  della  milza,  che 
dopo  3-4  mesi  dalla  somministrazione  di  fenilidrazina  può  rag- 
giungere IO  volle  la  norma,  nonché  dairaumento  dei  livelli  di 
DNA  di  lft-20  volle  la  norma.  Il  fatio  che  i globuli  rossi  autoio- 
ghi. danneggiati  col  calore,  producano  lo  stesso  effetto,  c che 
alcuni  pazienti  con  dcHcii  strutturali  o biochimici  dei  propri  glo- 
buli rossi  (ad  es..  sferociiosi  ereditaria,  deficienza  di  piruvato- 
chinasi,  emoglobinopaiie)  mostrino  un  ingrossamento  della  mil- 
za. indicherebbe  che  lo  stimolo  alla  proliferazione  cellulare  sia 
cosiituilo  dalla  fagocitosi  e dairaumento  dell'attività  fìltranie. 
più  che  dallo  stimolo  immunitario. 

L*ipcrpla5ia  delle  componenti  macrofagica  c linfocitica 
della  polpa  rossa  splenica  diventa  irreversibile  dopo  una 
stimolazione  prolungata.  Nciruomo  è stato  calcolato  che 
il  numero  di  cellule  nucleate,  per  milze  di  grandezza 
normale,  è compreso  tra  70-320  x 10"*  cellule.  Nella  sfe- 
rocitosi  ereditana.  la  milza  può  raggiungere  720- 
2020  X 10^  cellule.  In  questi  casi,  l'iperplasta  è provoca- 
ta esclusivamente  dall'emolisi  intrasplenica  «non  immu- 
ne», con  eccessivo  sovraccarico  di  attività  fagocitica.  È 
presumibile  che  un  meccanismo  patogenetìco  simile  a 
quello  summenzionato  sia  responsabile  anche  per  la  s. 
delle  infezioni  acute  e croniche  (virus,  batteri,  protozoi), 
dell'artrite  reumatoide.  dei  LES  e di  altre  malattie  con 
immunocomplessi.  della  sferociiosi  ereditaria,  delle  defi- 
cienze enzimatiche  deU'eritrocita.  delle  emoglobinopatie. 
delle  malattie  emolitiche  acquisite  (fìg.  4). 

È tuttavia  opportuno  tenere  presente  che  Tancmia  che 
accompagna  la  s.  — indipendentemente  dalla  patogenesi 
di  tale  ingrossamento  — può  essere  dovuta,  in  molti  casi, 
anche  alì'aumento  del  volume  plasmalico.  con  consc- 
guente diluizione  della  componente  erìtrodiarìa  (forma- 
zione di  pooi  eritrocitario  splenico).  Questa  pseudoane- 
mìa.  da  diluizione,  non  è specifica  di  un  tipo  di  s.:  la  si 
osserva  in  quasi  tutti  i casi  di  ingrossamento  splenico. 
indipendentemente  dalla  sua  etiopaiogenesi.  ^mbra. 
inoltre,  che  l'aumento  del  volume  piasmatico  sia  secon- 
dario all'aumento  del  letto  vascolare.  La  richiesta  di  san- 
gue. necessario  a riempire  lo  spazio  intravascolare  au- 
mentato. è soddisfatta  da  un  incremento  dell'eritropoiesi 
midollare,  (^ando.  però,  il  midollo  non  riesce  più  a sop- 
perire aH'aumento  delle  richieste,  si  determina  una 
espansione  compensatoria  del  volume  piasmatico. 

Da  ostacolo  al  ftosK»  eiaatico  epalottenalc 

La  s.  congestizia  è conseguente  a un’ipertensione  venosa 
cronica  passiva  della  vena  porta  o della  vena  splenica.  I 
meccanismi  attraverso  i quali  si  arriva  airipertcnsione 
cronica  passiva  sono: 

ostruzione  portale  intraepatica  (cirrosi  epatica,  cirrosi 
biliare,  sclerosi  postepalitica.  emocromatosi.  occlusione 
delle  vene  epatiche); 


o.struzione  portale  extraepatica  (trombosi,  stenosi, 
atresia.  aneurisma,  compressione  estrìnseca  della  porta  c 
della  vena  splenica); 

stasi  cronica  cardiogena. 

La  causa  più  comune  è la  cirrosi  epatica,  nella  quale  il 
70%  dei  casi  presenta  s. 

Nella  s.  congestizia  la  milza  può  raggiungere  il  peso  di 
1 kg,  in  alcuni  casi  fino  a 3 kg  c.  nei  casi  estremi,  anche 
fino  a 5 kg.  L'ingrossamento  della  milza  è dovuto  a in- 
cremento della  componente  fibrovascolare,  con  prolifera- 
zione dei  macrofagi  c dei  fìbroblasti.  ispessimento  della 
trama  trabecolare  e ispessimento  dei  cordoni  splcnici.  Il 
tasso  di  rimozione  degli  eritrociti  autologhi  trattati  con  il 
calore  d aumentato  nella  s.  congestizia  ed  è correlato  con 
il  grado  dell'Ingrossamento  splenico. 

Da  eolonlzzazlonc  splenka 

La  presenza  nel  sangue  circolante  di  cellule  staminali  plu- 
rìpotenti  c/o  di  progenitori  delle  linee  emopoietiche  è 
stata  mes.sa  chiaramente  in  evidenza  in  ricerche  eseguite 
in  animali  da  esperimento  irradiati  con  dosi  letali,  quindi 
sottoposti  a inoculazione  di  cellule  mononucleatc,  ottenu- 
te dal  .sangue  periferico  o dal  midollo  osseo.  La  rìpopola- 
zione  del  midollo,  con  ripresa  a livelli  normali  deU'attivi- 
tk  emopoietica  e linfopoietica  nell'animale  irradiato,  si 
verifica  con  entrambe  le  popolazioni  cellulari  trapiantate. 
Questo  stesso  meccanismo  di  insemenzamento  e coloniz- 
zazione degli  organi  cmolinfopoielici  è responsabile  della 
presenza  di  foci  dì  emopoiesi  cxtramidollarc,  soprattutto 
splenica,  che  si  verìfica  quando  si  ha  aumento  delle  ri- 
chieste periferiche  (anemie  emolitiche,  croniche,  etc.),  o 
quando  il  microambicntc  midollare  è alterato  e non  con- 
sente una  normale  crescita  degli  clementi  emopoietici 
(mie)ofibrosì);  infatti,  l'aumento  del  volume  della  milza 
nella  mielosclerosi  (che  può  raggiungere  anche  il  peso  di 
5 kg)  è conscguente  alì'aumento  del  contenuto  di  ele- 
menti emopoietici  in  quest’organo,  cioè  in  questa  emopa- 
tia esiste  un'emopoiesi  extramidollare,  intrasplenica.  In- 
fatti. all’esame  istologico  si  osservano  cellule  emopoieti- 
che infiltranti  la  polpa  rossa:  cellule  delle  linee  eritrociti- 
ca.  granulodtica.  megacarìodtica  sono  presenti  a vari 
stadi  di  maturazione,  sia  nei  cordoni,  sia  nei  seni. 

Nel  sangue  periferico  di  pazienti  con  miciosclerosi  è 
stato  osservalo  un  aumento  delle  cellule  progenitrici 
G/M-CFU-c  cd  E-BFU-c.  La  milza  sembra  essere  la 
sede  dì  produzione  di  queste  cellule  progenitrici,  che  in 
molti  casi  svolgono  funzione  emopoietica  vicariante.  La 
eritropoiesi  splenica  è una  caratteristica  costante  della  mie- 
lofìbrosi:  essa  è considerata  un  requisito  diagnostico  per 
differenziare  la  mieiofibrosi  dalla  policitemia  vera,  in  cui 
non  si  verìfica  eritropoiesi  splenica. 

(I  meccanismo  della  colonizzazione  mieloide  intrasple- 
nica è responsabile  anche  deiraumento  del  volume  della 
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nella  proliferazione  leucemica.  Infatti  l'ingrandimento 
della  milza  nelle  malattie  neoplastiche  delle  linee  granu- 
locitica  o linfocitica  è connesso  con  la  circolazione  delle 
cellule  di  tali  linee  maligne,  con  conscguente  loro  infiltra* 
zionc  (honting)  c colonizzazione  (invasione)  negli  organi 
extramidollari,  soprattutto  nella  milza. 

Nella  leucemia  micloidc  cronica  vi  d un  netto  incre- 
mento del  numero  delle  cellule  progenitrici  a orientamen- 
to granulociiico-macrofagico  (G/M-CFU-c).  È stato  os- 
servato che  il  numero  delle  G/M-CFU-c  è 100  volte  più 
elevato  nella  vena  spicnica  rispetto  al  numero  di  tali  cel- 
lule presenti  nel  sangue  venoso  periferico.  Inoltre,  la 
splenectomia  causa  una  marcata  riduzione  del  numero 
dicllc  G<'M-CFU-e  circolanti.  La  proliferazione  leucemica 
nella  milza  si  presenta  all'esame  istolo}pco  con  rintìitra- 
zione  di  cellule  leucemiche  o linfomatosc  nella  polpa  ros- 
sa c nei  seni,  con  sostituzione  della  polpa  bianca. 

Da  teaaaristiiosi  UtiodUria  e stromale 

Le  malattie  che  si  accompagnano  ad  accumulo  abnorme 
di  sostanze  metaboliche  nei  citoplasma  degli  istiocili.  o 
alla  proliferazione  neoplaslica  di  questi  elementi  (malat- 
tia di  Gaucher.  malattia  di  Ncuman-Pick.  istìocilosi  X. 
malattia  di  Tangier.  sindrome  di  Hurler)  presentano,  con 
elevata  frequenza,  s.  di  grado  elevato.  Tale  risultato  è 
dovuto  ad  accumulo  di  grossi  Istiociti  schiumosi,  carichi 
di  svariate  sostanze  metaboliche,  nella  polpa  rossa  c nella 
polpa  bianca. 

Da  accrescimento  asimmetrico  congenito  o acquisito 

Malformazioni  vascolari  congenite,  cisti  congenite  o ac- 
quisite. noiKhé  tumori  non  emopoietici,  possono  provo- 
care un  ingrossamento,  talora  cospicuo,  localizzato  c 
asimmetrico,  della  milza.  L’ipcrsplcnismo  accompagna 
con  frequenza  limitata  queste  patologie;  quando  é pre- 
sente. è dovuto  alPostacoIato  flusso  ematico,  conscguente 
alla  massa  ncoformata.  o airincrcmcnto  dcH  uttività  fago- 
citica.  causata  dairaumcnlo  dei  prodotti  della  necrosi  cel- 
lulare. Anche  raccumulo  di  sostanza  amiloide  nella  mil- 
za, che  si  verifica  neiramiloidosi  primaria  e nella  secon- 
daria. comporta  un  aumento  di  volume  della  milza  di 
grado  notevole  e una  conseguente  iperatiività  fagodtica. 

CLASSIFICAZIONE  E QUADRI  PATOLOGICI  DEL- 
LE SPLENOMEGALIE 

L’ingrossamento  della  milza  accompagna  numerosi  disor- 
dini di  natura  Intìammatoria.  emolitica,  circolatoria,  me- 
tabolica. neoplaslica  e a genesi  congenita.  Nella  tab.  Ili 
sono  raggruppate,  su  basi  etiopatogenetiche.  le  principali 
malattie  nelle  quali,  con  frequenza  elevata,  c presente  s. 
Nella  stessa  tab.  Ili  sono  indicati  i meccanismi  attraverso 
i quali  si  produce  l'ingrossamento  della  milza  nelle  varie 
malattie. 

DisM>rdiiii  iolUiinnuilorì 

L'ingrossamento  acuto  della  milza  (tumore  splenico  acu- 
to). che  si  sviluppa  in  concomitanza  con  varie  infezioni  c 
con  processi  infiammatori,  deriva  dall  aumento  delie  atti- 
vità spleniche  di  difesa.  Un  aumento  del  bisogno  del  san- 
gue pcrifenco  di  una  sua  clearancc  da  parte  della  milza 
(batteri,  protozoi,  cellule  danneggiate,  eie),  può  determi- 
nare un  aumento  del  numero  delle  cellule  reticoloendoie- 
liali  spleniche  e/o  stimolarne  la  produzione  anticorpalc. 
L’esaltamento  di  qucst’ultima  attività  comptirta  un  au- 
mento del  numero  delle  cellule  macrofagiche  e linfocita- 
rie.  La  s.  che  si  venlìca  nelle  malattie  Infettive  croniche 
presenta  un  particolare  inieres.se  diagnostico;  infatti  il 
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suo  quadro  clinico  può  a volte  apparire  simile  a quello  di 
vari  disordini  ematologici. 

Una  condizione  molto  rara  è la  s.  tubercolare:  la  co- 
siddetta ihc  primaria  della  milza.  Essa  può  venire  ctmfusa 
con  la  liKalizzazione  splenica  di  una  tbc  generalizzata. 
Accanto  alla  s..  talvolta  anche  imponente,  si  possono 
osservare  facile  affaticamento  e calo  ponderale.  Tra  le 
alterazioni  ematiche  più  frequenti  possono  rilevarsi  ane- 
mia, leucopenia  e anche  irombodtopenia. 

La  malaria  è causa  ben  conosciuta  c comune  di  s.:  qui 
l'ingrossamento  spicniai  può  raggiungere  valori  mollo 
elevati.  Alla  sezione  di  taglio,  la  milza  presenta  colorito 
blu-ardesia.  Ail'csamc  istologico  è riscontrabile  marcata 
iperplasia  macrofagìcolinfocitaria.  L'anemia  che  si  asso- 
cia. per  la  maggior  parte  dei  cast,  deriva  da  sequestro  di 
emazie  nella  milza  ingrossata  c da  aumentato  volume 
piasmatico.  La  ma.ssa  dei  globuli  rossi  è spesso  normale, 
anche  quando  la  loro  sopravvivenza  è raccorciata.  È pos- 
sibile che  in  pazienti  affetti  da  malaria  cronica,  anche  se 
gravemente  anemici,  non  ciKsìsla  itterizia.  Per  contro, 
numerosi  di  questi  casi  presentano  leucopenia  e trombo- 
citopenia.  mentre  può  essere  diffìcile  il  riscontro  del  pa- 
rassita. 

La  Icishmaniosi  s'accompagna  a s,  arspicua  c presenta 
febbre  irregolare,  anemia  e leucopenia.  £ pos.sibile  la 
presenza  di  una  linfoadenopatia.  anche  quale  sintomo 
primario  c principale.  L’anemia  c normocitica  c la  leuco- 
penia interessa  lutti  i tipi  cellulari,  ma  specialmente  i 
neutrofili.  La  diagnosi  viene  effettuata  in  base  alla  dimo- 
strazione del  protozoo.  Leishmania  donovani.  nei  mono- 
citi  del  siinguc  periferitx).  ma  più  spesso  nelle  cellule 
istiomomKìtiche  dei  puntato  midollare  e/o  splenico. 

Nella  mononucleosi  infettiva  la  milza  ingrossata  è in- 
tensamente ricca  di  immunoblasli.  concentrati  soprattut- 
to nella  polpa  rossa.  Tali  linfociti  immunologicamente 
attivati  tendono  a infiltrare  le  trabecole  e la  capsula, 
fino  a causare,  eccezionalmente,  la  rottura  spontanea 
della  milza. 

Infine,  un’elevata  iperplasia  dei  follicoli  c dei  centri 
germinativi  della  milza  può  verificarsi  anche  in  casi  di 
infezione  sistemica  prolungata,  in  casi  di  malattie  au- 
toimmuni. in  pazienti  dializzaii,  eie. 

Disordini  ematologid 

Anemie  emolitiche  congenite 

Il  ruolo  cimdizìonantc  della  milza  nel  determinismo  dcl- 
riperemolisi  in  queste  emopatie  è più  esplicito  che  in 
ogni  altra  malattia.  L’esame  istologico  convalida  questo 
ctmdizionamcnio,  dimostrando  intensa  congestione  della 
polpa,  che  è dovuta  a un  tempo  di  transito  dei  globuli 
rossi  nella  milza  assai  prolungato.  La  splenectomia  atte- 
nua notevolmente  ripcrcmolisi.  in  alcune  forme  (sfcrtKi- 
tosi  ereditaria)  fino  alla  guarigione  clinica. 

Dal  monvento  che  pii  c cuncentrazionc  di  glicoso  nella  polpa 
splenico  som>  bassi,  i globuli  rossi  dei  pazienti  con  sfcriKTitosi 
sono  sotu^Mii  a sire»  mciubolico.  con  dcpIczioiK’  di  ATT;  nc 
può  derivare  una  uccelcrutu  perdita  degenerativa  di  materiale  di 
membrana  dallo  sfcrixrito.  Le  emazie  ristagnanti  nella  polpa 
hanno  Iragilità  osmoiica  aumentata,  elevato  contenuto  di  Na*^  c 
basso  comcnulo  di  K*.  ridotta  deformabilità  Non  t quindi  M>r- 
prendente  che  la  sopravvivenza  degli  sieruciti  sia  accorciata,  e 
che  essa  ritorni  alia  norma  dopo  l’abla/ionc  della  milza. 

ì^cW'ellissociloxi  ereditaria  probabilmente  il  meccanismo 
di  distruzione  degli  erìtrcK'ili  à simile  a quello  delta  sfero- 
cilosi  ereditaria.  Qui  si  tratta  però  di  alterazioni  più  lievi, 
per  cui.  di  solito,  la  splenectomia  non  si  rende  necessaria. 
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Il  denominatore  comune  nelle  enzimopaiìe  eriiroatarie 
è un'impossibilità  di  generare  ATP  in  quantità  sufficiente 
alle  necessità  energetiche.  Tale  carenza  costituisce  la  base 
hsiopaiologica  dellemolisi  prematura.  ! reticolodti  e i 
globuli  rossi  maturi,  carenti  di  piruvatochinasi,  dovrebbe* 
ro  dipendere  dalla  fosforilazione  ovsìdaliva  per  mantene- 
re un  livello  adegualo  di  A'I'P.  Ma.  poiché  Tambienie 
sfavorevole  della  polpa  splcnica  danneggia  notevolmente 
la  suddetta  fosforilazionc  ossidativa,  la  diminuzione  del- 
TATP  non  può  essere  corretta,  per  cui  la  deformabilità 
eritrocitaria  è ridotta.  Av'viene  inoltre,  specialmente  nella 
milza,  una  marcata  distruzione  dei  rcticolcK'ili,  dovuta 
alla  loro  maggiore  adesività  rispetto  a quella  dei  globuli 
rossi.  La  splenectomia  migliora  il  livello  emoglobinico 
nella  maggior  parie  dei  pazienti:  ciononostante,  poiché 
l'enzimopatia  critixKilaria  perdura  anche  dopt)  l'asptìrta- 
zione  della  milza,  è evidente  come  la  fragilità  eritriKìtaria 
permanga  invariata. 

Nel  pvirtatore  eterozigote  le  emofihhine  instahili  sono 
causa  frequente  di  anemia  emolitica.  In  queste  erìtropatie 
si  riscontrano,  in  sede  intracellulare,  corpi  di  Heinz,  che 
costituiscono  i precipitati  dell'emoglobina  instabile.  I corpi 
di  Heinz  aderiscono  lassamente  alla  membrana  dei  globuli 
rossi  con  legami  idrofobici:  essi  sono  causa  di  deformabili* 
tà  cellulare  ridotta.  Tali  corpi  inclusi  e la  membrana  a cui 
sono  adesi  vengono  rimossi  dalla  milza:  nc  rimane  un  glo- 
bulo russo  danneggiato,  con  vitalità  ridotta. 

Nella  malanìa  drepanocUica . la  falcizzazionc  delle  ema- 
zie è il  punto  fcKalc  per  la  spiegazione  dcli'ipcrcmolisi. 
Ripetute  falcizzazioni-^cfalti/z.azioni,  in  rapporto  a va- 
riazioni della  tensione  d'ossigeno,  causano  la  perdita  di 
porzioni  della  membrana  eritrocitarìa.  Ciò  porta  alla  pro- 
duzione di  drcpaniKili  irreversibili,  che  sono  più  suscetti- 
bili alla  lisi  rispetto  ai  globuli  rossi  con  marmale  forma  a 
disco.  Ne  consegue  emolisi,  sia  intravascolare  che  extra* 
vasalc.  cui  partecipa  l’attività  splenica.  È infatti  risultato 
che.  nei  malati  di  anemia  drepanocitica,  l'emivita  dei 
globuli  rossi  marcati  con  ^‘Cr  migliora  notevolmente 
dopo  spicnectomia. 

Nell'omozigosi  |L/a/a.v.temic'u.  lo  squilibrio  delle  catene 
globiniche  è causa  di  aggregati  di  catene  alfa,  la  cui  sinte- 
si si  svolge  normalmente.  Questi  aggregati  precipitano 
entro  il  citoplasma  e danneggiano  la  membrana  cellulare, 
causando  così  distruzione  cntrocitaria  prematura.  Questi 
eritrociti  rigidi  sono  inaipaci  di  penetrare  nelle  fini  fessu- 
re deirendotelio  del  midollo  os.seo  e quindi  di  attraver- 
sarlo. Inoltre,  tali  eritrociti  circolanti  rigidi,  sfuggiti  alla 
distruzione  midollare,  sono  incapaci  di  superare  il  pas- 
.saggio  attraverso  la  milza,  dove  vanno  incontro  a ultericv 
re  danno  metabolico  e meccanico 

Ancnuc  emoliiivhe  avquisìie 

Il  successo  potenziale  della  splenectomia  neiruae/m'a 
emolitica  da  aniicorpi  caldi  convalida  l'importante  ruolo 
che  la  milza  può  svolgere  in  questo  gruppo  di  malattie. 
Tuttavia,  nel  40%  dei  casi.  la  dipendenza  dell'emolisi 
dalla  milza  non  risulta  dimostrabile. 

Gli  anticorpi  caldi  che  rivestono  gli  eritrociti  causano  la  loro 
distruzione  iniraqfienica.  Poichii  i macrofagi  c i mon<Kiii  del 
sangue  hanno  recettori  specifici  per  il  frammento  Fc  delle  IgG. 
le  emazie  ncopcric  con  aniicorpt  aderiscono  alla  superficie  dei 
macrofagi  c lalc  adesione  risulta  in  un  rapido  danno  alla  mem- 
hrana  critrixiiaria.  Ne  consegue  perdita  di  superficie  e deforma- 
ZHinc  dei  globuli  rovo,  che  diventano  sferici  e si  frammentano, 
l.'asportazionc  della  milza  può  risultare  vantaggiosa  sia  per  l'c- 
liminazi^mc  di  un'importante  sede  dì  pr^niuzionc  di  aniicorpi,  sia 
per  la  rimozione  del  filtro  splcnico. 


Seuiropenia  e pancitopenia  splenica  primaria 
La  neutropenìa  splenica  primaria  è caratterizzata  da  feb- 
bre. ingrossamento  della  milza  con  frequente  dolore  in 
sede  splenica.  midollo  osseo  normale  o iperplastico.  La 
milza  è palpabile  nel  70%  circa  dei  casi,  e l'entità  dell'in- 
grossamento  spicnico  può  variare  da  modesta  a marcata. 

Nei  plichi  casi  descritti  le  manilesiazioni  sono  acute,  subacute, 
o croniche:  in  alcuni  casi  cs.se  s<mo  ricorrenti.  Iniezioni  c ulcera- 
zioni orali  sono  frequenti.  I.a  splenectomia  produce  la  scompar- 
sa di  lutti  i sintomi  e la  ricaduta  é rara.  Le  milze  asportate  mo- 
strano spiccato  aumento  numerico  degli  istiociti.  per  lo  più  in 
fagiKilosi  di  granuiiKiti:  di  conseguenza,  il  disordine  viene  altri- 
huiio  aire^s-siva  distruzione  di  ncutrofili  da  parte  della  milza. 
La  malaitia  é più  frequente  nelle  donr>e  che  negli  uomini. 

La  panciiopenia  splenica  primaria,  la  cui  etiologìa  è 
pure  sconosciuta,  presenta  manifestazioni  cliniche  piutto- 
sto vaghe  c varie:  anch’essc  possono  essere  acute,  subacu- 
te. o croniche,  potendo  comparire  e decorrere  in  un  arco 
di  tempo  variante  da  qualche  settimana  a molti  anni.  1 sin- 
tomi consistono  in:  astenia,  palpitazione  cardiaca,  febbre, 
vaga  dolenzia  alle  estremità,  talora  ulcere  orali  do  alle 
estremità.  La  &.  è frequente,  mentre  la  megalia  dei  linfo- 
nodi c di  solito  minima  o assente,  ma  a volte  spiccata, 
tanto  da  giustificare  il  stispctto  di  linfoma.  Infine,  a volte 
sono  rilevabili  segni  di  mi^esto  aumento  della  distruzione 
critrocilaria,  con  aumento  del  tasso  reticolocitario. 

Splenornegalia  idiopatica 

La  s.  idiopatica  non  tropicale  si  presenta  con  quadro  cli- 
nico di  anemia,  neutropenia.  trombocitopenia  e s.  cospi- 
cua. La  splenectomia  migliora  le  condizioni  cmatologiche 
in  un  elevato  numero  di  casi.  Alcuni  di  questi  pazienti 
presentano  (o  successivamente  sviluppano)  un  linfoma. 
Sembra  tuttavia  accertata  l'esistenza  di  casi  che  non  han- 
no mai  presentato  evidenza  di  linfoma,  anche  dopo  os- 
sen'azione  prolungata,  giustificando  cosi  la  denominazio- 
ne di  5.  idiopatica. 

Malattie  neoplastiche 

Nella  nieiaplasia  mieloide  agnogenetica,  con  miclosdcrosi. 
é presente  cospicuo  ingrossamento  della  milza.  Oeneral- 
mente,  nella  polpa  rossa  esiste  marcata  infiltrazione  di 
precursori  degli  eritrociti,  dei  granulociti  e delle  piastrine. 
Spessii  sono  presenti  nuclei  nudi  dì  megacarìixriti,  che 
risultano  ìpercromici.  iperlobati.  di  aspetto  bizzarro. 
Questo  grado  cosi  elevato  di  panmctaplasiu  permette  di 
distinguere  la  mctaplasia  mieloide  agnogenetica  daH'infil- 
trazione  splenica  di  tessuto  mieloide  della  leucemia  mie- 
loidc  cronica  e dall'emopoiesi  e.xtramidollare  secondaria 
ad  anemia  cronica. 

La  s.  é la  regola  nella  mielofihrosi,  nella  quale  la  milza 
può  raggiungere  la  fos.sa  iliaca  e riempire,  virtualmente, 
l'addome  Tale  s.  può  inoltre  contribuire,  mediante  diver- 
si meccanismi,  al  determinismo  deiranemia  nella  mielofi- 
brosi.  Infatti,  ringrossamento  splenico  riduce  la  durata  di 
vita  delle  emazie,  dal  momento  che  la  sopras'vivcnza  eri- 
irocilarìa  può  ritornare  a livello  normale  dopo  splcnec- 
lomia.  Inoltre,  la  $.  può  pnxiurre  un’anemia  «relativa», 
provocando  aumento  del  volume  piasmatico  e formazione 
dì  pcfoi  di  energia,  conscguente  alTintrappolamcnto  di 
un'aliquota  della  massa  erìtriKitarìa. 

In  altri  disordini  mieloproliferativi.  quali  la  policitemia 
vera  e la  iromhocitemia  essenziale,  come  pure  in  alcuni 
casi  di  sindrome  miclodisplastica  (ad  cs..  leucemia  mic- 
lomontK'itica  cronica).  la  s,  si  verifica  con  frequenza  eie- 
vaia.  I .suoi  meccanismi  paiogenelici,  e le  sue  coriseguen- 


785 


786 


SFLENOMEGALIA 


zc  sulla  crasi  ematica,  sono  sovrapponibili  a quelli  de- 
scritti per  la  metaplasia  agnogenetica. 

Le  leucemif.  soprattutto  le  forme  croniche,  e i linfomi, 
rappresentano  malattie  in  cui  la  s.  svolge  un  importante 
ruolo  diagnosticoclinico.  Nelle  leucemìe  acute  linfoblasti- 
che  si  ha  frequentemente  s.  di  grado  medio-lieve,  mentre 
in  quelle  mielohlastiche  l'ingrossamento  della  milza  è 
meno  frequente. 

Nella  leucemia  mieloide  cronica,  la  grandezza  della 
milza  varia  in  rapporto  allo  stadio  della  malattia  e al  trat- 
tamento terapeutico.  In  casi  estremi,  essa  può  raggiunge- 
re il  peso  di  oltre  5 kg.  Nei  pazienti  non  trattati,  la  polpa 
rossa  à infiltrata  diffusamente  da  cellule  della  serie  granu- 
locitica  in  vari  stadi  di  maturazione.  È sorprendente 
come  spesso,  in  queste  milze,  vi  sia  ancora  un  buon  resi- 
duo di  polpa  bianca. 

La  sequenza  delle  allera/iuni  che  hanno  luogo  nella  leucemia 
granulocitica  cronica  lendc  a essere  ordinata.  Partendo  da  una 
«ingoia  cellula  staminale  pluripotcntc  che  ha  subito  la  trasrorma- 
rione  leucemica,  la  proliferazione  ncoplastica  sostituisce  gra- 
dualmente l'emopoiesi  rxirmalc.  riempiendo  le  cavità  delle  ossa 
lunghe,  anche  nelle  aree  occupate  normalmente  da  tessuto  adi- 
poso. I granulociii  aumentarK)  di  numero  in  maniera  esponenzia- 
le. e tale  aumento  s’accompagna  alla  comparsa  in  circolo  di  pre- 
cursori c anche  di  progenitori  di  questa  scric.  La  milza  comincia 
a ingrossare  e diventa  palpabile  quando  il  numero  dei  granuloei- 
li  (maturi  c immaturi)  raggiunge  valori  superiori  a 50  x 
In  seguito  inizia  ranemizz.;uionc.  sia  per  riduzione  dcircrìtro- 
poiesi  midollare,  sia  per  il  ftitoUnft  spknico. 

Nella  maggioranza  dei  casi  di  leucemia  B-linf(KÌtica 
cronica,  la  malattia  è caratterizzata  da  linfocitosi  lenta- 
mente progressiva.  L'ingrossamento  del  fegato,  della  mil- 
za c dei  linfonodi  avviene  dopo  anni,  quando  si  raggiun- 
gono il  y e il  4‘*  stadio.  Meno  del  5'!ó  di  tutti  i casi  di 
questa  leucemia  appartengono  alla  forma  splenomegalica 
pura.  Quando  il  progressivo  ingrossamento  spicnico  av- 
viene senza  ingrt>ssamento  dei  linfonodi,  la  prognosi  è 
migliore. 

Nella  leucemia  prolinfocitica.  rintercssamento  spicnìco 
avviene  in  modo  caratteristicamente  precix'e.  Per  contro, 
l'ingrossamento  linfonodale  è assente  o modesto,  eccetto 
che  in  fase  terminale.  Per  questa  tendenza  alla  s.  preco- 
ce. si  ò ipotizzato  che  la  leucemia  prolinfocitica  sia  una 
malattia  splenica.  Contro  tale  interpretazione,  sta  il  fatto 
che  la  splenectomia  non  è curativa. 

Le  cellule  della  leucemia  prolinfoatK'a  diflcriscono  da  quelle 
della  cronica,  in  quanto  esse  dimostrano  un  nucleolo  ben  evi- 
dente. L'esame  istologicv»  della  milza  permette  di  rilcv.irc  ingros- 
umenlo  della  polpa  bianca  c infiltruziunc  di  quella  mssa.  Vi  e 
una  marcata  zonazione  dei  corpuscoli  di  Malpighi.  che  talvolla  e 
però  osservabile  anche  nella  leucemia  linfiKitica  cronica  non 
esiste  ancora  una  sicura  spiegazione  di  questo  compivriamcnto. 
Studi  in  animali  da  esperimento  suggcrisaino  che  i macrofagi 


della  zona  marginale  «inirappolirro»  cellule  grandi  o «viscose*  c 
impediscano  la  loro  migrazione  nel  centro  del  corpuscolo. 

I,a  leucemia  a cellule  capelluie  {hairy  celi  leukemia)  è 
una  malattia  dovuta  a proliferazione  ncoplastica  dei  B- 
linfociti.  La  maggior  parte  dei  pazienti  si  presenta  con 
sintomi  che  derivano  dalla  pancitopenia.  dovuta  a vari 
gradi  di  insuffìcienza  midollare  c aH'ipcrsplcnismo  consc- 
guente airinfiltra/ionc  splenica  da  parte  delle  cellule  leu- 
cemiche. La  splenectomia  viene  eseguita  sia  a scopo  te- 
rapeutico, sia  come  procedura  diagnostica. 

Il  modello  d'infiltrazione  delie  cellule  capelluie  i tipicamente 
leucemico  La  polpa  rossa  ^ diffusamente  infiltrata,  con  cancel- 
laziorte  della  polpa  bianca.  Le  cellule  sono  relativamente  picco- 
le. con  nuclei  dalla  cromatina  dispersa  c contenenti  piccoli  nu- 
cleoli. il  rapporto  nucleocitoplasmaiico  ^ bosso  e raramente  tali 
cellule  si  presentano  in  mitici.  tJn  altro  aspetto  caraitcrisiico  c 
dato  dalla  presenza,  nella  polpa  rossa,  di  poob  di  globuli  rossi 
fiancheggiati  da  cellule  capcllutc,  che  formano  pscudolaghi  o 
seni.  La  diagnosi  ciloistologica  della  leucemia  a cellule  capelluto 
può  essere  confermata  dalla  rciizionc  della  fosfatasi  acida  tartra- 
torcsisicntc  sui  preparati  per  striscio  C''o  per  apposizione 

Nel  morbo  di  Hodgkin,  la  splenectomia  è stata  larga- 
mente usata  come  procedura  di  routine  nella  stadiazionc 
della  malattia  e i relativi  rilievi  hanno  permesso  di  osser- 
vare che  esiste  una  frequente,  ma  non  costante,  correla- 
zione tra  l’entità  della  megalia  splenica  c la  presenza 
d'infìltra/.ione  hodgkiniana.  Milze  ingrandite  possono  in- 
fatti risultare  indenni,  mentre  milze  di  dimensioni  norma- 
li poss<ino  essere  sede  di  infiltrazione  specifica.  Questa 
può  variare  da  un  focolaio  singolo  a numerosi  noduli.  Le 
prime  lesioni  avvengono  nel  corpuscolo  malpighiano, 
generalmente  nella  zona  marginale. 

I linfomi  non-Hodgkin  primitivi  della  milza  — come 
anche  il  morbo  di  llodgkin  splenico  primario  — sono 
rari,  essi  rappresentano  solo  l'l%  di  tulli  i linfomi.  Al 
contrario,  la  milza  e interessata,  assieme  alle  altre  sedi, 
in  circa  il  dei  linfomi  non-Hodgkin.  L’alta  frequen- 
za con  cui  la  milza  è interessata  in  questo  tipo  di  linfoma 
va  ptista  in  relazione  con  Tclevala  frequenza  (40-80"/»)  di 
interessamento  de)  midollo  ossei^,  osservabile  già  al 
momento  della  diagnosi,  tanto  che  il  25"^o  dei  pazienti 
presenta  un  quadro  leucemico.  Nella  milza,  gli  infiltrati 
neoplastici  si  possiinu  presentare  come:  a)  infiltrazione  e 
ingrossamento  dei  corpuscoli  del  Malpighi:  h)  infiltrazio- 
ne e ingrossamento  dei  corpuscoli  del  Malpighi.  con  infil- 
trazione della  polpa  rossa:  r)  infiltrazione  massiva  della 
polpa  rossii,  Ciin  cancellazione  della  polpa  bianca  (fìg.  5). 

I Imfomi  non-Hudgkin  di  riscontro  più  comune  in  Luropa  c 
negli  U.S  A sono  quelli  ccnlroblastici-ccnlrocilici-  In  queste 
neoplasie  i corpuscxili  del  Malpighi  sono  inicrcssuli  più  o meno 
intensamente.  Questa  sariabiliià  si  correla  dirctiamenic  con  la 
grandezza  della  milza.  Il  linfoma  ecntrohlastico-ccnirocitico  c 


Fig  5.  Milza  di  donna  di  52 
anni  allctta  da  linfoma  primitivo 
splenico  (linfoma  non-1  ludgkio 
ccnirodiicql.  A sinisira.  comple- 
to sovvertimento  della  sirutturu 
splenica  per  proliferazione  diffu- 
sa di  elemenii  linfoidi  (Colora- 
zione eon  cmaiossilina-coMna: 
ingrandimento  2 Ux).  A tic- 
uni.  Stesso  materiale  della  hgura 
prccccfcnic  a più  forte  ingran- 
dimento. (Colorazione  con  emù- 
tossilina-cosma:  ingrandimento 
KINIx) 
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comiclcrato  una  neoplasia  della  polpa  bianca,  benché  non  sia 
rara  la  presenta  delle  caratteristiche  cellule  anche  nella  pi>]pa 
rossa. 

Il  termine  istiocitosi  maligna  si  riferisce  a un  disordine 
carattcri/7alo  da  prolifcra/ione  neopiastica  di  istioeiti  e di 
loro  progenitori.  La  condizione  è generalmente  sistemica, 
sebbene  siano  stati  descritti  4 casi  limitati  alla  milza.  I 
pazienti  presentano  febbre,  malessere  e anemia.  I/ade* 
nopatia  e Tepatosplenomegalia  sono  comuni.  Il  sangue 
periferico  dimostra  spesso  eritropcnia.  leucopcnia.  trom- 
bocitopcnia. 

L'esame  microscopico  accurato  degli  aspirali  midollarì  è spes> 
so  sulliclcntc  per  accertare  la  diagrK»>i;  tuttavia,  in  alcuni  casi,  si 
à rcsji  necessaria  la  bk^psia  del  fegato  e dei  linfonodi  e.  occasio- 
nalmente. la  splencctomia.  Caralterc  distintivo  della  prolifera- 
zione degli  istÙKiii  maligni  è la  loro  attività  ertirofagocilica. 
Questo  reperto,  insieme  a quelli  ottenibili  mediante  rca/ioni 
immunoistcKhimichc.  permeue  la  diagnosi  dìfferenziak  tra  Ti- 
slKKÌlosi  maligna  e altre  neoplasie.  Tuttavia,  è bene  tenere  pre* 
sente  che  macrolagi  in  entrofagociiosi  pisvsono  riscontrarsi  an- 
che in  varie  leucemie  e linfomi,  come  pure  in  casi  di  infezioni 
batteriche  e virali  (sindrome  cmofagiKìiica). 

ScWùitiodtosi  hfu-rnure,  intesa  come  disordine  primiti- 
vo. il  quadro  splcnico  è simile  a quello  della  porpora 
trombocitopcnica  idiopatica.  Tuttavia.  ristiiKitosi  interes- 
sa anche  il  midollo  osseo,  il  fegato,  i polmoni  e il  S.N.C. 

Disordini  circolnlori 

L'ipertensione  vcm>sa  passiva  cronica,  delle  vene  ps)rtali 
o splcniche.  porta  alla  s.  congestizia:  le  malattie  che  pos- 
sono causare  la  s.  congestizia  sono  riportate  nella  tab.  III. 
Tra  di  es.se,  la  più  frequente  è la  cirrosi  di  origine  porta- 
le; nel  70%  di  tali  casi,  sì  sviluppa  s.  Seguono  le  altre 
forme  di  cirrosi  epatica,  nonché  la  trombosi,  la  stenosi  e 
l'iKcIusione  estrinseca  delle  vene  porta  e/o  .splenica.  La 
durala  deH'iperiensione  venosa  costituisce  un  fattore  cau- 
sale di  importanza  maggiore  dcH'cntità  della  pressione 
stessa. 

La  .s.  congestizia  raggiunge  mediamente  il  peso  di  9(H) 
g.  con  estremi  superiori  tino  a 3 kg.  L'aumento  del  peso 
della  milza  è conseguenza  della  prolifera/ionc  fibrovasco- 
lare. che  porta  ad  aumento  numerico  dei  macrofagi  e dei 
fìbroblasli.  ad  ampliamento  dei  cordoni  spicnici  e ad  as- 
sottigliamento dello  scheletro  (rabccolare.  Nonostante 
Tostruzione  vcmvsa.  il  flusso  totale  di  sangue  tende  a es- 
sere superiore  alla  norma:  ciò  può  risultare  sufficiente 
per  raumcnlo  significativo  dcH  ipcrtcnsionc  portale.  Nella 
s.  a^ngestizia.  il  lasso  di  rimozione  dai  circolo  di  emazie 
aulologhe  trattate  al  calore  è aumentato.  Tale  fenomeno 
SI  correla  bene  con  il  grado  di  ingrossamento  della  milza, 
ma  non  con  l'cnlità  della  pressione  venosa  porlalc. 

Disordini  ad  accomalo  stromale 

Le  lesaurismo.si  lipidiche  (malattia  di  Cìaucher.  di  Nic- 
mann-Pick,  di  Tay-Sachs)  costituiscono  un  gruppo  di 
malattie  caratterizzate  dall'accumulo  abnorme  di  lipidi 
conseguente  ad  anomalie  genetiche  degli  enzimi  che  in- 
terferiscono sul  metabolismo  dei  grassi  nelle  cellule  istìo- 
citaric  di  tutti  i tessuti.  Le  sostanze  tesaurizzate  sono  gli* 
ctK'crebrosidi  (ceramidi).  sfingomieline  e galallocerebro- 
sidi,  rispettivamente  per  le  malattie  di  Gaucher.  di  Nic- 
mann-Pick  e di  Tay-Sachs.  L'accumulo  di  tali  sostanze 
avviene  principalmente  negli  istiociti.  o più  genericamen- 
te nelle  cellule  del  sistema  reticolocndoteliale.  con  conse- 
guente megalia  della  milza  e del  fegato.  Caratteristici 
sono  gli  islKKÌti  della  malattia  di  Cìaucher  e della  malat- 
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tia  di  Nicmann-Pick.  a causa  del  loro  citoplasma  ampio, 
che  presenta  aspetto  schiumoso  {Joam  cem). 

Nella  sindrome  di  Hurler  si  accumulaiK)  mucopolisacca- 
rìdi  acidi  che  si  depositano  principalmente  nei  connettivi 
dei  vari  tessuti  e nell'encefalo.  1 pazienti  affetti  dalla  sin- 
drome di  Hurler  possono  a volte  presentare  s. 

La  malaitia  di  Hand-SchtUler-Chhstian,  il  granuloma 
eosinofUo  e la  malaitia  di  iMterer-Smv  rientrano  nel 
gruppo  delle  istiocitosi  X.  Si  tratta  di  forme  di  natura 
incerta  (di  qui  la  definizione  di  istiocitosi  X):  in  comune 
hanno  rnccumuio  di  eosinoflli  e soprattutto  di  istiociti 
carichi  di  colesterolo.  L'ipotesi  che  vede  queste  malattie 
riunite  in  un  gruppo  unico  (benché  siano  molto  diverse 
tra  loro  per  gravità  di  manifestazioni  cliniche  e per  diver- 
sità di  l(Kaliz/aztone  della  lesione),  si  basa  anche  sull'esi- 
stenza di  forme  intermedie,  di  passaggio,  tra  una  malattia 
e l'altra.  La  megalia  splenica  è preminente  nella  malattia 
di  Hand-Schùllcr-Christian  e in  quella  di  Ixtterer-Siwe: 
essa  è dovuta  all'accumulo  dei  caratteristici  istiociti.  con 
abbondante  citoplasma  schiumoso. 

Neirami/oidmi  la  milza  e coinvolta  frequentemente,  sia 
nelle  forme  primitive,  sia  in  quelle  secondarie.  Nella 
forma  primitiva  (che  presenta  basi  eredofamiliari).  i'ìn- 
grossamento  splcnico  à meno  pronunciato  rispetto  a 
quanto  avviene  nella  secondaria.  L’amiloide,  costituita  da 
proteine  a struttura  fibrillare  frammiste  a immunoglobu- 
linc.  si  deposita  principalmente  nella  parete  arteriosa.  La 
sostanza  amiloide  di  questi  casi  di  amiloidosi  primitiva 
non  dà  positività  alle  reazioni  specifiche,  come  invece 
avviene  per  l'amiloidc  secondaria.  È pertanto  necessario 
che  Ih  diagnosi  istologica  sia  confermata  dall'evidenza 
clinica. 

L'amiloidosi  secondaria  della  milza  si  verifica  in  pre- 
senza di  infezioni  croniche  purulente  (osteomielite,  em- 
piema. etc.)  e di  infezioni  granuiomatose  croniche  (tbc. 
lebbra,  etc.).  Compare  inoltre  amiloidosi  ncirartrite  rcu- 
maloide,  nella  colite  ulcerosa  c in  alcuni  tipi  di  neoplasia 
(mieloma.  macroglohulinemia).  L'interessamento  della 
milza  può  presentarsi  sotto  gli  aspetti  «focale»  o «diffu- 
so». Il  primo  è dato  dalla  presenza  di  numerosi /oc>  isola- 
ti di  sostanza  amiloide,  del  diametro  di  2-3  mm:  essi  ri- 
sultano sparsi  nel  contesto  della  polpa  splenica  e sembra- 
no sostituire  ì follicoli  linfatici.  La  dispiisizionc  diffusa  è 
dovuta  all'accumulo  massivo  di  amiloide  lungo  i cordoni 
splenici,  mentre  i fotiicoii  risultano  talora  conservati. 

DIAGNOSTICA  STRUMENTALE 
Lo  studio  strumentale  deirìmmagine  e delle  funzioni  del- 
la milza  può  oggi  fornire  informazioni  di  importanza  pri- 
maria. Le  indagini  condotte  etm  metodi  strumentali  per- 
mettono infatti  di  rilevare  resistenza  di  asplenia.  dt  valu- 
tare la  funzione  splenica  nel  suo  insieme,  di  monitorarc 
la  milza  doptì  terapia  o dopo  traumi,  di  riconoscere  l'csi- 
sten/a  di  emoptiiesi  splenica.  di  valutare  Tentità  della  di- 
struzione di  eritrociti-leucociti-piastrine,  di  riconoscere  la 
presenza  di  tumori  cndosplcnici.  di  rilevare  possibili  fe- 
nomeni di  rigenerazione  splenica  dopo  atrofia  dell'organo 
o dopo  la  sua  rimozione. 

Le  principali  tecniche  delia  semeiotica  funzionale  c 
radiol(\gica  della  milza  sono  state  già  esposte  (v.  mìi.za). 

In  questa  sede  ricordiamo  soltanto  che  la  scintigrafia 
splenica  costituisce  la  tecnica  più  largamente  impiegata 
per  lo  studio  tklla  milza.  Essa  c di  esecuzione  relativa- 
mente facile,  non  è traumatica,  ma  comporta  Tinlrodu- 
zione  di  materiale  radioattivo  nel  paziente. 

Inoltre  l'impiego  di  entrociti  marcati  con  di  gra- 
nulociti  o di  piastrine  marcate  con  “‘In  permette  di  ottc- 

790 


0‘ 


SPLENOMEGALIA 


nere  utilisMinc  informazioni  sulla  cinetica  di  tali  cellule  e 
sul  loro  tempo  di  transito  nella  milza  in  condizioni  fìsio- 
logiche  € in  vari  stati  patologici. 

permette  invece  di  rilevare  accuratamente  i 
bordi  splenici.  di  valutare  l'entità  di  una  s..  di  esaminare 
la  struttura  interna  deU'organo  e quindi  di  riconoscere  la 
presenza  di  eventuali  formazioni  intrasplcnichc  (cisti, 
ctc). 

L'introduzione  della  tomografia  computerizzata  a raggi 
X (CT)  ha  rivoluzionato  la  resa  delPimmagine  radiologica 
c ha  stimolato  altri  campi  di  studio  come  la  risonanza 
magnetica  nucleare.  Le  stesse  indagini  con  radionuclidi  se 
ne  sono  avvantaggiate  e oggi  forniscono  immagini  di  mol- 
to maggiore  nsoluzionc. 

La  CT  fornisce  una  rappresentazione  molto  accurata 
dell'anatomia  della  milza  e della  sua  relazione  con  altri 
organi  importanti  come  fegato  e reni.  Possono  così  venire 
identificate  milze  lobulate  o accessorie  c gli  ascessi  sub* 
capsulari.  L'uso  di  materiale  di  contrasto  come  traccSante 
della  funzione  splenica  è limitalo,  ma  alcune  misurazioni 
della  funzione  possono  essere  eseguite  direttamente.  Gli 
studi  CT  della  milza  si  sono  perciò  cxinccnlrati  sulla  de* 
terminazione  della  grandezza  e della  forma  dell’organo 
nello  studio  di  lesioni  da  traumi,  nel  riconoscimento  e 
nella  localizzazione  di  alterazioni  benigne  e maligne. 
Questo  studio  non  è invasivo,  non  è traumatizzante  c 
non  comporta  tempi  lunghi.  Tuttavia,  il  paziente  subisce 
una  dose  significativa  d'irradiazione.  Un  altro  aspetto 
negativo  è dato  dal  costo  dcU  apparecchialura.  tanto  per 
il  suo  acquisto  quanto  p>cr  la  sua  ge.stkme. 

La  tomografia  a risonanza  magnetica  nucleare  offre  un 
metodo  d'indagine  non  invasivo,  senza  conseguenze  stabi- 
li d'irradiazione,  altro  danno  per  il  paziente,  ed  è di 
esecuzione  assai  semplice.  Essa  fornisce  un  dettaglio 
d'immagine  relativamente  fine  e.  in  tre  dimensioni,  un 
cerio  numero  di  parametri  correlali  alla  funzione,  poten* 
zialmenle  sensibili  a mixlificazioni  patologiche.  La  tecnica 
si  è già  dimostrata  particolarmente  valida  nello  studio 
della  fisiologia  c della  patologia  cerebrali  nonché  nello 
studio  del  midollo  spinale.  Nessun  ruolo  le  è stato  finora 
assegnato  nella  riproduzione  di  immagini  spleniche. 

Accanto  ai  metodi  di  visualizzazione  della  milza  sum- 
menzionati. si  devono  ricordare  aiK'he  le  tecniche  di  stu- 
dio che  utilizzano  Vangiografia,  quali  la  splenoportografia 
e Vangiografìa  selettiva.  Queste  indagini  radiologiche  si 
sono  rivelate  utili  per  differenziare  le  formazioni  cistiche, 
o altre  anomalie  congenite  della  milza  dai  tumori  degli 
organi  vicini,  oltre  che  nello  studio  dello  stato  del  circolo 
portolienale. 

INDICAZIONI  ALLA  SPI.ENFXTOMIA 

La  splenectomia  può  trovare  indicazioni  esclusivamente 
terapeutiche,  essere  cioè  eseguita  per  influenzare  favore- 
volmente il  decorso  della  malattia,  come  anche  può  veni- 
re praticata  a scopo  diagnostico-tcrapcutico,  come  nel 
caso  della  stadiazionc  dei  linfomi  (lab.  IV). 

Una  cilopenia  persistente  nei  linfomi  maligni  può  deri- 
vare dagli  effetti  combinati  dcll  ipersplenìsmo.  deH'au- 
mentalo  volume  piasmatico,  dcirinliltrazionc  midollare  di 
cellule  linfomatosc  con  conseguente  riduzione  deH'cmo- 
poiesi  normale;  infine,  dal  danno  midollare  conseguente 
al  trattamento  antiblastico.  Il  contributo  della  s.  al  de- 
terminismo della  citopcnitt  può  essere  prtivato  soltanto 
dall'esito  della  splenectomia.  Tale  citopenia  ematica  vie- 
ne migliorata  dalla  splenectomia  nella  maggioranza  dei 
casi  di  linfoma  o di  leucemia  linfocitica  cronica,  in  cui 
esiste  ipcrsplcnismo. 


TAB.  IV.  DI.SORDIN]  SPLENOMF.GALiC'l  PER  I QUALI 
SI  PONE  L'INDICAZIONE  PER  LA  SPLENECTOMIA 


! 

Splenectomia  terapeutica 

Splenectomia 

diagnoftico-lerapentka 



Sfcrocitosi  ereditaria 
EtIissucilosi  ereditaria 
Emuglobinopatie  (lalusse- 
mia  maior.  drcpamx'iUrsi) 
Anemia  emolitica  autoim- 
mune 

Porpora  trombocilopcnica 
idiopatica 
Leucemie  croniche 
Linfomi  primitivi 
Sindrome  di  Fclty 
LES 

Tcsaunsmosi 

Spfenomegalia  congestizia 
Sarcoidosi 


.SpIcnomcgaJia  idu>palica 
Ipcrpircssia  idiopatica 
Cisti  congenite:  mcsotcliali; 
squamose 

Cisti  acquisite:  traumatiche;  pa- 
rassitane (echinococco) 
Alleraziunl  vascolari  congenite; 

emangiomi;  linfangiomi 
Neoplasie  primitive  non  ematolo- 
gichc 

l.infoma  di  Hodgkin  (diagnosi  di 
stadio) 

Linfoma  non-Hodgkm  (diagnosi 
di  stadio) 


La  leucemia  a cellule  capellute  {hair\  celi  leukemia)  si 
presenta  generalmente  con  ipcrsplcnismo;  il  92%  dei  casi 
presenta  milza  palpabile.  L'intìlirazionc  di  cellule  capcllu- 
ic  nella  milza  accresce  il  tempo  di  transito  delle  normali 
cellule  ematiche  attraverso  l'organo,  provocandone  la  di- 
struzione prematura.  L'asportazione  della  milza  migliora 
il  quadro  clinico  della  malattia,  sia  perché  annulla  l'iper- 
splenismo.  sia  perché  rimuove  una  massa  cospicua  della 
componente  neoplastica. 

Nella  leucemia  mieloide  cronica,  la  splenectomia  era 
stata  proposta  nel  tentativo  di  rimuovere  la  sede  di  cloni 
abnormi  dopo  il  trattamento  con  busulfano  col  presuppo- 
sto di  p<itcr  ottenere  una  maggior  sopravvivenza  degli 
elementi  figurati  del  sangue  e di  evitare  le  crisi  blastiche. 
Purtroppo,  la  relativa  sperimentazione  clinica  non  ha 
confermato  tali  premesse  teoriche,  mostrando  che  la 
splenectomia  non  comporta  nessun  beneficio,  sia  nei  ri- 
guardi della  durata  della  sopravvivenza,  sia  nei  riguardi 
della  prevenzione  delle  crisi  blastiche.  La  splenectomia 
può  tuttavia  trovare  indicazione  in  singoli  casi  con  evi- 
dente ipersplenismo  net  quali  esistono  trombocitopenia 
c/o  ehtropcnia.  e dove  si  può  dimostrare  che  esse  sono 
dovute  ad  accorciamento  dcU'cmivita  delle  piastrine  c/o 
degli  eritrociti. 

La  s.  che  accompagna  la  mielosclerosì  è solitamente 
imponente.  La  milza,  pur  diventando  la  sedo  principale 
di  emopoiesi  extramidollarc.  può  tuttavia  causare  un 
aumento  anche  notevole  della  distruzione  degli  eritrociti 
c delle  piastrine,  a seguito  della  produzione  di  pools  di 
questi  clementi.  Inoltre,  per  le  sue  dimensioni  cospicue, 
la  milza  megalica  può  essere  sede  di  infarti  più  o meno 
frequenti,  con  conseguente  perisplenite.  nonché  causare 
diversi  disturbi  meccanici  da  compressione  degli  organi 
vicini.  Queste  situazioni  possono  a volte  giustificare  la 
splenectomia  che  può  condurre  a vantaggi  indubbi,  anche 
se  la  valutazione  retrospettiva  della  casistica  non  ha  di- 
mostrato differenze  significative  in  termini  di  soprawi- 
ven/a  tra  i pazienti  spicncctomizzati  c quelli  non  splenec- 
tomi/zati. 

L'associazione  tra  artrite  reumatoide  cronica,  s.  e neu~ 
tropenia  è indicata  come  sindrome  di  Felty.  Quando  la 
neulropcnia  è severa,  vi  è rischio  di  infezioni  ricorrenti: 
in  tali  casi  la  splenectomia  trova  una  sua  indicazione.  Nc 
consegue  infatti  aumento  numerico  dei  granulociti,  che  si 
mantiene  nel  tempo  nel  50%  circa  dei  casi. 
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La  maggior  parte  delle  anemìf  emoUlkhe  da  difetto 
corpuscolare  si  avvantaggia  dalla  splcncctomia.  Tutti  i 
casi  di  sferocitosi  ereditaria  sono  corretti  dairasixìtta/io- 
ne  della  milza.  [>cr  quanto  eventuali  spicnuncoli  non  ben 
ricercati,  c quindi  non  rimt>ssi.  possano  poi  ipcrtrofizzarsi 
e cosi  condurre  a ricadute. 

Nella  [i-lalassemia  omozigote,  la  s.  si  sviluppa  invaria- 
bilmente in  tutti  i casi  non  trattati.  Gli  orientamenti  tera- 
peutici attuali,  che  prevedono  di  mantenere  il  tasso  emo- 
globinict)  al  di  sopra  di  IO  g/dl,  convalidano  l'opportunità 
della  splenectomia  in  tati  casi,  anche  per  ridurre  te  richie- 
ste di  trasfusioni.  In  genere,  si  giudica  che  la  milza  debba 
essere  asportata  quando  la  richiesta  di  trasfusione  ecceda 
250  ml  kg  anno. 

Ncll'tfm'mitf  drepanoatka,  la  s.  è presente  già  a 18 
mesi  di  età.  Con  l'avanzare  delletà.  i ripetuti  infarti 
splenici  dovuti  a falcizzazione  e trombosi  endosplenica 
causano  un'«autosplenectomia».  per  cui  l'asportazione 
della  milza  è indicata  in  due  sole  situazioni,  piuttosto 
rare,  La  prima  è data  dal  persistere  <klla  s.  con  concomi- 
tante ipersplenismo.  La  seconda  è data  dalla  sindrome  da 
sequestro  splenico.  in  cui  si  assiste  a un  improvviso  se- 
questro di  sangue  nella  milza  mcgatica. 

Nell'tf/ieww  emolitica  auioimmune  da  antkorpi  •caldi» 
si  ottengono  buoni  risultati  con  la  splenectomia.  Tale 
beneficio  è dovuto  ai  fatto  che  la  milza  costituisce  la  sede 
principale  di  distruzione  dei  globuli  rossi  coperti  da  anti- 
corpt.  nonché  al  fatto  che.  mediante  splenectomia.  si 
elimina  una  grossa  sede  di  produzione  degli  anticorpi. 
L’intervento  à soprattutto  indicato  nei  casi  in  cui  la  tera- 
pia steroidea  non  riesce  a controllare  lemolisi. 

La  porpora  trombocitopenka  idiopatica  è frequente- 
mente caratterizzata  dalla  produzione  di  anticorpi  (IgCj) 
antipiastrine  con  conseguente  fagocitosi  piastrinica  per 
l'azione  delle  cellule  del  sistema  rcticolocndotclialc.  In 
questa  malattia  la  milza  svolge  dunque  un  duplice  ruolo 
negativo:  da  un  lato  es.sa  produce  anticorpi  antipiastrine; 
dall'altro,  essa  distrugge  piastrine  per  ipcrattività  fagod- 
tica.  È pertanto  biologicamente  giustificato  che  la  spie- 
nectomia  produca  una  remissione  permanente  nel 
70-80%  dei  pazienti,  anche  refrattari  agli  steroidi.  Anche 
qui  eventuali  spicnuncoli  trascurati  poss<^no  essere  cau.sa 
di  ricadute. 
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SPLENOPORTOGRAHA  E SPLENOMANOMETRIA 

F-  spiénoportographie  et  splénomanométrie.  - l,  splenopor- 
lography  and  splenomanometry.  • t.  Splenoportographk 
und  Splenomanometrte.  • s.  espknoportografta  y «p/e- 
nomanomctria. 
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Splenoporlognifia 

Definizione 

Per  splenoporiografia  si  intende  la  visualizzazione  contra- 
stngrahea  del  sistema  venoso  portale  con  tecniche  angio- 
grahehe.  Di  estrema  utilità  sia  per  quanto  concerne  la 
diagnosi  di  pervielà  che  per  l’identificazione  di  ostacoli  al 
flusso  portale  epalopeto.  la  s.  è ampiamente  impiegata 
per  il  corretto  Inquadramento  diagnostico  c,  soprattutto, 
nella  valutazione  prcopcratoria  di  condizioni  patologiche 
epatiche,  spleniche,  pancreatiche,  intestinali  o intrinseche 
al  sistema  portale. 


Anatomia  radiografica  normale  del  sistema  pctriale 
II  tronco  portale  i costituito  dalla  confluenza  della  vena  splenkra 
e della  vena  mesenterica  supcriore,  riconoscibile  radiograflca- 
mente  a livello  del  corpo  di  Li.  La  vena  mesenterica  inferiore 
drena  direttamente  nella  vena  spienica  pochi  ceniimetri  prima 
della  confluenza  di  quest  ultima  nel  tronco  portale. 

I rami  venosi  mcscmcrici  provengono  dalle  anse  dcirinlcstino 
tenue  e dal  colon  destro  c hanno  un  decorso  laterale  a destra 
rispetto  ai  corrispondenti  rami  arteriosi. 

i.a  vena  splcnica  si  forma  a livello  dcH’ilo  splenico  da  nume- 
rosi rami  confluenti.  Alla  vena  splcnica  afftuisa>no  anche  la  vena 
gasiruepiploica  sinistra,  le  vene  pancrcalichc  del  corpo-coda  e la 
vena  gastrica  sinistra,  che  defluisce  sul  margine  supcriore  con 
decorso  discendente  e laterale  da  sinistra  a destra,  drenando  l'a- 
rca della  giunzione  gusiruesuragea.  importante  per  la  presenza 
di  varici. 

Ouestt  rami  affluenti  sono  particolarmente  evidenti  nella  spie- 
noportogrnfìa  di  ritorno  venoso  dopo  inicZKine  nel  tripode  celia- 
co. in  condizioni  di  flusso  invertito  per  condizioni  di  ipertensione 
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Fig.  I.  Spknoportografìa  per  puntura  spkrucu.  Iniezione  nel 
parenchima  splentco  con  vu>ualizzazione  oi  stravaso  intraparcO' 
diimaJe  e ottima  opacizzazione  detrasse  spicnoportalc  e delle 
diramazioni  iniraparenchimali  epatiche.  Sono  evidenti  varici  ga- 
stro-esofagee rifornite  dalla  vena  gastrica  sinistra. 


portale.  Nella  splenoportogrufia  per  puntura  diretta,  la  loro 
semplice  visualizzazione  ò sempre  indice  di  (lusso  invertito  c 
quiridi  di  ipertensione  portale. 

Il  tronco  portale  principale  si  porta  verso  l'ilo  epatico  con 
decorso  mcdio-latcraic  e ascendente.  AU'ik>  esiste  la  divisione 
principale  in  ramo  destro  c sinistro.  Le  successive  divisioni  seg- 
mentarle epatiche  portano  alle  più  fini  ramificazioni  intraepaii- 
che  e quindi  a un'impregnazione  parcnchimale  omogenea.  Nella 
fase  di  ritorno  venoso  artcriogralico.  questa  impregnazione  si 
confonde  con  l'opacizzazione  capillare  epatica  arteriosa.  Con 
l'angiografia  digitale  è invece  possibile  identificare  un  aumento 
della  densità  parcnchimale  in  fase  venosa  tardiva,  rclalivamenic 
a tale  impregnazione.  Con  la  splcnoponografia  per  puntura  di- 
retta l'opacizzazione  parcnchimale  i esclusivamente  relativa  al- 
l'impregnazione  parcnchimale  venosa. 

l.a  parcnchimograha  venosa  è normalmente  omogenea  e può 
essere  alterala  in  varie  condizioni  patologiche,  an^e  se  nella 
valutazione  diagnostica  ha  molto  più  valore  l'impregnaziiMie  ca- 
pillare arteriosa. 

Tecnica  di  studio 

La  visualizzazione  angiografìca  del  distretto  venoso  porta- 
le può  essere  ottenuta  con  diverse  tecniche. 


1 . Splenoportografia  per  puntura  spìenica.  - È stata  la 
prima  tecnica  impiegata,  ma.  attualmente,  è qua.si  del 
tutto  in  disuso. 

Si  esegue  con  puntura  diretta  del  parenchima  splenico 
previa  identificazione  paipatoria  c fìuoroscopica  della 
milza.  L'agocannula.  di  calibro  18-20  gauge  e con  cami- 
cia esterna  in  Tefion*.  è inserita  con  puntura  percutanea 
lungo  la  linea  ascellare  media  a livello  del  X spazio  inter- 
costate.  La  sede  di  puntura  sarà  relativamente  più  poste- 
riore e superiore  per  milze  piccole  e più  anteriore  e infe- 
riore in  caso  di  splenomegalia.  La  puntura  va  eseguita 
con  l’ago  diretto  supcromcdiaimcnte  e avanzalo  nella 
porzione  centrale  della  milza.  Per  valutare  i)  corretto  po- 
sizionamento deH'ago.  una  volta  estratto  il  mandrino, 
occorre  iniettare  pochi  millimetri  di  mezzo  di  contrasto 
sotto  controllo  fiuoroscopico:  se  la  puntura  c interna  alla 
polpa  spicnica.  il  mezzo  di  contrasto  si  porterà  rapida- 
mente verso  nio  splenico,  visualizzando  la  vena  spìenica 
o le  vene  gastriche  brevi  (in  caso  di  ipertensione  portale). 
A questo  punto  si  esegue  l'iniezione  di  50-60  mi  di  mez- 
zo di  contrasto  con  l'intettorc  automatico,  riprendendo  il 
pa.ssaggio  del  liquido  di  contrasto  con  sehografie  rapide 

(fig-  U- 

Lc  controindicazioni  alla  splcnoponografia  per  puntura 
diretta  sono  rappresentate  dagli  alterati  stati  della  coagu- 
labilità del  sangue,  dall’asplenia.  dall'ascite  imponente  c 
dalla  preesistenza  o dalla  programmala  esecuzione  di  uno 
shunt  splenorenale  tipo  Warren.  Per  tali  motivi,  conside- 
rata l'alta  invasività  e il  rischio  di  emorragie  della  poco 
controllabile  polpa  spìenica.  si  preferisce  oggigiorno  ese- 
guire la  spienoponografia  con  altre  tecniche. 

2.  SplenoportografÌQ  indiretta  o arteriosa.  - Rappresen- 
ta la  tecnica  angiografica  di  impiego  routinario  nella  valu- 
tazione del  sistema  ponaic  (fig.  2). 

Il  sistema  portale  può  essere  visualizzato  durante  la 
fase  di  ritorno  venoso  dello  studio  angiografìco  addomi- 
nale. eseguito  con  iniezione  selettiva  deH'arteria  spìenica 
e delle  arterie  mesenteriche  superiore  e inferiore.  La  .se- 
riografia  viene  estesa  per  un  tempo  sufficiente  a coprire  il 
ritorno  venoso  portale  (20-30  sec)  e il  mezzo  di  contrasto 
viene  iniettato  in  quantità  maggiori  (60-70  mi)  in  modo 
da  ottenere  una  suffìctenie  opacizzazione  del  sistema 
venoso.  Per  migliorare  l'opacizzazione  venosa  possono 
essere  impiegati  farmaci  vasodilatatori  (papaverina)  im- 
mediatamente prima  deiriniezione  neirarteria  mesenteri- 


Fig  2 .Sptcnnpori«>eratia  indiretta.  Cateterismo  selettivo  del  tripode  celiaco  con  dimostrazione  della  fase  ancriosa  (a  sinistra)  di 
dtsinbuziorse  parcrKnimalc.  L evidente  una  discreta  splenomegalia.  Nella  fase  tardiva  (n  destra)  si  opacizza  1’a.ssc  venoso  splcnopor- 
lalc  che  appare  pervio  e senza  evidenza  di  grossolani  circoli  collaterali. 
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Fie.  3.  Splenoportografia  indiretta  con  apparecchiatura  di  actgiogralia  digitale.  A stnuira:  iniezione  nel  tripode  celiaco.  A destra: 
inh:rtsa  opacizzazione  del  sistema  portale  in  fase  tardiva.  Sono  presenti  metastasi  epatiche  multiple. 


ca.  determinando  un  rapido  ritorno  venoso  dei  mezzo  di 
contrasto  iniettato.  Recentemente  sono  stati  ottenuti  ot* 
timi  risultati  con  l'impiego  dell'angiografìa  digitale  che 
permette  una  migliore  definizione  del  sistema  portale 
dopo  iniezione  arteriosa,  grazie  ail'aumentata  risoluzione 
di  contrasto  di  questa  apparecchiatura  (fìg.  3). 

3.  Splenoportografia  per  puntura  percutanea  iransepaù- 
ca.  - L'incannulazìone  del  sistema  portale  per  via  transe- 
patica (fìg.  4)  si  esegue  con  puntura  percutanea  lungo  la 
linea  ascellare  media  a livello  del  IX-X  spazio  intercosta- 
le. L'agocannula  di  calibro  18  gauge  è diretta  verso  il  di- 
sco intervertebrale  Txi>Txn,  attraversando  il  ramo  porta- 
le principale  di  destra.  Dopo  aver  estratto  il  mandrino,  la 
cannula  è ritirata  lentamente  sotto  aspirazione  continua, 
fino  a che  non  si  osserva  la  fuoriuscita  di  sangue.  L'inie- 
zione di  pochi  millilitri  di  mezzo  di  contrasto  indica  la 
sede  dell'estremo  distale  dell'ago.  Se  si  opacizza  il  ramo 
destro  epatico  si  procede  all'incannulamento  del  sistema 
portale  inserendo  dapprima  una  guida  angiograhea  soffi- 
ce, che  viene  avanzata  lungo  il  tronco  portale  principale 
e lungo  la  vena  splcnica.  Su  questa  guida  si  avanza  suc- 
cessivamente la  cannula  o un  secon^  catetere  con  fori 
laterali. 

L'iniezione  nella  vena  splenica  permette  una  valutazio- 
ne globale  dei  flusso  portale  e dei  circoli  collaterali.  No- 
nostante la  presenza  di  rischi  di  ordine  emorragico  asso- 
ciati a questa  tecnica,  essa  è tuttora  impiegata  per  esegui- 
re cateterismi  selettivi  dei  rami  portali,  a scopo  sia  dia- 
gnostico (tumori  funzionanti  del  pancreas),  sia  terapeuti- 
co (cmboiizzazioni  di  varici  gastroesofagec)  (fìg.  5). 

4.  Splenoportografia  per  approccio  venttso  transgiugula- 
re. • Per  raggiungere,  con  questa  tecnica,  il  sistema  por- 
tale si  esegue  dapprima  il  cateterismo  delle  vene  sovrac- 
patiche  dopo  incannulamcnto  della  vena  giugulare.  Il  ca- 
tetere. che  presenta  una  lieve  curvatura  distale,  è avanza- 
to attraverso  l'atrio  destro  e la  vena  cava  inferiore,  in  un 
ramo  di  una  vena  sovracpatica  in  posizione  occludente. 
Quindi  si  inserisce  all’Interno  del  catetere  un  lungo  ago 
flessibile  che  è avanzato  oltre  l'estremo  distale  del  catete- 
re. perforando  il  parenchima  epatico.  L'iniezione  di  mez- 
zo di  contrasto  con  controllo  fluoroscopico  dimostrerà  il 
raggiungimento  di  una  vena  portale  e il  catetere  sarà 
avanzato  lungo  l'ago,  incannulando  il  ramo  portale.  L'uso 
di  una  guida  angiografica  permetterà  di  avanzare  ulte- 
riormente il  catetere  nel  tronco  portate  principale  dopo 
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la  rimozione  dcU'ago.  L'iniezione  di  mezzo  di  contrasto  e 
la  seriografìa  vengono  eseguite  come  per  la  precedente 
tecnica. 

Cresta  tecnica  ha  il  vantaggio  di  non  determinare 


Fig.  4.  Portugrafia  iranscpalica.  Il  catetere  i stato  introdotto  per 
via  iranscpatica  (t)  e posizionato  nella  vena  gastrica  sinistra  (gs), 
L'iniezione  di  mezzo  di  contrasto  visualizza  enormi  varicosilà  (v) 
gastroesofagec.  L’esame  è sialo  condotto  come  pnma  fase  dcl- 
Fembolizzazione  percutanea  delle  varici. 
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emorragie  intraperìloneali  conscguenti  ad  ascile  c/o  stato 
di  jpcKoagulabiiità  ematica;  tuttavia  è raramente  impiega- 
ta nella  routine  clinica. 

5.  Sptenoponografia  per  caieierismo  della  vena  ombeli- 


Fie  5.  Stesso  paziente  della  tic.  2 studiato  con  due  diverse  mo- 
dalità diapnmlichc  per  la  visumizzaziorte  del  sistema  portale.  In 
aihr.  la  fase  di  ritomu  venoso  deirinic/ione  in  arteria  mesenteri- 
ca suncnorc  dimostra  una  tenue  opaci/7.i/ione>dcl  sistema  porta- 
le c ttclle  varici  caMrocs«>fagcc  (v  ).  In  hawir.  riniczionc  uirclla 
con  cateterismo  iransepatico  (i).  eseguita  ettme  prima  fase  del- 
l’cmboli/ra/ionc  delle  varici,  consente  una  r^sàcizzaziimc  più 
marcala,  gsf  Vena  gastrica  sinistra. 
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cale.  - La  vena  ombelicale  può  persistere  anche  in  età 
adulta  e drena  direttamente  nel  ramo  sinistro  portale.  La 
sua  dilatazione  si  osserva  nella  sindrome  di  Cruveilhicr- 
Baumgarten.  Il  cateterismo  di  questa  vena  può  essere 
eseguito  dopo  incisione  chirurgica  paraombelicale  e repe- 
rimento del  legamento  rotondo  nei  contesto  del  quale 
può  persistere  persia  la  vena  ombelicale.  Il  catetere  può 
quindi  essere  avanzato  fino  al  ramo  sinistro  epatico  e al 
tronco  portale  principale.  Anche  questa  tecnica  è attual- 
mente in  disuso. 

6.  Splenoporiografia  intraoperatona.  - L'iniezione  di 
mezzo  di  cxmtraslo  in  sala  operatoria,  dopo  incannula- 
mento  chirurgico  del  sistema  portale,  può  avere  valore 
solo  quando  nessuna  delle  tecniche  precedenti  abbia 
permesso  la  valutazione  del  flusso  venoso  portale  in  fase 
preoperatoria.  Si  tratta  di  un’evenienza  del  tutto  impro* 
babile,  grazie  ai  progressi  tecnici  operati  in  questi  ultimi 
anni  in  campo  angiogralico.  Inoltre,  l'iniezione  intraope- 
ratoria  comporta  un  prolungamento,  a volte  inaccettabi- 
le, del  tempi  operatori. 

Indicazioni  alla  splenoponografia 

Nella  pratica  clinica  attuale  la  splcnoportografìa  è prati- 
camente sempre  eseguita  come  fase  di  ritorno  venoso  del- 
l'iniezione  arteriosa  nel  tripode  celiaco  o nelle  arterie 
mesenteriche.  Per  tale  motivo  le  indicazioni  della  spleno- 
portografìa  si  confondono  c si  sommano  con  le  indicazio- 
ni airartcriografla  splancnica. 

Va  infine  ricordato  come  le  nuove  modalità  diagnosti- 
che (ecotomografia,  tomografìa  assiale  computerizzala 
[T.A.C.],  e tomografìa  a risonanza  magnetica  nucleare 
|rMN})  permettano  ottime  valutazioni  dei  parenchimi 
viscerali  e al  tempo  stesso  della  pervictà  delle  grosse 
strutture  venose  addominali,  per  cui  spesso  la  diagnosi  di 
alterazioni  splcnomesenlcrìcoportali  può  essere  ottenuta 
direllamente  con  queste  metodiche  senza  ricorrere  alla 
spicnoportografìa. 

L'esigenza  di  dimostrare  In  morfologia  del  distretto 
splenoportale  si  impone,  tuttavia,  in  un'ampia  serie  di 
patologie,  e soprattutto  nella  fase  preoperatorìa  di  altera- 
zioni epatiche,  spicnichc  e intrinseche  al  sistema  portale. 

Neiripertcnsionc  portale  (v.).  la  splenoportografìa  ha 
lo  scopo  di  dimostrare  la  pervietà  del  sistema  portale,  la 
presenza  di  circoli  collaterali  c la  causa  della  sindrome:  si 
possono  infatti  riscontrare  processi  espansivi  epatici  e 
pancreatici  che  hanno  determinato  ipertensione  portale 
pre-epatica  da  iKciusione  dei  tronchi  venosi  principali; 
nella  splenomegalia  la  splenoportografìa  dimostra  la  pcr- 
victà  o meno  dell’asse  splenoportale  e la  condizione  di 
iperafflusM).  cau.sa  di  ipertensione  portale;  negli  ostacoli  a 
livello  epatico  da  cirrosi,  idcntifìca  peculiari  alterazioni 
delle  diramazioni  intracpatichc;  nella  condizione  di  osta- 
colo postepatico,  dimostra  il  rallentamento  del  flusso  por- 
tale e il  normale  decorso  dei  rami  iniracpatici.  in  presen- 
za di  epatomegalia.  La  venografìa  sovracpatica  à tuttavia 
indispensabile  per  la  diagnosi  definitiva  della  sindrome  di 
Budd-f'hiari. 

La  splenoportografìa  trova  inoltre  applicazione  impor- 
tante nella  valutazione  postoperatoria  della  pervietà  delle 
anastomosi  tra  sistema  portale  e sistema  cavale. 

Un'utile  applicazione  della  s.  per  puntura  c cateterismo 
transepatico  è rappresentata  dal  prelievo  ematictt  a vari 
livelli  del  sistema  portale  per  il  dosaggio  degli  ormoni 
prodotti  da  tumori  funzionanti  del  pancreas,  quando  sia 
la  tomografìa  assiale  computerizzata  che  l'angiografìa  sia- 
no negative.  Un  rialzo  dei  valori  ormonali  in  un  distretto 
portale  può  guidare  una  ricerca  della  lesione  a livello  del- 
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la  regione  pancreatica  con  drenaggio  ventoso  in  quello 
stesso  dUtrcito  venoso.  In  alternativa,  il  chirurgo  potrà 
eseguire  resezioni  deche  della  lesta  o della  coda  pancrea- 
tica. sempre  in  relazione  ai  risultali  del  drenaggio  venoso 
se  lenivo. 

Infine,  la  s.  con  cateterismo  transepatico  è stala  impie- 
gala per  loblitcrazionc  delle  varici  gastrocMìfagcc  attra- 
verso cmbolìzzazione  deila  vena  gastrica  sinistra.  1 risul- 
tati clinid  ottenuti  non  sono  però  stati  del  tutto  soddisfa- 
centi e la  scierotizzazionc  delie  varici  per  via  endoseopica 
ha  fatto  cadere  in  disuso  tale  tecnica. 

Quadri  patologici 

Nei  casi  di  i|>crtcnsionc  portale  da  ostacolo  prc-epatico, 
la  splenoportografia  mostra  immagini  di  stenosi,  com- 
pressioni. difetti  di  riempimento  o vere  e proprie  ostru- 
zioni del  lume  vasale.  in  dipendenza  delle  varie  patolo- 
gie; trombosi  (parziale  o totale),  neoplasie,  malformazio- 
ni congenite  della  porta,  ctc. 

A monte  dcirosiacolo,  inoltre,  si  visualizzano  i drcoli 
collaterali  più  o meno  sviluppati  a seconda  dell'entità  di 
questo  e con  direzione  cpatopcta  o cpatofuga  se  il  circolo 
epatico  è compromesso. 

In  caso  di  trombosi  della  vena  porta  è ptwsibile  osser- 
vare il  decorso  dclPasse  splcnoporlalc  fino  alla  sua  inter- 
ruzione dove  si  può  scorgere  il  profilo  più  o meno  irregev 
lare  del  trombi^,  percorso  talvolta  da  fini  canali  vascolari 
segno  di  una  ricanalizzazionc  del  trombo  nel  tentativo  di 
ristabilire  il  flusso  portale. 

Caratteristici  i circoli  collaterali  epaiopcti  che.  nei 
pressi  deH'ostruzione,  pi>ssono  manifestarsi  con  il  classico 
aspetto  del  cavemoma  portale. 

Nelle  lesioni  occupanti  spazio,  epatiche  e pancreatiche, 
la  splenoportografia  non  ha  grande  valore  diagnostico  per 
la  maggior  precisione  delle  altre  tecniche  per  la  forma- 
zione di  immagine  (ecografia.  T.A.C.,  tomografia  a 
RMN).  Una  precisa  identificazione  della  vascx)larizzazio- 
ne  parenchimale  e della  pervietà  dell'asse  splenoportalc  è 
tuttavia  indispensabile  nella  fase  prcopcratoria. 

Nciripcrlensione  portale  da  ostacolo  intracpatico,  in 
genere  dovuto  a cirrosi  o a fibrosi  del  fegato,  il  quadro 
angiografico  si  presenta,  caratteristicamente,  con  assotti- 
gliamento c riduzione  di  numero  dei  rami  portali  e/o 
sovvertimento  della  normale  angioarchitettura.  dì  entità 
più  o meno  grave  a seconda  dello  stato  del  processo,  fino 
a giungere  al  classico  aspetto  di  «albero  spoglio  potalo». 

La  porta  risulta  aumentata  di  calibro  e con  Tas.se  più  o 
meno  verticalizzato.  I circoli  collaterali  si  presentano  con 
opacizzazione,  in  senso  cpaiofugo.  di  vene  ectasiche.  tor- 
tuose, distinte  o aggrovigliate  che  vanno  verso  il  sistema 
venoso  della  cava. 

NclTipcrlcnstone  portale  da  ostacolo  stn-raepatico  il 
quadro  angiografico  del  sistema  portale  è simile  a quello 
che  si  ha  in  corso  di  cirrosi  con  la  differenza  che  non  vi  è 
un  sovvertimento  della  normale  angioarchitettura  del 
fegato. 

Splenomanomelrifl 

Definizione 

Per  splenomanometria  si  intende  la  determinazione  della 
prevsione  venosa  nell'asse  splenoportalc  per  una  esatta 
valutazione  delle  condizioni  di  ipertensione  portale. 

Tecniche  di  studio 

La  splenomanometria  può  essere  effettuata  attraverso 
rinfivsionc  percutanea  di  un'ug(x;annula  nel  parenchima 
spicnico  e il  successivo  collegamento  di  questa  a un  ma- 
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nomctro  ad  acqua.  L'altezza  raggiunta  dalla  colonnina 
corrisponde  alla  pressione  (espressa  in  mm  di  ILO)  vi- 
gente in  questo  distretto  venoso. 

Oltre  a essere  relativamente  traumatica,  in  quanto 
comporta  la  puntura  di  un  organo  parenchimatoso  iper- 
vascolare  come  la  milza,  a volte  non  è sufficientemente 
attendibile;  la  misurazione  prcssoria  non  è infatti  signifi- 
cativa in  cavo  di  splenomegalia  da  trombosi  della  porta. 

Un  altra  tecnica  consiste  nel  cateterismo  dei  rami  por- 
tali iniracpatici  previa  puntura  percutanea  con  agcKannu- 
la  e avanzamento  lungi)  una  guida  di  un  catetere.  I)  cate- 
tere può  essere  posizionato  in  più  punti  lungo  il  decorso 
dcN'assc  splenoportalc,  valutando  i valori  pressori  ai  di- 
versi livelli. 

Una  terza  tecnica,  senz'altro  meno  traumatica  in  quan- 
to non  comporla  la  puntura  dei  parenchima  epatico  o 
splenico,  è rappresentata  dalla  misurazione  dei  valori 
pressori  dopo  cateterismo  delle  vene  sovraepaliche.  ese- 
guito prcria  puntura  della  vena  giugulare  interna  o della 
vena  femorale.  Il  catetere  viene  avanzato  fino  a raggiun- 
gere una  posizione  occludente  o bloccala  (WHVP;  Wed- 
ged  Hepatìc  Vein  Pressure)  laddove  il  calibro  delle  vene 
sovracpatichc  si  riduce,  l-a  pressione  cosi  misurata,  risen- 
tendo delle  pressioni  vigenti  nel  sistema  cavale,  non  o)r- 
risponde  alTeffetliva  pressione  splenoportalc.  Alla  pres- 
sione iKcIudcnlc  va  sottratto  il  valore  della  pa*ssior>e 
misurata  nelle  vene  sovraepaliche  con  il  catetere  in  posi- 
zione non  occludente  o libero  (FHVP:  tree  Hepatic  Vein 
Pressure). 

La  pressione  normale  nel  sistema  pi>rtalc  è di  5-10 
mmllg  am  un  flusso  di  1U0U-120(}  mt/min.  La  pressione 
misurata  con  catetere  in  posizione  occludente  in  una  vena 
epatica  è invece  normalmente  4(M50  mm  di  M>0.  I.a 
pressione  sinu.soidale  corretta,  che  corrisponde,  in  prati- 
ca, alla  pressione  interna  al  sistema  portale  è di  meno  di 
1(X)  mm  di  ILO.  Tale  pressione  può  arrivare  fino  a valori 
di  .^IK)  mm  di  11.^0  in  ctjrso  di  ipertensione  portale.  In 
generale  il  rischio  di  emorragia  da  varici  gastroesofagec  è 
raro  con  pressioni  inferiori  a 2lX)  mm  di  H>0. 

Indicazioni  alla  splenomanometria 

La  pressione  portale  è un  valido  parametro  di  valutazione 
del  flusso  splenwpalocavale,  per  cui,  nei  casi  in  cui  risulta 
elevata.  la  sua  misurazione  dà  una  diretta  informazione 
suITcntità  delTostacolo  a tale  flusso,  consentendo  di 
esprimere  giudìzi  prognostici  più  accurati  e decidere, 
evcmualmentc.  l'esecuzione  di  anastomosi  portocavaii. 

Allo  stato  attuale,  tuttavia,  la  valutazione  del  paziente, 
una  volta  individuata  la  causa  della  sindrome  di  iperten- 
sione portale,  à eseguita  esclusivamente  con  criteri  di 
ordine  clinico.  Le  decisioni  relative  alla  necessità  dclTin- 
icrvcnlo  derivativo  sono  quindi  prese  considerando  Temi- 
là  delle  emorragie  digestive,  deU'asciie,  e valutando  le 
oindìzioni  generali  e i dati  emaiodinici.  La  misurazione 
diretta  della  pressione  venosa  portale  non  trova  quasi 
mai  applicazione  nella  realtà  clinica. 
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SPONDILOARTRITI  SIERONEGATIVE 
Definizione  e dassificazioBe 

Con  il  Icrminc  di  spondiliti,  o spondiltìunriii,  sieronegati- 
ve  vengono  detìnite  alcune  malattie  inliammatorìc  croni- 
che interevsanti  lo  scheletro  avviale,  erroneamente  inter- 
pretate in  passalo  come  «•varianti  delFartrile  reumatoi- 
de». 

La  sicronegatività  che  le  distingue  à legata  all  abituale 
assenza  nel  siero  di  questi  pazienti  dei  fattore  reumatoide 
IgM.  Altre  caratteristiche  delle  s.  sieronegative  sono  rap- 
presentate da: 

1)  presenza  di  sacroilcite  con  o senza  s.; 

2)  presenza  di  artropatia  flogistica  periferica; 

3)  tendenza  all  aggregazione  familiare  (presenza  di  una 
di  queste  s.  in  diversi  membri  della  stessa  famiglia); 

4)  positività  per  Fantigene  di  istiKompalibilità 
HLA-B27; 

5)  pos.sihtlità  di  sovrapposizione  clinica  con  presenza  di 
due  o più  manifestazioni  cliniche  di  s.  diverse. 

Appartengono  al  gruppo  delle  s.  sieronegative: 

a)  la  s.  anchilosante; 

b)  i'arlropatia  psoriasica; 

c)  la  malattia  di  Reiter  e alcuni  tipi  di  artriti  reattive; 

d)  I'arlropatia  asscK'iala  alle  enteriti  croniche  (colite 
ulcerosa,  morbo  di  Crohn); 

c)  la  forma  paudarlicolare  della  poliartrite  cronica  gu>- 
vaniie. 

A l>e  Séze,  Coste  e Forcsiier  in  Francia  c a Robccchi 
in  Italia  è dovuta  la  separazione,  ormai  da  tutti  accettata. 
daH'artrite  reumatoide. 

Gii  elementi  clinici  e anatomici  che  giustificano  tale 
differenziazione  sono:  a)  la  preferenza  per  il  sesso  ma- 
schile: b)  rasimmetria  delle  kKalizzazioni  articolari  peri- 
feriche; r)  la  maggior  frequenza  deiririte;  d)  Fassenza  dei 
noduli  sotiocuianet;  e)  la  tipica  e precoce  localizzazione 
sacroileitica;  f)  la  tardiva  e spiccata  calcificazione  c ossifi- 
cazione dei  legamenti. 

Rispetto  alFarlrìle  reumatoide  esistono,  inoltre,  diffe- 
renze anche  da  un  punto  di  vista  anatomopatologico:  nel- 
le s.  sieronegative,  infatti,  ha  un  ruolo  fondamentale  Fin- 
fiammazione  della  cartilagine,  dell’osso  \ubcondrale  e 
della  capsula  articolare  fibrosa  e non  la  flogosi  stnoviale 
che.  invece,  risulta  marginale.  In  questo  gruppo  di  affe- 
zioni il  prcKcsso  di  riparazione  risulta  estremamente  ra- 


pido. conducendo  a un'estesa  ossificazione  delle  strutture 
interessale. 

vSfMwdilite  aBchilosante 

Introduzione 

Tra  i reumatismi  cronici  infiammatori  primari  la  s.  anchi- 
losante trova  una  sua  precisa  collocazione  nosograftea. 
Descritta  per  la  prima  volta  da  Bechlerew  e da  Strùm- 
peli,  rispettivamente  nel  1HH4  e nel  1893»  venne  in  segui- 
to chiamata  «spondilosi  rizomclica»  (Pierre  Marie»  1898) 
per  la  notevole  frequenza  dclFimpegno  articolare  delle 
spalle  e delle  anche. 

Tale  affezione,  caratterizzata  clinicamente  da  dolore  e 
rigidità  vertebrale,  colpisce  prevalentemente  il  sesso  ma- 
schile in  età  giovanile. 

Frequenza 

La  s.  anchilosante  era  ritenuta  in  passato  una  malattia 
relativamente  rara.  Infatti  Fincidenza  stimata  da  alcuni 
AA.  era  del  4%o  nel  sesso  maschile  c dello  O.S%o  nel  ses- 
so femminile  (Lawrence).  Questi  dati  sicuramente  sotto- 
stimavano la  reale  incidenza  della  malattia  in  quanto 
numerose  sono  le  forme  non  diagnosticate  a causa  del 
decorso  clinico  sfumalo  e dell'impegno  arltcx)lare  localiz- 
zato (forme  sacroileitiche). 

Studi  più  recenti,  effettuati  su  donatori  di  sangue 
«sani»  HLA-B27  positivi,  hanno  dimostrato  che  circa  il 
2U7o  di  questi  soggetti  presentavano  una  s.  anchilosante 
sintomatica  e non  diagnosticata  (Calin).  In  base  a questa 
segnalazione,  essendo  la  frequenza  del  B27  nella  popola- 
zione caucasica  di  circa  F8%,  la  frequenza  attesa  per  la  s. 
anchilosante  è dì  circa  1*1%.  La  s.  anchilosante  avrebbe 
quindi  una  frequenza  simile  a quella  dclFartritc  reuma- 
ioide. 

Età 

Si  tratta  di  un'affezione  giovanile,  manifestandosi  l'esor- 
dio delia  malattia  più  frequentemenre  tra  ì 15  e i 30  anni 
d'età. 

Tuttavia,  come  per  Fariritc  reumatoide,  esistono  forme 
di  s.  anchilivsante  con  esordio  della  malattia  sotto  i 15 
anni  d'età.  Secondo  alcuni  AA.  tale  forma  è da  conside- 
rare una  variante  della  s.  anchilosante  classica  dell'adul- 
to. essendo  il  quadro  clinico  dominato  da  una  coxite  bila- 
terale a.sNociata  alla  sacroileite  con  compromissione  molto 
tardiva  della  colonna  vertebrale. 

Sesso 

Più  frequentemente  è colpito  il  sesso  maschile  (50-60%). 
Nei  casi  insorti  nel  sesso  femminile  alcuni  AA.  (Carrozzo 
et  al..  Forestier  et  al.)  hanno  dimostrato  una  maggiore 
frequenzii  di  artriti  periferiche  (78%)  rispetto  ai  maschi, 
di  sacroileite  monolaterale  e un  decorso  più  mite  della 
malattia. 

Etiopatogenesi 

fi  a luti  oggi  sconosciuta.  In  passato  ò stata  data  impor- 
tanza. quali  fattori  causali,  alle  infezioni  urogenitali  (in- 
fezione gonococcica.  da  Bedsotuae).  ai  traumi  e ai  micrcv 
traumi,  alle  alterazioni  endocrine. 

Un  nuovo  e stimolante  contributo  alla  comprensione  di 
queste  forme  è derivato  dalla  scoperta  del  sistema  mag- 
giore di  istocompatibilità  (HLA  |v.)). 

Questo  com)ricsv)  genico  situalo  nell'uomo  sul  cromosoma  6 
esplica  una  serie  di  funzioni  immunologiche  fondamentali.  La 
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Fig.  i.  Rapprcscnta/)on<r  »chc> 
malica  dei  seni  del  Mstcma 
macfiiore  dell'islocompalihilità 
(HLA)  deH’womo.  Questi  geni 
soro  situati  sul  braccio  corto 
del  sesto  cromosoma  (l'amplifi* 
cazionc  del  supergene  HLA  è 
riportata  nella  parie  inferiore 
dello  schema  che  indica  la  col* 
locazione  dei  vari  foci).  I seni 
che  codificano  per  antigeni  oclla 
classe  I sono  situati  nei  it>rt  A. 
B e C;  quelli  per  gli  antigeni 
della  classe  II  sono  situati  nei 
/oct  della  regione  D;  quelli  per 
sii  antigeni  della  classe  111  co* 
uibcano  per  diverse  componenti 
del  sistema  del  complemento  e 
sono  situati  net  foci  c4B,  C4A. 
C2  e Bf. 
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sua  costituzione  estremamente  complicata  ò ancora  in  corso  di 
definizione:  tuttavia,  in  base  ai  dati  più  recenti,  può  essere  sin- 
(izzata  come  in  fig.  1. 

Dalle  numerose  ricerche  eseguite  è cnserso  che  fra  le  associa* 
noni  più  frequenti  fra  antigeni  HLA  e malallK*.  quella  ptù  strcl* 
la  e significativa  riguarda  le  spondiloartriti  sieronegative  in  gene* 
ralc  e la  s.  artchilosantc  in  partia>larc  (tal).  I).  Attualmente  si 
riscontra  una  frequenza  del  90*%%  net  soggetti  affetti  da  s. 
anchilosantc  deirantigene  di  isloaimpaiibilità  Hl^-B27,  contro 
una  frequenza  del  4-10%  ovscrvata  nei  soggetti  di  controllo. 
L'aniigcnc  HLA*B27  è inoltre  associalo  a diverse  condizionj 
mortxMc  che  potrebbero  essere  considerate  cs>me  differenti  ma- 
nifestazioni della  stessa  sindrome,  chiamata  dagli  AA.  di  lingua 
inglese  con  il  termine  dì  B27  tiisfasc.  Tale  sindrome  comprcr^- 
rebbe  infatti,  olire  la  s.  unchilusanic,  la  sindrome  di  Reìter.  l'u- 
veite anteriore  acuta,  le  artriti  «reattive»  conscguenti  airinfc- 
zionc  da  5<i/monW/a.  SfugrUa  o Yrrsinia,  l’artrite  psoriasica,  le  s. 
associale  airenierilc  di  Crohn  e alla  rettocolitc  ulcerosa. 

Sono  state  proposte  due  teorie  principali  per  spiegare  l'asso* 
eiazionc  tra  HLA-B27  e s.  anchilosantc. 

1)  Secondo  Me  Dcvitt  e Btxlmci  esisterebbero,  sul  braccio 
corto  del  crt>mosoma  6.  due  geni,  uno  che  codifica  per  ranlige- 
nc  HLA-B27  e raltro.  chiamalo  gene  A5,  il  cui  fM^odoito  genico 
determina,  in  qualche  modo,  lo  sviluppo  della  malattia,  proba- 
bilmente attraverso  un'alterazione  della  risposta  Immune.  Se- 
condo gli  AA.  i due  geni  si  troverebbero  in  forte  disequilibrio  di 
legame  (Imtuige  disrtfui/ihrium). 

2)  L'antigene  HLA-B27  ò il  diretto  responvibile  della  malal* 
tia,  a causa  della  sua  somiglianza  con  antigeni  virali  o hatierìct. 
o perché  la  sua  molecola  può  fungere  da  recettore  per  viru,s  o 


TAB.  1.  FREQUENZA  PERCENTUALE  DELL*HLA*B27 
IN  CORSO  DI  SPONDILOARI'RJTl 


Spondilitc  afurhilosantc 

«5-911 

con  cardite  o uveite 

95-11)0 

Uveite  anteriore  acuta 

.50-56 

Sindrome  di  Reitcr 

63-76 

con  sacroileiie.  uveite  e cardile 

90-ia> 

Enicropatic  infiammatorie 

NONI  • 

con  artrite  periferica 

NON  t • 

con  spondilitc 

.10-50 

Psoriasi  volgare 

NONt  • 

con  artrite  penfenca 

NON  t • 

con  spondilitc 

40-50 

Soggetti  normali  (caucasici) 

6-10 

(*)  Non  signifkativanienle  più  elevata  di  quella  di  «oggclti  nofinalì  cau- 
casici. 
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batteri.  Secondo  Tipotcsi  delta  lollcrunza  crociata  (Bbringer)  la 
malaiiia  verrebbe  prodotta  da  microrganismi  come  la  Klehuffia, 
la  Yenìnia  o altri  gramnegativi.  il  cui  corredo  aniigenico  asMimì* 
glia  stercochimicamcntc  all’antigenc  HLA-B27.  Quesii  micror- 
ganismi cvtKano  una  risposta  anticorpalc  diretta,  in  parte.  ar>chc 
contro  l’antigene  HLA-B27 

Secondo  ripoicsi  recettoriak.  il  B27  fungerebbe  da  recettore 
per  diversi  microrganismi  (Kfehsieflay,  si  verrebbe  quindi  a for- 
mare un  comfdcsso  rccctiorc-microrganismo  che  stimolerebbe 
un'abnorme  risposta  immune 

A questo  proposito  diversi  AA.  hanno  segnalalo  la 
presenza  di  Klebsiella  pneumoniac  nelle  feci  di  un  gran 
numero  di  soggetti  affetti  da  s.  anchilosante  in  fase  attiva 
di  malattia.  Va  però  tenuto  presente  che  la  wlonizzazio- 
ne  fisintomatica  intestinale  da  parte  della  Klelmctta  non  è 
limitata  soltanto  a individui  affetti  da  s.  anchilosantc.  ma 
è relativamente  frequente  sia  in  soggetti  sant  che  in  indi- 
vidui. affetti  da  altre  malattie,  che  frequentano  i presidi 
sanitari.  È quindi  probabile  che  tutti  questi  soggetti  pos- 
seggano una  qualche  «memoria»  immunologiea  per  Kfeb- 
stella.  I rapporti  tra  s.  anchilosiintc  e Klebsiella  costitui- 
scono pertanto  un  problema  aperto  e la  s.  anchiU>same 
una  «malattia  in  cerca  di  microN». 

È forse  utile  ricordare  die.  nel  1^).  Batson  proqictiava  ri- 
poicsi che  mctaMa.si  di  neoplasie  maligne  pelviche  ptìlessero  ve* 
rifkarM  aumverso  il  plcs.H>  venoso  vertebrale  (plesso  di  Batson). 

La  conligurazionc  di  questo  pksso  è schcmalkamenic  riporta- 
ta nella  fig.  2.  Anche  in  base  a indagini  svolte  nelle  scimmie  l'e- 
sistenza di  questa  via  di  disscminanunc  é stata  chiaramente 
dimostrata,  documcniandn  anche  che.  lalvolla.  in  questo  distret- 
to venoso  il  flusso  ematico  può  essere  estremamente  lento  e tal- 
volta stagnante,  conscntem^  quindi  a prcKCSsi  patogeni  di  vario 
tipo  di  stabilirsi  in  sita.  Ntm  sorprende  perciò  <^c  si  sia  pensato 
che  nel  caso  della  s.  anchilosantc  procevu  infettivi  a carico  di 
organi  pelvici  possano  raggiungere  il  rachide  attraverso  il  siste- 
ma venoso  vertebrale.  Questo  sics.so  ct>nccUo  ha  chiamalo  in 
causa  le  vie  linfatiche  che  seguono  un  percorso  simile  a quello 
venoM)  (fig.  2). 

Secondo  Romanus  e Yden  sembra  che  le  lesioni  spondililichc 
seguano  però  fHù  strettamente  la  via  venosa  che  non  quella  lin- 
fatica. È prol^bile.  comunque,  che  entrambe  le  vie,  linfatica  e 
venosa,  ptrssano  essere  in  causa;  ove  venissero  documentate  rea- 
li diversità  nei  due  sessi,  questo  potrebbe  contribuire  a spiegare 
la  maggiore  incidenza  delta  s.  arvchilosanic  nei  maschi  mpeito 
alte  femmine 

Anatomia  patologie  a 

I dati  analumopalologio  riguardanti  questa  affczicNie  sono  ptul- 
tosto  limitati.  Le  lesioni  ariicolan  sembrano  costituite  da  due 
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mrtTutmnu  primari  (la  »noviu  c Veruesopatia  infiammatoria)  c 
da  due  s^ontian  (Vossificazionf  eruondratf , da  considerare 
come  un  cffcMo  non  specifico  delI'immobili/j:a/ione  ariiadare.  e 
i iraunu  ifctmdari,  operanti  su  uno  schciciro  indebolito  dall'o- 
sicoporusi).  A livello  vertehraie.  caratteristica  è la  rapida  ossifi- 
cazione delle  strutture  fibrocarlilaginee  che  inierevsa  eteiliva* 
mente  la  zona  inicrdiscolcgamcntosa  situata  tra  il  disco  interver- 
tebrale e il  legamento  limgitudinalc  anteriore. 

Ciò  conduce  alla  formazione  dei  sir>desmofiti.  risultalo  appun- 
to dcirossificaTìonc  delle  lamelle  esterne  deÌI'anufu.T  c del  con- 
neiiivo  paraveriebrale  adiacente.  In  fase  tardiva  si  arriva  al  qua- 
dro della  colonna  «a  canna  di  bambù»  con  cifosi  dorsale  acceii- 
luala.  Anche  le  articolazioni  diarirodiali  sono  interessate  nella  s. 
ancbilosante.  Le  diartrosi  del  rachide  (inicrapofisaric.  cmtovcr- 
icbrali,  costoirasversaric)  mostrano  scarse  leeoni  flogistiche  a 
carico  delia  sinovia  c una  rapida  ossificazione  capsularc.  per  cui 
spesso  queste  arttcolazioni  presentano  un'anchilosi  o«.sea  pur 
rimanenti  indenne  la  nma  articolare.  Anche  a carico  delle  sa* 
croiliache  ò prcctKcmcnte  interessata  la  cartilagine  articolare 
con  infiltrazione  parviccllulare  c sclerosi  dcirosso  suhcondralc. 
Successivamente  si  ha  l'os-sifìca/iorte  capsularc  ed  cncondrale  che 
portano  all'anchikKi  o^a. 

L'inierevsamcnto  articolare  periferico  (sono  colpite  soprattutto 
lanca,  la  spalla,  il  ginocchio)  mostra  un  quadro  isiopaiologjco 
simile  a quello  dcll'arlrìle  rcumatoidc.  con  l'aspetto  di  una  sino- 
vite  cronica  granulomalosa  che  si  differenzia,  però,  da  quella 
reumaioiJc  per  la  scarsa  o assente  necrosi  fihrinoide.  c la  preva- 
lenza dei  fenomeni  di  infiltrazione  tinfoplasmaccHuIare  e la  pre- 
coce evoluzione  tìhrosclcrotica. 

C'ome  i nolo,  l'aspetto  più  caratteristico  della  patologia  spon- 
dtluartntica  è costituito  dairen/e.wre  (enicstipalta).  Si  tratta  di 
una  lesione  infiammatoria  diffusa  a differenti  dislreUi  che  inte- 
ressa il  punto  di  attacco  Icgamcntoso  o tendineo  uirosso  (ente- 
si).  e che  ha  il  tipico  aspetto  di  lingua  irregolare  di  nuovo  mso 
compatto  adagiato  neirmicrfacic  fibrov>-ossea. 

Nel  dei  casi  è presente  un  trite  o un'iridociclite.  mono-  o 
bilaterale,  che  di  r<Klo  condt»ce  alla  distruzione  del  segmento 
anlcnurc.  È possibile  un  inirrcsiamenio  airJiaio  con  insufficien- 
za aortica,  disturbi  della  corvdu/ionc  airioveniricolarc  c pencar- 
dite  L'insufficienzj  aortica  (5-10%  dei  casi)  è secondaria  a 
un'aortite  che  colpisce  i primi  2-.^  cm  dcll'a<vria  ascendente,  con 
necrosi  della  tunica  media,  a cui  consegue  una  dilatazione  del- 
l’anello valvolare  c rinsuflicienza  valvolare 

Quadro  ciinico 

Il  quadro  dinico  della  malattia  è correlalo  con  la  fase 
evolutiva  in  cui  affiora  il  primo  sos()ctto  diagnostico.  Più 
precoce  sarà  la  formulazione  della  diagnosi  presuntiva  e 
meno  netta  e più  sfumata  sarà  la  sintomatologia. 


Per  chiarezza  di  esposizione  il  quadro  clinico  può  esse- 
re suddiviso  in  fasi  distinte:  una  iniziale,  una  di  stato  e 
una  terminale. 

1.  Fase  iniziaie.  - L'esordio  della  malattia  è insidioso. 
Il  quadro  clinico  è aperto,  nella  maggior  parte  dei  casi 
(60%).  dal  dolore.  Iwalizzato  nella  regione  lombare  in- 
feriore e sacrale  inadianlesi  simmetricamente  alle  regioni 
glutee  e alla  faccia  posteriore  delle  cosce  fino  al  ginoc- 
chio (lombosciatalgia  cosiddetta  «tronca»).  Tale  sintoma- 
tologia è in  rapporto  airartrite  sacroiliaca. 

Presenta  inoltre  deile  particolari  caratteristiche  che 
valgono  a distinguerla  dalla  lombalgia  discoartrosica  con 
la  quale  viene  il  più  delle  volte  confusa:  l’insorgenza 
spsmtanea  del  dolore  non  in  rapporto  allo  sforzo  fisico,  la 
sua  accentuazione  notturna  e la  graduale  ingravcscenza 
con  lunga  durata  dei  periodi  dolorosi. 

In  fase  iniziale  di  malattia  può  essere  presente,  inoltre, 
una  rigidità  più  o meno  conclamata  a carico  dei  segmenti 
del  rachide. 

Più  raramente  il  quadro  clinico  si  apre  con  una  sinto- 
matologia chilortisa  cervicale  (forme  cosiddette  «discen- 
denti»). 

In  alcuni  casi,  più  frequenti  di  quanto  non  si  ritenesse 
in  passato,  sono  le  artriti  periferiche  a dominare  il  qua- 
dro clinico  all’esordio  della  malattia. 

Le  sedi  predilette  sono  il  cingolo  pelvico  {.^0%  dei 
casi),  e il  cingolo  scapolare  (15%  dei  casi);  tali  localizza- 
zioni configurano  il  quadro  della  variante  «rizomclica»  c 
sono  responsabili  nella  maggior  parte  dei  pazienti  di  gravi 
e irreversibili  alterazioni. 

Con  minor  frequenza  sono  colpite  te  ginocchia,  le  cavi- 
glie. i gomiti,  i polsi,  le  mani  c i piedi  (variante  «scandi- 
nava»). Il  quadro  clinico  è quello  dei  reumatismi  infiam- 
matori cronici.  Come  già  è stato  detto,  la  coxartrìte  rap- 
presenta l’artrite  periferica  di  più  comune  riscontro  c di 
più  precoce  comparsa,  polendo  essere  la  prima  manife- 
stazione clinica  della  malattia.  È particolarmente  impor- 
tante per  gli  esiti  invalidanti  che  da  essa  derivano;  evolve 
infatti  rapidamente  verso  la  rigidità  in  posizione  di  scmi- 
ncssione  obbligata  con  gravi  ripercus.sioni  sulla  deambu- 
lazione e sulla  stazione  eretta. 

In  fase  precoce  di  malattia  l'esordio  può  essere  domi- 
nalo dalla  comparsa  di  talalgic  tenaci  c simmetriche  lega- 
te alla  formazione  di  speroni  calcaneari.  Addirittura  la 
presenza  di  questo  sintomo  in  un  giovane  maschio,  in 
assenza  di  altra  sintomatologia,  deve  sempre  far  pensare 
alla  possibilità  di  una  s.  ancbilosante. 

Altro  sintomo  inaugurale,  e quindi  di  considerevole 
importanza  diagnostica,  è la  comparsa  di  un'iritc  o un’i- 
ridcKiclitc  (10%  dei  casi),  mono-  o bilaterale,  non  di 
rado  recidivante. 

Secondo  alcuni  AA.  gli  episodi  di  irite  acuta  si  verifica- 
no più  spesso  nei  pazienti  portatori  della  variante  scandi- 
nava. In  fase  iniziate  di  malattia  lo  stato  generale  del  pa- 
ziente è scarsamente  compromes.so.  manca  la  febbre  e gli 
esami  di  laboratorio  risultano  nella  norma,  eccezion  fatta 
per  la  VES.  che  può  essere,  non  di  rado,  aumentata. 

2.  Fase  di  stato.  - Sintomi  predominanti  sono  il  dolo- 
re e la  rigidità  a carico  della  colonna  vertebrale,  localiz- 
zati con  maggior  frequenza  nel  segmento  lombare.  A 
questo  livello  scompare  la  lordosi  fisiologica  cosicché  il 
tratto  lombare  del  rachide  appare  rettilineo.  Si  rendono 
poi  evidenti,  contemporaneamente  o in  tempi  successivi, 
alterazioni  deH  atteggiamento  del  rachide  dorsale  e cer- 
vicale. 

Si  riduce  infatti,  o addirittura  scompare,  la  lordosi 
fisiologica  cervicale,  mentre  aumenta  fortemente  la  cifosi 
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dorsale  il  cui  (ratto  inferiore  si  continua  in  modo  rettili- 
neo con  quello  lombare.  La  sintomatologia  dolorosa  ver- 
tebrale può  essere  in  qualche  caso  assai  modesta  in  rap- 
porto alla  rigidità  c all'Impotenza  funzionale  ingravescen- 
ti. Essa  presenta,  comunque,  alcune  caratteristiche  Ìl  cui 
tempestivo  riconoscimento  può  far  porre,  in  fase  precoce 
di  malattia,  il  sospetto  diagnostico  di  s.  anchiiosante. 
Un'importante  caratteristica.  cx)me  già  è stato  accennato, 
è l'insorgenza  della  sintomatologia  dolorosa  o la  sua  esa- 
cerbazione  nelle  ore  notturne,  durante  il  riposo  a letto; 
quest'aspetto  contrasta,  ad  es..  con  il  dolore  della  spondi- 
loartrosi.  Altro  aspetto  importante  è dato  dall’altcmarsi 
di  fasi  di  remissione  spontanea,  più  o meno  completa,  a 
fasi  di  riacutizzazione  della  sintomatologia  dolorosa.  Essa 
può  inoltre  presentare  frequenti  e diverse  irradiazioni  a 
seconda  del  segmento  vertebrale  interessato.  La  localiz- 
zazione cervicale,  infatti,  può  comportare  l'irradiazione 
della  sintomatologia  dolorosa  al  cranio  c agli  arti  superio- 
ri. mentre  quando  è coinvolta  la  colonna  dorsale  frequen- 
te è la  comparsa  di  algie  toraciche  di  vario  tipo,  general- 
mente accentuate  dagli  atti  respiratori,  dalla  tosse  e dagli 
starnuti.  Il  dolore  lombare  può  presentare,  invece,  un'ir- 
radiazione di  tipo  lombosciatalgico.  differenziandosi  da 
quest'ultima  per  l'assenza  della  tipica  topografìa  radicola- 
re;  la  sintomatologia  dolorosa,  infatti,  si  arresta  general- 
mente a livello  del  ginocchio  interessando  prevalente- 
mente e diffusamente  la  regione  glutea  e la  radice  della 
coscia. 

3.  Fase  terminale.  - E rappresentata  dagli  esiti  irrever- 
sibili e invalidanti  del  processo  ik>gi.stico  che  ha  coinvolto 
le  strutture  assiali  dello  scheletro.  In  questa  fase,  infatti, 
il  prtKcsso  infìammatorìo  ò ormai  spento;  c assente  o 
assai  modesta  la  sintomatologia  dolorosa,  mentre,  sul 
piano  clinico,  prevalgono  la  marcata  rigidità  e impotenza 
funzionale  della  colonna  vertebrale  c delle  strutture  arti- 
colari periferiche  eventualmente  interessate  dal  processo 
morboso.  L'ammalato  assume  il  cosiddetto  aspetto  del 
"burattino  di  legno»;  il  tratto  ecrvicodorsalc  della  colon- 
na vertebrale  è fuso  in  un  rigido  blocco  in  atteggiamento 
cifotico.  Il  capo  è proiettato  in  avanti,  il  mento  flesso,  il 
campo  visivo  è ainscguentemcntc  limitato;  per  consentire 
la  visione  in  avanti  si  rendono  necessari  un'iperclevHzionc 
delle  palpebre  e il  corrugamento  della  fronte.  Durante  la 
deambulazione,  poiché  il  baricentro  è spostato  in  avanti 
dalla  cifosi,  e Tequilibrio  non  può  essere  mantenuto  dalle 
articolazioni  coxofemorali,  frequentemente  interessate,  si 
assiste  a un'ipcrflcssionc  delle  gintKchia. 

Interessamento  viscerale 

La  compartecipazione  viscerale  in  corso  di  s.  anchiiosante 
non  è infrequente,  coinvolgendo  soprattutto  gli  (Kchi.  il 
cuore,  i polmoni  c l'apparato  nervoso  periferico.  A carico 
dell’apparato  oculare  si  può  osservare,  in  circa  il  10-15% 
dei  casi,  la  comparsa  di  un'irite  o di  un'iridociclitc,  in 
genere  monolatcrale.  frequentemente  recidivante,  cui 
pos.sono  conseguire  gravi  sequele  di  tipo  cheratitico  o 
cheratomalacico;  raramente  conduce  a cecità. 

A carico  del  miocardio  diverse  sono  le  manifestazioni 
cliniche  della  malattia,  prima  tra  tutte  l'insufficienza  val- 
volare che  colpisce  elettivamente  la  valvola  aortica,  più 
raramente  la  mitrale. 

L’insufficienza  aortica,  presente  secondo  i diversi  AA. 
con  una  frequenza  del  3-10%  trova  il  suo  momento  pa- 
togenetico  nella  fibrosi  dell'anello  valvolare.  Tale  hbrcfsi. 
estendendosi  al  miocardio  di  conduzione,  può  determina- 
re. per  interessamento  del  fascio  di  His.  un  blocco  atrio- 
ventricolare  di  vario  grado  che.  in  alcuni  casi,  fortunata- 
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mente  rari,  può  sftKìarc  nelParrcsto  cardiaco.  Possibile  c 
inoltre  la  comparsa  di  pericardite  sierofìbrìnosa. 

Anche  l'apparato  respiratorio  c frequentemente  inte- 
ressato in  forma  diversa.  Il  quadro  meglio  conosciuto  è 
costituito  da  un  deficit  ventilatorio  di  tipo  restrittivo  di 
vario  grado,  legato  alla  diminuzione  dell'espansibilità 
toracica  causata  dall’anchtIoNi  delle  articolazioni  costover- 
tcbrali  e costotrasversarie. 

Un  altro  aspetto  più  raro,  c non  meglio  conosciuto,  è 
costituito  dalla  fibrosi  degli  apici  polmonari  che,  secondo 
alcuni  AA..  sarebbe  da  considerare  come  una  manifesta- 
zione cxtrarticolare  della  s.  anchiiosante.  mentre  secondo 
altri  rappresenterebbe  l'esito  di  un  processo  specifico 
tubercolare  non  eccezionalmente  associato  alla  malattia 
(6-7%  dei  casi). 

A carico  dell’apparato  nervoso  periferico  frequenti 
sono  le  radicolatgie,  interessanti  soprattutto  la  V radice 
lombare  e.  più  raramente  la  I sacrale,  del  tutto  simili  alle 
sciatalgie  da  ernia  discalc.  alle  quali  si  possono  accompa- 
gnare deficit  sensitivomotorì  a topografia  radicolare.  Ra- 
ramente si  possono  avere  manifestazioni  cliniche  da  com- 
pressione midollare  (paralisi  spastiche,  paratisi  vescicali  e 
intestinali)  attribuibili  alla  presenza  di  neoformazioni  os- 
see aH'interno  del  canale  vertebrale. 

Quadro  radiologico  ed  esami  strumentati 
Il  segno  radiologico  patognomonico  della  s.  anchiiosante 
è costituito  dalla  sacroileitc  bilaterale,  in  assenza  della 
quale  diviene  assolutamente  imp<ìssibile  formulare  una 
diagnosi  corretta.  Tuttavia,  in  alcuni  casi  osservati  in  fase 
iniziale  di  malattia,  é stata  riscontrata  l'unilateralità  ra- 
diografica delle  lesioni. 

NcH'evoluzione  deH’arthte  sacroiliaca  possono  essere 
distinti  radiologicamente,  secondo  Forcsticr.  3 stadi  suc- 
cessivi. 

Il  / stadio  è caratterizzato  dal  cosiddetto  «pseudostar- 
gamcnlo»  dell'interlinea  articolare  conseguente  all'ero- 
sione della  cartilagine  articolare  e al  riassorbimento  del- 
l'osso subcondralc  (fìg.  3). 

II  II  stadio  è caratterizzato  dalla  sclerosi  dcH’osso  sub- 
condrale.  interes-sante  sia  il  versante  iliaco  che  quello  sa- 
crale dcirintcrlinca  articolare.  In  questa  fase  l'interlinea 


Fig.  3.  Sacroileitc  bilaterale.  Sul  versante  iliaco  di  destra,  si  nota 
uno  pscudnslargamento  deirinteriinca  articolare  (I  stadio).  Su 
quello  di  sinistra,  si  ha  invece  una  sclerosi  dclFosso  subcondrale 
(il  stadio). 
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Fig.  4.  Saaoikite  bilaierale  con  scomparsa  dcirinicrlìnca  unico* 
lare  (Ili  M»dio). 


appare  ristrelta,  irregolare,  e presenta  zone  di  rarefazio* 
nc  alternate  ad  arce  di  sclerosi  che  configurano  il  cosid* 
detto  aspetto  radiologico  «a  corona  di  rosario»  (fìg.  3). 

Nei  ///  stadio  si  ha  la  completa  scomparsa  dell'interli- 
nea. conseguente  all'anchilosi  ossea  che  interessa  i 2/3 
inferiori  c talora  anche  la  parte  Icgamcntosa  supcriore 
deH'artia)lazione  sacroiliaca  (fig.  4). 


Fig.  5.  Sincksinofita  dcllu  parie  anteriore  ilei  corpo  di  Cis' 
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Particolari  aspetti  radiografici  caratterizzano  l'evoluzio- 
ne della  malattia  a livello  vertebrale.  Nelle  fasi  precoci  si 
assiste  a una  decalcificazione  diffusa  e a un'ipcrtrasparcn- 
za  omogenea  dei  corpi  vertebrali,  il  cui  profilo  appare 
come  rinforzato  da  un  tratto  di  penna. 

In  questa  fase  la  comparsa  di  lesioni  a carattere  distrut- 
tivo e condensante  a carico  degli  spigoli  superiore  e infe- 
riore dei  corpi  vertebrati  realizza  il  quadro  della  s.  ante- 
riore di  Romanus  c Ydcn. 

In  pratica  si  assiste  a un  raddrizzamento  del  margine 
dei  corpi  vertebrali,  con  immagine  di  squadratura  degli 
stessi  sui  radiogrammi  in  proiezione  laterale.  Quest'aspet- 
to si  associa  spesso  alla  formazione  di  quell'elemento 
che.  radiologicamente,  i tipico  più  di  ogni  altro  della 
malattia:  il  sindesmofìta.  Esso  trae  origine  dalla  calcifica* 
zioiK  c successiva  ossificazione  degli  strati  più  esterni  del- 
l'anello fibroso.  Radiologicamente  appare  come  una  te- 
nue calcificazione  che  si  stacca  dall'angolo  vertebrale  e. 
estendendosi  in  senso  verticale  (il  sindesmofita  rincorre  la 
vertebra  a differenza  deirostcofita  che  la  fugge),  raggiun- 
ge la  vertebra  adiacente  (fig.  5).  Vengono  così  a configu- 
rarsi. quando  Tossificazione  è incompleta,  i classici  aspet- 
ti «a  stalattite»  e/o  «a  stalagmite».  Tipica  è la  localizza- 
zione a livello  della  cerniera  dorsolombare  (Dxi-Li).  in 
fase  precoce  di  malattia,  mentre  nelle  fasi  più  evolute, 
quando  la  sindesmofitosi  si  estende  a tutta  la  colonna,  o 
quasi,  si  assiste  al  classico  aspetto  denominato  «a  canna 
di  bambù»  (fig.  6).  Anche  le  articolazioni  intcrapofisaric 
non  rimangono  indenni  dal  processo  morboso.  A questo 
livello  il  quadro  radiologico  ricalca  quello  della  sacroileite 
nei  suoi  stadi  di  csoluzione.  dall'iniziale  pinzamento  del- 
l'inierlinea  fino  all'anchilosi  ossea  finale.  Nelle  fasi  tardi- 
ve si  osserva  anche  l’ossificazione  dei  legamenti  gialli  e 
del  legamento  interspinoso. 

Infine,  gli  stessi  reperii  osservati  a livello  sacroiliaco 
sono  reperibili  frequentemente  in  altri  distretti:  sinfì.si 
pubica,  manubrio  sternale,  articolazioni  costovertebrali  e 
costotrasversarie,  calcagno.  La  coxartritc  rizomelica  può 
presentare  alterazioni  radiografiche  simili  a quelle  pro- 
dotte dall'anritc  reumatoide;  nelle  fasi  avanzate  di  malat- 
tia l'interlinea  articolare  coxofemorale  ò globalmente  ri- 
dotta ed  è presente  osteopomsi  assiKiata  a osteosclerosi 
del  cotile. 

Altri  esami  strumentali  che  possono  essere  vantaggio- 
samente usati  per  io  studio  delle  sacroiliachc  sono  la  scin- 
tigrafia os.sea.  che  si  effettua  col  (fig.  7).  e la  tomo- 
grafia computerizzata:  questi  esami  possono  evidenziare 
un  impegno  delle  sacroiliache  quando  ancora  l'esame  ra- 
diologico standard  ù negativo. 

Decorso  e prognosi 

Si  tratta  di  un'affezione  cronica  in  cui  fasi  di  remissione, 
almeno  parziale,  della  sintomatologia  clinica  si  alternano 
a periodi  di  rìacutizzazione.  nel  corso  dei  quali  i dolori  si 
fanno  più  marcati  c la  rigidità  aumenta.  Queste  poussées 
evolutive  conducono,  almeno  nei  pazienti  non  opportu- 
namente trattati,  al  definitivo  quadro  anchilotico  dopo 
20-3(1  anni  dall'esordio  delia  malattia.  In  questa  fase  si 
av«is(e  all'attenuazione  fino  alla  scomparsa  della  sintoma- 
tologia dolorosa,  mentre  mas.sima  risulta  essere  la  limita- 
zione funzionale. 

I mezzi  terapeutici  attualmente  disponibili  sono  in  gra- 
do di  influenzare  favorevolmente  il  decorso  delia  malat- 
tia. bloccando  per  lunghi  periodi  di  tempo,  secondo  alcu- 
ni AA.,  le  potissées  evolutive  del  processo  morboso. 

II  giudizio  prognostico,  owiamcntc  variabile  da  caso  a 
caso,  dipende  essenzialmente  dalle  caratteristiche  evolu- 
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live  dei  processo  morboso,  dairinteressamento  delle  arti- 
colazioni  periferiche,  dalla  sensibilità  alla  terapia.  In  linea 
generale  si  può  affermare  che  la  prognosi  qm>ad  functio' 
ntm.  nella  maggior  parte  dei  casi,  è sfavorevole  per  gii 
esiti  in  anchilosi  cui  si  giunge.  Favorevole  è la  prognosi 
quoad  vitam,  che  può  risultare  infausta  in  quei  casi,  for- 
tunatamente rari,  che  presentano  nella  loro  evoluzione 
complicanze  cardiovascolari,  respiratorie  o neurologiche. 

Esami  di  laboratorio 

Scarsa  rilevanza  occupano  gli  esami  di  laboratorio  nell'i- 
ter diagnostico  della  s.  anchilosantc.  Il  carattere  flogisti- 
co dell'affezione  è documentato  daH'aumcnto.  peraltro 
modesto,  della  velocità  di  eritrosedimentazione  e daH’in- 
cremento  delle  alfa  2-  e delle  gammaglobuline.  Tuttavia 
nel  15-20%  dei  casi  la  VES  può  rimanere  normale  anche 
durante  le  fasi  di  attività  della  malattia.  Come  affermato 
in  precedenza,  inoltre.  la  ricerca  del  fattore  reumatoide 
risulta  negativa.  Attualmente  grande  importanza  assume 
la  ricerca  dell'antigene  di  isliKompatibilità  IILA-B27. 
presente  nel  9U-%%  di  questi  pazienti,  che  costituisce 
l’argomento  biologico  più  importante  per  la  diagnosi. 

Diagnosi 

La  diagnosi  si  basa  essenzialmente  sui  criteri  clinici  e ra- 
diologici formulati  nel  1963  a Roma  da  Kellgrcn.  Jaffry  e 
Ball  e in  seguito  modificati  a New  York  da  Bennet  e 
Wood  (tab.  11). 

Secondo  alcuni  AA.  importante  criterio  diagnostico  è 


Fig.  6.  C'olonna  dorsale  in  proiezione  antcniposicriore:  aspetto 
caratteristico  «a  canna  di  bambù»  del  rachide  dorsale. 


Fig.  7.  Scintigrafìa 
msca  eseguita  ci>n 
’*'^rc.  Si  nota  un 
accumulo  bilaterale 
de)  Iraccianir  a li- 
vello delle  sacro- 
iliache . 


rappresentato  dalla  positività  deirHLA-B27.  presente, 
come  già  detto,  ne)  90-%%  di  questi  pazienti. 

Diagnosi  differenziale 

Numerose  sono  le  affezioni  che  possono  simulare  il  qua- 
dro clinico  e radiologico  della  s.  anchilosante. 

Innanzitutto  la  diagnosi  differenziale  deve  essere  posta 
con  l'artrosi  vertebrale  e con  la  lombosdatalgia  da  ernia 
discale  con  la  quale  la  s.  anchilosante  vicrte  troppo  spesso 
confusa.  L'artrosi  vertebrale  inizia  normalmente  in  età 
più  avanzata,  la  sintomatologia  dolorosa  si  attenua  con  il 
riposo,  la  rigidità  à generalmente  assente,  mancano  i 
segni  generali  e bioumorali  legati  al  processo  flogistico;  il 
quadro  radiologico  è caratterizzato  dalle  tipiche  alterazio- 


TAB.  II.  CRITERI  DIAGNOSTICI  DELLA  SPONDILITE 
ANCHILOSANTE 


1)  Dolore  lombare  datarne  da  più  di  3 mesi  e non  alleviato  dal 
riposo. 

2)  Dolore  e rigidità  in  regione  toracica. 

3)  Riduzione  iklla  motilità  dei  rachide  lombare. 

4)  Ridotta  espansibilità  toracica. 

5)  Presenza  di  irite  o anamnesi  positiva  per  iriti  ricorrenti. 

6)  Reperto  radiografìco  di  sacroiteite  bilaterale. 

7)  Reperto  radiografìco  di  sindesmolitosi. 


La  duignim  di  %.  anrtiiknanic  richiede  la  presenza  di  4 dei  5 crHcn  di- 
mei  oppure  il  critcnci  più  uno  degli  afìn  errteri. 


su 
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ni  disct>somalichc,  mentre  sono  assenti  le  lesioni  sacroi- 
leitiche  e la  sindesmotìtosi.  Anche  la  lombosciatalgia  da 
ernia  discalc  può  essere  differenziata  sul  piano  clinico 
dalla  s.  anchilosante.  In  questa  condizione  infatti,  la  sin- 
tomatologia dolorosa  segue  un'irradiazione  tipicamente 
radicolare  in  rapporto  alle  radici  nersosc  interessate: 
inoltre  è alleviata  dal  riposo  a letto.  Al  contrario  nella  s. 
anchilosante  il  dolore  presenta  spesso  un’irradiazione 
tronca,  è basculante,  a insorgenza  notturna,  non  alleviato 
(anzi  esacerbato)  dal  riposo  a letto. 

L'ipcrostosi  anchilosante  vertebrale  senile  (malattia  di 
Forestier)  insorge  prevalentemente  nella  terza  età  in  .sog- 
getti diabetici  o prediabetict,  iperuricemici  o dislipidemi- 
ci.  In  questa  affezione  il  quadro  radiologico  della  colonna 
vertebrale  può  ricordare  la  colonna  «a  canna  di  bambù» 
della  s.  anchilosante;  mancano,  tuttavia,  le  tipiche  altera- 
zioni sacroileitichc.  Esiste,  infine,  una  netta  sproporzione 
tra  la  lieve  entità  del  quadro  clinico  c le  marcate  altera- 
zioni radiografiche. 

L’osteite  condensante  degli  ilei,  presente  solitamente 
nelle  donne  dopo  la  gravidanza,  è caratterizzata  dalla 
sclerosi  pararticolare  dell’i^so  iliaco  senza  alterazione 
delle  articolazioni  sacroiliache.  Può  essere  causa  di  dolore 
lombosacrale  irradiantcsi  ai  glutei.  La  malattia  di 
Scheuermann  (osletKondrite  giovanile)  si  localizza  preva- 
lentemente alla  colonna  dorsale  con  una  sintomatologia 
dolorosa  di  modesta  entità,  attenuata  dal  riposo  c ac- 
compagnala da  cifosi  a largo  raggio.  Anche  in  questa  af- 
fezione mancaru)  la  rigidità  e i sintomi  generali  e umorali 
tipici  dei  processi  infiammatori;  il  quadro  radiologico, 
caratlcrìzzato  dalla  presenza  di  ernie  intraspongiose  di 
SchmorI  e dalla  deformazione  cuneiforme  dei  corpi  ver- 
tebrali, si  differenzia  da  quello  della  s.  anchilosante  per 
l'assenza  dei  segni  radiografici  di  sacroilcite.  Non  è tutta- 
via da  dimenticare  l'as^Kiazionc  (non  rara,  sectìndo  al- 
cuni AA.)  delle  due  forme  morbose.  Inoltre,  le  forme  di 
s.  anchilosante  a esordio  cen'icalc  o con  spiccato  interes- 
samento articolare  periferico  devono  essere  distinte  dal- 
l'artrite rcumaloide;  in  questo  senso,  come  già  accennato 
in  precedenza,  saranno  probativi  per  la  diagnosi  di  %. 
anchilosante  la  preferenza  per  il  sesso  maschile,  l'asim- 
mctrìa  delle  localizzazioni  articolari  pcrìfcrìchc,  l'assenza 
dei  noduli  sottocutanei,  la  Ux;alizza/jone  sacrtnleitica  bi- 
laterale, l'assenza  del  fattore  reumatoide  nel  siero  c la 
presenza  deH’HLA-B27. 

Nella  diagnostica  differenziale  della  s.  anchilosante 
devono  es-scrc  prese  in  considerazione,  infine,  le  altre  s. 
sieronegative,  il  morbo  di  Poti  e le  altre  s.  infettive  non 
tubercolari. 

Terapia 

Scopo  della  terapia  della  s.  anchilosante  è quello  di  atte- 
nuare la  sintomatologia  dolorosa  c la  rigidità  tipiche  della 
malattia  e di  prevenire,  o per  lo  meno  ritardare,  le  de- 
formazioni della  colonna  e ranchilosi  in  atteggiamento 
viziato  delle  articolazioni  interessate.  In  questo  senso  va 
attualo  un  programma  terapeutico  farmacologico,  cinesi- 
terapico  e infine  ortopedico  da  articolare  in  rapporto  alle 
fasi  evolutive  della  malattia. 

La  terapia  medica  si  avvale  di  due  FANS  con  elettiva  e 
spiccala  efficacia  per  questa  affezione:  il  fenilbutazone  — 
con  il  suo  derivato  osstfenilbutazonc  — e rindomclacina. 

Nella  terapia  d'attacco  il  fenilhuia:one  deve  essere 
somministralo  alla  dtisc  di  U)  mg'kg  di  peso  corporeo  al 
di  (òtXl-hHN)  mg)  in  3-4  somministnizioni,  da  ridurre  gra- 
dualmente verso  dosi  di  mantcnimenlo  di  2<Xi-4t)0  mg  al 
dì.  Visti  gli  effetti  collaterali  connessi  all'uso  dei  pira/iv 
Ionici  (gastrolesività.  agranulocitosi.  ritenzione  idrosalina) 
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sembrano  preferibili  cicli  di  2 settimane  di  somministra- 
zione giornaliera  con  intervalli  dì  1-2  mesi  tra  un  ciclo  c 
l'altro. 

Durante  tali  intervalli,  se  neces-sario,  si  può  ricorrere 
ad  altri  FANS  meno  tossici  (piroxicam,  diclofenac,  etc.). 
Per  l'ossifcnilbutazonc.  dotato  di  attività  terapeutica  infe- 
riore, i dos;iggi  vanno  incrementati  del  20%  circa. 

L'altro  farmaco  principe  nella  terapia  della  s.  anchilo- 
santc  è Vindometadnu.  che  va  somministrata  a dosi  cre- 
scenti (25  mg  2-3  volte  al  dì.  sino  a 200  mg  al  dì);  la 
dose  di  mantenimento  è di  75  mg  al  dì. 

Un  ruolo  fondamentale  spetta  alla  dnesilerapia  e a par- 
ticolari norme  igieniche. 

Il  paziente  deve  riposare  la  notte  su  un  letto  duro 
(tavola  posta  sotto  il  matera.sso)  e con  un  solo  cuscino; 
un  materasso  morbido  favorisce  infatti  l'aggravamento 
della  sintomatologia  dolorosa  durante  le  ore  notturne, 
(irande  imporian/^i  rivestono  inoltre  gli  esercizi  di  ginna- 
stica respiratoria  e posturale  da  praticare  quotidianamen- 
te. Sono  infine  indicati  perìodi  di  riposo  durante  la  gior- 
nata c la  modificazione  dell'attività  lavorativa  per  chi  è 
addetto  a lavori  pesanti.  La  terapia  chirurgica  ortopedica 
può  trovare  indicazione  nelle  fasi  avanzate  di  malattia  là 
dove  esistono  deformazioni  permanenti  vertebrali  c arti- 
colari gravemente  invalidanti.  In  questo  senso  possono 
risultare  utili  alcuni  interventi  chirurgici,  quali  osteoto- 
mie. artroplastichc  c arlroprotcsi. 

Artropatia  p^oriasica 

Un'altra  spondiloartrìtc  sieronegativa  è rappresentala  dal- 
l'artropatia  psoriasica.  affezione  che  interessa  soprattutto 
il  sesso  femminile.  L'incidenza  di  tale  affezione  nella 
popolazione  generale  è dello  0.1%  circa.  È da  notare  che 
le  manifestazioni  artritiche  possono  precedere  anche  di 
anni  ogni  segno  di  psoriasi  cutanea  e ungueale. 

Sono  stati  descritti  diversi  quadri  clinici  di  artropatia 
psoriasica. 

})  Una  forma  classica  con  intcres.samenlo  predominan- 
te delle  articolazioni  interfalangee  distali  e lesioni  un- 
gueali. 

2)  Un'artropatia  mutilante  dovuta  alfosteoiisi  delle 
falangi  e dei  metacarpi;  si  manifesta  nel  5%  dei  casi  ed  è 
spesso  associata  a .sacroileite. 

3)  Una  poliartrite  simmetrica  simile  aM'artrìtc  rcuma- 
toidc. 

4)  Un'oligoartrite  asimmetrica,  localizzata  soprattutto 
alle  articolazioni  interfalangee  distali  c prossimali  e alle 
articolazioni  mctatursofalangcc.  Rappresenta  la  forma  più 
comune  di  artropatia  psiiriasica  (70%  dei  casi). 

5)  Una  spondiloartrite  psoriasica.  In  molti  di  questi 
pazienti  è presente  l'amigcnc  di  istocompatibilità 
HLA-B27  (65%  dei  casi). 

Per  quanto  riguarda  gli  esami  di  lab<ira(orio.  il  caratte- 
re infiammatorio  deiraffezione  è svelato  dall'andamento 
della  VES.  delle  a-2-globulinc  c degli  altri  «trcailanti  del- 
la fase  acuta»  (fibrinogeno.  PCR.  aploglobina  e a-l-anti- 
tripsina);  aumentate  risultano  anche  le  immunoglohuiine. 
soprattutto  le  classi  IgG  e IgA.  La  ricerca  del  fattore 
reumatoide  nel  siero  di  questi  pazienti  à negativa.  Nel 
Kk20%  di  questi  pazienti  è presente  iperuricemia  corre- 
lala alla  gravità  deiraffezione  cutanea;  essa  riflette  l'au- 
mentalo  metabolismo  purìnico  legato  al  più  rapido  turn- 
over delle  cellule  epidermiche. 

L'asjvetto  radiologico  delle  articolazioni  periferiche  in- 
teressate c simile  a quello  dcH  artrìtc  reumatoide,  presen- 
tando però  una  maggior  tendenza  airasimmetrìa  delle  le- 
sioni. Le  alterazioni  radiografiche  più  tipiche  a carico  del- 
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lo  schcictm  assiale  sono  rappresentale  dall'ossifìcaztonc 
paravertebrale,  da  una  sindesmotìtosi  atipica  in  assenza 
di  sacroilcite  e dalla  sacroileitc  monolatcralc  (Lambert). 

La  terapia  si  av'vale  dell’uso  dei  FANS.  Ira  i quali  una 
maggior  efficacia  sembra  essere  esplicata,  in  questa  affe- 
zione. dal  diclofenac  alle  dosi  di  150  mg  al  di.  e dai  sali 
d'oro.  Controindicato  è invece  l'uso  degli  antimalarici  di 
sintesi  che  possono  provocare  in  questi  pazienti  una  gra- 
ve dermatite  esfoliativa.  Nei  pazienti  anziani  può  essere 
indicata  la  somministrazione  di  corticosteroidi  a basse 
dosi  (10  mg  ai  dì).  L’impiego  di  farmaci  immunosopprcs- 
sori  quali  il  methotrexate.  Tazatioprina  o la  ciciofosfami- 
de  deve  essere  riservalo  alle  forme  più  gravi  ed  evolutive. 
Le  lesioni  cutanee  traggono  giovamento  daH’impicgo  del- 
la PUVA-terapia  (psoralen  e raggi  U.  V.  a onde  lunghe). 
Infine,  al  trattamento  farmacologico  devono  essere  af- 
fiancati cicli  di  fisitKinesilcrapia  c l'osservazione  di  un 
appropriato  ripo.so  articolare. 

V.  anche;  psoriasi  (XIL  1979). 

Sindrome  di  Reltcr 

Rappresenta  la  forma  classica  di  artropatia  acuta  postin- 
fettiva. La  causa  della  malattia  è tuttora  sconosciuta. 
Attualmente  si  pensa  che  determinati  eventi  infettivi  agi- 
scano come  fattori  precipitanti  in  individui  geneticamente 
predisposti,  come  testimoniato  dall'alta  percentuale  con 
la  quale  fanligene  d'isUKompatibilità  HLA-B27  è pre- 
sente in  questa  affezione  (35%  dei  casi).  In  alcuni  casi  la 
classica  Inatte  sintomatologica  (artrite,  congiuntivite  e 
uretrite  non  gonococcica)  si  manifesta  poco  tempo  dopo 
rapporti  sessuali  per  lo  più  extraconiugali;  nel  secreto 
uretrale  di  molti  di  questi  pazienti  c presente  la  CMarnV' 
dia  irachomatis. 

Ouest'affezione.  ritenuta  per  lungo  tempo  appannaggio 
esclusivo  degli  adulti  di  sesso  maschile,  è stata  osservata 
anche  in  donne  c bambini,  rappresentando  con  ogni  pro- 
babilità una  condizione  |xistdissenienca  (ShigeUa  flcxneri) 
e non  necessariamente  postvenerea. 

Il  quadro  clinico  della  sindrome  di  Rcilcr  è definito 
daira-ssociazione  di  urefrite  non  gonoaKcica,  artrite  e 
congiuntivite.  Possono  essere  presenti  sintomi  generali, 
quali  febbre  e calo  ponderale;  in  alcuni  casi  è presente 
diarrea.  L'uretrite  può  essere  asintomatica;  rinicrvallo  di 
tempo  dal  rappt^rio  sessuale  alla  sua  insorgenza  varia  da 
pochi  giorni  a 1 mese  circa.  Sue  complicanze  sono  rap- 
presentate dalla  prostatite  c dalla  cistite  emorragica.  L'ar- 
trite interessa  principalmente  le  grosse  articolazioni,  so- 
prattutto quelle  degli  arti  inferiori;  è solitamente  pollarti- 
colare  c asimmetrica.  Può  essere  presente  una  sacroilcite. 
in  genere  monolalerate.  associata  a s.  Manifestazioni  fre- 
quenti sono  la  tendinite  del  lendine  d'Achille  e le  talalgie 
da  speroni  calcaneari. 

L’interessamento  oculare  più  frequente  è rappresentato 
dalla  congiuntivite  che  può  essere  monolaterale  e bilate- 
rale e.  in  fase  conclamata  di  malattia,  dail’irite;  più  rare, 
invece,  risultano  essere  la  cheratite,  la  retinite  e la  ncuri- 
le  ottica. 

Importante  e variabile  può  essere  rintcressamento  del- 
la cute  c delle  mucose.  Sono  comunemente  osservate 
erosioni  superficiali  sul  pene,  intorno  a!  meato  uretrale, 
la  CUI  coalescenza  dà  orìgine  alla  cosiddetta  «balanite  cir- 
cinata’*. Ulcerazioni  simili  si  riscontrano  nel  10%  dei  casi 
a carico  della  mucosii  buccale  e della  lingua.  Interessa- 
mento cutaneo  tipico  in  corso  di  sindrome  di  Reiter  é 
rappresentato  dalla  chcratodcrmia  blcnorragica,  localizza- 
la prevalentemente  alla  pianta  dei  piedi  c al  palmo  delle 
mani.  Si  tratta  di  lesioni  pustolose  che  rapidamente  di- 


vengono ipcrcheratosiche  e crostose,  con  tendenza  a 
connuire.  (ìli  esami  di  laboratorio  mostrano,  in  fase  acu- 
ta di  malattia,  un  aumento  della  VHS  e leucocitosi.  La 
ricerca  del  fattore  rcumatoidc  è tipicamente  negativa. 
L'esame  delle  urine  mette  in  evidenza  la  presenza  di  piu- 
ria  c.  in  qualche  caso,  di  ematuria.  Il  liquido  sinoviale 
ha  caratteri  tipicamente  infiammatori  con  cellularità  costi- 
tuita prevalentemente  da  granulociti  polimorfonuclcatì. 
Grande  importanza  assumono,  infine,  gli  esami  colturali 
del  secreto  uretrale  e prostatico  al  fine  di  escludere  un’e- 
liologia  gonococcica.  L'esame  radiografico  delle  articola- 
zioni interessate,  normale  nei  primi  tempi  di  malattia, 
può  successivamente  mettere  in  evidenza  la  presenza  di 
osteoporosi  periarticolarc  c di  erosioni.  L'aspetto  radio- 
logiav  caratteristico  della  sindrome  di  Rcilcr  è rappresen- 
tato dalla  proliferazione  perio.stiale  a carico  dei  calcagni 
(speroni  calcaneari)  c in  vicinanza  delle  articolazioni  col- 
pite dal  pKKevso  morboso.  Può  inoltre  essere  presente  un 
interessamento  dello  scheletro  assiale  (sacroileile,  s.). 

La  diagnosi  non  c difficile  in  presenza  della  classica 
triade  sintomatoiogica  c delle  tipiche  lesioni  cutancomu- 
cose.  Di  fronte  a forme  incomplete,  la  diagnosi  differen- 
ziale deve  essere  posta  nei  confronti  deirartritc  gono- 
ctK'cica.  dcU’artrilc  rcumatoidc  c ikllc  altre  s.  sieronega- 
tive; in  quest'ultimo  caso  la  diagnosi  può  essere  resa 
difficile  dalla  possibile  sovrapposizione  dei  diversi  quadri 
clinici. 

Non  esiste  una  terapia  specifica  per  la  sindrome  di  Rei- 
ter.  L’arlropatia  risponde  efficacemente  al  trattamento 
con  fcnilbutazonc  o indomctacina;  può  in  qualche  caso 
essere  richiesto  l'uso  di  corticosteroidi  per  via  inirartico- 
larc.  soprattutto  se  è presente  un  interessamento  di  gros- 
se articolazioni  quali  il  ginocchio.  Secondo  alcuni  AA., 
infine,  à raccomandabile  la  somministrazione  di  antibioti- 
ci (tetracicline)  allo  scopo  di  eradicare  l’infezione  da 
Chiamydìa;  tale  opinione  non  è però  generalmente  con- 
divisa da  tutti. 

V.  anche:  RF.itF.R.  sinorome  di. 

Arirìfe  da  YenMa 

Un'altra  s.  sieronegativa  reattiva,  simile  alla  sindrome  di 
Reiter,  è stala  recentemente  osservata  in  alcuni  bambini 
finlandesi  affetti  da  gastroenterite  da  Yersinia  enlerocoli- 
dea.  Nella  maggior  parte  di  questi  bambini  è presente 
l'antigcnc  HLA-B27.  La  terapia  si  basa  suli'impicgo  delle 
tetracicline  (l.arsen). 

Spoifdiloartropatìe  «sociale  idle  enteriti  croniefae 

Nei  pazienti  affetti  da  colile  ulcerosa  e da  morbo  di 
Crohn  non  c infrequente  il  riscontro  di  un  interessamento 
articolare  periferico  c assiale. 

L’artrite  periferica  è solitamente  oligoarticolare,  asim- 
metrica e colpisce  prevalentemente  le  grosse  articolazioni 
degli  arti  inferiori  (anche,  ginocchia).  Spesso  insorge  du- 
rante le  riesacerbazioni  dell’cnleropatia  sottostante;  in 
genere  non  è ricorrente  e le  alterazioni  articolari  residue 
sono  di  lieve  entità.  Tuttavia  nel  morbo  di  Crohn.  in  rari 
casi,  l'interessamento  articolare  periferico  può  essere 
progressivo  e destruente.  non  correlato  all'attività  del- 
ì’cntcropatia. 

Dal  S ai  7%  dei  pazienti  affetti  da  colile  ulcerosa  ed 
enterite  segmentarla  presenta  un  interessamento  dello 
scheletro  assiale  (s..  sacroilcite)  che  segue  un  proprio 
decorMì  clinico,  tendendo  a proseguire  anche  dopo  la  ri- 
soluzione della  sottostante  enteropatia  (Dekker-Saeys). 
Questa  localizzazione  si  accompagna  in  genere  alla  posi- 
tività dcll'antigenc  HLA-B27, 
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Artrite  cronica  {(lovaiiile  paud*  o monoarticolare 

Generalmente  osservabile  nei  bambini  di  età  supcriore 
agli  8 anni,  quest’affezione  è caratterì/zaia  dalla  tumefa* 
zione  del  gincKchio,  della  caviglia  o di  un  piccolo  numero 
di  grosse  articolazioni. 

Alcuni  di  questi  bambini,  quelli  che  risultano  essere 
B27-positivi,  possono  manifestare  nell'adolescenza  un'e- 
vidente s.  anchilosante.  Presentano  inoltre,  al  posto  del- 
ririte  cronica  osservabile  in  altre  forme  di  artrite  giovani- 
le, riritc  acuta  tipica  della  $.  anchilosante.  Il  marcatore 
genetico  B27  può  essere  utile  per  distinguere  questa  for- 
ma daH'arthte  reumatoide  con  reperti  sierologici  ancora 
negativi. 

SPONDILITE  TUBERCOLARE 
La  s.  tubercolare,  o morbo  di  Polt.  dal  nome  dello  stu- 
dioso che  circa  un  secolo  fa  per  primo  ne  diede  un'esau- 
riente descrizione,  consegue  alla  localizzazione  del  bacillo 
di  Koch  nella  colonna  vertebrale.  Generalmente  la  pro- 
pagazione avviene  per  via  ematogena  da  un  focolaio  pri- 
mario di  infezione  pleuropolmonarc  o linfoghiandolarc. 
La  malattia  predilige  l'infanzia  e la  giovinezza,  rappre- 
sentando il  .VM0%  di  tutti  i casi  di  tbc  ossea. 

La  colonna  vertebrale  può  essere  colpita  in  tutti  i suoi 
segmenti,  ma  la  localizzazione  preferenziale  sembra  esse- 
re. secondo  alcuni  AA..  il  (ratto  di  passaggio  dorsolom- 
bare (Davidson).  Generalmente  sono  interessate  dal  pro- 
cesso morboso  2 vertebre  contigue. 

In  fase  iniziale,  il  quadro  clinico  è caratterizzato  dalla 
comparsa  di  dolore,  rigidità  e contrattura  muscolare  loca- 
lizzati al  tratto  di  rachide  interessato;  possono  essere  pre- 
senti sintomi  generali,  quali  astenia,  anoressia,  calo  pon- 
derale c febbricola  seroiina.  L'evoluzione  della  lesione 
tubcrailare  a carico  dei  corpi  vertebrali  colpiti  conduce, 
da  una  parte,  allo  schiacciamento  «a  cuneo»  di  questi  e 
alla  conseguente  cifosi  o gibbo;  daU'allra.  alla  formazione 
dei  cosiddetti  ascessi  freddi  ossifluenii  che  si  possono 
estrinsecare  sul  piano  clinico  anche  a notevole  distanza 
dalla  lesione  vertebrale  principale  (triangolo  del  Petit  o 
dello  Scarpa  a seguito  di  localizzazione  lombare).  A livel- 
lo del  rachide  dorsale  la  compartecipazione  di  più  verte- 
bre alla  carie  tubercolare  può  determinare  la  comparsa  di 
cifosi  a largo  raggio;  la  possibilità  di  compenso  dei  tratti 
cervicale  c lombare  condiziona  nel  tempo  l’entità  della 
cifoscoliosi  con  importanti  alterazioni  delle  funzioni  re- 
spiratoria e cardiocircolatoria. 

Il  crollo  vertebrale  può  determinare  compressione 
midollare  con  comparsa  di  sintomi  neurologici  di  vario 
tipo  in  rapporto  al  livello  di  lesione.  Paraplegia  flaccida  si 
manifesta  nel  10-25%  dei  pazienti  con  morbo  di  Poti. 

li  laboratorio  evidenzia  una  marcata  elevazione  della 
VES.  la  sua  modifìcazione  costituisce  un  importante  indi- 
ce per  il  monitoraggio  dell’attività  di  malattia  una  volta 
instaurata  la  terapia  specifica.  Il  quadro  radiologico  è 
caratterizzato,  nelle  fasi  iniziali  di  malattia,  dall'osteopo- 
rosi  dei  corpi  vertebrali  lesi;  successivamente  si  rendono 
evidenti  le  erosioni  c il  restringimento  dello  spazio  dista- 
le c infine  il  crollo  vertebrale  e gii  ascessi  paraspinali.  In 
alcuni  casi  Tinteressamento  della  porzione  centrale  del 
corpo  vertebrale  può  causare  una  grave  distruzione  ossea 
diffìcilmente  evidenziabile  nei  radiogrammi  standard;  può 
allora  essere  d'ausilio  l'esame  stratigrafìco  (Chapman). 

Elementi  importanti  per  la  diagnosi  risultano  essere: 
l'anamnesi  <lel  paziente  (pregressi  episi^di  tubercolari),  il 
quadro  clìmco.  iaboratoristico  (aumento  marcato  della 
VES)  e radiologico.  Utile  è rintradcrmorcazionc  tubcrco- 
linica.  Nei  casi  dubbi  può  essere  richiesto  Tesarne  biopli- 


co. La  diagnosi  differenziale  deve  essere  posta  soprattut- 
to nei  confronti  dcirostcocondritc  vertebrale  di  Schcucr- 
mann,  che.  peraltro,  fornisce  un  quadro  radiografico  tipi- 
co (frammentazione  e addensamento  dei  nuclei  epifisari) 
delle  spondilodiscìti  infettive  non  tubercolari,  delle  neo- 
plasie primitive  c metastatiche  della  colonna. 

La  terapia  $ì  basa  sull  impiego  di  agenti  chemioterapici. 
In  genere  vengono  prescritte  combinazioni  di  questi  far- 
maci. Quella  raccomandata  all’inizio  del  trattamento  è 
costituita  dall’isiìniazide  (5- IO  mg/d/e  per  os)  ed  etambu- 
lolo  (15-25  mgiicg/die  per  os). 

Nei  primi  due  mesi  di  trattamento  possono  essere  ag- 
giunte la  rifampìcina  (10-20  mg/kg/d/>  per  cw)  o la  strep- 
tomicina (15-20  mg/kg/di>  i.  m.).  Secondo  alcuni  AA.  la 
durata  del  trattamento  deve  essere  di  almeno  2 anni. 
Farmaci  di  seconda  linea,  quali  la  cicloserina.  la  pirazi- 
namide  o la  kanamicina.  possono  essere  impiegati  qualo- 
ra insorga  tossicità  o resistenza  al  regime  terapeutico  ini- 
ziale. La  terapia  chirurgica  (v.  coix)nna  vf.rtfbrai.F-  (IV. 
661])  può  trovare  indicazione  nel  trattamento  delle  com- 
plicanze (svuotamento  di  ascessi  freddi,  correzione  del 
gibbo,  decompressione  midollare). 

SPONDILITI  INFETTIVE  NON  TUBERCOLARI 
Oltre  alla  s.  tubercolare  bisogna  ricordare  tra  le  s.  infetti- 
ve. quelle  da  stafilococco^,  da  streptococco,  da  brucella. 
da  salmonetla,  da  £'.  coli,  da  Froteus.  da  pneumococco. 
da  gonococco,  da  piocianco.  da  mcningococco.  in  corso 
di  lue.  da  miceli,  da  echiniKiKco.  etc. 

Le  forme  cliniche  più  importanti  e frequenti  sono  rap- 
presentate dalle  s.  da  cocchi  ed  enterobatteri.  dalla  s. 
post-tifìca  c dalla  s.  bniccllarc. 

SposdiUte  d»  cocchi  ed  enlerobaneri 

Gli  agenti  patogeni  più  frequentemente  implicati  nella 
genesi  di  tale  affezione  sono  lo  stafihKocco  e gli  eniero- 
batteri  (E.  coli.  Proieus,  Pseudomonas)',  più  rare  le  forme 
da  streptococco,  gonococco,  mcningococco  e pncumococ- 
co.  Questi  microrganismi  raggiungono  la  colonna  verte- 
brale per  via  ematica  o linfatica;  si  impiantano  successi- 
vamente a livello  della  parte  anteriore  della  spongiosa  del 
corpo  vertebrale,  diffondendo  poi  verso  il  disco  interver- 
tebrale contiguo  (spondilodisdtc). 

Dal  punto  di  vista  clinico  distinguiamo  una  forma  acuta 
e una  forma  cronica.  La  prima  è caratterizzata  dalla  sin- 
tomatologia legata  alla  setticemia:  ipcrpircssia  preceduta 
da  brividi  e seguita  da  profuse  sudorazioni,  cefalea,  a^m- 
promissione  dello  stato  generale.  1 dati  di  laboratorio 
evidenziano  un  aumento  della  VES  c degli  indici  di  fio- 
gosi.  leucocitosi  ncutrofila.  positività  delle  emocolture. 
La  forma  cronica  può  rappresentare  l'evoluzione  della 
forma  acuta  oppure  può  mostrarsi  come  tale  sin  dall'ini- 
zio  della  malattia;  la  sintomatologia  generale  è attenuata 
e la  febbre  può  essere  spesso  assente. 

In  entrambe  le  forme  la  localizzazione  vertebrale  è sve- 
lata dalla  comparsa  di  dolore  c dalla  contrattura  muscola- 
re antalgica  riflessa.  Il  dolore  è in  genere  localizzato  ai 
corpi  vertebrali  interessati,  viene  esacerbato  dai  movi- 
menti c dalla  pressiorte  sulle  apofìsi  spinose  corrisponden- 
ti. può  avere  un'irradiazione  di  tipo  radicolare  o pscudo- 
radicolare.  Le  complicanze  sono  rappresentate  dal  cedi- 
mento del  corpo  vertebrale  leso,  dalla  formazione  di  rac- 
colte asccssuali  capaci  di  fistolizzare  all'esterno  o alTin- 
terno  dell'organismo  (visceri  cavi  endotoracici  o cndoad- 
dominali)  e dairinteressamento  flogistico  del  midollo  spi- 
nale (radicoliti,  meningiti,  paraplegia). 

Il  quadro  radiologico  mostra,  in  fase  iniziale  di  malat- 
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tia.  il  restringimento  dello  spazio  discalc  intersomaiico  e 
la  comparsa  di  erosioni  a carico  del  piatto  vertebrale. 
Successivamente  compaiono  aree  di  osteolisi  a carico  dei 
corpi  vertebrali  in  prossimità  del  disco  leso. 

La  diagnosi  si  basa  sulla  combinazione  dei  dati  clinici, 
laboratoristici  e radiologici.  Bisogna  tuttavia  ricordare 
che  i segni  radiografici  compaiono  tardivamente,  da  2 a 3 
settimane  dall'inizio  della  sintomatologia  clinica. 

Successivamente,  allo  scopo  di  istituire  al  più  presto 
una  terapia  antibiotica  c chemioterapica  mirata,  bisogna 
procedere  a una  diagnosi  etiologka.  Innanzitutto  devono 
essere  ricercati  accuratamente  gli  eventuali  focolai  infet- 
tivi  che  rappresentano  la  porta  d'ingresso  del  microrgani- 
smo. il  che  permette  il  suo  isolamento  c la  successiva 
identificazione.  A questo  scopo  sono  di  grande  utilità  le 
emocolture  ed  eventualmente  il  prelievo  bioptico  (Rus- 
sell). 

SpoadUHe  posMìfica  c bmcellare 

La  s.  post-tifica  si  manifesta  in  genere  alla  fine  della  ma- 
lattia, quando  il  paziente  è in  via  di  guarigione.  Colpisce 
prevalentemente  la  colonna  lombare,  dove  si  può  localiz- 
zare a carico  di  uno  o più  corpi  vertebrali  contigui.  Come 
per  le  forme  precedentemente  descritte  la  sintomatologia 
clinica  è caratterizzata  dal  dolore  e dalla  rigidità  del  seg- 
mento vertebrale  leso. 

Il  quadro  radiologico,  simile,  nelle  fasi  iniziali,  a ciò 
che  si  os.serva  nelle  altre  s.,  è caratterizzato,  in  fase  tar- 
diva. da  un  processo  riparativo  con  esuberante  neofor- 
mazione ossea.  Questo  aspetto,  ma  soprattutto  l’anamne- 
si accurata  del  paziente  (dolore  e rigidità  in  sede  lombare 
in  paziente  con  storia  recente  di  ileotifo).  facilitano  la 
diagnosi  (David). 

Un  altro  microrganismt»  in  grado  di  determinare  fre- 
quentemente una  s.  è la  Brucelia  meliiensis  (Rolando). 
La  s.  brucellare  colpisce  prevalentemente  la  colonna 
lombare,  dove  il  tessuto  di  granulazione  invade  i corpi 
vertebrali  e i dischi  contigui.  La  sintomatologia  clinica 
ricorda  quella  dei  morbo  di  Pott.  con  il  quale  spes.so  la  s. 
bruccllarc  viene  confusa.  Elementi  differenziali  sono  co- 
stituiti dalla  mitezza  delle  lesioni  distruttive  e dalla  rapi- 
dità dei  fenomeni  riparativi. 

La  diagnosi  si  basa  sui  rilievi  anamncstici  (categorìe  di 
lavoratori  «a  rìschio»,  quali  allevatori  o veterinari)  c sul- 
le reazioni  di  sieroagglulinazione. 

La  terapia  elettiva  d costituita  dairassociazionc  della 
tetraciclina  c della  streptomicina. 

SpondUlrì  meDO  frecfiienH 

Raramente,  in  corso  di  lue  congenita  o terziaria,  può 
essere  presente  un  interessamento  vertebrale  caratterizza- 
to. sul  piano  clinico,  da  dolore  c rigidità.  La  s.  sifilitica 
presenta,  inoltre,  un  quadro  radiologici^  abbastanza  tipi- 
co. legato  alla  contemporanea  presenza  di  fenomeni  di 
distruzione  e di  neoformazione  ossea.  La  positività  della 
reazione  di  Wassermann  e risolamcnto  bioptico  del  mi- 
crorganismo facilitano  la  diagnosi  differenziale  con  il 
morbo  di  Pott.  La  terapia  elettiva  è costituita  dall'impie- 
go delia  penicillina. 

Da  ricordare,  infine,  la  possibilità  di  localizzazione  ver- 
tebrale in  corso  di  actinomicosi  ed  echinococcosi. 
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SPONDILOLISTESI  E .SPONDILOLISl 

F spondyhlàtheùs  et  spondyhlyse.  ■ l.  spondylolisthesà 
and  spondvlolysà.  - t.  SpondyloHsthesis  und  Spondyloly- 
sa.  - s.  espondilolistesis  y espondilotisà. 

Definizkioe 

Per  spondilolisi  s'intende  l'interruzione  della  continuità 
normalmente  esistente  tra  apofìsi  articolari  superiori  (as- 
sieme alle  apohsi  trasverse,  ai  peduncoli  c quindi  al  cor- 
po vertebrale)  e le  apofìsi  articolari  inferiori  (assieme  alle 
lamine  c aH'apofìsi  spinosa)  di  una  stessa  vertebra.  Per 
spondilolàte.u  si  intende,  invece,  lo  slittamento  lento  c 
spesso  progressivo  di  un  metamero  vertebrale  con  tutta  la 
colonna  vertebrale  sovrastante  sopra  il  metamero  verte- 
brale sottostante.  Queste  due  lesioni  devono  essere  con- 
siderate insieme  perché  la  spondilnlistesi  vera  inizia  e $t 
instaura  allorquando  già  esiste,  magari  dall'infanzia,  una 
spondilolisi  bilaterale.  Nelle  spondilolisi  unilaterali  può 
verificarsi  una  spondilolistesi  rotatoria  perché  il  metame- 
ro vertebrale  interrotto  tende  a scivolare  lateralmente  su 
quello  sottostante  facendo  perno  sull'articolazione  inter- 
apohsarìa  con  la  quale  è rimasto  unito.  Le  spondilolistesi 
postraumatiche  si  verificano  allorquando,  per  un  trauma, 
si  é avuta  l'interruzione  dell'arco  ncuralc,  o per  l'interru- 
zione dei  due  peduncoli,  o per  frattura  delle  due  apofìsi 
articolari  inferiori  alla  loro  base,  o per  lussazione  trauma- 
tica delle  articolazioni  intcrapohsarìc.  Le  pseudospondilo- 
iistesi  sono  scivolamenti  in  avanti  di  un  melamero  verte- 
brale o3n  tutta  la  colonna  sovrastante  senza  alcuna  inter- 
ruzione dcH’arco  ncurale,  ma  per  cattivo  orientamento 
delle  superfici  delle  articolazioni  interapofisarìc  inferiori. 

Etiologia 

Molti  AA.  ritengono  che  la  spondilolisi  possa  essere  un 
difetto  congenito,  sebbene  le  ricerche  su  feti  siano  state 
negative,  dato  che  tale  patologia  può  essere  riscontrata  in 
più  membri  della  stessa  famiglia  o può  coesistere,  nello 
stesso  individuo,  con  altre  malattie  disonlogcneliche.  Al- 
tri AA.  propendono  a ritenere  la  Usi  una  frattura  da  du- 
rata tipo  Looser  indotta  da  microtraumi  ripetuti  con 
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Rg.  I.  /t  sinisira:  bambina  di  olla  anni  con  ipcrtordosi  lombare  e spondiloltsi  di  l.v  prima  del  iraitamcnto.  Al  crrurtr.  nIcsso  c;mo 
dopo  traltamcnto  eoa  corMrlti  gessali  di  tipo  aniigraviiario.  Si  apprezza  la  riduzione  della  olistc&i  con  scomparsa  della  rima  di  lisi  a 
livello  della  porzione  intcrarlicoiarc.  A drstra:  proiezione  obliqua  destra  dello  stesso  caso.  Si  vede  chiaramente  la  scomparsa  della  lisi 
per  fusione  dei  capi  ossei  con  residua  deformità  della  regione. 


grande  frequenza  e causati  da  anomalie  di  postura  o da 
abnorme  orientamento  della  pan  i/uerarticulam  o delle 
stesse  apolisj  articolari.  Ma  anche  le  continue  sollecita- 
zioni meccaniche  in  quella  sede,  provocate  non  solo  nello 
svolgimento  deiratto  agonistico,  ma  anche  dal  costante 
diuturno  allenamento  al  quale  si  sottopongono  gli  atleti 
impegnati  in  particolarì  attività  sportive  o ginniche,  pos- 
sono essere  la  causa  di  questi  microtraumi  continui  tanto 
è vero  che  i medici  sportivi,  anni  or  sono,  indussero,  per 
es.,  alla  variazione  delle  tecniche  di  sollevamento  pesi. 
Per  la  spondilolistesi  i pareri  sono  molto  più  concordi: 
infatti  gli  AA.  ritengono  che  lo  slittamento  di  un  meta- 
mero  vertebrale  sul  sottostante  può  vcrifkarsi  solo  allor- 
quando il  disco  intervertebrale  interposto  tra  i due  sia 
andato  incontro  a fenomeni  degenerativi  tali  da  non  aver 
più  la  capacità  di  mantenere  perfettamente  stabili  i rap- 
porti tra  ì due  corpi  vertebrali  che  dovrebbe  unire.  Solo 
eccezionalmente  è possibile  mettere  una  spondilolistesi  in 
rapporto  a un  trauma  perché  un  disco  intervertebrale 
sano  resiste  più  validamente  del  tessuto  osseo  a un'unica 
sollecitazione  violenta. 

Nella  maggior  parte  dei  casi  la  spondilolistesi  si  verìfica 
in  relazione  alla  V vertebra  lombare,  ma  si  può  osservare 
anche  in  relazione  alla  IV.  e molto  più  raramente,  e 
comunque  con  uno  slittamento  molto  più  modesto,  anche 
in  relazione  alla  III.  A livello  cervicale  si  possono  avere 
pscudospondi  lei  istesi . 

Analoaiia  fMlologka 

k'Munc  M nscontra  nella  porzione  inlerarticolare  detrurcu 
ncuralc;  con  grande  frequenza  si  rcpcrla.  nella  zona  dcU'inierru- 
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zione  scheletrica,  tessuto  hbroeanilagineo  che  può  anche  essere 
esuberante;  altre  volte  si  può  osservare  la  presenza  di  una  cavità 
racchiusa  da  tessuto  Icgamentoso.  forse  dcnvalo  dai  legamenti 
gialli,  e non  è possibile,  anche  isiologic.'imcnic.  mettere  in  evi- 
denza tessuto  cartilagineo  sulla  superficie  dei  due  capi  ossei  se- 
parali dalla  cavità.  Nei  casi  di  spondilolistesi.  oltre  ai  reperto 
riscontrabile  a livello  dcirinicmizjonc  dcirnrco  ncuralc.  é pisssi- 
btle  riscontrare  tutti  t gradi  di  processi  degenerativi  possibili  a 
carico  del  disco  intervertebrale  che  ainscntc  lo  sliitaincnto. 
Malgrado  questa  condizKine  di  degenerazione  del  disco,  non  d 
frequente  riscontrare  proirusioni  posichori  del  nucleo  polposo  a 
livello  della  spondildisicsi.  mentre  non  ò raro  rcpcrturc  un'ernia 
del  disco  che  protrude  dallo  spazio  intcrsomatico  sovrastante. 

Sinfomalologìa 

La  spondiloiisi  può  essere  del  lutto  asintumatica  o può 
causare  solo  un'alterazione  della  postura,  comportando 
una  notevole  accentuazione  della  lordosi  lombare.  Per  la 
spondilolistesi.  al  contrario,  si  instaura  spesso  una  vera 
verticalizzazione  del  sacro  mentre  la  regione  lombare 
sembra  quasi  infossata  nel  bacino  e le  creste  iliache  sono 
più  sporgenti  del  rilievo  dei  due  gran  trocanteri.  In  molti 
altri  casi.  però,  la  lordosi  può  essere  molto  marcata,  tan- 
to che  il  sacro  raggiunge  quasi  una  disposizione  orizzon- 
tale. Con  la  palpazione  eseguita  lungo  la  catena  delle 
apotìsi  spinose  sarà  quasi  sempre  possibile  apprezzare  che 
i’apofìsi  spinosa  della  vertebra  lesa  à nettamente  più 
sporgente  delle  altre  soprastanti. 

Oltre  le  deformità  sopra  descritte,  la  sintomatologia 
della  spondilolistesi  sarà  principalmente  rappresentata  dal 
dolore  che  potrà  avere  il  carattere  di  quello  dovuto  all'ln- 
stabilità.  e che  quindi  aumenterà  con  la  stazione  eretta. 
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Fig.  2.  A iinisira:  Spondik>li&tcM 
di  Liv.  A destra:  xicsso  caso 
dopo  rìdu7ionc  a ciclo  aperto  e 
stahili77a/ionc  con  trapianti 
ossei  e due  mezzi  di  sintesi  tipo 
Del  Torto. 


con  la  deambulazione  e.  ancor  più.  con  i tentativi  di  ese- 
guire un'attività  fìsica.  Oppure  il  dolore  può  essere  dovu- 
to a comprcssioiK  radicolare.  sia  per  una  concomitante 
ernia  del  disco,  sia  per  l'inginocchiamento  cui  è costretto 
il  tubo  meningeo  con  le  radici  nervose  che  contiene,  sia 
per  ispessimento  della  capsula  delle  articolazioni  inter- 
apotìsanc.  sia.  infine,  nei  casi  di  pseudospondilolistesi, 
che  hanno  l'arco  neurale  integro,  per  l'av'vicinarsi  deH'ar- 
co  della  vertebra  che  slitta  in  avanti  al  corpo  della  verte- 
bra sottostante.  Quando  e causato  da  un'ernia  discale,  se 
questa  si  è prodotta  a un  livello  diverso  da  quello  della 
vertebra  lesa,  la  sintomatologia  radicolare  non  corrispon- 
derà al  livello  della  lesione  c comunque  sarà  monoradico- 
lare;  quando,  invece,  c dovuto  alla  spondilolistesi  sarà 
quasi  sempre  bilaterale.  Il  dolore  può  irradiarsi  al  podice. 
aH'inguine  e.  a volte,  ai  visceri  addominali,  ma  più  fre- 
quentemente è irradiato  nel  territorio  dei  due  grandi  ner- 
vi sciatici  o nel  territorio  dei  due  nervi  crurali. 

Terapia 

Nel  ca.so  di  una  spondilolisi  scoperta  fortuitamente  in  un 
bambino,  un  periodo  di  immobilizzazione  in  un  busto 
gessato  che  mantenga  la  colonna  in  posizione  corretta 
può  anche  portare  alla  consolidazione  del  focolaio  di  lisi 
(fig.  1).  Negli  altri  casi,  la  vigile  attesa  sarà  la  migliore 
condotta  terapeutica  coadiuvata  dal  miglioramento  della 
postura  a>n  opportuni  esercizi  e dalia  proibizione  di  atti- 
vità che  richiedano  movimenti  incontrollali  delia  colonna. 

Nei  casi  di  spondilolistesi  che  presentino  già  un  discre- 
to slittamento  in  avanti,  si  potrà  tentare  una  riduzione, 
tenendo  ben  presente  che.  in  genere,  vi  ù una  pronta  re- 
cidiva della  deformità,  a meno  che  questa  manovra  sia 
considerata  come  tempo  preliminare  di  un  intervento 
stabilizzante.  Si  potrà  anche  eseguire  una  riduzione 
estemporanea  a cielo  aperto  (hg.  2)  e completare  l'inter- 
vento chirurgico  con  il  tempo  di  stabilizzazione. 

La  chirurgia  artrodesizzante  è certamente  consigliabile 
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nei  casi  più  gravi,  che  non  trovano  il  minimo  giovamento 
col  trattamento  incruento.  Gli  interventi  descritti  stmo 
numerosi  e si  pi>ssono  raggruppare  in  artrodesi  eseguite 
direttamente  sui  corpi  vertebrali  per  via  anteriore  o per 
via  posteriore  c artrodesi  eseguite  sugli  archi  ncuralt  per 
via  posteriore  o postendaterale.  Ciascuna  tecnica  opera- 
toria ha  i propri  sostenitori  e ciascuna  presenta  particola- 
ri vantaggi. 
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SPOROTRICOSI 

F.  sporotrichose.  • l.  .Kporotrichosis.  • t.  Sporotrichosc.  • 
s.  esporotrico.m. 

KtMogi» 

La  sporotrìcosi  è una  malattia  infettiva  che  si  instaura 
nell'uomo  e negli  animali  in  seguito  a impianto  nei  tessuti 
di  un  fungo:  lo  Sporoirichum  schenckii.  In  contrasto  con 
quanto  avviene  in  molte  altre  micosi,  in  cui  la  porta  d'en- 
trata del  fungo  è a livello  delle  vie  aeree,  nella  s.  il  fungo 
penetra  neH'organismo  quasi  sempre  per  via  cutanea  at- 
traverso una  soluzione  di  continuo,  anche  del  tutto  mi>- 
desta.  quale  quella  provocata  dal  semplice  grattamento  o 
da  una  puntura  d'insetto.  Le  prime  manifestazioni  clini- 
che della  malattia  sono  in  genere  localizzate  alla  zona 
cutanea  d'inoculo  c ricordano  da  vicino  quelle  dello  sta- 
dio prìmarìo  della  sifìlide.  Assai  dì  rado  si  hanno  quadri 
di  una  generalizzazione  dell'infezione. 

Dopo  alcune  segnalazioni  isolate.  Schcnck.  nel  IK9H.  descrisse 
dctiagliaiamenic  il  quadro  clinico  della  maialila.  A partire  dal 
I9(J3.  De  Bcurmann.  insieme  a numerosi  collaboraiorì,  pubblicò 
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Fig.  1.  Coltura  di 
Sporotrichum  schmc' 
kii.  (Da  C.  W.  Em- 
mons  <1  al.,  I9T7). 


le  sue  OMcrvazioni  cliniche  descrìvendo  per  prìmo  forme  genera- 
lizzate della  malattia.  Nel  1944  si  ebbe  tra  i lavoratori  delle  mi- 
niere del  Sud  Africa  un'epidemia  con  più  di  3000  casi. 

Epidemiologia 

È accertato  che  soltanto  lo  5.  schenckii  è responsabile 
della  malattia.  Questo  fungo  dimorfo  vegeta  in  coltura 
in  forma  di  blastospora  a 37  e in  forma  filamentosa  a 
temperatura  ambiente  fhg.  1).  In  natura  si  trova  come 
saprofita  in  vegetali  vivi  e moni  e sugli  escrementi  ani- 
mali. 

La  s.  è una  micosi  cosmopolita  che  non  presenta  alcu- 
na predilezione  razziale;  i maschi  sono  più  frequentemen- 
te colpiti  delle  femmine,  in  genere  nelle  età  medie  della 
vita,  forse  perché  più  esposti  per  la  loro  attività  lavorati- 
va. Ben  di  rado  la  malattia  si  trasmette  da  uomo  a uomo; 
possibile  ò la  trasmissione  da  animali  infetti  in  quanto  è 
fK>to  che  cavalli,  cani  e gatti  possono  ammalare  di  s.;  di 
solito,  però,  l'uomo  si  infetta  direttamente  tramite  puntu- 
re provocate  da  spine  di  piante  infette. 


Fig-  2.  S.  cutanea: 
lesione  cutanea  non 
accompagnala  da  in- 
teressamento linfati- 
co. (Da  C W. 
mons  fi  ai.,  1977), 


Quadro  cttnko 

Dal  punto  di  vista  clinico  si  distinguono  una  s.  cutanea  e 
una  s.  extracutanea  a seconda  della  via  seguita  dal  fungo 
nell'infettare  l'uomo. 

Nella  s.  cutanea,  dopo  un  perìodo  di  incubazione  va- 
riabile da  pochi  giorni  a qualche  mese,  si  manifesta  nella 
sede  d'impianto  una  papula  rilevata,  rosea  o cianotica, 
spesso  di  forma  ovale  e orientata  col  suo  asse  maggiore 
nel  senso  delle  pieghe  cutanee.  Nel  60%  dei  casi  la  lesio- 
ne primaria  ha  sede  a livello  della  cute  dell'arto  superio- 
re. nel  23%  a livello  del  torace.  neH’11%  a livello  degli 
arti  inferiori,  mentre  ben  di  rado  si  localizza  al  viso  e al 
collo.  La  lesione  é caratteristicamente  indolente  e scar- 
samente essudativa.  La  papula  aumenta  lentamente  di 
dimensioni  e va  incontro  a graduale  e altrettanto  lenta 
ulcerazione  centrale. 

Il  cratere  dell'ulcera  presenta  margini  sfrangiati  e fon- 
do necrotico  che  sanguina  con  facilità;  attorno  alla  lesio- 
ne primaria  compaiono  spesso  piccole  papule  secondarie 
integre  o ulcerale.  Dopo  una  o più  settimane,  la  maggior 
parte  dei  pazienti  presenta  noduli  multipli  situati  lungo  il 
decorso  dei  vasi  linfatici  che  drenano  il  territorio  del 
prìmo  inoculo.  Questi  noduli,  inizialmente  fMccoli  e a 
sede  sottocutanea,  in  seguito  aumentano  di  volume  e 
contraggono  aderenza  col  derma,  ulcerando  la  cute  e 
assumendo  aspetti  del  tutto  simili  a quelli  del  primitivo 
nodulo  d'inoculazione.  I linfonodi  regionali  vanno  incon- 
tro a tumefazione,  ma  di  solito  non  tendono  ad  aderire 
alla  cute  né  a fistolizzare  aH'eslerno.  Lo  stato  generale 
del  paziente  rimane  sempre  buono. 

L'interessamento  linfatico  nel  corso  della  malattia  é 
frequente,  ma  non  del  tutto  costante.  In  alcuni  casi  si 
nota  solo  un  graduale  progredire  della  lesione  cutanea  in 
forma  di  piastrone  duro,  lievemente  rilevato,  talora  rico- 
perto da  squame  argentee  (fig.  2).  A volte  la  lesione  as- 
sume anche  aspetti  verrucosi  che  simulano  da  vicino  la 
tbc  verrucosa  e la  blastomicosi. 

In  casi  rari,  la  s.  ha  inizio  a livello  delle  mucose  del 
naso  e dell'orofarìnge  e procede  in  seguito  con  l'interes- 
samento dei  linfonc^i  regionali,  in  modo  del  tutto  so- 
vrapponibile a quanto  si  osserva  nella  forma  cutanea. 

Svariate  sono  le  sedi  di  possibile  localizzazione  extracu- 
tanea della  s.  In  quasi  l'80%  di  queste  forme  vengono 
coinvolte  le  articolazioni  (ginocchio,  anca,  spalla)  che 
appaiono  tumefatte  e arrossate  ma  usualmente  scarsa- 
mente dolenti;  tale  sintomatologia  articolare  non  si  asso- 
cia in  genere  a segni  di  interessamento  sistemico.  Descrìt- 
te sono  s.  a sede  oculare,  in  genere  conseguenti  a lesioni 
traumatiche  della  congiuntiva  e della  cornea,  che  coin- 
volgono le  palpebre  e le  ghiandole  lacrimali.  Estrema- 
mente  rari  sono  i casi  di  s.  ad  unica  localizzazione  a cari- 
co del  sistema  nervoso  centrale.  In  tali  condizioni  é in 
genere  presente  cefalea  e confusione  mentre  non  é pre- 
sente rigidità  nucale;  l'esame  del  liquor  prelevato  in  tali 
occasioni  evidenzia  un  aumentato  numero  di  globuli 
bianchi  (prevalentemente  linfociti)  e delle  proteine  ed 
ipoglicorrachia.  Possibile  è anche  la  s.  polmonare;  la 
polmonite  da  5.  schenckii  ò localizzata  abitualmente  ai 
campi  polmonari  superiori,  le  formazioni  nodularì  carat- 
teristiche evolvono  in  genere  in  escavazione  e si  associa- 
no a tosse  produttiva  e modica  febbre.  In  tali  condizioni 
è importante  porre  la  diagnosi  differenziale  con  la  tuber- 
colosi. la  coccidioidomicosi  e l'istopiasnìosi. 

Circa  l'esistenza  di  un  secondo  tipo  di  s.  primaria  a ini- 
zio extracutaneo,  è molto  significativo  il  fatto  che  su  circa 
3000  casi  di  s.  cutanea  osservati  in  forma  epidemica  nelle 
miniere  sudafricane  non  si  ebbe  un  solo  caso  di  dissemi- 
nazione del  fungo  ad  altri  organi.  Per  spiegare,  quindi,  le 
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rare  forme  di  blastomicosi  generalizzata  che  verranno 
descritte  in  seguito,  occorre  ammettere  che  la  porta  d’en- 
trata del  fungo  sia  in  sede  diversa  da  quella  abituale  cu- 
tanea. Sperimentalmente  è stato  dimostrato  che  il  fungo, 
ingerito  con  vegetali  infetti,  può  superare  la  barriera  in- 
lestinalc  e che.  iniettato  in  peritoneo,  determina  lesioni 
viscerali  e non  cutanee.  Alcuni  AA.  pensano  che  nelle 
forme  generalizzate  di  s.  il  fungo  giunga  ai  polmoni  per 
via  aerea  dando  luogo  a una  lesione  che  può  anche  de- 
correre insospetlata. 

Una  s.  generalizzata  non  si  osserva  praticamente  mai 
nel  corso  dcirabitualc  forma  cutancolinfatica  circoscritta. 
Più  frequentemente  essa  si  manifesta  d'emblée  con  volu- 
minosi noduli  multipli  e disseminati  in  sede  sottocutai>ea 
che  vanno  presto  iiKontro  a rammollimento  e fluidifica- 
zione e che.  in  seguito  a irKÌsione  o spontaneamente,  si 
ulcerano.  Si  hanno  quadri  clinici  che  ricordano  quelli  del- 
la sifìlide  terziaria,  della  tbc  o delle  altre  micosi  profon- 
de. La  malattia  evolve  cronicamente  c.  data  la  scarsa  o 
nulla  risposta  ai  procedimenti  terapeutici,  porta  spesso 
all'esito  letale.  Spesso,  unitamente  alla  cute,  si  ha  un  in- 
teressamento di  ossa,  articolazioni,  muscoli,  guaiiK  ten- 
dinee così  come  dei  polmoni,  delle  meningi,  degli  organi 
genitourinari  e deH’apparato  digerente. 

A scopo  diagnostico  sono  utilizzati  nella  s.  il  test  intra- 
cutaneo  alla  sporotrichina  e la  ricerca  degli  anticorpi  spe- 
cifici mediante  test  di  fissazione  del  complemento.  L'in- 
tradermoreazione  alla  sporotrichina  dà  spesso  risultati 
falsi  positivi  ma  ciò  va  riferito  probabilmente  al  fatto  che. 
come  nella  cocddioidomicosi  e neH’istoplasmosi.  non 
sono  rari  i casi  di  infezioni  decorse  in  forma  del  tutto 
asintomaiica  che  hanno  provocato  neirorganismo  uno 
stato  di  ipersensibilità  al  fungo. 

btofMtologis 

L'blopatologia  della  s.  presenta  un  dato  negativo  caratteristico: 
usando  le  comuni  colorazioni,  compreso  il  metodo  all'acido  pe- 
riodico di  Schifi  (PAS).  iK>n  è quasi  mai  possibile  riconuscere  il 
fungo  come  tale  nelle  sezioni  di  tessuto  e negli  essudati,  pur  es- 
serxkivi  presente  in  numero  elevato.  La  dimostrazione  del  fungo 
richiede  particolari  procedimenti,  come  quello  consigliato  da 
Fcttcr,  che  prima  di  colorare  il  materiale  con  ackk>  periodico  di 
SchifT  o con  impregnazione  argcntica.  lo  sottopone  all'azione 
della  ptialìna  o della  maltasi  per  allontanare  i polisaccaridi  non 
fungini;  o come  quello  dell'immunufluorescenza  (Kaplan). 

Nelle  sezioni  e negli  essudati  il  fungo  si  presenta  in  forma  di 
sottili  corpiccioli  a forma  di  sigaro,  lunghi  3-5  iim.  provvisti  su 
una  o entrambe  le  estremità  di  1-3  piccole  gemme  ovalarì.  Nelle 
lesioni  cutanee  l'epidermide  presenta  segni  di  ipcrchcratosi  e 
paracheratosi  e talora  quadri  di  ipcrplasia  pseudocpitcliomatosa. 
nel  derma  sottostante  il  nodulo  sporoiricotico  presenta  un  centro 
necrotico  anuclcarc  circondato  da  una  corona  di  ncutrofìli;  tinlo- 
dri.  plasmacellule  e cellule  cpitclioidi  giganti.  Vengono  riprodot- 
ti quadri  istologici  che  mal  si  diffcrenziar>o  da  quelli  del  granu- 
loma tubercolare,  sarcoìde  e luetico  e da  quelli  degli  altri  granu- 
lomi micotici.  Nel  centro  dei  noduli  si  os.serva  a i^te  un  cosid- 
detto corpo  asteroide:  si  tratta  di  un  ammasso  di  cellule  fungine 
sferiche  e in  parte  gemmanti  sul  cui  contoimo  si  irradiaiKi  proie- 
zioni stellate  o raggiate,  disposte  in  modo  alquanto  irregolare. 
La  formazione  è costituita  da  materiale  addofilo  e può  giungere 
a un  diametro  di  25  |im.  Si  nbenc  che  la  sostanza  disposta  at- 
torno al  gruppo  di  cellule  fungine  non  sia  un  prodotto  del  fungo, 
bensì  conseguenza  di  una  reazione  dell'ospite  nei  confronti  del 
microrganismo;  si  i prospettato  che  il  materiale  asteroide  sia 
costituito  da  precipitati  di  complessi  antigcne-anticorpo  c che  sia 
caratteristico  di  un  elevato  grado  di  immunità.  Nei  noduli  sporo- 
tricosici  non  si  osservano  mai  ìfe  fungine 

Terapia 

I)  trattamento  classico  della  s.  rimane  ancor  oggi  quello  a 
base  di  sostanze  iodate.  Lo  ioduro  di  potassio  per  os  rap- 
presenta il  farmaco  d'elezione  per  le  forme  cutaneoiinfa- 


tiche,  mentre  è praticamente  inattivo  nelle  forme  genera- 
lizzate. Nella  terapia  delle  forme  cutanee  è stato  recen- 
temente utilizzato  il  keiocona/olo  con  risultali  non  sem- 
pre soddisfacenti. 

La  griseofulvina  è inaltiva.  mentre  ottimi  risultali  si 
Mino  ottenuti  con  anfoicricina  B.  Questo  farmaco  viene 
però,  in  genere,  usalo  solo  per  le  forme  generalizzate  o 
insensibili  a terapia  iodica,  dato  che  si  tratta  di  una  so- 
stanza più  tossica  dello  ioduro  di  potassio.  Il  trattamento 
chirurgico  delle  lesioni  è in  genere  controindicalo  in  quan- 
to può  favorire  le  disseminazioni.  Deboli  dosi  di  raggi  X 
possono  essere  utili  in  caso  di  ulcere  a lenta  risoluzione. 
Vengono  usati  vaccini  preparali  dal  fungo  in  forma  di  lie- 
vito. Come  nelle  altre  micosi  analoghe,  anche  nella  s.  non 
si  deve  far  uso  di  antibiotici  antibattenci;  nessuno  di  que- 
sti dimostra,  infatti,  un'azione  inibitrice  sul  fungo. 
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SPOROZOI 

F.  sporozoaires.  * I.  sporozoa.  • T.  Sporozoa.  ■ s.  esporo- 
zoos. 

Gli  sporozoi  sono  protozoi  (v.)  appartenenti  alla  classe 
Sporozuea-,  (ale  cla.sse.  creata  dal  I.euckart  nel  1879.  è 
stata  recentemente  inclusa  nel  nuovo  phylum  Apicomple- 
xa,  così  definito  per  la  presenza  nei  vari  organismi  di  una 
struttura  endocellulare  della  complesso  apicale,  o conoi- 
de, necessaria  per  la  penetrazione  aH'interno  delle  cellule 
ospiti.  La  classe  Sporozetea  comprende  2 ordini  distinti: 
l’ordine  EuccKcidiida,  con  i generi  Eimena,  Jsospora. 
Sarcoeystis.  Toxoplasma.  Pneumocysti\  e Plasmodium  e 
l’ordine  Piroplasmida  con  i generi  Babesia  e Theileria. 

Nella  maggioranza  degli  s..  la  riproduzione  avviene  per 
schizoeonia,  c cioè  per  divisione  ripetuta  del  nucleo  cui 
segue  la  segmentazione  del  citoplasma  intorno  a ciascun 
nucleo  figlio.  Gii  sporozoiii  penetrano  nelle  cellule  dell'o- 
.spitc  ove  si  accrescono  c diventano  trofozoiti.  dai  quali 
hanno  origine  gli  schizonti,  che  producono  per  schizogo- 
nia  i merozoiti;  questi  invadono  nuove  cellule  e ripetono 
lo  stes.so  ciclo  di  sviluppo.  Dopo  un  numero  variabile  di 
generazioni  schizogonichc  dai  merozoiti  si  differenziano 
pii  elementi  sessuali  (gamctociti).  dai  quali  hanno  origine 
I gameti  dei  2 ses.NÌ  dalla  cui  copula  c sviluppo  successivo 
(sporogonia)  derivano  gli  sporozoiii. 

Gli  s.  sono  parassiti  di  cellule  e di  tessuti  di  varie  specie 
animali,  spcaalmcnic  di  vertebrati,  ancllidi,  artropcxli, 
tunicati  e molluschi;  a volle  compiono  tutta  la  loro  evolu- 
zione in  uno  stesso  ospite,  altre  volle  il  loro  sviluppo  avvie- 
ne in  due  ospiti  diversi,  in  uno  dei  quali  ha  luogo  il  processo 
di  riproduzione  asessuale  c ncH’altro  rcvoluzione  sessuale. 

Le  principali  malattie  indotte  nctruomo  da  s.  sono  la 
malaria  (v.)  la  coccidiosi  (v.)  dovuta  a specie  del  genere 
Isospora,  la  sarcosporidiosi  (v.).  la  (oxoplasmosi  (v.).  le 
infezioni  da  Pneumacystts  carmii  (v.  fnelmocystis  cari- 
NII,  INFEZIONI  da;  SINDROME  DA  IMMUNODEFICIENZA  ACQUI- 
SITA). la  piroplasmosi  (v.). 
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INTRODUZIONE  E CENNI  STORICI 

La  medicina  delio  sport  [s.]  è una  disciplina  che  com- 
prende tulli  gli  aspetti  medici  connessi  allo  svolgimento 
delle  varie  spedalità  sportive  e che  si  fonda  sulle  cono» 
scenze  di  tisiologia,  biochimica  e biomeccanica  deireser- 
cizio  fìsico;  di  psicologia;  di  traumatologia;  di  igiene,  eie. 
Essa  ha  come  finalità  principali  il  miglioramento  della 
salute  mediante  un’adeguata  atliviià  fisica.  Tincremento 
deireffkienza  psicofìsica  dell’atleta,  la  prevenzione  di 
eventuali  malattie  e lesioni  in  rapporto  con  l'attività  spor- 
tiva. la  ricerca  deiridoneità  richiesta  per  praticarla  e delle 
altitudini  generali  e specifiche  necessarie  per  attingere  i 
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massimi  livelli  agonistici,  le  modalità  deH'alienamento 
generico  c della  preparazione  a carattere  speciale. 

La  medicina  dello  s.  presenta  anche  aspetti  medicolega- 
li,  ergonomici,  fì^o-  e idroterapeutici,  tecnologici,  sociali, 
etc..  di  varia  importanza  nelle  diverse  specialità  sportive. 
È,  quindi,  scienza  sperimentale  e applicata  in  rapido  pro- 
gredire. 

Ncirantkrhità  asiatica  c mediterranea  furono  specialmente 
considerate  l'influenza  hcnefìca  degli  esercizi  ginnicosponivi  e 
quella  del  massaggio  e deiridroterapia  per  la  prevenzione  c la 
cura  di  malattie  organiche  e atK'he  mentali  Una  notevole  e 
«moderna»  eccezione  i rappresentala  dalla  Scuola  medica  di 
Crotone  (V1*V  secolo  a.  C ).  della  quale  nussimo  esponente  fu 
Alcmeonc,  sperimentatore  e innovatore  della  medicina  grecoita- 
lica. teorico  del  concetto  di  salute  come  armonico  equilibrio  fra 
le  varie  condizioni  corporee  (isonomia).  Egli  distingueva  r«arte 
ginnastica»  a scopo  salutare  daH'eserctzio  atletico  agonistico. 

Nella  Stessa  città  e quasi  contemporaneamente  fiorì  la  Scuola  di 
Pitagora  da  Samo.  che  produsse  atleti  di  altissimo  valore  agonisti- 
co. quali  il  mitico  Milonc  e Fatilo  «che  saltò  55  piedi».  Fanno 
spicco,  nell'epoca,  altri  due  cultori  della  medicina  ginnica.  Enxii- 
co  (o  Erodoco),  maestro  di  Ippocratc.  c Icco  da  Taranto,  que- 
M'ultimo  eccellente  preparatore  di  pentatleti.  L'equazione:  attivi- 
tà fisica  a;  faitore  di  salute  (tuttora  validissima)  rimase  un  princi- 
pio medico  universalmente  accettato  nei  secoli  succedivi  e rap- 
presentò spesso  il  fondamento  deireducazionc  giovanile.  In  epoca 
romana,  il  ginnasiarca  presiedeva  alla  preparazione  degli  atleti 
secondo  crìierì  medici,  acutamente  indicali  da  Aulo  C.  Celso.  Si 
deve  a Galeno  (131-201  d.  C.)  una  severa  crìtica  dell'atletismo 
professionale,  di  cui  scgrula  malattie  e traumatismi. 

Dopo  una  lunga  parentesi  medievale  e dopo  precursori  quali  P. 
Vergerlo  e Vittorino  da  Feitre  si  deve  giungere  al  tardo  rìnasci- 
mento  per  trovare  un  medico  illuminato.  Girolamo  Mercuriale,  il 
quale  nei  suoi  «De  arte  gymnastica  libri  sez»  (I5ò^,  ristampali  e 
arricchiti  dall’A.  fino  al  1601)  ha  accuratamente  descrìtto  esercizi 
ed  effetti  (biologici  e patologici  della  ginnastica  medica,  di  quella 
atletica  e di  quella  militare  (combattimento  con  e senza  armi),  la 
durala  e il  tipo  degli  esercizi  (preparatori,  complementari  e reali) 
e molte  regole  di  igiene  sportiva.  Di  poco  antecedente  è il  «De 
subtilitaic  et  de  rcrum  varìetatc»  (L‘^1)  di  Girolamo  Cardano, 
nel  quale  il  movimento  muscolare  è analizzato  da  un  punto  di 
vista  meccanico.  Padre  della  biomeccanica  è Giovanni  Alfonso 
Borclli  («De  motu  animalium».  sumpaio  pmtumo  nel  1710).  e 
della  patologia  dello  s.  Bernardino  Ramazzini.  che  dedica  nelle 
sue  opere  di  «mediana  del  lavoro»  (De  morbis  artificum.  1713) 
documentati  capitoli  alle  malattie,  acute  c croniche,  dovute  a fa- 
tica o a sforzi  eccessivi.  Sempre  nel  '700  Simon- André  e Cle- 
mens-Joseph  Tissoi  portarono  importanti  contributi  alla  fisiologia 
dello  s.  Solo  verso  la  line  deirKOU  troviamo  opere  che.  pur  drco- 
acrìttc  a una  parte  della  materia,  possono  definirsi  di  medicina 
dello  s.:  inii  sono  «La  fatica»  (1891).  «L'Uomo  sulle  Alpi» 
(1897)  e «Mcns  sana  in  corporc  sano»  (1911)  di  Angelo  Mosso, 
«Exeretse  io  Education  and  Medicine»  (19f!9)  di  R.  Tait  Mac- 
kenzie  (USA).  «L'hygiéne  des  sports»  (1910)  di  Sigfrìed  Web- 
sbein  e akunc  esemplari  opere  quali  «The  Respiratory  Function 
of  ihc  Blood»  (1914  c 1925)  di  J.  Barcroft,  «Muscular  Movc- 
menl  in  Man»  (1927)  di  A.  V.  Hill.  «The  Physiology  of  Muscular 
Exercisc»  (1931)  di  J.  B.  $.  Haldane.  Fj>empi  di  opere  moderne 
in  CUI  la  materia  é trattata  nei  suoi  vari  as|Wlti  sono  indicati  in 
hibl.  con  particolare  riguardo  alla  letteratura  italiana.  La  sua  na- 
tura specialbiica  è riconosciuta  nel  mondo  in  campo  scientifìco  e 
accademico,  sicché  al  progresso  delle  conoscenze  contribuiscono 
parallelamente  istituti  universitari,  centri  di  ricerca,  comitati 
olimpia,  federazioni  (tra  le  quali  la  Federazione  Medico  Sportiva 
Italiana)  c organizzazioni  sortivo  e industriali. 
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Generalità 

La  fisiologia  dello  s.  studia  rimpegno  delle  varie  funzioni 
corporee  nelle  diverse  atiività  sportive,  nonché  gli  effetti 
di  queste  e deiralienamento  su  funzioni,  organi  e sistemi 
corporei,  i fenomeni  di  adattamento  temporanei  c quelli 
— meno  frequenti  — permanenti,  i limiti  delle  prestazio- 
ni fisiche  e le  metodiche  di  valutazione  funzionale  degli 
atleti. 

Tocca,  quindi,  quasi  tutti  i capitoli  della  fisiologia  dcl- 
Tuomo  ed  é variamente  connessa  ad  altre  discipline,  qua- 
li l’antropologia  fìsica,  la  genetica,  la  biomeccanica,  la 
psicologia,  la  medicina  aerospaziale  e quella  subacquea  e. 
in  misura  preminente,  la  biochimica. 

Su  di  essa  si  fondano  le  tecniche  di  allenamento  gene- 
rale e specifico  e quelle  selettive  per  Taccertamento  del- 
Tidoncità  airescrcizio  sportivo  c il  reperimento  e control- 
lo medico  di  soggetti  particolarmente  dotati. 

Nei  suoi  vari  aspetti,  la  fisiologia  dello  s.  illumina  e ar- 
ricchisce la  nostra  conoscenza  deiruomo,  studiato  in  un 
complesso  di  atiività  che  ne  esaltano  o specializzano  in 
vario  modo  le  qualità  naturali. 

Gran  parte  della  materia  si  trova  descritta  sotto  diversi 
esponenti  in  quest'opera  e.  specialmente,  nelle  varie  se- 
zioni della  presente  voce.  Qui  si  cercherà  di  dare  un  qua- 
dro generale  e di  segnalare,  di  volta  in  volta,  gli  esponen- 
ti da  consultare  per  una  trattazione  più  esauriente. 

QwMlro  sommario  degN  effetti  fisiologici  dell'attività 
sportiva 

Non  poche  attività  atletiche  richiedono,  in  gara  c in  alle- 
namento. le  ma.ssime  prestazioni  dei  grandi  apparati  di 
supporto  (cardiovascolare  e respiratorio),  delle  funzioni 
omcostatichc  fondamentali  (regolazione  della  temperatu- 
ra; della  composizione  del  sangue  e dei  liquidi  - in  parti- 
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colare  del  pH  del  metabolismo  energetico),  c degli 
effettori  neuromuscolari.  Tutte  sollecitano  variamente 
Torganismo  provocando,  se  praticate  in  misura  e modo 
adeguati,  effetti  benefìci  generali  e specifici  su  apparati, 
funzioni  e rendimenti.  Ciò  avviene  e.s&enzialmenie  attra* 
verso  un  regolare  e razionale  allenamento,  di  cui.  nel- 
Tapposita  sezione  sono  riferiti  particolarmente  gli  effetti. 
Per  quanto  riguarda  i fenomeni  fisiologici  connessi  con 
Pesercizio  sportivo,  si  rinvia  alle  singole  trattazioni,  in 
questa  e in  altre  voci  concernenti  la  funzione  cardiovasco- 
lare (v.  sotto:  sport  e apparato  cardiovascolare',  v.  anche; 
MIOCARDIO,  biochimica  ed  energetica,  pre.ssionf.  sangui- 
gna). quella  respiratoria  (v.  sotto:  sport  e funzione  respi- 
ratoria, v.  anche:  rfspik.atorio  apparato;  respirazione), 
la  termoregolazione  (v.  rFRMORFGOi.AZ.iONE),  il  metaboli- 
smo energetico  (v.  cicu  metabolici;  lavoro  muscolare; 
metabolismo;  muscolo,  fisiologia-,  biochimica',  ossidazio- 
ni BIOLOGICHE),  il  lavoro  muscolare  (v.;  v.  anche:  bio- 
energetica; biomeccanica;  locomozione,  biomeccanica  e 
cenni  di  bioenergetica  della  locomozione  neU'uomo',  mu- 
scolo. fisiologia',  locomotore  apparato),  la  funzione 
endocrina  (v.  sotto),  la  sensomotricità  (v.  locomozione, 
neurofisiologia  della  locomozione  nei  mammiferi  e nel- 
l’uomo-, motorio  sistema)  e la  nutrizione  (v.  nutrizione; 
v.  sotto:  sport  e alimentazione). 

Un  merito  non  trascurabile  della  fisiologia  dello  s.  ò 
l’aver  stabilito  su  basi  sperimentalmente  documentate,  e 
concernenti  realmente  l'uomo,  i limiti  di  molti  parametri 
funzionali  altrimenti  non  determinabili,  alcuni  dei  quali 
ritenuti  in  precedenza  non  raggiungibili  o anche  non 
compatibili  con  la  vita. 

Ne  diamo  alcuni  esempi  a titolo  indicativo,  ricordando 
che  quasi  sempre  i valori  estremi  riferiti  possono  essere 
sopportati  per  tempi  più  o meno  brevi  e richiedono  il  sol- 
lecito ritorno  entro  la  fascia  di  normalità  della  nostra 
specie.  Lo  svolgimento  di  esercizi  massimali  a esaurimen- 
to e ripetuti  a brevi  intervalli  porta  a valori  di  lattacide- 
mia  di  32,1  mmol/1  con  pH  6,80  (J.  B.  Ones  e L.  Her- 
mansen.  1972).  cui  corrispondono  valori  di  ventilazione 
polmonare  intorno  a 2.5  1/fcg/min  e di  gettata  cardiaca  di 
0,S  1/kg/min  (con  gettata  sistolica  di  200  ml/venthcolo). 
Alle  massime  altitudini  montane  (vetta  deH’Everest. 
8848  m = 253  mmHg  misurati)  la  Pa^o,  pud  scendere  a 
valori  di  7,5  mmHg  e la  Paq,  a 35  mmHg  a causa  della 
iperventilazione  ipossica;  conseguentemente  l'eccesso  di 
basi  può  giungere  a “7.2  mEq/1  e il  pH  del  sangue  arte- 
rioso superare  7,7  (J.  B.  West  et  ai,  1983). 

È interessante  il  fatto  che  all’altitudine  sopra  citata 
soggetti  dotati  di  eccezionali  qualità  di  adattamento  rie- 
scono ancora  a compiere  una  piccola  (e  faticosissima)  at- 
tività fìsica  conservando  un  sufficiente  stato  vigile  (P. 
Cerretelli,  1976;  J.  B.  West.  1983);  R.  Messner  percorse 
gli  ultimi  100  m p>er  rag^ungere  la  vetta  deirEvcrest 
in  p(Ko  più  di  1 h.  quindi  alla  velocità  media  di  circa 
1.6  m/min,  senza  Tausilio  de))’0>  (v.  anche;  mal  di  mon- 
tagna), 

Nella  condizione  opposta,  il  sommozzamento  in  apnea 
(v.  SUBACQUEA  MEDICINA),  Tuomo  può  sopportare  una 
pressione  idrostatica  di  oltre  10  atm  subendo  una  ridu- 
zione di  circa  rS0%  del  volume  polmonare  e trasferendo 
nel  torace  fino  a 1 1 di  sangue.  Infine,  nel  lavoro  musco- 
lare pesante  e protratto  a elevata  temperatura  ambiente, 
per  es.  nella  maratona,  la  produzione  di  sudore  per  la 
dispersione  del  calore  In  eccesso  può  superare  2 Uh  e un 
totale  di  12  l nelle  24  h (C.  H.  Wyndham,  1976).  Da 
notare  che  l’esercizio  fìsico  è l’unica  condizione  fìsiologica 
in  grado  di  far  innalzare  a lungo  di  3 °C,  o poco  più,  la 
temperatura  profonda,  forse  anche  mediante  uno  spo- 


stamento adeguato  del  livello  di  funzionamento  del  ter- 
mostato ipoialamico  (J.  D.  Hardy,  1954). 

Clsnificazioae  fisiolo^ca  degli  sport 

Presenta  un  interesse  notevole  per  la  definizione  del 
«profilo  professionale»  in  base  ai  quale  stabilire  ì requisi- 
ti di  idoneità  c di  eccellenza  (antropometrici,  genetici, 
fìsiopsicologici,  etc.)  degli  aspiranti. 

Sono  stati  seguiti  vari  criteri  per  classificare  le  ormai 
numerosissime  specialità  sportive  in  gruppi  aventi  carat- 
teristiche simili  sul  piano  fisiologico  (v.  anche  sotto;  valuta- 
zione funzionale  dell'atleta).  Un  principio  largamente  accet- 
tato si  fonda  sulla  durala  della  prestazione.  la  quale,  ovvia- 
mente, è in  rapporto  con  il  tipo  di  metabolismo  energetico 
richiesto  e con  il  livello  e il  tipo  deH'impegno  musco- 
lare. nervoso  c mentale  (potenza,  destrezza,  velocità,  re- 
sistenza psicofisica),  necessario  per  attuare  con  il  migliore 
risultato  l’azione  sportiva. 

Si  suole  distinguere,  perciò,  s.  nei  quali  l’azione  non 
dura  più  di  20  sec.  da  quelli  che  superano  questo  tempo 
ma  non  oltrepassano  5 min  circa,  da  quelli,  infine,  che 
possono  durare  anche  molte  ore,  svolgendosi  in  modo 
continuo  o intervallato. 

Nel  1°  tipo,  di  regola,  la  prestazione  atletica  è costitui- 
ta da  un  piccolo  numero  di  sequenze  motorie  (che  posso- 
no impegnare  pochi  o molti  gruppi  muscolari)  con  espli- 
cazione della  massima  potenza  per  qualche  secondo  o 
frazione;  sollevamento  di  pesi,  lanci,  salti  e corse  in  pia- 
no o a ostacoli  su  100-110  m.  In  tutti  questi  casi  la  fonte 
energetica  quasi  esclusiva  è di  tipo  anaerobico,  rappre- 
sentata dalla  scissione  dei  fosfati  presenti  nel  muscolo  e, 
quindi,  immediatamente  utilizzagli  (v.  adenosintripo- 
sFORico  acido;  fosfatasi;  fosforiij^zione;  lavoro  mu- 
scolare; MIOCARDIO,  biochimica  ed  energetica-,  muscolo, 
fisiologia-,  biochimica).  Essa,  però,  si  esaurisce  in  una 
decina  di  secondi.  Anche  il  ristoro  avviene  molto  rapi- 
damente. in  meno  di  1 min,  grazie  all'energia  fornita  dai 
processi  ossidativi. 

Le  prestazioni  atletiche  del  2°  tipo  comprendono  le 
corse  in  piano  o a ostacoli  di  4(X)-^)  m.  il  nuoto  e la 
canoa  su  brevi  distanze,  alcune  gare  di  ciclismo  su  pista, 
di  pattinaggio  c di  sci.  A causa  della  maggiore  durata, 
deve  intervenire  un’altra  sorgente  di  energia,  anch'essa 
per  buona  parte  disponibile  in  sita,  fornita  dalla  g)icoUsi 
anacrobica  con  produzione  di  ac.  lattico  (v.  fatica;  GLt- 
coLisi;  LAmeo  acido;  lavoro  muscolare),  che  integra  la 
modesta  potenza  di  cui  è capace  il  meccanismo  aerobico. 
La  durata  del  meccanismo  anaerobico  lattacido  è intorno 
ai  40  scc.  la  sua  potenza  è considerevole  ma  comporta  la 
contrazione  di  un  debito  di  O2  che  viene  pagato,  in  tempi 
relativamente  lunghi,  a spese  del  meccanismo  aerobico 
(tab.  I). 

Alcune  specialità  a carattere  intermedio,  per  es.  la  cor- 
sa dei  200  m piani,  comportano  l'intervento  della  glicolisi 
verso  la  metà  della  gara. 

spedalità  del  3''  tipo  sono  ampiamente  rappresenta- 
te nelPatletica  leggera,  nel  nuoto,  nel  canottaggio,  nel 
dclismo,  nello  sd  c negli  altri  s.  di  montagna.  La  sorgen- 
te di  energia  esclusiva  in  i^uasi  tutta  la  gara  (nei  finale 
interviene  spesso  il  meccanismo  lattaddo)  è quella  aero- 
bica ossidativa  (v.  lavoro  muscolare;  ossidazioni  biolo- 
giche). che  comporta  la  combustione  csergonica  dei  gli- 
ddi  (v.)  e dei  lipidi  (v.)  trasportati  dal  sangue,  con  con- 
sumo di  O2  e produzione  di  CO2  e H2O. 

Il  meccanismo  aerobico  ha  una  potenza  modesta  (in- 
torno a 300  cal/kg/min  in  un  soggetto  bene  allenato),  ma 
una  capacità  molto  grande,  per  cui  può  sostenere  presta- 
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TAB.  I.  POTENZA  E CAPACITÀ  (QUANTITÀ  DI  ENERGIA  MOBILIZZABILE)  METABOUCHE  DEI  TRE 
MECCANISMI  ENERGETICI  DELLA  CONTRAZIONE  MUSCOLARE' 

(da  F.  CcrrclctU  c P.  E.  di  Frampcro,  1975) 


Socgeoli  di 
energia 

Potenza  masaiaia 
W k|-' 

Capneità  massima 

Tempo  di 

1 esanHrocnto  della 
potenn  massinia 

Cnratteristldie 
del  soggetto 

Gruppo  1 

(anacrobichc  alaltacidc) 

72 

52 

56  1 

0,85 

0,75 

0,75 

6 8 

atl.  scattista 
all.  fondista 
sogg.  non  atletico 

Gruppo  2 

(anacrobichc  lattacidc) 

26 

1.0 

40  s 

sogg.  non  atletico 

Gruppo  3 
(ossidativc) 

19 

26 

16 

4000 

a 

KOOO 

25  min 

atl.  scattista 
atl.  fondista 
sogg.  non  atletico 

' Calci^uie  m consunto  di  O;  cquivalcotc  ed  espresse  tn  watt  (1  rat  Oj  mio~’  • 0.35  W)  per  due  ailcii  iipki  (uno  scattala  e un  (ondisu)  e per  un 
sofifCcito  non  atleticu  di  sesso  raaschtlc  e dell'eti  di  25  anni  ui  buone  awuiiziufli  (fa  alicnamcnin.  1 dati  rebilivi  ^ mcocanismo  laltacsdo  ncj^i  atleti  non 
vtflo  noli  con  prccisicHw;  luiuvra.  essi  non  dovrebbero  differire  sosunmimenie  da  quelli  relativi  ai  soletti  sedentari.  La  massitna  capacità  teorica  dei 
mcccanisnti  ossidativi,  indicata  in  tabella,  è funzione  delle  riserve  di  grasso  deH'orgaotsrao  (10-20%  del  peso  curporco).  In  pratica,  tuttavia,  essa  è 
moilu  prii  Imuiata:  equivale  eirca  allo  U.5  e al  .^%  delle  riserve  encrgelicbc  dciruritanmno  (indicale  in  labcllal  quando  il  soggetto  compie  uno  sfenao 
pari  rispettivamente  a VO}  mas  o al  6U%  di  VOj  mai  La  durata  di  tali  prestazioni  puri  essere  valutata,  rispettivamente,  a 25  min  c a IO  h circa. 


zioni  atletiche  di  lunga  durata,  quali  la  maratona,  lo  sci 
di  fondo,  il  canottaggio  e il  ciclismo  su  grandi  distanze.  I 
suoi  limiti  di  potenza  risiedono  essenzialmente  nella  pos- 
sibilità di  trasporlo  dell'Oc  ai  muscoli  attivi  e quelli  di 
durata  nella  disponibilità  di  combustibile,  in  questo  caso 
esserìzialmente  di  lipidi  e.  in  minor  misura,  di  glicogeno. 

Sono  queste  le  spedalità  che  richiedono  all'atleta  i va- 
lori più  elevati  di  massimo  consumo  di  O;,  che  piKsono 
superare  ì 100  ml/kg/min,  cioè  oltre  25  volte  il  VO3  di 
riposo. 

La  ripartizione  degli  s.  a seconda  deirimpegno  preva- 
lente del  tipo  di  meccanismo  esergonico  più  idoneo  è 
necessariamente  schematica  c non  tiene  conto  di  vari  altri 
fattori,  i prindpali  dei  quali  sono:  Taltemarsi  di  fasi 
anaerobtche  e aerobiche,  come  si  ha  negli  s.  di  combat- 
timento. nel  tennis,  nella  maggioranza  degli  s.  di  squa- 
dra. nel  ciclismo  su  strada,  eie.;  la  preponderanza  della 
destrezza  sulla  potenza  (tiro  a segno,  al  volo;  equitazio- 
ne; s.  motoristid);  l'impegno  simultaneo  della  potenza  e 
dcH'abilità  che  si  ha  nella  ginnastica  c nel  pattinaggio  ar- 
tistid,  nello  sci  alpino,  nella  scherma,  nei  tuffi,  etc.  An- 
che l'ambiente  nel  quale  lo  s.  è praticato  rappresenta  un 
criterio  di  classificazione,  per  cui  si  parla  di  specialità  ter- 
restri (di  pianura  e di  montagna),  acquatiche  di  superficie 
(con  o senza  imbarcazione)  e in  immersione  (con  o senza 
autorespiratore,  v.  subacquea  medicina)  e infine  aeree 
(volo  sportivo  a motore,  a vela,  paracadutismo,  deltapla- 
msmo;  v.  sotto:  vpor/  afrei).  L'importanza  pratica  di  que- 
ste classificazioni  appare  chiaramente  quando  si  devono 
valutare  le  attitudini  necessarie  per  praticare  con  successo 
le  varie  spedalità  sportive  (v.  sotto:  %a/uuizùme  /umìo/ui- 
le  deU  atleia). 


Cenno  sugli  aspetti  fisiologid  e fisiopatologici  peculiari  di 
alcuni  sport 

L'eserd/io  di  alcuni  s.  terrestri  e acquatici  comporla 
aspetti  speciali  sul  piano  fisiologico  c addestrativo  dei 
quali,  in  questa  sede,  è possibile  dare  solo  qualche  esem- 
pio. 

Le  azioni  atletiche  della  ginnastica  attrezzistica-artisti- 
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ca.  del  pattinaggio,  dei  tuffi,  dei  salti,  di  s.  di  squadra  e 
di  combattimento  etc.,  si  fondano,  per  buona  parte,  sui 
principi  della  biomeccanica  che  possono  essere  attuati  at- 
traverso un  precoce,  lungo  e complesso  alicnamento  scn- 
somotorio  il  quale  non  soltanto  esalta  specifiche  proprietà 
sensoriali  (acutezza  visiva  dinamica,  propriocezione,  valu- 
tazione delle  distanze)  e perfeziona  il  controllo  del  gesto 
nel  corso  del  movimento,  ma  attenua  o controbilancia  gli 
effetti  disturbanti  provocati  dall'abnorme  stimolazione 
dell'apparato  vestibolare  (vertigine,  squilibri  posturali, 
oscillazioni,  fino  alla  caduta).  Questi  fenomeni  compensa- 
tori sono  attribuibili  in  parte  ad  as-suefazione  del  recetto- 
re. in  parte  a inibizione  centrifuga  dei  sensori  periferici, 
cui  in  qualche  mcxlo  contribuiscono  azioni  volontarie  em- 
piricamente individuate,  quali  movimenti  anticipatori  del 
capo,  fissazione  volontaria  di  un  punto  nello  spazio,  im- 
pulsi precursori  a gruppi  muscolari  antagonisti.  Ciò  è par- 
ticolarmente importante  nel  pattinaggio  su  ghiaccio,  nella 
ginnastica  artistica,  nei  nuoto  sincronizzato,  etc.  In  altre 
specialità,  caratterizzate  da  vigorose  contrazioni  isometri- 
che di  gruppi  muscolari,  sono  importanti  gli  effetti  cardio- 
vascolari.  in  particolare  quelli  pressori  (aumento  notevole 
della  pressione  arteriosa  media)  e biochimici  (forte  au- 
mento della  potassicmia).  Un  fenomeno  particolare  è il 
blackout  dei  pesisti,  una  sincope  che  può  intervenire  im- 
provvisamente nel  momento  in  cui  l'atleta  passa  dalla  po- 
sizione accosciata  a quella  eretta,  fenomeno  attribuito  al- 
l'iptK'upnia  dovuta  alla  previa  iperventilazionc.  alla  brusca 
variazione  delta  pressione  endotoracica  e della  lunghezza 
della  colonna  idrostatica  (D.  Compton.  1973). 

Gli  s.  acquatici  in  superficie  si  svolgono  senza  (nuoto) 
o con  attrezzo  (canoa  e canotto).  Il  nuoto  è l'unico  s.  nel 
quale  il  lavoro  aniigravitario  è tra.scurabile  e tutta  l'ener- 
gia meccanica  è spesa  per  l'avanzamento  del  corpo  e per 
il  movimento  degli  arti  immersi  in  un  mezzo  7(X)  volte 
più  denso  dell'aria. 

NcU'acqua  si  devono  vincere:  la  rcsisienza  di  ailiito.  dov'uia 
alla  vivN>sità  del  mezzo  e in  rapporto  alle  dimensioni  e caratteri- 
stiche della  supeiitctc  corporea;  quella  frontale,  in  rciaziimc  alia 
massa  d'acqua  spostata  dali'avanzamcnto  del  corpo;  quella  da 
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tuitwlcnza  causata  dai  vortici  che  si  formano  con  U movimento 
propulsivo  degli  arti.  Per  questi  motivi  il  corpo  deve  assumere 
un  assetto  il  più  possibile  orizzontale,  avere  una  buona  spinta  di 
galleggiamento  (elevato  volume  p^monare.  ridotto  rapporto 
massa  magra/massa  totale)  e il  movimento  degli  arti  deve  awe* 
aire  in  modo  da  evitare  o ridurre  la  formazione  di  flusso  turbo- 
lento. La  propulsione  è data  per  almeno  2/3  dagli  arti  superiori. 
In  ogni  caso,  però,  il  costo  erkergeiico  di  questo  tipo  di  locomo- 
zione è S volle  maggiore  di  quello  della  marcia  a pari  velocità, 
cioè  il  rendimento  meccanico  del  lavoro  muscolare  è molto  bas- 
so e la  massima  velocità  raggiungibile  è intorno  ai  2 m/sec  (7.2 
km/h)  per  alcune  decine  di  secondi  (v.  anche;  lucomoz.hine).  La 
bioenergetica  del  nuoto  viene  studiata  con  varie  tecniche  (pisci- 
na con  corrente  artiflciaJe,  P.-O.  Astrand,  1972;  aggiunta  di  un 
carico  frenante  al  nuotatore  che  si  sposta  a velocità  nota  e co- 
stante. di  Prampcro.  1974)  le  quali  consentono  lo  studio  fisiolo- 
gico Quantitativo  dei  diversi  stili  (v.  anche  sotto:  vaiuiazionr  fun- 
zionale dell'atleta).  Nella  voga  ciò  investe  specificamente  lo  stu- 
dio della  forza  esercitata  dal  rematore,  delle  influenze  su  di  essa 
della  geometria  del  sistema  di  progressione  e dello  stile  dell'atle- 
ta nonché  i rispettivi  rendimenti. 

Il  nuoto,  sia  in  superfìcie  sia  in  immersione  (v.  subac- 
quea meoiona)  comporta  inoltre  una  profonda  alterazio- 
ne negli  scambi  termici  tra  organismo  e ambiente,  che 
avvengono  con  un  mezzo  avente  conduttività  termica  25 
volte  superiore,  e capacità  termica  3700  volte  maggiore, 
di  quella  dell’aria,  per  conduzione  e per  convezione  (v, 
TEJtMOREGOLAZtosE),  pcr  CUI  la  dispersione  di  calore  è 
notevolmente  elevata.  Lo  spessore  del  tessuto  adiposo 
sottocutaneo,  ma  anche  i muscoli  (Veicsteinas  et  al., 
1982).  determinano  il  grado  di  isolamento  termico,  che 
può  migliorare  anche  di  4 volte  per  effetto  della  vasoco- 
strizione periferica,  consentendo  - durante  vigorosa  atti- 
vità natatoria  in  mare  • il  mantenimento  di  un  suffìdente 
equilibrio  termico  pcr  molte  ore. 
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La  pratica  di  un'attività  sportiva  incide  in  varia  misura 
sulle  norme  dettate  dalla  nsiologia  della  nutrizione  per  i 
non  sportivi.  Verranno  sottolineate  solamente  le  differen- 
ze dell’alimentazione  dell'atleta  nei  confronti  della  «co- 
mune alimentazione». 

D dispendio  energetico  per  le  nttlvilà  sportive 

Il  calcolo  del  dispendio  energetico  per  le  attività  sportive 
deve  tener  conto  dei  diversi  dispendi  richiesti  da^i  alle- 
namenti generici,  dagli  allenamenti  specifici  e dalle  gare. 
ÌJi  competizione,  di  per  sé,  è episodica  e,  spesso,  non 
indicativa.  Episodica  perché,  sia  pure  con  diversa  fre- 
quenza da  s.  a s.,  è straordinariamente  meno  frequente 
del  lavoro  di  allenamento,  spesso  quotidiano.  Non  indica- 
tiva perché  sovente  non  esprime,  in  termini  di  dispendio 
energetico,  che  una  minima  parte  del  dispendio  degli  al- 
lenamenti (Topi,  1980). 

Un  tempo,  quando  la  tecnica  deU'allenamento  consi- 
steva sempre  e solo  nella  pedissequa  ripetizione  delle 
modalità  della  gara,  era  sufficiente  estendere  alle  sedute 
di  allenamento  il  costo  energetico  di  questa,  se  conosciu- 
to. Ma  la  dottrina  e la  tecnica  dcirallcnamento  sono  ra- 
dicalmente mutate  e non  vi  è,  oggi,  la  minima  possibilità 
di  estrapolare  i dati  riguardanti  la  gara  alle  sedute  di  al- 
lenamento (Cerrctelli,  1985). 

Esistono  perciò  notevoli  difficoltà  per  un’esatta  preci- 
sazione del  dispendio  energetico.  Esse  possono  essere 
sintetizzate  come  segue. 

1)  Varietà  degli  esercizi  di  alicnamento  generico  c spe- 
cifico (con  diversi  e non  sempre  noli  dispendi  energetici) 
praticati  in  una  stessa  seduta.  In  più,  bisogna  tener  conto 
delle  variazioni  settimanali  e stagionali,  con  le  relative 
variazioni  dei  fabbisogni. 

2)  Difficoltà  di  ripr^urre  in  laboratorio  o di  misurare 
su)  campo  il  dispendio  energetico  di  molti  allenamenti 
specifici  e di  molte  gare.  Sono  poche  le  gare  o gii  allena- 
menti riproducibili  in  laboratorio,  nonostante  si  sia  molto 
tentalo  e fatto,  sia  per  il  miglioramento  degli  apparecchi 
destinati  alla  misurazione  del  volume  ventilato,  del  con- 
sumo di  O2  e della  produzione  di  CO2.  sia  per  la  misura 
del  lavoro  esterno  compiuto.  Un  copioso  elenco  dei  valo- 
ri medi  di  dispendio  energetico  nelle  attività  sportive  ò 
comunque  riportato  nella  «Habitual  Physical  Activity  and 
Health»  WHO  Regional  Publications,  Huropean  Series  n. 
6,  1978. 

3)  1 valori  riportati  non  sono  certamente  applicabili 
nello  stesso  modo  all'atleta  mediocre  e al  «fuoriclasse» 
per  l'influenza  del  fattore  «destrezza»,  intendendo  con 
questo  termine  la  capacità  di  una  perfetta  esecuzione  di 
movimenti  completamente  adeguati  allo  scopo,  con  eli- 
minazione di  movimenti  inutili  o parassiti.  Inoltre,  Talle- 
namento  modifica  in  sen.so  economico  il  rendimento  del 
lavoro,  cosicché  il  costo  energetico  del  lavoro  compiuto  a 
inizio  di  stagione  è.  a parità  di  altre  condizioni,  maggiore 
di  quello  del  periodo  di  forma. 

4)  Le  varianti  di  situazioni,  di  ruolo  e di  comportamen- 
to del  singolo  atleta  in  gara  o durante  Tallenamento  (so- 
prattutto negli  s.  di  squadra)  possono  incidere  pesante- 
mente sul  dispendio  energetico. 

5)  I fattori  ambientali  (microclima,  etc.)  sono  respon- 
sabili di  notevoli  variazioni  dei  dispendi. 

Dato  che,  al  momenlo  attuale,  non  è possibile  stabilire  teori- 
camente una  razione  esatta,  cerchiamo  di  far  mantenere  all'atle- 
ta il  suo  rapporto  ottimale  massa  attiva'massa  inattiva,  cioè  il 
suo  «peso-forma»,  variando  quantitativamente  l’apporto  calori- 
co a parità  di  lavoro  sportivo,  dopo  aver  naturalmente  calcolato 
i fabhÌM>gni  dovuti  al  metabolismo  di  riposo,  alle  comuni  attriità 
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di  vita  c al  lavoro  profc^sioniiie.  È questa  una  conferma  deiran- 
tko  a.ssunto  che  la  razione  alimentare  di  un  atleta  i un  fatto 
eminentemente  personale  e individuale. 

Modificazàofli  dei  fabhbogiw  dei  notrienti  calorici  e non 
caJofid 

Proteine 

Anche  se  una  diminuzione  della  razione  proteica  al  di 
sotto  del  fabbisogno  ottimale  può  talvolta  produrre  una 
diminuzione  del  rendimento,  specie  nei  lavori  che  com- 
portano  un  notevole  intervento  psichico,  il  lavoro  musco- 
lare. sia  pur  pesante  e prolungato,  non  aumenta  il  fabbi- 
sogno proteico. 

Ciononostante  la  razione  proteica  consigliata  per  un  atle- 
ta varia  da  1.2  a 1.8  g/lcg''24  h (di  cui  almeno  il  40-50% 
di  protidi  d'origine  animale  per  coprire  sicuramente  il  fab- 
bisogno di  aminoacidi  essenziali)  per  due  motivi: 

a)  età  media  intorno  ai  20  anni,  il  che  comporta  di  per 
sé  un  aumento  della  razione  proteica  o)nsigliata  a livelli 
superiori  a quelli  deH'adulto  (O.K  g^kg.^24  h),  con  aumen- 
ti proporzionali  per  le  classi  di  età  inferiori  (accrescimen- 
to corporeo  in  genere  e muscolare  in  particolare); 

b)  sviluppo  muscolare  indotto  dairallenamenio. 
Naturalmente,  per  Putilizzazione  dei  protidi  alimentari 

a scopo  plastico,  è importante:  1)  che  il  fabbisogno  calo- 
rico totale  sia  soddisfatto;  2)  che  gli  8 aminoacidi  essen- 
ziali siano  contemporaneamente  presenti  nella  razione 
alimentare. 

Lipidi 

Importanti  per  l'elevato  valore  calorico  netto  (e.  quindi, 
per  l'economia  volumetrica  di  una  razione  contenente  li- 
pidi) e per  la  scarsa  appetibilità  di  una  razione  priva  di 
tali  nutrienti,  i lipidi  sono  indispensabili  perché  veicolano 
le  vitamine  liposolubili  naturali  (A,  D,  È c K).  e perché 
forniscono  colina  e acidi  grassi  insaturi  essenziali. 

Si  ritiene  che  la  razione  lipidica  dell'atleta  (lipidi  degli 
alimenti  -f  lipidi  dei  condimenti)  debba  aggirarsi  intorno 
a g/kg/24  h.  raggiungendo  il  20-30%  delle  calo- 

rie totali  ed  il  23-35%  delle  calorie  extraprotidiche. 

Glicidi 

Il  restante  della  razione  calorica  sarà  coperto  dai  glicidi. 
indispensabili  per  Kintcgrità  di  alcuni  sistemi  cellulari  gli- 
cosodipcndenti  (sistema  nervc>so  ed  emazie),  come  fonte 
di  energia  anaerobica  per  tutti  ì tessuti  che  ricevono 
energia  dalla  glicoltsi  (ad  es..  muscoli  striati  sottoposti  a 
lavoro  molto  intenso  c di  breve  durata),  come  precursori 
degli  acidi  uronici  e del  ribino  (e  desossirihoso)  degli 
acidi  nucleici,  per  la  fornitura  di  NADH:.  etc.  La  loro 
importanza  è tale  che,  qualora  non  vengano  assunti  in 
quantità  ottimale,  vengono  messi  in  atto  meccanismi  per 
ricavarli  da  altre  fonti  (neoglicogenesi). 

Acqua 

L'eccezionale  importanza  biologica  dell'acqua  deve  ren- 
dere particolarmente  attenti  a cogliere  anche  modeste 
variazioni  del  bilancio  idrico.  In  media  si  può  calcolare 
che  la  richiesta  idrica  di  un  atleta  possa  essere  soddisfatta 
con  I mi  d'acqua  per  ogni  caloria  del  metabolismo  totale, 
oppure  con  40-50  ml'kg'24  h.  Numerosi  fattori,  come  il 
microclima,  l'entità  del  lavoro  muscolare  e la  sua  durata, 
il  grado  di  allenamento,  etc..  possono  far  variare,  anche 
di  molto,  il  fabbisogno,  con  pericolo  di  sindromi  da  dtsi- 
drat;i/ìi>nc  acuta  o cronica  o.  per  l'imperfetta  termorego- 
lazione durante  la  carenza  idrica,  di  colpi  di  calore  (Co- 
stili, 1985;  Cireenlcaf  e Harrison.  1986;  Herbert.  1983). 
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Vitamine 

Il  fabbisogno  vitaminico  dell'atleta  viene  considerato  un 
po'  più  elevato  di  quanto  consigliato  dagli  organismi  in- 
ternazionali per  l’uomo  adulto,  esclusivamente  per  la 
giovane  età  media  degli  sportivi  c per  l'elevato  dispendio 
energetico  abituale  (questo  vale  soprattutto  p>er  le  vita- 
mine che  funzionano  da  coenzimi).  Con  una  razione  mi- 
sta normale  non  è quindi  necessario  alcun  supplemento 
vitaminico  particolare.  Deve  essere  invece  posta  atten- 
zione al  problema  in  presenza  di  alimentazioni  monotone 
e ristrette  a pochi  cibi,  oppure  nei  periodi  di  calo  ponde- 
rale per  il  rientro  in  categorie  di  peso. 

Sali  minerali 

Nella  maggior  parte  delle  attività  spiortivc.  un'alimenta- 
zione mista  normale  fornisce  abitualmente  tutto  il  fabbi- 
sogno di  minerali.  In  presenza,  però,  di  attività  che  com- 
portino elevate  sudorazioni,  bisognerà  tener  presente  la 
necessità  di  fornire  supplementi  di  cloruro  di  sodio  e. 
mollo  raramente,  di  potassio  (Costili.  1985).  Qualche 
volta  è possibile  che  la  razione  alimentare  risulti  insuffi- 
ciente per  il  calcio  (individui  che  non  assumono  né  latte 
né  formaggi)  o per  il  ferro  (regimi  pseudovegetarìani). 

Bevande  alcoliche 

L’uso  delle  bevande  alcoliche  non  trova  alcuna  giustihea- 
zione  nella  pratica  sportiva.  La  somministrazione  di  alcol 
aumenta  il  rapporto  NADH^/NAD.  con  conscguente  ri- 
duzione del  piruvaiQ  a lattato,  aumenta  la  formazione  di 
prodotti  sintetici  dell'acetato  (acidi  grassi  e colesterolo), 
ha  un'azione  depressiva  sul  S.N.C..  ^po  un'iniziale  fuga- 
ce eccitazione,  con  riduzione  della  destrezza  manuale, 
della  discriminazione  visiva  e uditiva,  della  velocità  della 
risposta  motoria  e con  compromissione  delle  facoltà  di 
crìtica,  della  memoria,  dcirapprcndimcntu  c dcH'autocrì- 
tica.  Egualmente  sfavorevoli  sono  gli  effetti  sulla  termo- 
regolazione, con  perdita  di  calore  per  vasodilatazione 
cutanea  con  moderata,  ma  significativa,  vasocostrizione 
viscerale  e muscolare.  In  definitiva,  l'alcol  non  migliora 
affatto  la  capacità  di  lavoro  dell'individuo. 

Un  uso  mollo  moderalo  dell'alcol  (20-40  g di  etanolo  d/e) 
può  essere  concesso  solamente  neirouica  del  manienimenio  di 
abitudini  consuete  e di  somministrarìone  di  razioni  alimentari  di 
gradimento  (aspetto  pisicologico)  o per  le  sue  virtù  moderata- 
mente eupepiiche  quando  i assunto  m quantità  modeste. 

Peso  fisiologi  e peso-forma 

Con  il  termine  di  peso  fisiologico  s'intende  genericamente 
un  peso  che  non  si  discosti  sensibilmente  dalla  media  dei 
pesi  statisticamente  rilevati  in  indivìdui  sani  dello  stesso 
sesso,  della  stessa  età.  della  stessa  statura  c della  stessa 
costituzione  fìsica  reale. 

Ciascun  atleta,  però,  conosce,  di  solito,  il  «suo»  peso 
fisiologico  e lo  identifica  con  quello  della  massima  «for- 
ma» atletica:  é cioè  il  minimo  peso  al  quale  corrisponde 
la  sua  massima  efficienza  tìsica  {peso-forma).  Corrìspon- 
dc.  infatti,  al  rapporto  ottimale  massa  attiva  (sistema 
muscolare  in  prcvalcnza)>'massa  inattiva  (tessuto  adipo- 
so). o anche,  con  lo  stesso  significato,  al  rapporto  massa 
magra'ma.ssa  totale. 

(Questo  peso-forma  può  però  essere,  in  taluni  s.,  anche 
notevolmente  lontano  dal  peso  fisiologico,  quale  risulta 
dalle  tabelle  valide  per  la  normale  popolazione  non  spor- 
tiva. Per  es..  la  taglia  media  di  un  mezzofondista  è di  183 
cm  e 64  kg.  quella  di  un  fondista  è di  180  cm  e di  60  kg 
(queste  misure  si  riferiscono  ad  atleti  di  valore  mondia- 
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le).  Per  tali  stature,  le  citate  tabelle  indicano,  come  pesi 
minimi  per  le  costituzioni  più  esili,  rispettivamente  67,3  e 
65  kg.  Come  conseguenza  di  queste  premesse,  spesso  si 
verìfica  il  caso  che  l'atleta,  partendo  da  un  p>cso  fisiologi- 
co ideale  nel  periodo  di  riposo,  giunga  a un  «suo»  peso 
fisiologico  dopo  un  adeguato  allenamento.  Tale  variazio- 
ne ponderale  è quasi  sempre  negativa  per  un’ultcrìorc 
perdita  di  massa  inattiva.  Si  può  invece  osservare  un 
aumento  di  peso  nei  giovanissimi,  nei  quali,  durante  l'al- 
lenamento. è possibile  che  si  verifichino  un  accrescimento 
corporeo  e un  notevole  sviluppi^  muscolare  (Topi.  1980; 
Parzkova  e Rogozkin,  1978). 

L*wuiMrto  dette  rtocfvc  gttcofeno  niMColare 

L’energia  chimica  di  tegame  degli  alimenti  t utilizzabile  per 
rcsccuzionc  delle  varie  forme  di  lavoro  biologico  (c  quiiKli  anche 
per  y lavoro  muscolare)  solo  se  viene  trasferita  a particolari  me- 
diatori. il  più  imponanie  dei  quali  è l’ATP.  Le  riserve  di  ATP 
dcU'organtsmo  sono,  però,  molto  limitale  (1,5  kcal  6 kJ).  e 
per  mantenere  un'attività  muscolare  che  duri  più  di  pochis-simi 
secondi  à necessario  che  questo  fondamentale  composto  venga 
rapidamente  resintetizzato,  pena  la  cessazione  dell'attivilà  mu- 
scolare stessa.  Ciò  avviene  dapprima  con  la  cessione  del  legame 
fosforico  ad  alto  potenziale  energetico  da  pane  del  creatin^fa- 
to;  ma.  dato  che  anche  questa  riserva  è estremamente  esigua 
(3,5  kcal  — 15  kJ),  sono  necessarie  la  mobilizzazione  e l'utiliz- 
zazionc  di  una  riserva  energetica  quantitativamente  molto  più 
imponantc.  quale  il  glicogeno  muscolare.  Questo  può  assicurare, 
mediante  la  ^icotisi  anaerobica  e la  relativa  produzione  di  ATP. 
altri  2 min  di  lavora  strenuo.  Al  di  là  di  questi  limiti  debbono 
necessariamente  intervenire  meccanismi  ossidativi,  per  consenti- 
re il  funzionamento  anche  della  fase  aerobica  della  demolizione 
dei  glicidi  (cido  di  Krebs),  più  redditizia  della  gUcolisi  anaerobi- 
ca per  quanto  concerne  la  produzione  di  ATT.  Sono  infatti  i 
meccanismi  ossidativi  quelli  che  consentono  di  utilizzare  tutta 
l'energia  contenuta  nella  molecola  del  glicogeno  muscolare  e che 
permettono  l'accesso  a quella  grande  riserva  energetica  extramu- 
scolarc  che  è costituita  dai  lipidi. 

La  pratica  utilizzazione  di  queste  nozioni  fisiologiche 
elementari  deriva  dal  fatto  che,  a parità  di  tutte  le  altre 
condizioni,  il  tipo  e l'entità  delle  riserve  energetiche  pos- 
sono condizionare  il  risultato  sportivo. 

Al  momento  attuale,  però,  ben  poco  si  sa  dì  certo  circa 
la  possibilità  di  incrementare  le  riserve  muscolari  di  ATP 
e CP,  e quindi  sulla  possibilità  di  influire  sulle  fonti  ener- 
getiche del  lavoro  anaerobico. 

La  situazione  delle  nostre  conoscenze  è invece  decisa- 
mente migliore  per  quanto  concerne  le  prestazioni  aero- 
biche submassimali,  di  lunga  durata  e con  impegno  di 
grandi  masse  muscolari  (Saitin  e Hermansen.  1%7;  Keut 
c Haralambic,  1972;  Astrand  e Rodhal,  1970).  Queste 
acquisizioni  hanno  inoltre  permesso,  trasferite  sul  piano 
applicativo,  un  miglioramento  di  alcune  prestazioni  spor- 
tive. In  queste  condizioni,  infatti,  le  riserve  muscolari  di 
glicogeno  diminuiscono  progressivamente  nei  muscoli  in- 
teressati fino  alla  quasi  totale  scomparsa.  Quando  questo 
avviene,  sono  possibili  solamente  due  soluzioni:  o si  so- 
spende il  lavoro,  o lo  si  continua  a un'intensità  minore, 
utilizzando  esclusivamente  l'ossidazione  degli  acidi  grassi 
non  esterificati.  D'altra  parte,  l'aiTicchimento  del  glico- 
geno muscolare  non  fa  evidenziare  differenze  di  rendi- 
mento nella  prima  ora  di  gara.  In  altre  parole,  un  musco- 
lo ricco  di  glicogeno  non  riesce  a influenzare  favorevol- 
mente la  velocità  dì  corsa  alLinizio  di  una  lunga  gara,  ma 
consente  di  mantenerla  migliore  molto  più  a lungo.  Inol- 
tre. solamente  l'atleta  che,  al  termine  di  una  competizio- 
ne. ha  ancora  una  sia  pur  piccola  riserva  di  glicogeno 
muscolare  può  produrre  quel  lavoro  anaerobico  che  ri- 
chiede lo  sprint  finale. 


Il  vantaggio  teorico  deriva  dalLcffìcienza  dcH'utilizza- 
zione  del  substrato.  Il  valore  calorico  deU’ossigeno  è di 
circa  5,0  kcal/1  di  durante  il  metabolismo  dei  glicidi 
(Q.R.  « 1)  e dì  circa  4,7  kcal  a Q.R.  ■ 0,7  durante  l'uti- 
lizzazione dei  lipidi.  Corrispondentemente,  durante  l'ossi- 
dazione del  glicogeno  1 mmole  di  O2  produce  la  resintesi 
di  6,17  mmoli  di  ATP.  mentre  solamente  5.67  mmoli 
sono  resintetizzate  durante  l'ossidazione  dei  lipidi. 

n manleDimento  tleiromeostasi  ghcemica 
È noto  che  varie  forme  di  esercizio  moderato  e di  breve 
durata  non  provocano  variazioni  glicemiche,  mentre  un 
lavoro  intenso  c delia  durata  di  30-40  min  conduce  a 
un'iperglicemia  al  termine  delio  sforzo,  cosi  come  un  la- 
voro strenuo  (forse  per  azione  delle  catecolamine  e con- 
temporanca inibizione  deU'increzionc  insulinica).  Uik> 
sforzo  prolungato  e intenso  provoca,  invece,  diminuzioni 
glicemiche  anche  molto  pronunciate  (Topi  e Dal  Monte, 
1966).  Possono  cosi  comparire  tipici  fenomeni  ìpoglice- 
mici;  confusione  con  perdita  di  destrezza  ed  errori  tecni- 
ci, astenia,  sudorazione  fredda,  lipotimie,  etc.  Alcune 
sindromi  acute  di  non  rendimento,  o improvvisi  cedimen- 
ti («cotte»  nel  gergo  degli  atleti)  insorti  più  0 meno  bru- 
scamente, sono  dovuti  a fenomeni  ipoglicemici. 

Il  meccanismo  è abbastanza  chiaro;  il  livello  glicemico 
à mantenuto  dal  glicogeno  epatico  (a  parità  di  altri  fatto- 
ri), ma  se  per  molte  ore  non  vi  è arrivo  di  glieoso  di  ori- 
gine alimentare  e.  contemporaneamente,  vi  è prelievo 
muscolare  del  glieoso  circolante,  le  scorte  di  glicogeno 
del  fegato  si  esauriscono.  La  «neoglicogenesi»  da  lipidi  e 
protidi  è fenomeno  «lento»  e quantitativamente  limitato 
e non  riesce  a compensare  i prelievi  congiunti  dei  tessuti 
glicosodipendenti  e dei  muscoli.  Pur  rimanendo  in  limiti 
quantitativamente  modesti  (circa  il  13%  dei  glicidi  totali 
utilizzati),  il  prelievo  muscolare  aumenta  da  5 a 15  volte 
nello  sforzo  rispetto  al  riposo. 

Poiché  non  è possibile  aumentare  oltre  limiti  piuttosto 
modesti  il  contenuto  di  glicogeno  del  fegato,  è necessario 
fornire,  durante  lo  sforzo  prolungato,  nuovo  giicoso  ali- 
mentare. Questo  risulterà  di  modesta  importanza  per  il 
metabolismo  muscolare,  specie  in  sforzi  intensi  ma  limita- 
ti nel  tempo,  ma  servirà  a sostituire,  nel  mantenimento  dì 
una  normale  glicemia,  il  glicogeno  epatico  e,  in  definiti- 
va, a evitare  la  completa  deplezione  di  quest'ultimo.  Da 
qui  l'importanza  dciralimcntazionc  durante  la  competi- 
zione (Felig  et  al.,  1982;  Fielding  et  al.,  1985). 

Un'attività  sportiva  intensa  fino  a 3-4  h richiede  la 
somministrazione  di  soli  glicidi,  accoppiando  opportuna- 
mente mono-,  di-  e polisaccaridi  in  soluzione  o frazio- 
nandone l'assunzione  per  evitare  ipoglicemie  di  rimbalzo. 

Attività  di  più  lunga  durata  richiedono  anche  cibi  soli- 
di, di  facile  digeribilità,  di  sapore  gradito  c di  confezio- 
namento tale  da  poter  essere  consumati  in  movimento, 
costituiti  sempre  prevalentemente  da  glicidi.  ma  con  la 
presenza  anche  di  protidi  e lipidi. 

Proddi  e sport  di  «forza» 

In  queste  discipline,  il  giovane  atleta,  pur  essendo  termi- 
nata o quasi  la  crescita  staturalc,  è sottoposto  ad  alicna- 
menti che  hanno  lo  scopo  di  aumentare  la  sua  forza  me- 
diante l'aumento  delle  masse  muscolari.  Tralasciando  le 
irrisolte  questioni  se  si  tratti  di  ipertrofìa  o di  iperplasia 
muscolare  e se  l’uguaglianza  «più  massa  muscolare  » più 
forza»  sia  sempre  e completamente  veritiera,  il  problema 
nutrizionale  è quello  di  fornire  protidi  sufficienti  per  la 
produzione  di  più  abbondanti  masse  muscolari. 

Al  momento  attuale  non  abbiamo  nozione  di  quanti 
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grammi  in  più  di  proteine  si  debbano  dare  quotidiana- 
mente e per  quanti  giorni  vadano  somministrate  per  fare 
aumentare  di  1 kg  la  massa  muscolare.  Nozioni  che  inve- 
ce abbiamo,  per  cs.,  sulla  quantità  di  protidi  da  sommini- 
strare per  ricostituire  un  patrimonio  depauperato  da 
eventi  patologici. 

Il  problema  è però,  in  gran  parte,  un  falso  problema, 
perché  le  razioni  abitualmente  assunte  da  tutti  gli  sportivi 
sono  così  al  di  sopra,  non  solo  del  fabbisogno  proteico 
minimo,  ma  anche  dei  fabbisogni  ottimali  e di  quelli  con- 
sigliati, da  lasciare  ampio  margine  per  una  neosintesi  di 
proteine  muscolari. 

La  somministrazione  di  steroidi  anabolizzanti  é assolu- 
tamente inaccettabile  sul  piano  legale  e sportivo,  ma  lo  è 
ancora  di  più.  se  possìbile,  sotto  il  profilo  morale  e deon- 
tologico (v.  sotto:  doping,  col.  882). 


Errori  dieteHco-nutrizSonali 

Negli  s.  che  prevedono  categorie  di  peso,  ancora  si  pos- 
sono ossers'are  veri  massacri  metabolici.  L’irer  è il  se- 
guente: u)  Tatleta  si  presenta  al  raduno  collegiale,  che 
precede  la  gara  importante,  francamente  in  sovrappeso; 
/>)  per  10  giorni  viene  sottoposto  a un  lavoro  massacran- 
te. a una  razione  nettamente  ipocalorica  fino  alle  300 
kcalyd/e.  e talvolta  anche  alte  zero  calorie  delle  ultime 
48  h.  In  più  saune  e diuretici. 

La  mattina  della  gara  l'atleta  presenta:  una  disidrata- 
zione spinta,  una  notevole  perdita  di  sodio  (e  talora  an- 
che di  potassio),  un'evidente  tendenza  airipoglicemia.  un 
esaurimento  delle  ri.serve  di  glicogeno  epatico  (denuncia- 
to dalla  chetonuria)  e di  quello  muscolare,  un’acidosi 
metabolica  (Topi,  1974). 

Situazioni  tutte  sicuramente  funzionali,  ma  altrettanto 
sicuramente  non  recuperabili  nel  lasso  di  tempo  fra  ope- 
razioni di  peso  e inizio  delle  gare.  11  lavoro  di  prepara- 
zione di  tali  atleti  deve  iniziare  con  molto  anticipo  e non 
si  può  pen.sare  di  pareggiare  errori  nutrizionali  precedenti 
con  errori  ancora  peggiori  dell'ultimo  momento. 


BiMognea 

Àsirand  P.-O.,  Rodhal  K..  Texthook  of  Work  Physiologw 
1970.  McGraw-Hill.  New  York. 

Ccrretclli  P..  Manuale  di  biologia  dello  sport  e del  lavoro  mu- 
scolare. 1985.  2 ed.,  StU.  Roma. 

Costili  D.  L..  Water  and  Elecirolyte  Baiance  in  Exervise.  in  Er- 
ndhrung.  kórperitche  Leaiunefàhigkeii  und  Gesundheit  (UNE- 
SCOh  1985.  Baih.  Leipzig. 

Felig  P..  Chcrif  A.  et  al..  N.  Ertgl.  J.  Med..  1982  . 306.  895. 

Ficluins  R.  A.,  Ctwtill  D.  L-  et  al..  Med.  Sci.  Sports  Etere., 
ms  17.  472. 

Grccnlcaf  J.  E..  Harrison  M.  H..  Water  and  Elecrroiytes . in 
Lavman  D.  K.  cd..  .Sfutrtrìon  and  Aerabic  Exercisé,  1986. 
A.C.S-.  Washinglon. 

Herbert  W,  G..  Water  and  Electroiytes.  in  Ergogenic  Aids  in 
.^port.  1983.  Human  Kinetics  Pubi..  Champam. 

Kaich  F.  I..  Kaich  V.  L..  Exercise  Physioloey,  in  McArdIc  W, 
D.  ed-,  Energy,  SutritUm  and  Human  Performance.  1986. 
Lea  & Fchiflcf.  Philadclphia 

Keul  J . Haralambic  G.,  EnergiestoffH'echxel  und  kòrperliche 
Leistung.  in  /.entrale  Themen  der  Sponmedizin.  1972.  Sprin- 
ger.  Berlin. 

Par/kova  J..  Rogozkin  V,  A..  Nutritìon.  Phvstcaì  fitness  and 
Health,  1978,  Univ.  Park  Press,  Baltimore^ 

Ricci  O..  Vcfvcrando  A.,  Susrmm,  dieteùes  and  sport.  1978. 
Minerva  Medica,  Torino. 

Sallin  B . Hcrmanscn  L , Olveogen  Stores  and  Prolonged  Severe 
Exercite.  in  tìliw  O.  ed!.  Nutrition  and  Phvsiim  AcnViiv, 
1967.  Almuuisi  & Wiksclc.  Uppsala. 

Shermun  W M..  Costili  D.  L.  et  ai.  Ini.  J.  Sports  Med.,  1981, 
2.  114. 

T<ipi  G.  C*  . t.' alimentazione  deli  atleta,  1980.  Lombardo.  Roma. 

Popi  G C-.  Dal  .Munte  A . Med.  Sport.  19h6.  6.  794. 

Oi\N<  Aiti.u  ton 


847 


VALUTAZIONE  FUNZIONALE  DELL*ATLETA 

SOMMARIO 


iRlrodiudoae  (coi.  848).  • Panuawtri  rilevati  daraote  le  prove 
faiizkNiali  (col.  8S3).  • Test  éa  laboratorio  (cc4.  8SS):  Metaboli- 
smo anaerohico  aìaitacido.  - Metabolismo  anoerobico  lattacido.  - 
Metabolismo  aerobico.  - Ergometri  (col.  857):  Siep-iesi.  - Ci- 
cloergometro.  - Nastro  trasportatore  (treadmill).  - Ergometri  a 
manovella.  - Ergometri  speciali  per  van  tipi  di  voga.  - Ergometri 
per  d nuoto.  • Protocollo  del  leat  (col.  8S9).  • Tesi  da  rampo 
(cd  860). 


Introdazioae 

È ormai  universalmente  accettato  il  concetto  che  l'atleta 
d'élite  non  sia  un  «superman»,  e cioè  una  specie  di  indi- 
viduo eccezionale  in  tutte  le  qualità  fìsiche,  ma  un  sog- 
getto che.  essendo  geneticamente  predisposto  a svolgere 
una  ben  determinata  disciplina  sportiva,  abbia,  con  l'al- 
lenamento. portato  al  massimo  livello  solamente  quelle 
qualità  che  sono  necessarie  all'estrinsecazione  delle  pre- 
stazioni agonistiche  richieste. 

Nella  valutazione  funzionale  specifìca  degli  atleti  va 
perciò  tenuto  conto  che  si  tratta  di  individui  che  presen- 
tano degli  adattamenti  particolari,  peculiari  della  discipli- 
na praticata  c strettamente  correlati  al  livello  di  prepara- 
zione raggiunta. 

Per  la  valutazione  funzionale  è pertanto  necessario  ri- 
produrre. quanto  più  fedelmente  possibile,  l'azione  svolta 
dall'atleta  in  allenamento  c in  gara,  allo  scopo  di  ottene- 
re. durante  i test  valutativi,  risposte  fìsiologichc,  biomec- 
caniche e biochimiche  il  più  possibile  simili  a quelle 
realmente  ottenute  dall'atleta  stesso  nella  competizione 
reale.  Ne  consegue  che  gli  aspetti  di  una  valutazione  fun- 
zionale dell'atleta  si  articolano  su  una  procedura  che  va 
sempre  praticata  allo  scopo  di  adattare  la  valutazione 
stessa  agli  scopi  che  ci  si  prefìgge. 

Questa  procedura  si  compone  di  diverse  fasi  che  vanno 
seguite  ogni  qualvolta  si  debba  procedere  a tali  valuta- 
zioni funzionali: 

1)  inserimento  dcU'atlcta  nel  gruppo  di  classificazione 
funzionale  che  gli  compete  (in  base  alla  classificazione 
fisiologico'biomeccanica  delle  attività  sportive)  (tab.  II); 

2)  scelta  di  metodi  di  valutazione  in  base  alle  caratteri- 
stiche dell’atleta  e dello  s.  praticalo  nonché  del  tipo  di 
approfondimento  dell'indagine  richiesto. 

I metodi  di  valutazione  possono  es.sere,  a seconda  dei 
casi,  generici  o specifici: 

a)  per  meiixli  generici  si  intendono  quei  sistemi  di  va- 
lutazione globale  o riferiti  a una  singola  funzione  che. 
pur  essendo  di  applicazione  e di  uso  non  specifici,  nella 
valutazione  pos-wno  assumere  un  particolare  significato 
funzionale; 

h)  i metodi  specifici  sono,  al  contrario,  quelli  che  si 
basano  sul l'apipl reazione  all'atleta  di  test  nei  quali  sono 
chiaramente  rìprtxloiie  le  caratteristiche  della  specifica 
disciplina  praticata,  sotto  gli  a.spetti  della  cinematica  e 
dinamica  del  gesto  sportivo,  del  costo  energetico  e delle 
modificazioni  biochimiche. 

1 melodi  specifici  possono  essere  di  laboratorio  o effet- 
tuati direttamente  neU'ambienie  di  gara  con  l'eventuale 
impiego  degli  attrezzi  o dei  veicoli  utilizzati  in  competi- 
zione. 

I melodi  di  laboratorio  possono  essere  di  tipo  fisiologi- 
co, biomcccanico  e biochimico. 

Attraverso  la  valutazione  funzionale  dell'atleta  si  tende 
a dare  la  risposta  a una  serie  di  quesiti,  che  poss^mo  cs- 
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sere  non  tanto  di  tipo  medicosportivo,  quanto,  soprattut- 
to, tecnicosportivo. 

La  valutazioiìe  funzionale  dell’atleta  segue,  infatti,  la 
visita  medica  e solamente  dopo  che.  attraverso  gli  accer- 
tamenti sanitari,  si  è stabilita  l'idoneità  dciratleta  dal 
punto  di  vista  dello  stato  di  salute,  potrà  essere  affronta- 
to il  problema  di  verificare  il  suo  stato  sotto  il  profilo 
funzionale. 

La  classificazione  delle  attività  sportive  attualmente  in 
uso  serve  ai  seguenti  scopi: 


a)  valutare  le  attitudini  e le  capacità  di  un  soggetto  a 
svolgere  una  o più  specialità  sportive; 

b)  effettuare  il  bilancio  degli  effetti  di  un  sistema  di 
allenamento  su  una  determinata  attività  sportiva. 

Nei  vari  s.  gli  impegni  muscolari  distrettuali  possono,  a 
parità  di  lavoro  degli  organi  di  trasporto,  comportare  un 
impiego  e un  impegno  assolutamente  differenziati  della 
muscolatura  interessata  dalla  disciplina  sportiva.  Pertan- 
to. una  classificazione,  per  essere  utile  ai  fini  pratici,  do- 
vrà fondarsi  sui  seguenti  presupposti: 


TAB.  U.  CLASSmCAZlONE  nSIOLOGlCO-BIOMECCANlCA  DELLE  AITIVITÀ  SPORTIVE 


AttMtè  h impegno  premlentcmoitc  aMerobàco 
dorata  da  20  a 40-45  aec 

1 Attività  a iapepM  acrobico-anaeroMco  maaiivo 

1 dorata  tra  1 40  aec  c I 4-5  odo 

a»  (5) 

(2)  («) 

U)  (5) 

(21  (5) 

(3)  (4) 

MÌetica  leggera 

ciclismo  ipista)  i 

nuoto 

atletica  leggera 

ciciismo 

200  m piani 

km  da  fermo 

100  m,  200  m (tutti 

400  m ostacoli 

pista 

400  m piani 

velocità  200  m 

gli  stUi) 

800  m piani 

inseguimento 

pauinaggio 

velocità 

singolo  e tacKlem 

1 panùuxggio 

velocità  e mezzofondo 

ISOO  m pnani 

canottaggio 
canoa 
kajak  Kl 
kajak  K2 
kajak  K4 
500  m 
1000  m 

canadese  C2  1000  m 

(1)  altìviti  nclLi  quale  viene  inpegnata  un'ekvati  percentuale  delle  masw  muscolari  coqMrce. 

(2)  attività  nella  quale  viene  impegnala  una  media  percentuale  delle  masse  muscolari  corporee: 

(3)  attiviti  nella  quale  vieite  impegnata  una  ridotta  perceniiiale  delle  masse  racucuUui  corporor; 

(4)  k richieste  dnirettuali  di  (orza  muscolare  nu«i  sodo  ekvate; 

(5)  le  richieste  distrettuali  di  fc»rza  muscolare  sono  di  tipo  medio; 

(6)  k richieste  dhirettuali  di  forza  muscolare  sono  elevate. 


Atthilà  éì  tipo  prevakalcincale  ocroMco  dorala  Mpetiore  a 4-5  n^ 

1 

Attirilà  a tepc|pu>  acrobinKanacfoMco  aMevoolo 

(1)  («)  ! (2)  (4)  o (5) 

(3)  (4) 

1 (l)  (S)  o («) 

<2)  (5) 

(3>  (5) 

atletica  leggera 

atletica  leggera 

ciclismo 

lotta 

calcio 

ciclismo 

marcia 

corsa  piana 

prove  su  strada 

judo 

rugby  (•tre  quarti») 

su  strada; 

5000  m 

prove  su  pbla  di 

100  km 

nuoto 
400  m 

10.000  m 
3000  m siepi 

durata  superiore 
a 4 min 

pugilato 

tennis 

su  pista; 

4 km  a squadre 

800  m 
1500  m 

maratona 

canottaggio 
2000  m (tutte  le 

canottaggio 

hasket 

pallamano 

individuale  a 
punti 

(tutù  gli  stili) 

canoa 

kajak  Kl  < 

volley  ball 

hockey  su  prato 

pattinaggio 

imbarcazioni) 

kajak  K2 

pallamano 

fondo 

canoa  canadese  CI 

kajak  K4 

10.000  m 1 

pallanuoto 

set 

fondo 

1000  m 
C1-C2 

rugby  (•avanti») 

10.000  m 

hockey  su  ghiac- 

do 

(1)  attività  nella  quale  viene  impegnata  un'ekvala  percentuale  delle  masse  muscolari  corporee. 

(2)  attiviià  nella  quale  viene  impegnata  una  media  perccntuak  delk  masse  muscolari  a>rporce; 

(3)  attmià  nella  quale  viene  impegnata  una  ridotta  perccntuak  delle  masse  muscolari  corporee; 

(4)  k richieste  disirettuali  di  forza  muscolare  non  sono  ekvate; 

(5)  k richieste  dtslrettuali  di  forza  muscolare  wao  di  tipo  medio; 

(6)  k richicsic  distrettuali  di  forza  muscolare  sono  ekvate.  -Segue 


849 


850 


Digitized  by  Google 


SPORT,  MEDICINA 


Segue  TAB.  U. 


AMivilà  (fi  pt»4eaza 

j Attiviti  di  dcatrezu 

a prevalente 
M fona 

a prevalente 
inipdfivo 

. J 

a Invalente 
Impegno 
propnirivw 

{ con  rilevante 
impegno 

j mnscolnre 

con  impegno 
mnacolare 
a scopo  pootnrale  i 
t «nikMuk 

1 

con  senno 
impegno 
miiMtdare 

soilevomenio  pesi 

atletica  leggera 

[ a)  in  direzione  nor- 

lancio  dei  peso 

male  alla  gravità 

lancio  del  disco 

atletica  leggera 

lancio  dei  maricUo 

lancio  del  giavei- 

110  m ostacoli 

! 

lotto 

1 

j 

100  m ostacoli 
bob 

frenatore  interno 

ciclismo 

velocità 

b)  contro  la  gravità 
1 atletica  leggera 
salto  in  alto 
salto  in  lungo 
salto  triplo 
salto  con  l'asta 

pattinaggio  artisti- 

equitazione 

tiro  a segno 

co 

completo 

pistola  libera  e 

maschile  e 

dressage 

automatica 

femminile 

I concorso 

carabina 

ginnastica  artistica 

pilotaggio 

canottaggio 

maschile  e 

automobilismo 

timoniere 

femminile 

motociclismo 

motonautica 

tiro  a volo 

sci  alpino 

aviazione 

aereo- aliante 

piattello 

sci  salti 

vela  (tutte  le 
categorie) 

scherma 

bob 

fìOfCttO 

spada 

sciabola  1 

tuffi 
3 m 
IO  m 

tiro  con  l'arco 

1 


1)  individuare  la  prevalente  sollecitazione  funzionale 
dei  vari  organi  e apparati  nelPesecuzione  di  un  dato  s.; 

2)  definire,  sia  pure  in  modo  abbastanza  grossolano, 
quale  sia  Timpegno  settoriale  a carico  dei  muscoli,  e cioè 
il  grado  di  intensità  delle  contrazioni  e la  massa  percen* 
tuale  di  muscolatura  impiegata; 

3)  mettere  a disposizione  del  funzionalista  una  defini- 
zione e una  graduatoria  d'importanza  che,  negli  organi  e 
negli  apparati,  vanno  seguite  per  ottenere  una  conetta 
valutazione  di  attitudini  di  potenza  e di  efficienza. 

È infatti  di  particolare  importanza,  per  colui  al  quale  è 
affidata  la  valutazione  di  un  atleta,  l'essere  in  grado  di 
poter  applicare  tecniche  valutative  differenziate,  i cui  ri- 
sultati. ovviamente,  debbono  non  tanto  essere  vagliati 
come  espressione  di  un  valore  assoluto,  quanto  rapporta- 
ti al  tipo  di  impegno  che,  dalla  disciplina  sportiva,  è ri- 
chiesto. 

In  base  a tali  criteri  le  attività  sportive  sono  classificate 
(tab.  II)  in: 

1)  attività  a impegno  prevalentemente  anaerobico; 

2)  attività  a impegno  aerobico-anaerobico  massivo; 

3)  attività  di  tipo  prevalentemente  aerobico; 

4)  attività  a impegno  aerobico-anaerobico  alternato; 

5)  attività  di  potenza; 

6)  attività  di  destrezza. 

Ognuna  delle  discipline  sportive  che  possono  essere 
considerate,  quindi,  si  differenzia  dalle  altre  per  numero- 
si parametri  valutativi. 

I fattori  fisiologici  e tccnid  cui  sono  dovute  le  performances 
sportive  di  elevatissimo  livello  sono  rappresentati  dalla  diversa 
distnbuzjone  quantitativa  e qualitativa  di  elementi  anatomici  e 
funzionali  presenti  nelt'atlcia  gcncticamcnic  c sviluppati  attra- 
verso l'alicnamento. 

In  base  alla  ftg.  1 si  osserva  come  la  quantità  di  lavoro  mecca- 
nico esterno  (watt)  fornito  dall'atleta  nella  prestazione,  al  di  là  di 
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qualsiasi  ooncello  di  economia  meccanica  o di  potenza  muscolare, 
s]  esprìma  secondo  una  linea  decrescente  della  potenza  in  rappor- 
to al  tempo.  In  altri  termini,  si  vede  come  l'atleta  possa  esprìmere 
una  quantità  di  lavoro  esterno,  e cioè  una  potenza  massimale, 
elevatissima,  per  un  tempo  molto  breve,  mentre  al  ccnitrarìo, 
quando  gli  venga  richiesta  una  prestazione  protratta  nel  tempo, 
la  quantità  di  lavoro  esterno  fornita  appare,  anche  nelle  presta- 
zioni di  eccellenza,  mollo  modesta,  rìspclio  airunità  di  tempo, 
in  tutte  te  discipline  sportive.  L'analisi  del  grafico  indica  le  fonti 
energetiche  cui  l'atleta  si  affida  per  rottenimento  di  tali  presta- 
zioni. A seconda  della  durata  delle  prestazkmi.  come  ù può  os- 


•ctMià  aToMcna  ottra  a - 5 min 

attività  aarobtcha  a anaawifctetf  maaalv  fino  a 4-8  ^ 
attività  prawalantamanf  awaarctUcha 
attMiàdipotarua 


Fig.  1.  Per  spiegazioni  v.  testo. 
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!tcr\'are  in  ascisse,  si  ha  la  mauiorc  o minore  influenza  di  una 
fonte  energetica  o dcll'aUra  neiroitemmcnio  delle  massime  pre- 
stazioni . 

Per  es..  se  la  massima  prestazione  dovrà  essere  espressa  io 
un  tempo  inferiore  a qualche  secondo,  l’unica  fonte  energetica 
di  cui  Tatlcla  deve  possedere  una  riserva  rilevante  i quella 
anaerohica  alaltacida.  mentre,  al  contrario,  se  la  prestazione 
dovrà  essere  di  lunga  durala,  la  fonte  ervergetica  prevalente  su 
tutte  le  altre  non  potrà  che  essere  quella  di  tipo  essenzialmente 
acrohico. 

Le  qualità  la  cui  distribuzione  e proporzionalità  con- 
corrono al  raggiungimento  delle  prestazioni  sportive  di 
eccellenza,  secondo  lo  schema  proposto  da  Dal  Monte  e 
Malteucci,  sono: 

1)  l'età  ideale  di  inizio  della  prestazione; 

2)  l'età  della  massima  prestazione; 

3)  la  statura,  là  dove  questa  abbia  un  ruolo  preferen- 
ziale; 

4)  il  peso,  tenendo  presente  il  rapporto  massa  gras- 
sa/massa magra; 

5)  la  capacità  anaerobica  alattacida; 

6)  la  capacità  anaerobica  lattacida; 

7)  la  potenza  aerobica; 

8)  il  tipo  di  forza; 

9)  l'elasticità; 

10)  la  coordinazione  neuromuscolare; 

11)  le  caratteristiche  antropometriche; 

12)  le  qualità  psicologiche. 

Parametri  rilevati  dorante  le  prove  fanzìonali 

Durante  le  prove  da  sforzo  possono  venire  registrati 
numerosi  parametri. 

1)  La  frequenza  cardiaca  (Fc)  in  continua,  registrata 
mediante  strumentazione  analogica  oppure  mediante  con- 
tatore digitale. 

La  frequenza  cardiaca,  durante  il  lavoro  muMX>lare,  appare 
esiremamenie  utile  per  indicare  il  comportamento  cardiocircola- 
torio durante  i test  ergomelrìci  aspedfici  (xiep-test  e simili)  o 
durante  quelli  specifici,  in  cui  vengono  simulate  le  discipline  pra- 
ticale o.  infine,  direttamente  sul  campo,  durante  gli  allenamenti 

2)  L'£CG  attraverso  il  quale  è possibile  mantenere 
sempre  sotto  controllo  l'attività  elettrica  cardiaca  di  cui, 
oltre  alla  morfologia  e alla  frequenza,  interessano  i di- 
sturbi del  ritmo  c della  fase  di  rìpolarìzzazionc. 

3)  La  ventilazione  polmonare  (Ve),  con  registrazione 
analogica  del  flusso  ventilatone  e,  se  possibile,  dei  valori 
digitali  del  volume  corrente  (volume  d'aria  ventilato  in 
ciascun  atto  respiratorio)  c della  frequenza  respiratoria. 

La  ventilazione  polmonare  non  sembra  costituire  un  limite 
alle  prestazioni  agonistiche  di  qualsiasi  durata  e intensità. 

Nella  valutazione  funzionale  dell'atleta  à'éltie.  tuttavia,  ogni 
particolare  va  tenuto  presente  allo  scopo  di  studiare  le  tecniche 
per  incrementare  il  rendimento  sportivo.  Infatti,  a parità  di  litri 
di  aria  ventilati  neH'unità  di  tempo,  il  costo  energetico  della  ven- 
tilazione polmonare  può  variare  sensibilmente  in  rapporto  al- 
l'ampiezza degli  atti  respiratori  c alla  frequenza  degli  alti  stessi, 
condizionando  quindi  il  rendimento  sportivo. 

4)  Il  consumo  di  ossigeno  (VO2).  rilevato  per  mezzo  di 
un  analizzatore  capace  di  funzionare  in  continua  e in 
modo  lineare,  possibilmente  senza  lunghi  tempi  di  laten- 
za o con  tempi  di  latenza  noti  e fìssi,  che  consente  di  ef- 
fettuare calcoli  corretti  in  associazione  con  la  ventilazione 
c la  frequenza  cardiaca. 

Esso  à espressione  dei  processi  ossidativi  che  si  svolgono  nei 
muscoli 
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Il  consumo  di  ossigeno  può  variare  in  rapporto  alla  durata  dei 
tesi  ed  alla  loro  intensità.  È noto,  infatti,  che  il  consumo  massi- 
ma dì  ossigeno  ottenibile  si  ha  eseguendo  test  rapidamente  esau- 
rienti. che  comportano  anche  un  rapidissimo  accumularsi  di  ac. 
lullicu  e.  ovviamente,  un  rapido  esaurimento  delle  capacità  di 
lavoro  dell’atleta. 

In  alcuni  casi,  specie  per  gli  atleti  di  fondo,  che  raramente  uti- 
lizzano tutta  la  loro  potenza  aerobica,  à preferibile  il  controllo 
del  rendimento  del  gesto  specitìco.  cioè  del  costo  energetico 
(VO2)  per  metri  di  distanza  percorsa  per  chilogrammo  di  peso 
corporeo. 

5)  La  produzione  di  anidride  carbonica  (VC02),  per 
mezzo  di  un  analizzatore  anche  es.se  lineare  e in  continua 
che  presenti  le  stesse  caratteristiche  funzionali  richieste 
per  l'analizzatore  di  ossigeno. 

La  quantità  di  CO:  emessa  può,  entro  certi  limiti,  dare  indica- 
zioni sulla  quantità  di  debito  lattacìdo  che  si  sta  formando  Infat- 
ti. secondo  alcuni  ricercatori,  il  passaggio  del  quoziente  respira- 
torio (COyO:)  da  valon  inferiori  o uguali  airunità  a valori  più 
elevati  indica  che  il  lavoro  viene  compiuto  non  solamente  attra- 
verso le  fonti  energetiche  di  tipo  ossidativo,  definite  aerobiche, 
ma  anche  mediante  un  massiccio  intervento  delle  fonti  anaerobi- 
che  lailacidc. 

6)  11  flusso  respiratorio,  allo  scopo  di  valutare  l'econo- 
micità e la  razionalità  della  ventilazione  polmonare,  at- 
traverso uno  pneumotacografo,  anch'esso  con  azione  ana- 
logica e lineare,  in  registrazione  continua. 

7)  La  lattacidemia,  prima,  durante  e dopo  lo  sforzo. 

La  misura  della  lattacidemia  costituisce  Tunica  indagine  fun- 
zionale cruenta  che  viene  correntemente  eseguita  in  gran  pane 
dei  laboratori  funzionali  ove  vengono  effettuate  le  valutazioni 
degli  atleti. 

Fhirtroppo  Tctevazionc  dclTac.  lattico  durante  le  prove  funzio- 
nali specifìche  applicale  all'atleta  d*è/iie  dovrebbe  poter  essere 
eseguila  in  continuazione.  La  tecnica  attuale  non  permette  di 
arrivare  a Questo  risultalo  ideale,  per  cui  ci  si  deve  contentare  di 
prelevare  dei  campioni  di  sangue  in  fasi  prefissale  del  test. 

8)  il  lavoro  effettuato:  nei  test  che  utilizzano  ergometri 
a carico  di  lavoro  costante  (remoergometro,  dcloergome- 
tro,  etc.)  oppure  nei  test  in  cui  la  misura  di  un  parametro 
per  via  diretta  è impossibile  o diffìdlc,  va  misurata  la 
quantità  di  lavoro  svolta  dal  soggetto  e quindi  la  sua  po- 
tenza meccanica,  che  viene,  in  tal  caso,  considerata  come 
espressione  indiretta  delle  sue  qualità  metaboliche  c con- 
trattili muscolari. 

Negli  ergometri  a resistenza  costante  il  lavoro  è dato  dal  rap- 
porto tra  detta  resistenza,  spesso  rappresentata  dalla  coppia 
necessaria  a vincere  Taltrilo  strisciante  di  una  banda  sulla  super- 
fìcie di  un  volano,  e il  numero  di  giri  compiuti  dal  volano  stesso 
ncITunilà  di  tempo. 

In  altri  casi,  come  nei  balzi  c nella  corsa  in  salila,  il  lavoro  è 
dato  dal  prodotto  tra  il  peso  corporeo  e lo  spostamento  contro 
gravità  del  baricentro. 

Da  questi  parametri  fondamentali  sarà  possibile  ricava- 
re gli  india  derivati  e doè:  VOj/Fc.  VOj/kg,  O.R.  (quo- 
ziente respiratorio),  l'equivalente  respiratorio  e,  infìne.  il 
rapporto  tra  pncumotacogramma  e V^. 

Per  quanto  riguarda  il  VOyVg  va  rilevato  che  questo  parame- 
tro è csiremamcnic  più  importante  del  VO2  assoluto  quando  si 
vaiutaiK)  i soggetti  il  cui  s.  prevede  il  sollevamento  del  proprio 
centro  di  gravità  durante  l’esecuzione  del  gesto:  in  questo  caso, 
infatti,  il  peso  corporeo  diviene  un  fattore  limitante  c va  consi- 
deralo rtella  misura  della  potenza  aerobica. 
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La  metodica  classica  di  rilievo  dei  parametri  ventilatori 
e metabolici  associati,  che  si  basa  sulla  raccolta  dell'aria 
espirata  nei  sacchi  di  Douglas,  aria  successivamente  ana* 
lizzata  mediante  gli  apparecchi  di  Haldane,  di  Van  Slyke 
o di  Scholander.  mal  si  presta  a un'indagine  capace  di 
seguire,  come  è spesso  necessario  nella  valutazione  degli 
atleti  di  eccezione,  gli  andamenti  indisiduali  posti  in  atto 
dall'atleta  cimentato  in  test  ergometria  massimali. 

Anche  se  la  precisione  dei  dati  ottenuti  con  gli  appa- 
recchi di  Haldane  è tecnicamente  e concettualmente 
ineccepibile  sul  piano  della  valutazione  degli  atleti,  le 
preferenze  di  molti  AA.  si  stanno  orientando  verso  appa- 
recchiature a circuito  aperto  che,  anche  se  presentano 
una  minore  precisione,  offrono,  però,  una  numerosa  se- 
rie di  vantaggi,  quali;  a)  la  possibilità  di  utilizzare  ma- 
schere respiratorie  assai  leggere,  poco  fastidiose  c con 
bassa  resistenza  respiratoria  anche  a flussi  ventilatori 
molto  elevati;  b)  l'assenza  di  due  o quattro  tubi  corrugati 
grossi,  pesanti  e ingombranti;  c)  rilevamento  c registra- 
zione continua  in  tempo  reale  degli  scambi  gassosi  e dei 
costi  metabolici;  d)  rilevamento  continuo  e lineare  della 
ventilazione  polmonare;  e)  possibilità  di  ricorrere,  in  con- 
temporanea. anche  al  grafico  delio  pneumotacogramma. 

V.  anche:  circolatorio  apparato;  respiratorio  appa- 
rato. 

Test  da  laboratorio 

Metabolismo  anaerobico  alattacido 

Alla  misura  della  potenza  e capacità  anacrobica  si  è ge- 
neralmente applicata  minore  attenzione  rispetto  a quella 
con  la  quale  è stato  studiato  il  metabolismo  aerobico. 
TKinostante  siano  moltissime  le  prestazioni  sportive  che 
sono  condizionale  dal  metabolismo  anaerobico. 

Per  quanto  riguarda  la  piìien/a  e la  capacità  anaerubi- 
ca  alattacida,  va  detto  che  è questa  la  fonte  energetica  di 
più  difficile  esplorazione.  Infatti,  per  avere  una  misura 
della  quantità  di  fosfati  ad  alta  energia  e degli  enzimi 
deputati  alla  loro  scissione,  gli  unici  metodi  diretti  dispo- 
nibili sono  rappresentati  dalla  biopsia  muscolare  e dalla 
risonanza  magnetica  nucleare  (RMN). 

I.a  prima,  di  tipo  cruento,  è di  non  pratica  esecuzkme 
per  complessità  tecnica  e per  impedimenti,  a volte  legi- 
slativi. mentre  la  seconda,  per  ora.  è troppo  costosa. 

Per  tali  motivi  si  utilizzano  dei  test  che  misurano  indi- 
rettamente la  potenza  anaerobica  alattacida  attraverso  il 
rilievo  della  massima  quantità  di  lavoro  eseguita  in  tempi 
brevissimi  (fino  a S sec). 

È appunto  in  questo  genere  di  valutazione  che  si  in- 
quadrano lo  step-iest  di  Margaria.  il  test  al  cicloergome- 
tro  del  Cummig  di  30  sec.  il  test  della  potenza  esplosiva 
di  un  unico  colpi>  di  pedale  su  150^  di  movimento  ango- 
lare (Ayalon).  l'Ergu  Jump  iS  sec  proposto  da  Bitsco  o 
la  sua  modifica  come  proposto  dairistituto  di  scienza  del- 
lo sport  c il  test  di  spinta  al  nastro  trasportatore  proposto 
da  Dal  Monte,  dei  quali  la  natura  informativa  di  questa 
esposizione  non  consente  una  descrizione. 

Metabolismo  anaerobico  lattacido 

Quanto  già  detto  a proposito  della  valutazione  del  meta- 
bolismo anaerobico  alattacido  è valido  anche  per  quello 
lattacido.  Infatti  pochi  sono  i mcttxli  che  vengono  comu- 
nemente usali  in  questo  settore;  la  misura  del  debito  di 
ossigeno  (componente  lenta),  la  misura  della  concentra- 
zione ematica  c muscolare  del  lattato  e.  anche  in  questo 
casti  come  per  il  mclabt>Iismo  anaerobico  alattacido.  la 
misura  della  quantità  di  lavoro  eseguita  durante  test  di 
media  durata  (30-fi0  sec). 


La  misura  indiretta  dell’ac.  lattico  prodotto  dall'atleta  durame 
un  test  funzionale  può  essere  ottenuta  raccogliendo  p>er  un  pe- 
riodo abbastanza  lungo,  a cominciare  dairattimo  della  cessazio- 
ne dello  sforzo.  Tarìa  espirata.  In  tal  modo  si  può  calcolare, 
mediante  controlli  eseguili  a breve  distanza  l'uno  dall'altro,  la 
curva  di  decremento  dell'ac.  lattico  attraverso  la  misura  deiros- 
sigeno  che  viene  con.sumato  in  eccesso  rispetto  alla  quantità  di 
ossigeno  che  l'atleta  utilizza  in  condizioni  di  riposo.  Infatti,  la 
quantità  che  raliela  consuma  neU'unilà  di  tempo  prima  di  effet- 
tuare il  test  di  lavoro  costituisce,  con  buona  appros-simazione.  il 
suo  metabolismo  di  riposo.  Per  differenza,  pcrc^,  si  può  ottene- 
re un'accettabile  misura  del  debito  di  ossigeno  contratto.  Per 
ricavare  dal  debito  totale  la  quota  parte  del  debito  lattaado 
occorrerà  sottrarre  la  componente  alattacida,  che  peraltro  è mol- 
to minore,  quantitativamente,  di  quella  latiacida. 

Infatti,  secondo  Margana  c coll,  la  curva  del  consumo  di  O; 
durante  il  ristoro,  che  può  essere  scomposta  in  4 componenti,  r>c 
presenta  2 (h  c c).  dovute:  la  prima  al  pagamento  della  frazione 
alattacida  del  debito:  la  seconda  al  pagamento  della  frazione  lai- 
tacida. 

Per  la  verità,  ulc  misura  risulta  notevolmente  approssimata, 
tenendo  conto  di  alcuni  aspetti  importanti  quali  la  quantità  di 
lattalo  ossidato  nel  ristoro,  il  rendimento  della  rcsintcsi  di  glico- 
geno. le  variaziani  del  metabolismo  di  base  dopo  sforzo. 

Misure  dirette  della  potenza  espressa  per  periodi  di 
lavoro  di  .30-60  sec  si  posstvno  ottenere  con  la  prova  del 
Wingate  (e  sue  modifiche)  al  cicloergometro.  con  l'Ergo 
Jump.  con  la  prova  di  Montani,  ctc. 

Metabolismo  aerobico 

Le  prove  da  sforzo  per  la  valutazione  del  metabolismo 
aerobico  possono  essere  eseguite  facendo  compiere  al 
soggetto  un  lavoro  massimale  o un  lavoro  submassimale. 

Si  preferisce  ricorrere  a prove  da  sforzo  massimali 
quando  interessa  conoscere  le  capacità  di  adattamento 
dei  vari  organi  c apparati  interessati  al  lavoro  muscolare 
quando  sono  sollecitati  alla  massima  intensità. 

Al  contrario,  quando  lo  scopo  della  valutazione  è quello 
di  evidenziare  i progressivi  adattamenti  ai  carichi  sottomas- 
simali (come  nel  fondo)  o tipici  dello  s.  praticato,  si  preferi- 
sce utilizzare  test  sottomassimali  o simulanti  la  gara. 

L'utilizzazione  di  test  sottomassimali  è anche  indicata 
nel  caso  di  soggetti  non  allenati,  di  convalescenti  in  riabi- 
litazione, o di  malati  nei  quali  il  raggiungimento  di  un 
carico  di  lavoro  elevato  può  risultare  pericoloso. 

Più  in  particolare  vanno  tenuti  in  considerazione  alcuni 
aspetti  fondamentali,  specialmente  nei  test  massimali. 

1.  Tecnica  di  esecuzione.  - Vanno  rispettate  delle  norme  abi- 
tuali per  cui  l'atleta  deve  essere  sottoposto  al  test  in  perfette 
condizioni  fisiche,  ben  nposato  e senza  aver  precedentemente 
assumo  alcol,  medicamenti  o aver  fumalo. 

È nccemrio.  inoltre,  che  esegua  alcune  prove  all'ergometro 
prescelto  in  modo  da  familiarizzarsi  sia  con  rapparecchio  che 
con  l'ambicnic  c con  il  personale  c che.  prima  di  iniziare  il  test, 
effettui  un  adeguato  riscaldamento  (S-IO  min). 

Anche  le  condizioni  dimaliche  del  laboratorio  devono  essere 
mantenute  cunfortcvoli  c costami;  è opportuno  che  la  tempera- 
tura non  superi  i 20  **C,  che  l'umidità  si  mantenga  intorrto  al 
60%  e che  l'aria  non  sia  ferma,  al  fine  di  evitare  che  il  test  sia 
alteralo  daH'ecxessìvo  aumento  della  temperatura  corporea.  Per 
prove  di  lunga  durata,  la  temperatura  WBOT  (0.7  Twb  + 0,1 
Tg  + O.l  Tdb>  non  deve  superare  i 28  ®C  secondo  l'American 
College  of  Sport  Medicine. 

2.  Specificità.  - Come  ben  precisato  nella  parte  riguardante  gli 
ergometri,  t nostra  convinzione  che.  perché  i risultati  di  un  test 
ergospirografieo  diano  una  reale  valutazione  delle  qualità  atleti- 
che del  soggetto,  è opportuno  che  questo  esegua  la  prova  simu- 
lando nel  miglior  modo  possibile  il  gesto  tipico  di  gara. 

Sono  emblematici  in  tal  senso  i risultati  dei  test  valutativi  ese- 
guiti. anche  nel  nostro  Istituto,  su  nuotatori  (ireadmill  t vasca)  c 
canoisti  (ergometro  a manovella  e kajak)  (lab.  III). 
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TAB.  lU.  ESEMPIO  DI  TEST  SPECIHCI  DI  VALUTAZIONE  FUNZIONALE.  LA  PRESENTE  TABELLA  SI  RIFERISCE 
AD  ATTIVITÀ  A IMPEGNO  AEROBICO-ANAEROBICO  MASSIVO 


ergoowfro 


lesi  «pcdftco  di  vttntexioiie 
tipo 


daraU 
del  lavoro 


atletica  leggera 
400  m ostacoli 
800  m piani 

nastro  trasportatore  i 
in  piano  1 

1 

rapido  incremento  di  velocità 
1 min  a 16  km/h  (nscaldamcnto) 

1 min  a 20  km'h  e aumento  di  2 km,h 
ogni  min  fino  aU'esaurimenio 

non  supcriore  ai 
3-4  min 

10  min  registrando 
Fc,  VO-,  pH  c lai- 
taddemia 

atletica  leggera 
1500  m piani 

nastro  trasportatore 
in  piano 

1 min  a 14  kin  h (riscaldamento)  1 

1 min  a 18  knvh  | 

1 min  a 20  knvh  e aumento  di  2 kotli  « 
ogni  min  fino  airesaurimenio  I 

non  superiore  ai 
5 min 

j 

1 

15  min  registrando 
Fc.  VO-.  pH  e lai- 
laddemia 

ciclismo 

inseguimento  su 
pista 

cidoergometro  ' 

120  riv/min  | 

1 

4 min  a 700  kgmmin  (riscaldamento) 
max  lavoro:  da  2000  a 2500  kgm'min 
carico  di  lavoro  secondo  peso  corporeo 

non  superiore  ai 
4-5  min 

15  min  registrando 
Fc,  VO,.  pH  e lal- 
laddemia 

nuoto 

lon  m (tutti  gli 
stili) 

200  m (tutti  gli 
stili) 

ergometro  specifico  j 
{teihered  test}  o | 
nastro  trasporta- 
tore in  piano  | 

nastro  trasportatore  2 min  a 8 km'h 
(riscaldamento)  ' 

2 min  a 10  knv'h  e aumento  di  2 km/h  ^ 
ogni  min  fino  aircsaurimcnto  j 

rK>n  supcriore  ai  j 
4-5  min  I 

1 

10  min  registrando 
Fc,  VO,.  pH  c lat- 
tacidcmia 

canoa 

ergometro  specifico  • | 

2 min  a K(X)  kgm/min  (riscaldamento) 

6-8  min 

frequenza  di  pala-  ! 

2 min  a 1200  kgm’min 

K1  • UKX)  m 

ta:  riv/min  j 

16(K)  kgm/min  fino  all’esaurimento 

K2  • lOOO  m 

se  dopo  2 min  la  frequenza  cardiaca  è 

1 15  min  registrando 

K4  • 1000  m 

j 

minore  di  170.  portare  il  canto  a 

Fc,  VO-..  pH  e lai- 

1800  kgm<'min  e continuare  fino  al- 

lacidemia 

l'esaurimento 

canadese 

ergometro  specifico  - ' 

massimo  lavoro  compiuto  om  registra- 

4 min 

CI  - 1000  m 

frequenza  di  palata  j 

zionc  della  forza  e dei  parametri 

libera 

hiomcccanici 

1 

Non  vi  è dubbio  quindi  che,  poiché  rattivìtà  sportiva  indica 
adattamonii  specifici  neH'organbmo  umano,  questi  debbano  ve* 
nir  studiali  in  modo  altrcitanio  specifico. 

Ergonietri 

Step-test 

Lo  siep’test  costituisce  Tergometro  più  semplice;  infatti, 
com'è  noto,  è rappresentato  da  un  gradino^  semplice  o 
multiplo,  la  cui  ascensione,  con  velocità  c modalità  diffe- 
renti a seconda  dei  diversi  test  adottati,  costituisce  il  cari- 
co di  lavoro. 

Tutti  i diversi  step-iesa  proposti  si  prestano  assai  male  alla 
valutazkme  funzionale  in  quakiasi  specifica  disciplina  sportiva. 

In  particolare,  gli  impegni  mascolari  e circolaton  imposti  alla 
muscolatura  degli  arti  mferiori  risultano  assolutamente  innaturali 
per  qualsiasi  tipo  di  alieta. 

L’esecuzione  di  un  simile  test  presenia  infatti  ì scgucnli  incon- 
venienti: <i)  provoca  fatica  localizzata  a carico  dei  gruppi  musco- 
lari reclutati  per  far  compiere  all’lniero  organismo  a-vrensioni  su 
gradini  dciralie/za  da  3(J  a 50  cm  (a  seconda  degli  siep-icsts 
proposti  dai  vari  AA.);  ò)  non  consente  di  accordare  l'impegno 
cardiorespiratorio  con  l'impegno  della  muscolatura  e della  circo- 
lazkme  periferica  in  condizioni  simili  a quelle  di  gara:  c)  essendo 
un  test  innaturale,  viene  aborrilo  dagli  atleti,  i quali  si  fanno  un 
dovere  di  alterare  la  signifìcativilà  del  test  con  ascensioni  irrego- 
lari e incomplete,  che  non  comportano  relevazionc  di  50  cm  elei 
bahceniro.  condizione,  questa,  indispensabile  per  la  definizione 
del  carico  di  lavoro  effettuato  e.  di  conseguenza,  per  la  valuta- 
zione dei  risultati  del  test;  d)  nonosuntc  l'uso  del  metronomo  o 
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di  altri  marcaiempi  ottici  e acustici,  non  tutti  i soggetti.  aiKhe  se 
atleticamente  assai  validi,  sono  capaci  di  seguire  le  frequenze  dì 
salita  c discesa  imposte. 

Lo  step-test,  quindi,  se  à sicuramente  valido  in  cardio- 
logia e per  una  valutazione  generica,  in  quanto  impone 
un  carico  di  lavoro  submassimalc  e di  facile  esecuzione, 
non  serve  nella  valutazione  funzionale  deH'atleta. 

Cìcioergomeiro 

Anche  l'uso  de!  ciclocrgomctro  in  medicina  dello  s.  è 
vincolato  da  alcuni  presupposti. 

Infatti,  oltre  a essere  un  mezzo  di  valutazione  aspecifì- 
co  (cfr.  Wingate  test),  il  ciclocrgomctro  è l'ergometro 
specifteo  per  il  ciclismo.  Per  tale  motivo  va  opportuna- 
mente adattato  allo  scopo  di  consentire  agli  atleti  di  po- 
ter simulare  il  più  possibile  il  movimento;  fatto,  questo, 
che  non  ne  invalida  l'utilizzazione  anche  per  i non  ciclisti. 

I punti  di  regolazione  di  un  cicloergometro  adatto  a 
valutare  gli  atleti  ctclisti  sono  la  possibilità  di  adattare 
manubrio,  sella,  pedivella  all’antropometria  del  soggetto 
e di  consentire  misure  di  potenza  non  vincolate  alla  fre- 
quenza della  pedalata. 

/Castro  trasportatore  (treadmìll) 

Costituisce  l’apparecchiatura  ergometrica  più  universale 
in  quanto  comporta  movimenti  naturali  per  tutti,  come  la 
marcia  e la  corsa. 
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Nella  valutazione  dell’atleta,  tuttavia,  il  nastro  traspor- 
tatore va  anch’esso  usato  in  modo  da  simulare  la  specifica 
disciplina  praticata,  così  da  ottenere  una  prestazione  con 
impegno  musctìlare  c vascolare  periferico  il  più  possibile 
simile  a quella  di  allenamento  e di  gara. 

A tale  scopo,  secondo  la  nostra  opinione,  il  nastro  va 
usato  in  piano,  anche  se  ciò  comporla  la  rinuncia  a di- 
sporre di  un  sistema  di  calcolo  semplice  e sufficientemen- 
te esatto,  dal  punto  di  vista  fisico,  per  la  valutazione  del- 
la quantità  di  lavoro  svolto  ncH'unità  di  tempo,  e cioè 
della  potenza  espressa  dall'atleta  nel  test. 

Fra  l'altro,  l’impegno  dei  muscoli  e del  sistema  vasco- 
lare periferico  nella  corsa  sul  treadmill  in  piano  è s<.>vrap- 
ponibile  biomcccanicamcnte  e fisiologicamente  a quello 
della  pista. 

È stalo  infatti  dimostralo  (Dal  Monte)  che,  per  veloci- 
tà elevate  (superiori  a 20  km/h)  il  costo  energetico  del 
lavoro  su  nastro  (senza  pendenza)  e su  pista  non  presenta 
differenze  statisticamente  significative.  Una  particolare 
apparecchiatura  consente  la  valutazione  degli  sciatori  di 
fondo. 

Ergometri  a manovella 

Esistono  due  tipi  fondamentalmente  diversi  di  ergometri 
a manovella:  quello  ricavato  direttamente  dalTapplicazio- 
ne  al  posto  dei  pedali  di  un  comune  ciclocrgomctro,  di 
due  manovelle  manuali  (impiegato,  per  es..  nei  velisti)  e 
l'ergometro  nel  quale  il  soggetto  aziona  un’unica  grande 
manovella  con  entrambe  le  mani,  stando  in  piedi,  non 
idoneo  per  alcuna  specialità  atletica. 

Ergometri  specùiii  per  vari  tipi  di  voga 
La  necessità  di  simulare  con  la  massima  precisione  il  ge- 
sto sportivo  di  alcune  specialità  di  voga  ha  indotto  al- 
rideazione  e aU'impiego  di  )>eculiari  ergometri  per  canoi- 
sti (kajak  e canoa  canadese.  Dal  Monte)  e per  canottieri 
(Gjessing-Nielscn;  Dal  Monte). 

Ergometri  per  U nuoto 

Per  quanto  riguarda  la  valutazione  funzionale  del  nuoto, 
essa  presenta  notevoli  difficoltà  tecniche  dovute  alle  pe- 
culiari caratteristiche  dello  s.  in  oggetto. 

Perciò  alcuni  ricercatori  hanno  studiato  c realizzato 
ergometri  per  il  nuoto,  sia  mediante  contrappcsi  che. 
opportunamente  applicati,  o.staailano  la  progressione  del 
nuotatore,  sia  mediante  vasche  nelle  quali  si  produce  una 
corrente  a velocità  regolabile. 

Protocollo  dei  test 

Le  modalità  di  esecuzione  delle  prove  funzionali  sono 
varie  a seconda  del  quesito  specifico  per  la  cui  soluzione 
vengono  attuate  c.  in  parte,  a seconda  deirorienlamento 
dello  studioso  che  le  ha  proposte  o modificate. 

Ci  limitiamo  qui  a qualche  cenno  di  carattere  generale. 

Il  carico  di  lavoro  può  essere  inferiore,  uguale  o supe- 
riore a quello  considerato  massimale,  può  essere  raggiun- 
to e mantenuto  con  andamenti  c per  tempi  diversi,  inter- 
rotto ad  esaurimento  o prima,  ripetuto  con  altra  proce- 
dura, etc. 

Scopi  della  prova  possono  essere:  a)  la  determinazione 
della  soglia  anaerobica,  a carichi  crescenti,  mediante  mi- 
sura della  ventilazione  polmonare  (Margaria;  Wasser- 
mann), della  lattacidemia  (concettualmente  indiscutibile, 
ma  di  diftkile  applicazione),  della  durata  prima  dell'csau- 
rimcnto  (Morilani)  etc.;  b)  la  nmura  della  forza  nelle  sue 
varie  espressioni  (pura.  vekx%.  resistente)  mediante  di- 
namometri e dinamogratì  isometrici  e isocinetid  e le  va- 
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rie  modalità  della  prova  del  balzo  verticale;  gli  ultimi 
metodi  consentono  anche  la  costruzione  delle  curve  for- 
za/velocità. 


Te«t  da  campo 

Consistono,  di  regola,  nella  registrazione  di  qualche  pa- 
rametro fisiologico  particolarmente  significativo  durante 
l'esecuzione  di  un'attività  atletica  specifica  o,  più  comu- 
nemente. generica  (corsa  veloce  in  piano,  salita  di  una 
gradinata,  balzo  verticale  semplice  o con  slancio,  unico  o 
ripetuto,  etc  ).  Le  variabili  registrate  sono:  frequenza 
cardiaca,  percorsi,  tempi  (sia  in  prove  semplici  che  se- 
quenziali). modalità  del  ristoro,  etc.  Test  di  larga  diffu- 
sione e provata  utilità,  quali  quelli  di  Astrand,  di  Marga- 
ria, di  Bosco,  di  Conconi,  di  Dal  Monte,  di  Montani  e 
altri,  sono  applicati  anche  al  hne  di  misurare  direttamen- 
te il  miglioramento  delle  capacità  atletiche  durante  Talle- 
namento  c commisurare  questo  al  singolo  soggetto. 
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PSICOLOGIA  E PSICOPATOLOGIA 

SOM.MARiO 


Psicolofia  (coi.  860):  Valutazione  • Pskopalologù  (col.  863).  - 
Prcparaziofie  (col.  864). 


Pskologùi 

Nd  contesto  della  medicina  dello  s.  la  psicologia  ha  un 
ruolo  di  primaria  importanza,  sancito  dall'esistenza  di 
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un'Intcmational  Society  of  Sport  Psychology  (ISSP)  (in 
Italia  esiste  l'Associazione  italiana  di  psicologia  dello 
sport  [AlPSj).  La  condotta  sportiva  è infatti  caratterizza* 
ta.  a tutti  i livelli,  da  una  notevole  tensione  emotiva;  per- 
ciò la  gestione  dell’ansia  ha  un  valore  pari  a quello  del- 
rallenamcnto  specifico  e della  valentia  fisica  ai  fini  del 
risultato. 

Lo  psicologo,  già  presente  nello  staff  tecnico-scientifko 
di  varie  federazioni  c di  molte  società  sportive,  può  aiu- 
tare l’atleta  a ottimizzare  la  sua  prestazione  e a salva- 
guardare la  sua  salute  mentale,  anche  perché  Tambiente 
é sensibilizzato  e mostra  una  disponibilità  che  non  è più 
fatta  di  attese  messianiche  né  di  magiche  pretese,  bensì 
di  esperienze  delle  quali  si  riconosce  il  valore. 

Lo  psicologo  dello  s.  ò impegnato  in  attività  di  valuta- 
zione delle  caratteristiche  psicologiche  degli  atleti,  nella 
prevenzione  e nel  trattamento  dei  disturbi  psicopatologici 
legati  alPattività  sportiva,  nella  preparazione  psicologica 
e^ettuata  allo  scopo  di  ottimizzare  le  prestazioni. 

Vaiutazione 

Quando  si  parla  di  valutazione  si  pensa,  per  solito,  a fina- 
lità attitudinali  e selettive.  Nello  s.  non  é cosi:  quando  lo 
psicologo  «valuta»  un  atleta  non  è chiamato  a dire  quale 
s.  sia  più  indicato  per  quel  soggetto,  ma  se  quell’atleta 
possa  fare  ancora  meglio  lo  s.  che  già  sta  facendo  molto 
bene:  gli  obiettivi  della  valutazione,  cioè,  sono  diversi  da 
quelli  della  prassi  valutativa  di  altri  settori,  quali  il  lavoro 
o gli  studi. 

Sono  state  identificate  alcune  attitudini  che  offrono 
ragionevoli  presupposti  (mai  garanzie  assolute)  di  succes- 
so nell’attività  agonistica.  Per  cia.scuna  di  Queste  attitudini 
le  tecniche  psicodiagnostiche  dispongono  di  test  adeguati, 
capaci  di  valutarle  c quantizzarle,  compreso  il  «colloquio 
clinico»  (v.)  che,  se  condotto  da  personale  qualificato  e 
preparato,  è un  mezzo  di  notevole  valore. 

1.  Autenticità  delle  motivazioni.  - Le  motivazioni  pri- 
marie, cioè  prioritarie  c necessarie,  sono  il  piacere  del 
gioco  e l’agonismo  anche  se.  di  recente,  se  ne  è valoriz- 
zata un’altra,  Vadventure  demanda  il  bisogno  di  esplora- 
zione. di  sfida,  di  rischio,  il  coraggio  deH’avventura;  l'a- 
more del  rischio  può  anche  essere  un  tratto  preminente 
in  alcune  personalità  {risk  takers). 

Il  gioco  è un  bisogno  istintivo  che  trova  nello  s.  l'occa- 
sione più  opportuna  per  essere  soddisfatto.  L’atmosfera 
sportiva  è ludica  per  definizione.  S.  significa  divertirsi, 
fare  qualcosa  (liberamente  scelto)  per  diporto,  svago, 
gioco.  Diceva  Maffei,  olimpionico  di  scherma:  «io  vince- 
vo solo  quando  mi  divertivo».  Talvolta  lo  s.  non  diverte 
più.  come  quando  viene  strumentalizzato,  oppure  esaspe- 
rato da  allenamenti  troppo  duri,  o (nei  bambini)  imposto 
da  genitori  che  preferiscono  atleti-figli  a figli-atleti.  In  tali 
casi  è inutile  insistere,  anche  perché  lo  s.  rischierebbe  di 
diventare  nevrotizzante. 

L’agonismo  è il  bisogno  istintivo  di  gareggiare:  compe- 
tere, misurarsi,  sfidare,  senza  conere  rìschi  esistenziali  e 
nella  consapevolezza  che  ogni  sconfitta  è rimediabile. 
L’agonismo  è una  forma  istituzionalizzata,  cioè  regola- 
mentata. deH’aggressività.  L’aggressività  (da  non  confon- 
dere con  l’aggressione,  che  è azione  civilmente  disdicevo- 
ie)  è presente  nella  costellazione  caratterologica  di  ogni 
personalità  come  un'energia  salutare  per  ogni  tipo  di 
conquista,  affermazione,  realizzazione.  Vachievement 
(bisogno  di  successo,  alto  livello  di  aspirazioni)  è un  trat- 
to caratteriale  tipico  di  ogni  grande  atleta.  L’importanza 
dell’aggressività  è tale  che  si  è detto  che  «per  vincere 
bisogna  avere  l’istinto  dell’assassino  ».  L'aggressività  non 


ha  nulla  a che  vedere  con  la  violenza  o la  fallosità,  vieta- 
te dai  regolamenti  e punite  dagli  arbitri;  è sinonimo  di 
grinta,  carica,  «mettercela  tutta»,  cioè  volontà  di  vincere 
a tutti  i costi  o almeno  di  impegnarsi  al  massimo  per  cer- 
care di  vincere.  La  filosofia  di  [>e  Coubertin  («l'impor- 
tante è partecipare»)  c un  romantico  anacronismo.  L’o- 
dierna filosofia  dello  s.  è sintetizzata  dal  titolo  di  un  re- 
cente libro  dello  psicologo  R.  N.  Singer:  «Peak  perfor- 
mance... and  more»  ('Prestazione  al  massimo  livello...  e 
ancora  oltre’). 

A scanso  di  equivoci  si  consideri  che  l’aggressività, 
come  energia  e impegno,  è sempre  la  stessa  sia  negli 
s.  di  contrasto  diretto  con  l'avversario  (pugilato,  cal- 
cio, rugby)  sia  in  quelli  in  cui  ciascuno  corre  lungo  la 
propria  corsia  (cento  metri,  nuoto)  o addirittura  si  esibi- 
sce da  solo  e con  arte  (tuffi,  ginnastica).  Nel  calcio  c’è 
più  aggressività  nella  fìnta  che  neH’ostruzione,  più  nell'at- 
tenzionc  ncirapplicarc  uno  schema  tattico  che  nel  banale 
sgambetto. 

Quando  l’importanza  di  queste  motivazioni  viene 
meno,  può  verificarsi  l’abbandono  precoce  dello  s.  Le 
cause  più  frequenti  di  abbandono  sono,  in  ordine  decre- 
scente, l'ansia  preagonistica  eccessivamente  sofferta,  la 
marKanza  di  successi,  la  monotonia  degli  allenamenti,  il 
poco  tempo  libero,  la  difficoltà  di  coesione  nel  gruppo, 
problemi  familiari,  ricerca  di  altri  interessi,  difficoltà  sco- 
lastiche, crisi  adolescenziali. 

2.  Resistenza  alle  frustrazioni.  - Frustrazione  significa 
imbattersi  in  un  ostacolo  che  impedisce  la  realizzazione  di 
un  progetto.  Lo  $.  è addirittura  una  fucina  di  frustrazioni, 
(^alunque  «tiro»  di  un  calciatore,  di  un  tennista,  di  un 
cestista,  etc..  tende  a «segnare»,  a fare  punto;  ma  dò  ac- 
cade di  rado;  il  più  delle  volte  l'azione  fallisce.  Bisogna 
riprovare,  ripartire,  rifarsi;  ma  allora  è necessario  conser- 
vare sempre  le  opportune  doti  di  calma  c di  determinazio- 
ne, senza  mai  lasciarsi  sopraffare  da  disperazione,  rabbia, 
sconforto,  doè  frustrazione.  L'atleta  frustrato  è candidato 
alla  resa  più  che  alla  vittoria.  Le  cronache  sportive  tocca- 
no note  sublimi  quando  descrivono  storiche  «rimonte». 
Pochi  successi  suscitano  echi  ammirati  di  consenso  e di 
plauso  come  quelli  conquistati  da  un  outsider,  un  atleta 
dato,  sulla  carta,  come  perdente.  Lo  s.  non  si  addice  a chi 
«si  smonta»  alle  prime  difficoltà  né  a chi  non  lotta  fino 
aH’ultimo  minuto  nella  consapevolezza,  talvolta  persino 
irragionevole,  che  una  situazione  compromessa  possa  pur 
sempre  essere  rovesdata:  «never  say  died»,  dicono  gli  in- 
glesi, 'mai  dirsi  morti'.  La  resistenza  alla  frustrazione  può 
essere  quantizzata  somministrando  il  Rosenzweig  o una 
qualunque  «scala»  di  valutazione  del  grado  di  depressione 
(Hamilton.  Zung.  Hard,  etc.). 

3.  Stabilità  emotiva.  - Siamo  abituati  a vedere  scene  di 
atleti  affranti  e piangenti  oppure  esultanti  in  modo  persi- 
no ridicolo,  a seconda  del  risultato.  Sembrano  l’iconogra- 
fia deH'ìstcrismo.  Ai  cosiddetti  «benpensanti»  pare  as- 
surdo che  si  po.s$ano  avere  reazioni  emotive  così  esaltate 
per  una  gara  agonistica.  Ma  lo  s.  è il  campo  del  massimo 
sforzo  («all  out  effort»:  ‘sforzo  del  «tutto  fuori»',  pro- 
prio «tutto»)  e quindi  delle  massime  risonanze  emotive. 
Però  non  bisogna  fermarsi  a queste  espressioni  «di  rea- 
zione al  risultato»:  il  problema  va  spostato  a poco  tempo 
prima,  al  momento  deH’azione  agonistica  che  determina 
quel  risultato.  In  quel  momento  l'atleta  non  può  conce- 
dersi distrazioni  o emozioni:  viceversa,  deve  disporre  del- 
la necessaria  «freddezza»,  qualità  che  le  cronache  pun- 
tualmente sottolineano.  Freddezza  significa  controllo 
emotivo.  L’emozione  è al  massimo,  ma  al  massimo  è 
anche  il  suo  controllo,  senza  il  quale  il  gesto  atletico  non 
sarebbe  mai  ottimale. 
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4.  Intelligenza.  - Per  essere  campioni  non  è necessario 
essere  molto  intelligenti,  ma  è indispensabile  possedere 
un'intelligenza  «tattica»  che  signihea  saper  amministrare 
le  proprie  forze,  seguire  i consigli  dell'allenatore,  capire 
l’avversario  e Tambiente,  adottare  tutte  le  opportune 
contromisure. 

5.  Assenza  tii  confiitù.  - Una  personalità  turbata  da 
gravi  conflitti  intrapsichici  ha  poche  possibilità  di  successi 
agonistici,  benché,  ovviamente,  possa  fare  s.  per  diletto  o 
magari  per  terapia. 

6.  Ossessività  e isteria.  » Questi  due  termini,  espressi 
così  ex  abrupio,  sembrano  indicare  disturbi  di  competcn- 
za  psichiatrica,  eppure  indicano  due  tratti  della  personali- 
tà che  spesso  giovano  al  raggiun^mento  di  traguardi 
sportivi.  L'atleta  «ossessivo»  é quello  che  cura  con  meti- 
colosità il  continuo  perfezionamento  del  proprio  gesto 
atletico;  l'atleta  «isterico»  è quello  che  esalta  il  proprio 
impulso  caratteriale  al  protagonismo  e che,  grazie  a una 
certa  ipertrofìa  dell'io,  si  carica  ncH'autostima  e si  mette 
nelle  condizioni  ottimali  per  affrontare  l’awersaho  da 
vincente  predestinato.  Naturalmente  rischia  di  più,  per- 
ché la  sconfìtta  sportiva  ferisce  pure  il  suo  narcisismo,  ma 
ciò  importa  poco  perché  il  rischio  è implicito  in  ogni 
condotta  sportiva.  Il  tasso  di  ossessività  e di  isteria  è fa- 
cilmente evidenziabile  somministrando  il  test  MHQ. 

7.  Controllo  deU’ansia.  - L'ansia  (sentimento  penoso  di 
pericolo  immanente  ed  ignoto)  è il  pericolo  maggiore  per 
l'atleta,  il  suo  avversario  più  temibile  e imprevedibile. 
Ogni  gara  è come  un  esame:  l'ansia  è comunque  presen- 
te, più  o meno  intensa  a seconda  dell'obiettiva  importan- 
za della  prestazione  e,  soprattutto,  della  vulnerabilità  del 
singolo  individuo.  Un  atleta  troppo  ansioso  non  sarà  mai 
un  grande  campione  (a  meno  che  non  venga  opportuna- 
mente curato)  come  non  Io  sarà  mai  quello  che  sente 
troppo  poco  la  tensione  della  gara,  perché  sarà  demotiva- 
to e deconcentrato.  Si  é visto  che  la  prestazione  ottimale 
é all'apice  di  una  curva  ad  U rovesciata  (flg.  2),  cioè  pa- 
rimenti lontana  da  livelli  troppo  bassi  o troppo  alti  di 
arousal  (attivazione,  attenzione,  concentrazione,  tensio- 
ne). Si  è anche  visto  che  l'ansia  preagonistica  è maggiore 
in  atleti  praticanti  s.  individuali  che  non  in  quelli  impe- 
gnati in  s.  di  squadra,  con  differenze  significative  del  tas- 
so di  cortisolo  e prolattina,  ormoni  dello  stress;  ciò  dimo- 
stra che  l'ansia  può  es.sere  meglio  gestita  con  l’aiuto  di 
altri:  il  gruppo  o,  in  mancanza  di  esso  o in  aggiunta  a 
esso.  Io  psicologo. 

Psicopatologia 

NeH'ottica  medica  la  psicologia  dello  s.  interessa  preva- 
lentemente per  i suoi  aspetti  patologici.  Esiste  una  psico- 
patologia  «specifica»  da  s.  le  cui  principali  espressioni 
sono  le  seguenti. 

1.  Ansia  preagonistica  (pre-start  arvtiety).  - Nei  giorni 
che  precedono  qualunque  impegno  agonistico  l'ansia 
aumenta  seguendo  un  andamento  progressivamente 
ascendente  Ano  all'impennata  Anale  delle  ultime  ore.  A 
questo  punto  l'ansia  è spesso  a livelli  notevoli  (anche  se 
solo  raramente  patologici),  specie  in  soggetti  abitualmen- 
te ansiosi.  AH  ultimo  momento  la  si  può  trattare  solo  con 
sedativi  (benzodiazepine)  e anlifobid  (triciclici)  purché 
iK>n  siano  miorìlas.santi,  ma  è bene  intervenire  in  antici- 
po, a livello  preventivo,  specie  sugli  atleti  più  predisposti, 
con  colloqui,  preparazione  psicologica,  insegnamento  di 
tecniche  di  rilassamento  (poi  utilizzabili  anche  neirimme- 
diata  prossimità  della  gara)  afflnché  l'inevitabile  impen- 
nata Anale  raggiunga  picchi  meno  elevati. 

2.  Sikefohia.  - t-,  una  sindrome  piuttosto  frequente,  ri- 
conosobiie  nel  casi  in  cui  un  atleta  rende  di  più  in  allena- 
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Fig.  2.  Livello  di  at- 
tivazione neurovege- 
tativa  e prestazioni. 
Le  capaatà  presta- 
zionali deirirKUviduo 
sono  massime  per  un 
livello  ottimale  di 
attivazione  fisiologi- 
ca: al  di  sotto  e al  di 
sopra  di  questo  valo- 
re, esse  si  riducono 
rapidamente.  {Da  P. 
Panchrri,  ridtsfgna- 
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mento  che  in  gara.  È apparentemente  irrazionale:  infatti 
è ragionevole  aver  paura  di  perdere,  ma  non  lo  è l'aver 
paura  di  virKcre.  Chi  soffre  di  nikefobia  ha  motivazioni 
inconsce,  spesso  infantili,  inerenti  a insoluti  conflitti  con 
le  Agure  genitohali.  Bambini  che  vengono  educati  a sof- 
focare l'aggressività  (piuttosto  che  a gestirla)  in  quanto 
dipinta  come  pericolosa  c sconveniente,  possono  in  segui- 
to temere  che  una  vittoria  sportiva,  fóitto  evidente  di 
aggressività,  denunci  una  trasgressione  e quindi  crei  sensi 
di  colpa  che  esigono  un’autopunìzionc.  e cioè  la  sconAtta 

0.  meglio,  l'iniezione  verso  il  successo.  Evidentemente, 
l'atleta  porta  con  sé,  in  campo,  in  modo  inconscio  s'in- 
tende, tutto  il  suo  passato  e tutti  i suoi  problemi.  La  ni- 
kefobia (se  ne  sono  evidenziate  ben  otto  varietà)  confer- 
ma che  uno  psicologo  dello  s.  deve  essere  anche  psicote- 
rapeuta; infatti  questa  sindrome  può  essere  affrontata  e 
risolta  solo  con  tecniche  psicoterapiche  speciAche,  cioè 
brevi  (in  certi  $.  si  è «vecchi»  già  a vent'anni,  sicché  non 
c'è  tempo  per  lunghe  cure)  e a orientamento  psicodina- 
mico (poiché  si  tratta  di  rimettere  un  certo  ordine,  maga- 
ri provvisorio,  tra  l'inconscio  «prìiKipio  del  piacere»  e il 
cosciente  «principio  della  realtà»,  concetti  che  coinvol- 
gono i freudiani  conflitti  tra  Io  e super- Io). 

3.  Depressione  da  successo.  - Il  successo  spesso  esalta, 
ma  talvolta  deprìme.  Nelle  carrìere  professionali  il  suc- 
cesso si  raggiunge  negli  anni,  ed  è facile  gestirlo.  Nello  s. 
può  capitare  improvviso  già  neH'adolcsccnza  c provocare 
un'esperienza  sconvolgente:  crisi  d'identità,  isolamento 
affettivo,  perdita  dei  tradizionali  punti  di  riferimento, 
inquinamento  del  ruolo  rassicurante  delle  strutture  fami- 
liari e sociali.  Alcuni  campioni  olimpionici  (cioè  dilettan- 
ti) sono  letteralmente  scomparsi  dalla  scena  dopo  la  con- 
quista del  titolo;  incapaci  di  sopportare  i!  peso  della  re- 
sponsabilità, della  notorietà,  delle  aspettative.  Entrare 
nella  storia  dello  s.  può  essere  possibile  anche  per  caso, 
ma  per  restarci  bisogna  essere  veramente  dotati,  soprat- 
tutto in  senso  psicologico.  Lo  psicologo  può  aiutare  a 
vincere,  ma  specialmente  a «continuare»  a vincere. 

4.  La  sindrome  del  campione  (Meisterssyndrome).  - È 
uno  «sviluppo  psicopatico»  nel  senso  di  Jaspers,  cioè 
un'isterica  inflazione  dell'Io,  un  senso  di  onnipotenza  e di 
preconcetta  superiorità  che  caratterizza  il  grande  campio- 
ne che  non  è più  tale,  se  non  altro  per  motivi  anagrafici. 
È la  sindrome  dell'ex  che,  con  patetiche  e dialettiche  in- 
terviste. tenta  di  spiegare  perché  non  è più  lui  e perché 
può  tornare  ad  essere  se  stesso.  Comprensibile  ma  dise- 
ducativo; lo  s.  ha  bisogno  di  miti,  non  di  mimi.  Uno  psi- 
cologo potrebbe  prevenire  questi  disturbi  deH'affettività 
che  sì  evidenziano  con  certi  episodi  di  «s.  parlato». 

Prc|Mirazioae 

1. a  psicologia  delio  s.  non  avrebbe  ragione  di  esistere  se 
non  offrisse  strategie  per  ottimizzare  le  prestazioni. 
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Elenchiamo  le  metodiche  più  efficaci  e più  frequente- 
mente adottate. 

1.  Tecniche  di  rilassamento.  - Sono  diverse  nei  dettagli 
tecnici  ma  simili  nello  scopo  da  raggiungere  (gestione  del- 
l’ansia. aumento  della  coiK:entrazione,  recupero  delle 
energie);  il  training  autogeno  di  Schultz,  il  rilassamento 
progressivo  di  Jacobson.  il  rilassamento  secondo  Bern- 
Stein,  o Rouet  (rilassamento  psicosomatico),  o Sapir  (ri- 
lassamento psicoanalitioo),  il  training  mentale  intcriore  di 
Unestahl,  il  training  psicosomatico  di  Luban  e Pozzi,  il 
RAT  (training  autogeno  respiratorio).  Di  recente  si  è dif- 
fuso il  rilassamento  mediante  l'apparecchiatura  elettroni- 
ca del  biofeedback.  L'ipnosi  ha  sempre  avuto  modesti 
consensi. 

2.  Tecniche  di  preparazione  specifica.  - L'allenamento 
ideomotorio  (ripetuta  rappresentazioi>e  mentale  del  ge- 
sto), il  model  training  di  Vanek  (immaginare  il  clima  e 
l'ambiente  della  gara),  la  ratioscaling  di  Borg  (autovalu- 
tazione delle  condizioni  psicofisiche),  sono  forme  di  vi- 
sualizzazione ideomotoria  detrazione  sportiva. 

3.  Tecniche  psicoterapiche.  - Colloqui  informali,  coun- 
seling,  problem  solving,  «psicoterapia  breve  di  supporto» 
sono  interventi  atti  a rassicurare  e sostenere  l'atleta  me- 
diante spiegazioni,  interpretazioni,  suggerimenti.  Mirano 
a favorire  t processi  di  crescita  individuale.  Ove  opportu- 
no si  applicano  tecniche  psicoterapiche  più  impegnative 
(bioenergetica.  Gestalt,  comportamentale,  relazionale, 
transazionale,  etc.,  secondo  la  formazione  professionale 
dello  psicologo). 

4.  Tecniche  di  gruppo.  • Vanno  dai  gruppi  di  discus- 
sione e di  orientamento,  per  favorire  la  circolazione  di 
messaggi  aH'intemo  della  squadra  e la  coesione  del  grup- 
po. a incontri  più  formativi  e impegnativi  come  il  training 
group  (T-group)  o «gruppo  di  addestramento»,  e le  tec- 
niche di  drammatizzazione  (psicodramma,  sociodramma, 
gioco  del  molo  o role  ptaying). 

5.  il  •ritiro^.  - Si  tratta  di  una  consuetudine,  priva  di 
reale  consistenza  scientifica,  attuata  quasi  esclusivamente 
dalle  squadre  di  caldo  nel  nostro  e in  qualsiasi  altro  Pae- 
se. Tutti  i giocatori  devono  trascorrere  il  sabato  e la 
domenica,  fino  all'ora  della  partita,  in  una  sede  comune  e 
con  regole  collegiali  di  attività,  di  alimentazione  e di 
astinenza  che  hanno  un  carattere  quasi  rituale.  Motivo 
dichiarato  del  ritiro,  che  talora  è più  lungo  e può  assu- 
mere significato  punitivo,  è l'ottenimento  di  una  forte 
concentrazione  individuale  e il  rafforzamento  della  coe- 
sione di  gruppo.  Motivo  impilato  è la  sfiducia  neU'auto- 
disciplina  professionale  dei  giocatori  e l'intento  di  isolarli 
dal  contatto  disturbante  con  il  fanatismo  di  sostenitori  e 
la  petulante  invadenza  degli  addetti  airinformazione 
sportiva.  Il  ritiro  collegiale,  attualmente,  appare  giustifi- 
cato, ma  sempre  con  il  rispetto  della  personalità  degli 
atleti,  solo  nelle  lunghe  trasferte  all'estero  per  campionati 
intemazionali,  essenzialmente  per  evitare  le  difficoltà  lo- 
gistiche che  il  singolo  di  solito  incontra. 
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Introdazione 

L’accertamento  dello  stato  di  salute  e deU'idoneità  di 
quanti  praticano  o intendano  praticare  una  determinata 
attività  sportiva  rappresenta  uno  degli  obiettivi  principali 
della  moderna  medicina  dello  s.  che  si  caratterizza  come 
una  disciplina  non  solo  e non  più  a carattere  fisiologico 
ma  anche  e soprattutto  a carattere  medicopreventivo. 
Quest'ultimo  aspetto  è divenuto  vieppiù  importante  nel 
nostro  Paese,  nel  quale  una  scric  di  leggi  c dcaeti  hanno 
istituzionalizzalo  c regolamentato  tale  attività  medicopre- 
venttva  (tutela  sanitaria  delle  attività  sportive)  alla  cui 
trattazione  è dedicata  un'apposita  sezione,  includente 
anche  gli  aspetti  medicolegali  (v.  sotto). 

Sul  piano  pratico,  l'aspetto  più  importante  resta  quello 
che  per  legge  la  responsabilità  della  certificazione  medi- 
cosportiva è interamente  del  medico  visitatore  il  che  por- 
ta a ovvie  considerazioni  sul  piano  medicolegale.  Tutto 
ciò  ha  contribuito  a sviluppare  un'abbondante  letteratura 
sulle  cause  di  inidoneità  all'attività  sportiva,  soprattutto 
in  ambilo  agonistico,  e sui  protocolli  diagnostici  da  utiliz- 
zare nella  valutazione  delle  diverse  anomalie  o patologie 
eventualmente  presentate  dall'aspirante  sportivo. 

Canw  di  loldoneità  alTaftirltà  g|K>rtlv« 

Epidemiologia  generale  e considerazioni 
Quello  che  segue  in  questo  paragrafo  si  riferisce  in  modo 
precipuo  a quanto  sin  qui  realizzato  c correntemcnlc  uti- 
lizzato ai  fini  del  giudizio  di  idoneità  o inidoneità  all'atti- 
vità sportiva  agonistica.  Tuttavia,  gli  orientamenti  genera- 
li validi  per  tale  tipo  di  valutazione  sono  validi  anche  nel- 
la definizione  dcll'idoncilà  aU'attività  non  agonistica,  con 
ovvia  limitazione  alle  anomalie  messe  in  evidenza  dalla 
sola  visita  clinica  prevista  dalla  legge.  Indagini  epidemio- 
logiche effettuate  di  recente  in  Italia  (De  Vita,  Bini) 
hanno  messo  in  evidenza  che  le  causali  di  inidoneità  al- 
l'attività sportiva  agonistica  sono  rappresentate  in  misura 
che  va  dal  60  da  affezioni  deU'apparato  cardio- 

circolatorio. seguite  da  affezioni  mediche  (z-9%)  e ooili- 
stiche  (4,5-14%)  e,  in  misura  ridotta,  da  affezioni  di 
natura  ortopedica,  otorinolarìngoiatrica,  etc.  Ovsiamcn- 
tc,  tali  casistiche  fanno  riferimento  ad  affezioni  che  con- 
troindicano in  modo  definitivo  l’attività  sportiva  (inido- 
neità definitiva)  potendosi  naturalmente  osservare  affe- 
zioni che  controindicano  solo  transitoriamente  lo  s.  (ini- 
donei/4 temporanea)  perché  passibili  di  guarigione  spon- 
tanea o indotta  con  presidi  medici  e/o  chirurgici  (ad  cs., 
una  polmonite  acuta  o una  frattura  traumatica). 

La  schiaociuite  preponderanza  di  causali  di  inidoneità  di  natura 
cardiologica  deve  essere  ritenuta  espressione  di  due  fenomeni 
concomitanti  rappresentati,  da  un  lato,  dalla  reale  maggiore  pre- 
valenza di  anomalie  cardiologiche  quali  cause  di  inidoneità,  dal- 
l'altro dalla  maggiore  considerazione  (o  forse  timore)  da  parie  del 
medico  responsabile  net  confronti  delle  stesse  in  relazione  al  ri- 
schio potenziale  che  tali  anomalie  o patologie  comportano  non 
solo  r>ei  confronti  della  salute  ma  della  vita  stessa  dell'atleta  (ri- 
schio di  morte  improvvisa).  La  revisione  critica  delle  esperienze 
fin  qui  effettuale  autorizza  a pensare  che  in  molte  delle  affczicmi 
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o anomalie  cardiovascolari  vi  sia  stala  e >n  sia  da  parte  del  medi- 
co una  sopravvalutazione  del  rischio  reale  delle  stesse  per  timore 
delle  ipotetiche  ripercussioni  medicdcgali  nel  caso  malaugurato 
di  incidenie  cardiaco  grave  o morte  dciraileta.  Un  tale  atteg* 
giamento  appare  tuttavia  del  tutto  comprensibile,  ve  non  giustifi- 
cabile. considerando  che,  generalmente,  neirevenienza  di  una 
morte  improvvisa  di  un  giovane  atleta,  c^nionc  pubblica,  rmus 
media  e solitamente  la  magistratura  ritengono  colpevole  il  medi- 
co fino  a dimostrazione  contraria  della  sua  innocenza  (^ppilli). 

Cause  cardiovascolari 

Passando  ad  analizzare  nei  dettagli  il  problema  delle  cau- 
se di  inidoneità  cardiovascolari  alPattività  sportiva  agoni- 
stica occorre  tenere  innanzitutto  presente  che  il  giudizio, 
in  questi  casi,  sì  poggia  su  una  serie  di  fattori  condizio- 
nanti rappresentati:  a)  da  fattori  propri  della  cardiopatia, 
quali  l'cnlilà  e il  tipo  del  sovraccarico  emodinamico,  la 
evolutività  spontanea  nel  tempo.  Tentità  del  rischio  di 
aritmie  e/o  di  morte  improvvisa,  la  possibilità  di  guari- 
gione spontanea  o medica  o chirurgica  c il  grado  di  com- 
pletezza della  guarigione  stessa;  6)  da  fattori  propri  del- 
l’attività sportiva,  quali  l’entità  e il  tipo  di  impegno  car- 
diocircolatorio richiesto  (sforzi  di  tipo  isoionico,  isome- 
trico 0 misto,  attività  richiedenti  alta  capacità  aerobica, 
etc.),  l'eventuale  pericolosità  dell’attività  stessa,  dovuta  a 
fattori  ambientali  (ad  cs..  s.  subacquei)  o alla  possibilità 
di  traumi  toracici  (s.  di  contatto). 

Riguardo  al  punto  (a),  nella  pratica  cardiologica  clinica  k di- 
verse affeziotìi  si  differenziano  significativamente  le  une  dalle 
altre  nella  gravità  e nel  tipo  delk  complicanze:  airintemo  delle 
singole  cardiopatie  ciascun  caso  presenta  differenze  talora  im- 
portanti. Volendo  tuttavia  esemplificare  il  problema,  appare 
possibile  identificare  2 situazioni  limile. 

1)  la  prima  t quella  nella  quak  il  giudizio  prognostico  ò prin- 
cipalmente incentrato  sulla  valutazione  deU'cntità  del  rischio  di 
complicanze  cardiache  acute  (insufficienza  cardiaca  o morte  im- 
provvisa) in  conseguenza  dcircscrdzio  sportivo,  ma  la  tolleranza 
allo  sforzo  nella  cardiopatia  in  esame  è buona,  talora  ottima,  e 
quindi  la  possibilità  di  svolgere  una  attività  sportiva  anche  impe- 
gnativa t conservata  nel  tempo  con  un  decorso  clinico  asintoma- 
tico o paucisintomatico.  Uucsto  tipo  di  patologia  può  talora 
sfu^re  ai  controlli  dinici.  come  nel  caso  della  dilatazione  idio- 
patica deir aorta  oppure  di  talune  forme  discrete  della  cardio- 
minpalia  ipertrofica.  Oucsi’ultimo  tipo  di  cardiopatia,  ad  cs..  ha 
espressioni  diniche  molto  diverse,  da  forme  inequivocabili  e 
gravemente  sintomatiche  a forme  sfumate  e asintomatiche.  Que- 
ste ultime  sono  quelle  più  facilmente  riscontrabili  nella  popola- 
zione atktka  e non  raramente  sono  responsabili  di  mone  im- 
provvisa deU'atkta  (Maron). 

2)  l.a  seconda  situazione  limite  6 quella  nella  quale  il  giudizio 
prognostico  è prevakntementc  incentrato  sul  rischio  che  raltivi- 
là  sponiva.  richiedendo  un  lavoro  supplementare  del  cuore,  pos- 
sa a lungo  andare  determinare  un  deterioramento  delle  strutture 
cardiache.  Il  prolasso  della  valvola  mitrale  o di  altre  valvole  c le 
cardiopatie  valvolari  reumatiche  esemplificano,  in  un  gran  nu- 
mero di  casi,  questa  situazione. 

In  base,  quindi,  alle  conoscenze  attuali  sulla  storia  na- 
turale delle  diverse  cardiopatie  e delle  esperienze  effet- 
tuate. sono  state  identificate  affezioni  cardiovascolari  che 
controindicano  in  modo  assoluto  la  pratica  sportiva  ago- 
nistica c affezioni  per  le  quali  ti  giudizio  può  e deve  esse- 
re più  articolato  e che  quindi  costituiscono  delie  con- 
troindicazioni relative.  È bene  ancora  una  volta  ricordare 
che  questi  orientamenti  in  tema  di  cause  di  inidoneità 
cardiologica  airaitiviià  sportiva  agonistica  risentono  ne- 
cessariamente deiraspetto  mcdicolcgalc.  Per  molti  versi 
esse  appaiono  più  rigide,  ad  cs..  di  quelle  presenti  in  altri 
Paesi,  come  gli  U.S  A.  (Delhesda  C'onferencc).  ove  il 
giudizio  del  medico  non  è vincolante,  come  invece  lo  è in 
Italia,  ai  fini  dello  svolgimento  dell'attività  sportiva. 


1.  Controindicazioni  assolute.  - Vendono  oggi  conside- 
rate controindicazioni  assolute  all'attività  sportiva  agoni- 
stica le  seguenti  affezioni  cardiovascolari. 

Cardiopatie  congenite  cianogene  e adanogene  con 
impegno  emodinamico  significativo  e cardiopatie  congeni- 
te danogenc  opicratc.  Per  impegno  emodinamico  signifi- 
cativo dovrebbe  intendersi  la  presenza  di  uno  shunt  sini- 
stro-destro superiore  ad  1,7:1  e/o  pressioni  polmonari 
elevate,  o un  gradiente  transvalvolare  maggiore  di  40- 
45  mmHg  a riposo  o inferiore  a tale  valore  a riposo  ma 
significativamente  aumentato  dallo  sforzo. 

Ipertensione  polmonare  primitiva. 

Cardiomiopalie  (ipertrofica,  dilatativa.  restrittiva). 

Cardiopatia  reumatica  attiva,  miocardite  acuta  e/o  pe- 
ricardite. 

Cardiopatie  valvolari  reumatiche  (esiti)  con  segni  fìsid 
strumentali  di  ingrandimento  cardiaco  (insuffìdenza  aor- 
tica e mitralica),  stenosi  mitralica  e aortica. 

Cardiopatia  ischcmica  in  tutte  le  sue  forme. 

Ipertensione  arteriosa  sistemica  secondaria,  renale, 
endocrina,  etc.  (fino  a eliminazione  della  causa),  iperten- 
sione arteriosa  essenziale  nello  stadio  II.  od  oltre,  della 
classificazione  QMS.  ovvero  quando  già  sono  presenti 
danni  d’organo  (retinopatia.  nefropatia,  etc.). 

Aritmie  cardiache  sopraventricolari  e ventricolari  com- 
plesse. particolarmente  se  indotte  o aggravate  dallo  sfor- 
zo. sindrome  di  preeccitazione  cardiaca  (Wolff-Parkin- 
son-Whiic). 

Sincopi  a riposo  e,  particolarmente,  da  sforzo  non  al- 
trimenti spiegate. 

Sindrome  di  Marfan  ed  Ehiers-Danlos  (rìschio  di  rottu- 
ra aortica). 

2.  Controindicazioni  relative.  - Vengono  considerate 
controindicazioni  relative  alla  pratica  sportiva  le  seguenti. 

Cardiopatie  congenite  adanogene  con  minimo  impegno 
emodinamico  od  operate  con  capadtà  funzionale  residua 
normale  (v.  anche:  sport  come  profilassi  e terapia). 

Cardiopatie  valvolari  (insuffìdenza  mitralica  e aortica) 
stabilizzate  senza  segni  di  ingrandimento  cardiaco. 

Ipertensione  arteriosa  sistemica  primitiva  in  stadio  I 
della  classificazione  OMS. 

Aritmie  sopraventrìcolari  e ventricolari  (in  genere  ex- 
trasistolia) semplid  o borderline,  nelle  quali  l’elemento 
discriminante  è rappresentato,  oltre  che  dalla  natura  elet- 
trocardiografica ed  elettrofisiologica  deU’aritmia  e dal  suo 
comportamento  in  risposta  alto  sforzo,  dalla  presenza  o 
assenza  di  una  cardiopatia  sottostante. 

Per  tutte  queste  condizioni,  il  giudizio  di  idoneità  o 
inidoneità  dev’essere  articolato  tenendo  presenti  le  linee 
generali  di  comportamento  sopra  elencate.  Dal  punto  di 
vista  pratico,  le  cardiopatie  o anomalie  più  frequente- 
mente in  disetLssione  (tab.  IV,  da  Zeppilli.  1985),  sono 
rappresentate  da;  difetti  interatriali  ed  intervenirkolari  di 
modesta  entità  e stenosi  polmonari  lievi  e bicuspidia  val- 
volare aortica;  insufficienze  aortica  c mitralica  lievi;  arit- 
mie ipercinetiche  sopraventricolari  e ventricolari  (extrasi- 
stolia); sindrome  del  prolasso  della  valvola  mitrale;  iper- 
tensior>e  arteriosa  (specie  nell'età  adulta  matura). 

La  sindrome  del  prolasso  della  valvola  mitrale  (PVM)  i l'ano- 
maJia  valvolare  di  più  frequente  riscontro  nella  pratica  cardiologi- 
ca sportiva,  specie  in  gruppi  di  atleti  con  particolari  caraneristi- 
che anlrupomeiriche  (giocatori  di  basket,  pallavolo,  etc.).  Ciò 
non  deve  sorprendere  dal  momento  che  il  5%  della  popolazione 
normale  (Savagc)  appare  portatrice  di  PVM  e che  un  PV^M  è sta- 
to rinvenuto  nei  40%  delle  giocatrid  di  basket  di  alto  livello 
(Aspromonte).  Lo  spettro  della  gravità  clinica  del  PVM  i assai 
amptn,  e ciò  vale  sia  per  la  popolazione  generale  che  per  quella 
atletica  (Zeppilli)  Nella  quasi  loialilà  dei  casi  si  tratta  di  forme 
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TAB.  IV.  PREVALENZA  (SLI  lOOt  VISITE  ANNO)  DEL- 
LE VARIE  CARDIOPATIE  QIJAU  CAUSE  DI  INIDONEI- 
TÀ ALL^ATTIVITA  SPORTIVA  AGONISTICA  (étetribniio- 
•e  percrtttuJc  rispetto  tl  totale  delle  ioMoaeilà  cardiolo||iclic  sa 
125.408  rìBle  effettuale  ael  biennio  1982-4M  io  9 ceniti  medico- 
sportivi italiatti). 

(da  Zep|>illi  P..  Atti  XXIV  Congresso  della  Federazione  Medico 

Sportiva  Italiana) 


' N. 

Predale 

% InfdoMllè 

1 cui 

%•  vWlC  MUK» 

car«liolo||kbe 

Aritmie 

278 

2,21 

33,9 

Cardiopatie  degenera- 
tive* 

259 

1,9  1 

29.2 

Ipcrlcrtsionc  arteriosa 

142 

1,13 

17.3 

Mtsccllar>ca*' 

72 

0,57 

8.8 

Cardiopatie  reumatiche 

46 

0,37 

5.6 

Miocar^opatie 

22 

0.17 

2.7 

Cardiopatie  congenite 

21 

0,17 

2.5 

* 231  ca5i  di  prnlMio  vaJvoUire  nuiraJic»  e/o  di  ahrc  v]ihx>le  c 8 casi  di 
siodrocnc  di  Maifan 

**  Per  il  90%.  cau  di  cardiopatia  ischcmica  in  cti  adulta;  per  il  resto, 
pericardili,  cuore  pobmirure  cronicD.  pacemaker,  eie.,  in  sportivi  di  etS 
■dulia  matura. 


lievi,  per  le  quali,  in  coitsidcraziorse  della  prognosi  a distanza 
favorevole,  rattività  sportiva  agonistica,  anche  a elevato  impe- 
gno cardiovascolare,  può  essere  consentita  purché  non  vi  siano 
aritmie  complesse  a riposo  e/o  da  sforzo  Tuttavia,  in  una  mino- 
ranza di  casi,  if  PVM  può  essere  gravalo  da  complicanze  serie 
(insufficienza  mitralica  progressiva,  endocardite  infettiva,  aritmie 
gravi,  etc.)  in  presenza  delle  quali  qualsiasi  forma  di  attività 
sportiva  dev’essere  impedita.  Nelle  forme  intermedie,  la  valuta- 
zione dovrà  essere  individualizzata  e tenere  conto  sia  dei  risdiio 
attuale,  sia  del  potenziale  evolutivo  deira^ezionc. 

In  conclusione,  la  presenza  di  una  cardiopatia  non  con- 
troindica in  assoluto  e indiscriminatamente  l'attività  spor- 
tiva agonistica,  ma  la  può  controindicare  in  relazione  a: 
entità  c tipo  di  carico  emodinamico  imposto  dall’attività 
sportiva,  capacità  di  tolleranza  dello  stesso  da  parte  del 
cuore;  entità  del  rischio  di  insorgenza  di  aritmie  pericolo- 
se c/o  morie  improvvisa;  possibilità  che  rattività  sportiva 
contribuisca  a lungo  termine  al  suo  deterioramento. 

Cause  ortopediche 

Per  quanto  riguarda  le  cause  di  inidoneità  ortopediche  al- 
l'attività sportiva,  la  hiosofìa  generale  che  è stata  seguita 
dai  vari  AA.  è stata  rappresentata  dall’esclusione  dei  sog- 
getti portatori  di  affezioni  congenite  o acquisite  (postrau- 
matiche, infettive,  degenerative,  etc.)  passibili  di  sicuro 
aggravamento  in  relazione  al  gesto  o ai  gesti  tecnici  propri 
dello  s.  praticato.  Occorre  tenere  presente  che,  in  relazio- 
ne ai  grandi  progressi  delle  tecniche  chirurgiche.  lesioni 
traumatiche  gravi  da  s.,  quali,  ad  es..  quelle  dcH'apparato 
capsulolegamenioso  del  ginocchio  o della  caviglia,  non 
rappresentano  più,  come  in  passato,  una  causale  di  inido- 
neità all’attività  sportiva.  In  una  visione  più  squisitamente 
medicopreventiva,  si  tende  oggi  invece  a prestare  maggio- 
re anenzione  a lesioni  congenite  o acquisite  di  soggetti 
giovani  o adolescenti  passibili  di  peggioramento  e di  con- 
seguenze funzionali  non  trascurabili  in  seguito  alla  pratica 
sportiva,  quali,  ad  e$..  la  spondilolistesi  o spondilolisi  ver- 
tebrale, non  rara  nei  giovani  ginnasti  o nei  tuffatori,  o 
le  displasie  congenite  dell'anca,  partiailarmente  per  que- 
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gli  $.  nei  quali  l’articolaziof^  coxofemorale  è particolar- 
mente sollecitata  (caldo,  rugby,  etc.).  Anche  in  questo 
ambito  vi  sono  affezioni,  quali  le  forme  osteocondrosichc 
giovanili,  le  tendinopatie  inserzionali  (miotendiniti).  etc., 
che  rappresentano  in  genere  una  causa  di  inidoneità  tran- 
sitoria aH'attività  sportiva  (tab.  V). 

Cause  ocuiistiche  e neurologiche 

Per  quanto  riguarda  le  cause  di  inidoneità  neurologiche  e 
oculistiche,  à bene  precisare  che  esse  riguardano  in  modo 


TAB.  V.  PRINCTPAU  CAUSE  DI  INIDONEITÀ  ORTO- 
PEDICHE ALL'ATnVTTÀ  SPORTIVA  AGONISTICA 


Tatti 

Solo 

gl  sport 

akuoì  sport 

Limitarione  funzionale  articolare 

-f 

Anchilosi 

+ 

Artropatie  secondarie 

+ 

Lussazione  recidivante  di  spalla*  i 

4- 

Periartriie  scapolomerale*  I 

+ 

+ 

Discopalic  vertebrab 
Spondilolisi  (spondiiolistcsi) 

+ 

-t- 

Displasie  congenite  dell’anca 

Meoiscopaiia* 

* Passibili  di  «guafifioAc*  chirutgica. 


TAB.  VI.  PATOLOGIA  DELLE  VIE  AEREE  SUPERIORI 
E CRITERI  DI  GIUDIZIO  PER  LTDONEITÀ  SPORTIVA 

(da  Oitoboni) 


Vie  aeree 
faperiorì 


PiUologie 


T 


I 


Ii^doncità 


Naso 

rinite  acuta  i 

ostruzione 
nasale  cro- 
nica 

traumi  pirami- 
de nasale 

acquatici 

aerei 

tutti 

con  contatto 
fìsico  o con 
possibili 
traumi 

r 

1 fìno  a guari- 
1 gione 
1 defìnitiva 

1 

1 fìno  a guari- 
gione 

Seni  paranasali 

sinu.sitc  acuta 

tutti 

fìno  a guari- 
gione 

sinusiic  croni- 
ca 

acquatici,  in- 
vernali, con 
contatto  fìsi- 
co, aera 

defìnitiva 

Orofaringe 

tonsillite  acuta 

tutti 

fìno  a guari- 
gione 

1 tonsillite  cro- 
nica 

' tonsillite  foca- 

1 

acquatici,  in- 
vernali 
tutti 

^ defìnitiva 

fìno  a guari- 
1 gione 

Laringe 

laringite  acuta 

tutti 

fino  a guari- 
gione 

laringite  croni- 
ca 

traumi  laringei 

acquatici,  in- 
vernali 
tutti 

defìnitiva 
fìno  a guarigione 
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preponderante  quelle  attività  sportive  nelle  quali  sistema 
ncrvwo  e organi  della  vista  sono  particolarmente  solleci- 
tati da  eventi  traumatici  (pugilato  in  particolare,  tuffi, 
etc.)  o per  i quali  Tintegrìtà  di  tali  apparati,  o almeno 
una  sufficiente  funzionalità,  è indispensabile  ai  fini  dello 
svolgimento  degli  stessi  (ad  cs..  s.  motoristici  c aeronau- 
tici. sci  alpino,  etc.).  Così,  l'encefalopatia  cronica  del 
pugile  (v.  sotto)  controindica  in  modo  assoluto  la  prose- 
cuzione deil'attività  pugilistica,  mentre  un'acuità  visiva 
ottima  è richiesta  negli  s.  motoristici.  in  questo  ea,so  an- 
che in  considerazione  del  rìschio  potenziale  verso  terzi 
(Agnoli.  Modugno). 

Cause  otorinotaringoiatriche 

Per  quanto  riguarda,  infine,  le  cause  oiorinoìaringoiatri' 
che.  una  trattazione  specifica  delle  stesse  va  al  di  là  delle 
intenzioni  di  questa  trattazione.  D'altra  parte,  questo  tipo 
di  affezioni  solo  raramente  costituisce' una  causa  dì  inido- 
neità definitiva  all  attività  sportiva.  Più  spesso  sono  causa 
di  inidoneità  temporanea  e la  loro  importanza  risulta 
preponderante  nei  confronti  di  quelle  attività  sportive 
nelle  quali  l'integrità  delle  strutture  dell'orecchio,  del 
naso  e della  gola  è particolarmente  importante  (ad  es.. 


TAB.  VII.  PATOLOGIA  DELL'ORECCHIO  E CRITERI  DI 
GIUDIZIO  PER  L'IDONEITÀ  SPORTIVA 

(da  Ottoboni) 


Oreediio 


Patologia 


Sport 


InidoMeHà 


rorccchio  c le  cavità  coMcgatc  negli  s.  subacquei  c aero- 
nautici) per  lo  svolgimento  delle  stesse  o da  queste  pos- 
sono essere  lese  in  modo  definitivo.  Per  una  trattazione 
specifica  dei  singoli  aspetti  si  rimanda  agli  sludi  effettuati 
da  alcuni  AA.  italiani  (Oitoboni.  Fabiani  et  al.).  Ai  fini 
pratici,  riportiamo  per  completezza  la  più  importanti  cause 
di  inidoneità  in  questo  campo  (tabb.  VI  c VII). 
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Esterno 

traumi,  otite 
esterna 

acqualici,  rug- 
by. pugila- 
to. lotta, 1 
judo 

fino  a comple- 
ta guarigio- 
ne 

Medio 

Olile  acuta 

lutti 

tino  a comple- 
la  guarigio- 
ne 

otite  catarrale: 

acquatici. 

fino  a compie- 

1 

a timpano 

motorislict. 

la  guartgio- 

chiuso  0 
aperto 

invernali. 

aerei 

ne 

otomaMoidite 

, lutti 

tino  a comple- 
ta guarigio- 
ne 

' perforazione 
acuta  tim- 
panica 

lutti 

1 

i : 

fino  a comple- 
ta guarigio- 
ne 

perforazione 
cronica  tim- 
panica 

r> 

e 

definitiva 

Interno 

ipoacusia  per- 
cettiva 

motoristici 

definitiva 

vertigine  irre- 
versibile 

lutti 

1 

definitiva 

vertigine  re- 
versibile 

tulli 

fino  a comple- 
ta guarigio- 
ne 

1 

alterazioni  dcl- 
l'equilibrio 
per  traumi 
cianici  o 
malattie 
vascolarì 

acquatici,  in- 
vernali, 
paracaduti- 
smo. volo  a 1 
vela,  ginna-  ' 
stica  acro- 
batica 

definitiva 

Nen  ti  fanale  j 

1 

1 

parafivi  di  Bell 

acqualici. 

motorisiici. 

eie. 

lino  a comple- 
to ricupero 

ALLENAMENTO 
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Alleaafliealo  (coi.  872).  - Sopcnittcniraento  (col.  875). 


AOeiuuneiito 

L'allenamento  è quel  complesso  di  esercitazioni  motorie 
che.  ripetute  sistematicamente  in  quantità  e intensità  tali 
da  indurre  nelForganismo  dell’atleta  reazioni  di  adatta- 
mento. provoca  rincremento  o la  stabilizzazione  della 
capacità  dì  prestazione.  Il  mutare  delta  capacità  di  pre- 
stazione impone  il  cambiamento  costante  del  carico  di 
allenamento  per  innalzare  ulteriormente  il  livello  della 
prestazione  stessa;  in  ultima  analisi,  la  sempre  più  alta 
qualificazione  dell’atleta  non  consente  la  staticità  della 
struttura  deirallenamento:  esso  è un  processo  organizzato 
che  necessita  di  una  scelta  differenziata  dei  suoi  mezzi,  di 
una  loro  oculata  distribuzione  nel  corso  della  preparazio- 
ne e di  un  adeguamento  costante  delle  esercitazioni  alle 
mutale  capacità  di  prestazione  dell'atleta. 

Tutte  queste  variabili  impongono  la  soluzione  di  una 
serie  di  problemi  relativi  ai  contenuti  della  preparazione, 
alla  distribuzione  e alla  modulazione  dei  mezzi  di  allena- 
mcnlo. 

Per  quanto  riguarda  i contenuti  della  preparazione  t 
ormai  universalmente  accettata  la  suddivisione  dei  mezzi 
di  allenamento  in  3 grandi  categorìe. 

a)  Esercizi  di  preparazione  a carattere  generale,  che 
mirano  a esaltare  l'efficienza  fisica  dell'atleta  nella  sua 
globalità,  e cioè  a elevare  il  livello  delle  capacità  «condi- 
zionali». come  la  forza,  la  rapidità.  Telasticità,  la  resi- 
stenza al  lavoro  anaerobico,  la  mobilità  articolare,  eie. 

Le  eseratazioni  che  perseguono  questi  scopi  si  distin- 
guono per  il  fatto  che  la  struttura  del  movimento  usato. 
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di  regola,  differisce  nettamente  dal  movimento  di  gara 
praticato,  in  relazione  al  quale,  anzi,  possono,  a volte, 
produrre  effetti  temporaneamente  negativi.  Infatti  favori- 
scono adattamenti  molto  diffusi  e macroscopici  e.  per 
l'imponenza  delle  modilìcazioni  organiche  che  determi- 
nano. abbassano,  negli  atleti  di  media  e alta  qualificazio- 
ne, il  livello  del  rendimento  specificx). 

Nei  giovani,  al  contrario,  anche  le  sole  esercitazioni  di 
carattere  generale  favoriscono,  per  ovvi  motivi,  il  miglio- 
ramento della  prestazione. 

b)  Esercizi  di  preparazione  a carattere  speciale^  caratte- 
rizzati dal  fatto  che  i movimenti  usati  contengono,  in  tut- 
to o in  parte,  gli  elementi  e le  azioni  elementari  dello  s. 
praticato;  hanno  come  finalità,  sia  l'assimilazione  e l'ap- 
prendimento  delle  forme  c delle  combinazioni  tecniche 
fondamentali  (esercizi  propedeutici),  sia  lo  sviluppo  di 
capacità  fìsiche  direttamente  interessate  all'esecuzione  dei 
gesti  o delle  azioni  dello  s.  praticato. 

c)  Esercizi  di  gara,  caratterizzati  dal  fatto  che  i movi- 
menti usati  comprendono  le  azioni  tecniche,  cosi  come 
l'atleta  le  dovrà  poi  effettuare  in  competizione,  o loro 
parti,  che,  però,  hanno  in  tutto  e per  tutto  le  caratteristi- 
che dell'azione  agonistica. 

Questa  classificazione  soddisfa  l'esigenza  di  assicurare 
all'allenamento  una  sufficiente  ricchezza  di  mezzi,  la  ne- 
cessità di  armonizzare  gli  effetti  che  Tallenamento  deve 
produrre  sui  sistemi,  sottosistemi  cd  apparati  dcirorgani- 
smo  deiralleta  e garantisce  una  più  o meno  elevata  corre- 
lazione con  il  gesto  e le  azioni  delia  specialità  praticala. 

Già  Leonardo  da  Vinci  e.  molto  più  tardi.  Emanuele  Kant 
avevano  sottolineato  che.  quando  a un  sistema  di  conoscenza  si 
vuole  dare  dignità  di  disciplina  scientifica,  è necessario  poter 
misurare  i fenomeni  sui  quali  si  basa;  la  maiemaiizzazione  rap- 
presenta quindi  il  procedimento  fondamentale  per  dare  concre- 
tezza alle  idee. 

Anche  per  l'allenamento,  nonostante  dò  non  venga  ancora 
ampiamente  riconosciuto,  il  salto  da  sistema  di  osservazioni 
empiriche  a disciplina  scientifica  è largamente  dovuto  a una  pro- 
gressiva masematizzazione  e qua/uifieazùwe.  Gli  elementi  cui  si 
fa  rifcrinsenio  per  misurare  il  carico  di  allenamento  sono  la 
quanMà  (o  volume)  e rm/e/uiid. 

La  quantità  definisce  globalmente  il  lavoro  che  l'atleta  svolge, 
mentre  l'intensità,  che  nc  è una  derivala,  precisa  le  modalità  <x>n 
cui  questo  lavoro  viene  eseguito.  Generalmente  queste  due  enti- 
tà sono  tra  loro  contrapposte:  ossia  airaumento  dcli'una  corri- 
sponde il  diminuire  dcH'altra  o.  nel  caso  di  un  aumento  contem- 
poranco di  tutti  e due  i parametri,  questo  andamento  non  può 
procedere  airinfinito:  a un  certo  punto  d sarà  inevitabilmente  o 
l'aumento  della  quantità,  e la  stabilizzazione  pnma  e diminuzio- 
ne poi  deirintcnsità,  o viceversa. 

È importante  sottolineare  i differenti  effetti  che  questi  due 
parametri  inducono  nell'organismo  dell'atleta;  il  lavoro  rilevante 
sotto  l'aspetto  quantitativo  serve  alla  formazione  e costruzione 
dell'atleta  in  tutti  i suoi  diversi  aspetti,  tecnici,  strutturali  e fun- 
zionali; la  quantità  di  lavoro  assicura  inoltre  la  stabilità  della 
prestazione  durante  il  periodo  agonistico,  cioè  a dire  tanto  (mù 
rilevante  i stato  U lavoro  svolto  dairailcia,  tanto  meno  ampi 
saranno  i suoi  scostamenti  negativi  e positivi  dalla  più  alta  capa- 
dtà  di  prestazione. 

L'intensità,  invece,  rende  spcdfid  gli  adattamenti  di  carattere 
generale  ottenuti  attraverso  la  quantità;  il  lavoro  rilevante  dal 
punto  di  vista  dell'intcnsiià  per  il  motivo  sopra  accennato  de- 
termina rinnalzamenlo  della  capacità  di  prestazione. 

I due  diversi  effetti  c il  rapporto  di  contrapposizione 
tra  i due  modi  di  intendere  la  caraticrìstica  del  carico  di 
allenamento  determinano  anche  la  diversa  distribuzione 
del  lavoro  nel  corso  dell'anno  facendo  prevalere  la  quan- 
tità nella  prima  parie  della  preparazione,  cioè  lontano 
dalle  competizioni,  e Tinteasiià  nell  imminenza  del  perio- 
do agonistico  e durante  il  periodo  agonistico. 


Sarebbe  tuttavia  grave  errore  quello  di  separare  netta- 
mente queste  due  fa.si,  caratterizzando  la  prima  con  la 
quantità  e la  seconda  con  la  sola  intensità.  In  ogni  perio- 
do ambedue  i parametri  sono  presenti:  dò  che  varia  è la 
loro  incidenza  percentuale. 

Questo  concetto,  che  abbiamo  riferito  a 1 anno  di  al- 
lenamento. è estensibile  anche  aH'intcra  carriera  dcU  atle- 
ta  affinché  il  carico  di  allenamento  possa  adeguarsi,  come 
abbiamo  prima  detto,  al  mutare  della  capacità  di  presta- 
zione dell’atleta. 

A seconda  del  livello  di  evoluzione  dell'atleta  esistono 
quindi,  per  la  quantità  e per  l intensità.  dei  valori  limile 
al  di  sotto  dei  quali  non  si  inducono  effetti  apprezzabili 
suH’organismo. 

Un'esaltazione  delle  possibilità  funzionali  dell'atleta  e 
una  sofisticata,  fine  coordinazione  dei  processi  di  funzio- 
namento di  tutti  gli  organi,  apparati  e sistemi  dell'organi- 
smo,  costituiscono  le  premesse  della  forma  sportiva,  o 
meglio  della  più  a/ta  capacità  di  prestazione  deU'atleta. 

! faiiori  che  condizionano  il  raggiungimento  di  questo  stalo 
particolare  sono; 

un'elevata  capacità  di  adattarsi  ai  carichi  di  allenamento; 

una  migliore  capacità  di  effettuare  k azioni  tecniche  al  più 
elevato  livello  di  abilità,  di  forza,  di  velocità,  rapidità,  etc.; 

un'economizzazione  delle  diverse  funzioni  deirorganismo,  che 
si  manifesta,  soprattutto,  con  una  diminuzione  del  consumo  di 
energia  per  unità  di  lavoro; 

un  rapido  andamento  dei  processi  di  recupero. 

L'allenamento,  perciò,  deve  avere  come  finalità,  sia 
Tcconomizzazione  delle  funzioni,  sia  la  capacità  di  esal- 
tarle al  massimo. 

• Queste  due  condizioni  devono  ersesistere  al  loro  più 
alto  livello  quando  l’atleta  deve  raggiungere  il  più  alto 
grado  delle  prestazioni. 

L'insieme  delle  accresciute  potenzialità  organiche,  psi- 
chiche e tecnicotattiche  («stato  di  forma»)  non  può  con- 
siderarsi condizione  stabile  per  tempi  indeterminati;  al 
contrario,  si  é constatato  che  quanto  più  Taticta  raggiun- 
ge i suoi  più  elevati  regimi  di  rendimento,  tanto  meno 
riesce  a prolungare  nel  tempo  questa  condizione. 

In  altre  parole,  la  più  alta  capacità  di  prestazione  non 
può  essere  mantenuta  per  lutto  l'anno. 

Ciò  è conseguenza  del  fatto  che  le  fasi  per  il  raggiun- 
gimento della  più  alta  capacità  di  prestazione  sono  alme- 
no 2,  e cioè: 

1)  una  prima  fase,  che  mira  airampliamento  dell'effì- 
cienza  generale  attraverso  attività  multiformi  (esercizi  a 
carattere  generale),  all'acquisizione  di  nuove  nozioni  tec- 
niche e tecnicotattiche  elementari; 

2)  una  seconda  fase,  che  mira  a rendere  disponibili  in 
senso  specifico  le  migliorate  condizioni  generali,  c a sin- 
tetizzare, ricomponendole,  le  abilità  e le  acquisizioni  tec- 
niche e tattiche  acquisite  singolarmente. 

Le  finalità  assai  diverse  di  queste  due  fasi  non  possono 
sovrapporsi,  ma  devono  sfumarsi  l'una  nell'altra,  o me- 
glio la  prima  nella  seconda,  pena  la  riduzione  dell'effetto 
che  da  ciascuna  di  esse,  presa  singolarmente,  si  può  otte- 
nere. 

Da  queste  considerazioni  deriva  Topportunità  di  una 
razionale  distribuzione  delle  gare  durante  l'anno,  in 
quanto  la  pratica  delle  attività  sportive  è talmente  diffusa 
e gli  impegni  agonistici  sono  tanto  numerosi  da  non  con- 
sentire praticamente  alcuna  interruzione  tra  la  fine  di  una 
stagione  agonistica  c Ttnizio  della  successiva. 

In  questi  ultimi  anni,  perciò,  si  va  consolidando  la 
prassi  di  concentrare  in  periodi  relativamente  brevi  (2-3 
mesi  al  massimo)  le  gare  più  importanti  c significative  per 
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consentire  agli  atleti  di  arrivare  a questi  appuntamenti 
nelle  migliori  condizioni  possibili  dopo  essersi  dedicati, 
almeno  per  un  periodo  equivalente,  alla  preparazione  e 
al  consolidamento  di  nuove  abilità. 

Diversi  sono  ì problemi  da  risolvere  quando  d si  riferi- 
sce all'attività  giovanile,  che,  sia  per  quanto  riguarda  Tal- 
lenamento,  sia  per  quanto  riguarda  la  partecipazione  alle 
gare,  assume  caratteristiche  completamente  diverse. 

Infatti  Tallenamento  è caratterizzato  da  una  notevole 
quantità  di  lavoro  e da  una  notevole  varietà  di  eserdta- 
zioni:  runa  e l'altra  tendono  alla  formazione,  alla  costru- 
zione delle  capacità  tecniche,  sia  funzionali  che  proprie 
della  spedalità  praticata. 

1 cicli  possono  essere  addirittura  trimestrali,  cosicché  la 
struttura  di  allenamento  può  essere  continuamente  varia- 
ta; la  partedpazione  alle  gare  è frequente,  praticamente 
esse  sono  previste  in  ogni  dclo  di  lavoro,  in  quanto  sono 
esse  stesse  mezzo  di  preparazione,  anche  se  non  ancora  il 
fine  della  preparazione. 

La  relativa  brevità  dei  deli  di  allenamento  consente  di 
concedere  ai  giovane  atleta  perìodi  di  libertà  che  questi 
può  utilizzare  per  dedicarsi,  a volte,  anche  ad  altre  attivi- 
tà sportive  di  suo  gradimento. 

Questi  periodi  di  transizione  tra  i cicli  di  alicnamento 
non  durano  ovviamente  molto  tempo  ed  è risultato  molto 
conveniente  farli  coinddere  con  le  vacanze  scolastiche. 

SaperaUenamento 

Il  processo  che  caratterizza  Tadattamento  funzionale  è 
quello  della  «supercompcnsazionc».  cioè  una  reazione 
delPorganismo  che  accresce  le  potenzialità  dell'atleta 
quando  questi  è sottofx>sto  a uno  stimolo  (carico  di  alle- 
namento) opportunamente  dosato. 

L'entità  e le  caratteristiche  dello  stimolo  devono  essere 
ottimali,  doè  proporzionate  alle  capacità  dell'atleta  e 
quindi  né  troppo  deboli,  perché  risulterebbero  inefficaci  a 
provocare  reazioni  di  adaitamenlo,  né  troppo  intense 
perché  danneggerebbero  l'organismo  e causerebbero  rea- 
zioni di  tipo  patologico. 

Quando  all'organismo  dell’atleta  si  richiede  più  di 
quanto  possa  dare  o si  impone  più  di  quanto  possa  ragio- 
nevolmente sopportare  (carico  troppo  intenso,  recuperi 
insufficienti,  carichi  mal  distribuiti,  esagerate  pressioni 
psicologiche,  etc.),  si  manifesta  una  sindrome,  detta  di 
superallenamento,  caratterizzata  essenzialmente  da  un 
evidente  calo  di  rendimento  c talvolta  dalla  perdita  di 
quel  pieno  benessere  psicofisico  che  è premessa  indispen- 
sabile per  qualsiasi  prestazione  sportiva. 
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Premessa 

Nell’affrontare  questo  tema  è necessario  premettere  che, 
in  relazione  a esso,  lo  s.  va  inteso  nel  suo  significato  più 
ampio  di  attività  fisica,  ma  è altrettanto  importante  sotto- 
lineare  che.  a differenza  della  ginnastica  medica  (v.)  e. 
più  propriamente,  della  fisioterapia  e riabilitazione  (v.), 
perché  si  possa  parlare  di  sport-profilassi  e sport-terapia 
devono  essere  in  qualche  modo  conservate  le  caratteri.sti- 
che  tecniche  principali  di  un  dato  esercizio  sportivo  e 
soprattutto  lo  stimolo  prìncipe  di  ogni  attività  sportiva, 
l’agonismo.  Un  altro  aspetto  importante  è rappresentato 
dalla  necessità  di  una  continuità  nella  pratica  sportiva 
pK>iché  i risultati  positivi  sono  da  ciò  condizionati  c i be- 
nefìci ottenuti  tendono  a perdersi  al  cessare  dell'attività 
sportiva  stessa. 

A differenza  delle  altre  forme  di  movimento,  l'utilizzazione 
dello  8.  <xmie  misura  profilattica  e terapeutica  comporta  alcuni 
vantaggi,  soprattutto  di  ordine  p&icolo^co,  quali  racquistziooe 
di  una  maggiore  6ducia  nei  propri  mezzi  c uno  stato  di  benesse- 
re psichico  che  si  traduce  spesso  ncH  allontanamcnto  di  quelle 
forme  di  nevrosi  primitive  o reattive,  spesso  con  estrinsecazione 
psicosomatica,  caratterizzale  da  astenia,  faticabilità,  eretismo 
cardiovascolare  (Masini),  così  tipiche  del  mondo  moderno.  Tale 
impiego  dello  s.  comporta  parallelamente  alcuni  rischi  originati 
dall'agonismo,  che  spesso  spinge  soggetti  che  non  hanrto  mai 
praticato  $.  o portatori  di  handicap  a cimentarsi  in  sforzi  incon- 
grui per  le  loro  capacità  fisiche  c talora  in  regime  di  scarsa  o 
assente  sorveglianza  medica. 

Tali  considerazioni  introducono  il  primo  e più  impor- 
tante degli  aspetti  dei  quali  occorre  tenere  conto,  ovvero 
la  necessità  di  accurati  controlli  medici  preventivi  e della 
sorveglianza  nel  tempo  dei  soggetti  abilitati  al  fine  di  evi- 
tare di  aggiungere  nuovi  danni  a (|uelli  già  dovuti  alla 
noxa  originaria.  Il  secondo  aspetto  riguarda  i meccanismi 
fisiologici  attraverso  i quali  si  realizzano  gli  effetti  poetivi 
di  sport-profilassi  e sport-terapia.  Questi  sono  rappresen- 
tati dalla  capacità  insila  nella  pratica  continuativa  di  un 
esercizio  sportivo  (allenamento)  di  promuovere  nuovi 
meccanismi  adattativi  o di  potenziare  quelli  presenti  o 
residui  (nel  caso  di  soggetti  handicappati)  al  fine  di  con- 
sentire un  miglioramento  delle  capacità  prestative  del- 
l'organismo. 

Che  questo  avvenga  realmente  è testimonialo  dagli 
eccezionali  record  realizzati  da  soggetti  colpiti  da  handi- 
cap anche  gravi,  quale,  ad  es.,  il  record  di  salto  in  alto  di 
oltre  2 m realizzato  da  un  atleta  americano  privo  di  un 
arto  inferiore  o le  medaglie  d’oro  assolute  vinte  da  sog- 
getti colpiti  in  tenera  età  da  affezioni  invalidanti  quali  la 
poliomielite. 

Lo  sport  come  profUmsi 

È ormai  un  dato  acquisito,  specie  nei  Faesi  socialmente 
più  evoluti,  che  la  diffusione  della  pratica  sportiva  si  tra- 
duce in  un  migliorata  condizione  di  salute  individuale  e 
collettiva  e il  valore  protilattìco  dello  s.  è ormai  fuori  di- 
scussione. Attività  sportive,  quali,  soprattutto,  il  nuoto, 
l'atletica  leggera,  il  basket,  la  ginnastica  artistica  e rilmi- 
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ca.  rappresentano  oggi  le  armi  migliori  per  prevenire  gli 
effetti  negativi  sul  fisico  in  accrescimento  causati  dalla 
frequente  mancanza  di  attività  tìsica  nell  età  evolutiva  e 
rappresentati  da  atteggiamenti  viziati  e difetti  di  porta- 
mento. paramorfìsmi  (atteggiamenti  scoliotici.  dorso  cur- 
vo, etc.)  e dismortìsmi  (scoliosi,  scapole  alate  gravi,  etc.)- 
Tuttavia,  oltre  agli  effetti  benefìci  di  ordine  generale,  il 
valore  profilattico  dello  s.  u esplica  anche  in  alcuni  campi 
specifici  rappresentati  dalle  malattie  neuropsichiche,  dalle 
maiattie  del  ricambio  e dalle  cardiovasculopatie. 

Affezioni  neuropsichiche 

Il  valore  psicoprofdaitico  dello  s.  consiste  s^attutto  nella  pos- 
sibilità che  ha  lo  stesso  di  incanalare  le  cariche  aggressive  della 
psiche  umana  in  un  sano  c controllato  agonismo  privandole  cosi 
di  ogni  elemento  di  pericolosità  c di  asocialità.  Lo  s.  ha  inc^tre 
un  significato  compensatorio  perché  concede  al  praticante  quelle 
soddisfazioni  spesso  negate  dalle  circostanze  della  sita  e delle 
quali  ha  bisogno  l'economia  psichica.  Esso  possiede,  inoltre,  un 
riconosciuto  valore  psicopedagogico  perché,  attraverso  i giochi 
sportivi  c le  loro  regole,  abitua  l'adolescente  alle  difficoltà  esi- 
stenziali, lo  tempra  facendogli  altresì  comprendere  la  necessità 
della  costanza  ncU'impcgno  per  ottenere  risultati  qualitativamen- 
te sempre  migliori,  migliora  il  suo  senso  di  autocontrollo  c auto- 
valutazione e lo  abitua  al  rispeito  verso  i compagni  e gli  avver- 
sari. 

Malattie  del  ricambio 

L’esercizio  tìsico  e lo  s.  rappresentano  un  utile  mezzo  per 
combattere  alcune  malattie  del  metabolismo  rappresenta- 
te dall’obesità,  dalle  dislipidemie  e dal  diabete.  Essi,  pur- 
ché praticati  con  regolarità,  risultano  di  grande  utilità 
nella  prevenzione  e nella  terapia  dcirobesità.  incremen- 
tando il  consumo  energetico,  favorendo  la  combustione 
dei  lipidi  di  deposito  e.  in  via  indiretta,  promuovendo 
con  una  rinnovata  igiene  alimentare  la  regolarizzazione 
deH'assunzione  dietetica.  Tali  effetti  positivi  rivestono 
probabilmente  grande  importanza  nella  limitazione  della 
diffusione  delle  dislipidemie  e della  malattia  diabetica, 
anche  se  non  disponiamo  di  dati  epidemiologici  definitivi 
in  tal  senso. 

Cardiovasculopatie 

È tuttavia  nella  prevenzione  delle  cardiovasculopatie  che 
lo  s.  appare  rivestire  grande  importanza. 

Le  rilevazioni  epidemiologiche  compiute  negli  anni  '60 
e agli  inizi  degli  anni  ’70  avevano  infatti  indicato  una 
preoccupante  crescita  delle  malattie  cardiovascolari,  in 
particolare  della  malattia  coronarica  e deiripertensione 
arteriosa,  oltre  che  delle  dislipidemie  c della  malattia  dia- 
betica direttamente  o indirettamente  collegate  alle  prime. 
Gli  stessi  studi  avevano  altresì  indicato  come  responsabili 
di  questo  fenomeno  una  serie  di  fattori,  direttamente  o 
indirettamente  implicati  nello  sviluppo  deiraterosclerosi. 
causa  prima  della  malattia  coronarica  (cardiopatia  ische- 
mica).  definiti  fattori  o indicatori  di  rischio  coronarico. 

Apparve  evidente  che  alterazioni  delle  varie  frazioni  lipopro- 
teiche  del  sangue  (dislipidemie).  rispecchiate  da  elevati  valori  di 
coicstcrolemia  e/o  trigliccrìdemia.  l'ipertensione  arteriosa  stessa, 
l’elevato  consumo  di  sigarette,  erano  in  grado,  ciascuno  per  con- 
to proprio,  di  aumentare  significativamente  il  rischio  di  andare 
incontro  a una  o più  delle  manifestazioni  clinìcbe  della  cardiopa- 
tia tschemtca,  rappresentate  dallangi/ia  pectoris,  dairinfarlu 
miocardico,  dalla  morie  improvvisa.  Tale  influenza  negativa 
aumentava,  talora  in  modo  logaritmico,  se  i vari  fattori  di  ri- 
schio si  aiksociavano  tra  loro.  Altre  condizioni,  quali  l’obesità,  la 
sedentarietà,  etc.,  furono  chiamate  in  causa  quali  cofatturi  di 
rìschio.  Numerosi  lavori  (Brunner,  Kannel.  Moms.  Paffenber- 
ger)  sembrarono  confermare  l'esistenza  di  una  relazione  inversa 


tra  attività  fìsica  e malattia  coronarica.  Tale  dimostrazione  con- 
tribuì, verso  la  metà  degli  anni  alla  nascila  di  un  grande 
movimento  di  opinione  in  favore  della  pratica  sportiva  o,  più  io 
generale,  dell'attività  tìsica  {joggmg  in  particolare,  cicloturismo, 
trecking,  etc.)  nella  certezza,  o forse  meglio  nella  speranza,  che 
dò  fosse  in  grado  di  combattere  i danni  flsid  provocali  dalla 
sedentarietà  e di  prevenire  l’insorgenza  delle  cardiova.sculopatie. 
A una  visione  più  crìtica  del  problema  sdentiflco,  tale  assunto  è 
tutt'ora  ben  lungi  daircsscrc  provato  in  modo  definitivo.  Infatti, 
accanto  agli  studi  diati  in  favore  del  r\K>Io  profilattico  dell'attivi- 
tà tìsica  e dello  s..  ve  ne  sono  altri  non  dimostrativi  in  tal  senso 
o addmitura  contrastanti  (Roscnman).  Numerose  possono  essere 
le  ragioni  di  queste  discordanze.  Una  prima  di  cui  tener  conto  é 
che  una  attività  fìsica  intensa  o la  pratica  di  uno  $.  sono  gene- 
ralmente assodate  a un  diminuito  o annullato  consunx)  di  siga- 
rette, a una  riduzione  dcirccccdcnza  ponderale,  a più  bassi  livel- 
li di  colesterolo,  a una  riduzione  della  pressione  arteriosa,  sicché 
la  riduzione  della  morbilità  e mortalità  cardiovascolare  nei  sog- 
getti tìsicamente  attivi  potrebbe  essere  dovuta  alla  concomitante 
riduzione  dei  prindpali  fattori  di  rischio  e non  all'attività  fisica  o 
sportiva  di  per  sé.  Una  seconda  ragione  potrebbe  essere  rappre- 
sentata dalla  possibilità  che  fattori  genetid  interferiscano  nella 
distribuzione  degli  eventi  patologid  nei  vari  gruppi  studiati.  In- 
fatti, i stata  riportata  una  minore  incidenza  di  complicanze  car- 
diache nei  parenti  di  maratoneti  rispetto  a un  gruppo  di  control- 
lo (SKgell).  Un  ultimo  aspetto  da  tenere  presente  é la  diffkollà 
di  definire  con  precisione  l'entità  deirattività  fìsica  sviata,  sia 
lavorativa,  sia  del  tempo  libero  o sportiva  e di  tenere  conto  del- 
le sue  variazioni  nel  tempo.  Direttamente  collegato  a tale  a^t- 

10  é quello  della  capacità  fìsica  iphysical  fitness  degli  AA.  di  lin- 
gua inglese)  dei  soggetti  esaminati  che  può  avere  una  variabilità 
da  individuo  a irulividuo  notevole.  Tale  problematica  è stata 
esaminala  prospetticamente  da  studi  recenti  (Pciers,  Sobolski)  e 

11  livello  di  capacità  tìsica,  testala  con  differenti  protocolli  di 
prova  da  sforzo,  t apparso  inversamente  correlato  con  l'inciden- 
za di  nuovi  eventi  cardiaci  (infarto  miocardico  acuto  c morte 
improvvisa)  nel  follow-up.  nel  senso  che  gli  indivìdui  ntcglio 
dotati  atleticamente  mostrarono  un'incidenza  di  tali  complicanze 
da  2 a 7 volte  inferiore.  Tali  studi  non  dirìmono  tuttavia  il  dub- 
bio se  la  migliore  capacità  tìsica  dipenda  esclusivamente  da 
un'attività  lavorativa  muscolare  intensa,  dall'attività  sportiva 
svolta  nel  tempo  libero,  da  un  fattore  genetico  o da  tutti  i fattori 
messi  insieme. 

Nonostante  la  permanenza  di  numerosi  imerrogativi,  le  indi- 
cazioni di  massima  fumile  dagli  studi  epidemiologici  citati  hanno 
portato  a concludere  che  i maratoneti  potessero  in  qualche 
modo  essere  immuni  dall'aterosclerosi  coronarica  (Bassier). 
Questa  ipotesi  ha  suscitato,  negli  anni  '70.  grande  interesse  nel 
mondo  anglosas.<ione  e ha  avuto  indubbiamente  il  merito  di  for- 
nire un  ulteriore  contributo  in  favore  della  pratica  sportiva  come 
mezzo  di  mantenimento  e promozione  della  salute.  Tuttavia, 
tale  ipotesi  é apparsa  ben  presto  sdentitìcamenie  attaccabile  e 
sempre  più  numerose  sono  apparse  le  segnalazioni  di  joggers  e 
maratoneti  apparentemente  sani  deceduti  durame  la  corsa  a cau- 
sa di  una  malattia  coronarica  successivamente  comprovata  dal 
riscontro  autoptico  (Noakes,  Thompson.  Waller).  Anche  in  que- 
sto caso,  tuttavia,  é necessario  analizzare  con  senso  critico  il 
problema  io  tutte  le  sue  angolature.  Di  grande  importanza,  in- 
nanzitutto. appare  l'età  di  inizio  dell'attività  sportiva,  riniensità 
c la  continuità  della  stessa  e l'eventuale  p^sistcnza  (rispetto 
all'epoca  di  inizio  deirattività)  di  fattori  di  rìschio  coronarico 
(fumo,  familiarità,  dislipidemie.  etc.).  Una  patologia  coronarica 
latente  è spesso  preesùtente  in  maratoneti  di  nvedia  età  che  ini- 
ziano  la  loro  attività  sportiva  dopo  una  giovinezza  condotta  con 
un  regime  di  vita  non  igienicamente  corretto. 

Pertanto,  se  si  accettano  le  numerose  prove  in  favore 
di  un  effetto  profilattico  dell'attività  sportiva  nei  confron- 
ti della  malattia  coronarìca,  è ragionevole  tuttavìa  sup- 
porre che  tale  azione  positiva  risulti  fortemente  limitata  o 
nulla  quando  la  lesione  aterosclcrotica  coronarìca  si  sia 
già  instaurata.  In  altri  termini,  la  possibilità  che  l'eserci- 
zio tìsico  o la  pratica  sportiva  prevengano  o rallentino 
l'insorgenza  della  malattia  coronarìca  attraverso  un  mi- 
gliore sviluppo  del  circolo  collaterale  coronarico,  la  mo- 
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difìcazionc  dell  assetto  lipidico  del  sangue,  con  aumento 
del  coleslerolo-HDL  non  aierogeno  (Thompson),  la  mi- 
gliore perfusione  diastolica  in  relazione  alla  bradicardia, 
la  riduzione  delle  catecolamine  ematiche,  eie.,  si  realizze- 
rebbe solo  in  soggetti  esenti  da  patologia  aterosclerotica 
o con  lesioni  minime  e potenzialmente  reversibili.  Consi- 
derando dunque  valida  tale  ipotesi,  restano  tuttavia  alcu- 
ne domande  importanti  alle  quali  rispondere:  qual  è il 
tipo  di  attività  sportiva  preferibile?  Quale  deve  essere 
l’Intensità  della  stessa  e la  frequenza  delle  sedute?  Quale 
età  di  inizio  è la  migliore?  Non  vi  sono  al  momento  ri- 
sposte definitive  a queste  domande;  tuttavia,  in  base  alle 
esperienze  acquisite  nei  vari  programmi  preventivi,  appa- 
re ragionevole  concludere  (Haskell)  che  maggiore  il  livel- 
lo di  attività  fìsica  o sportiva,  maggiori  i benefìci  della 
stessa.  Le  attività  sportive  più  indicate  in  tal  senso  ap- 
paiono senz’altro  quelle  defìnite  come  aerobiche  o di  re- 
sistenza (v.  sopra:  fondamenti  di  fisiologia  dello  sport-,  v. 
anche  sotto;  sport  e apparato  cardiovascolare),  quali,  so- 
prattutto. la  corsa  di  fondo,  il  cicloturismo,  lo  sci  di  fon- 
do. il  nuoto,  etc.  Esse  dovrebbero  essere  praticate  con 
sistematicità,  con  un  minimo  di  2-3  sedute  settimanali  di 
almeno  15  min  di  durata  e intensità  pari  o supcriore  al 
60-70%  del  ma.ssimo  consumo  di  O;  (o  della  frequenza 
cardiaca  massima)  del  soggetto  (Venerando). 

Non  si  può  concludere  la  trattazione  di  questo  argo- 
mento senza  far  cenno  al  rovescio  della  medaglia,  ovvero 
ai  rischi  connessi  con  la  sport-profilassi.  È fuor  di  dubbio, 
infatti,  che  l'esercizio  fìsico  vigoroso  è associalo  con 
un'aumcntata  incidenza  di  arresto  cardiaco  o morte  car- 
diaca improvvisa,  specialmente  nelle  classi  di  età  dai  30 
ai  50  anni  (Vuori,  Thompson),  nelle  quali  più  elevata  è 
la  prevalenza  di  malattia  coronarica  spesso  silente;  è al- 
trettanto vero  che  l'esercizio  fìsico  vigoroso  appare  in 
grado  di  realizzare  un  effetto  protettivo  nei  confronti  del- 
la morte  improvvisa  stessa  (Siscovic).  Questo  apparente 
paradosso  può  essere  facilmente  interpretato  quando  si 
consideri  che  le  morti  improvvise  da  esercizio  fìsico  o 
sportivo  sembrano  riguardare  soprattutto  soggetti  con 
basso  livello  di  capacità  fisica  iniziale,  errato  atteggia- 
mento psicologico  nei  confronti  deirattiviià  sportiva  ca- 
ratterizzato da  una  spiccata  competitività  verso  se  stessi  e 
gli  altri  che,  associata  a scarsa  esperienza  tecnica  dello  s. 
praticato,  porta  individui  a rìschio  a sorpassare  i limili 
delle  proprie  capacità  fìsiche. 

In  conclusione,  nonostante  manchi  una  certezza  scien- 
tifica. l'esercizio  fìsico  e lo  s.  praticati  con  assiduità  ap- 
paiono in  grado  di  esercitare  un  effetto  profìlattico  nei 
confronti  della  malattia  coronarica.  Onde  ridurre  al  mi- 
nimo i rischi,  l'attività  fìsica  dovrà  essere  iniziata  in  modo 
graduale,  con  intensità  lavorativa  congrua  alla  capacità 
fìsica  iniziale  del  soggetto  e.  per  le  classi  di  età  superiori 
ai  30  anni,  dovrà  essere  preceduta  da  un’attenta  valuta- 
zione dcH’intcgrìtà  dell’apparato  cardiocircolatorio. 

Ix»  sport  come  tempia 

Lo  s.  come  fattore  terapeutico  trova  oggi  un  più  largo 
impiego  che  in  passato  in  varie  patologie  congenite  e 
acqui-site  grazie  alle  migliorate  conoscenze  fìsiopatologi- 
chc  c alle  maggiori  possibilità  di  monitorizzare  le  condi- 
zioni dei  pazienti. 

Diabete  e maiailie  del  ricambio 

E oggi  dimostrato  che  nel  diabete  di  tipo  II  dell’adulto,  o 
diabete  florido,  l'attività  fìsica  c sportiva  contnbuisce  a 
un  signifìcativo  miglioramento  della  condizione  metaboli- 
ca grazie  a una  regolarizzazione  dell'assun/ione  dietetica 


c a una  migliorata  utilizzazione  periferica  del  glieoso 
(Kemmer,  Odaglia).  Tuttavia,  a differenza  che  in  passa- 
to, si  è generalmente  molto  più  concessivi  anche  nei  con- 
fronti del  diabete  di  tipo  I,  o giovanile,  nel  quale  Tutilità 
di  un'attività  fìsica  e sportiva  trova  oggi  più  largo  credito 
che  in  passato,  a condizione  che  il  soggetto  sì  trovi  in  un 
momento  di  buon  equilibrio  metabolico  c si  abbia  l’ac- 
corgimento  di  riconsiderare  dieta  e fabbisogno  insulinico 
in  funzione  del  nuovo  regime  energetico  imposto  dall'at- 
tività  sportiva  (Chiumello). 

V.  anche  sotto:  sport  e funzione  endocrina. 

Affezioni  polmonari  croniche  e asma  bronchiale 
Largo  impiego  ha  oggi  lo  s.  nella  terapia  delle  affezioni 
respiratorie  croniche  c dell’ojmfl  bronchiale.  Nelle  prime 
la  sport-terapia  è generalmente  indicata  nei  casi  di  ridot- 
ta tolleranza  allo  sforzo,  valutata  con  test  ergomctrìci 
integrati  dalla  valutazione  della  funzionalità  respiratoria 
(Haber),  ed  è caratterizzata  da  tutti  quegli  esercizi  ten- 
denti a migliorare  tono  e trofismo  della  muscolatura  tora- 
cica e da  quelle  attività  sportive  (/oggi/ig,  cicloturismo, 
nuoto,  etc.)  utili  in  tal  sen.so.  Un  radicale  mutamento  di 
opinione  si  è poi  avuto  in  questi  ultimi  tempi  nei  con- 
fronti dell'asma  bronchiale  del  giovane,  per  la  quale  si  è 
passati  dairatieggiamento  totalmente  negativistico  del 
passato  a un  atteggiamento  largamente  concessivo  e anzi 
di  incoraggiamento  verso  la  pratica  sportiva  quale  fattore 
di  miglioramento  della  cenestesi  e della  condizione  psico- 
logica del  giovane  asmatico  (Corsico). 

V.  anche  sotto;  sport  e funzione  respiratoria-,  patologia 
da  sport  dell'apparato  respiratorio. 

Cardiopatie 

L’esercizio  fisico  e lo  s.  piossono  risultare  di  notevole  uti- 
lità anche  nel  trattamento  delle  cardiovasculopatie.  Tale 
impiego  dello  s.  può  essere  considerato  ncIFambito  di 
quella  che  viene  definita  riabilitazione  cardiaca  e.  nel 
caso  di  lesioni  coronariche,  svolge  anche  un  molo  di  pre- 
venzione secondaria  nei  confronti  delle  recidive  della 
malattia.  Il  maggiore  vantaggio  della  sport-terapia  in 
questo  campo  è,  ancora  una  volta,  di  tipo  psicologico, 
ma  non  devono  essere  trascurati  i vantaggi  sul  piano  fìsi- 
co. che  si  realizzano  attraverso  l’instaurazione  dì  quegli 
adattamenti  centrali  c soprattutto  periferici  (v.  sport  e 
apparato  cardiovascolare)  che  contribuiscono  a un  miglio- 
ramento delle  capacità  di  prestazione  del  cuore  malato. 

Nelle  cardiopatie  congenite  lo  s.  si  è dimostrato  in  gra- 
do di  indurre  significativi  miglioramenti  nella  psiche  e un 
più  facile  inserimento  sociale  dei  bambini  cardiopatici, 
sottraendoli  cosi  alle  ansie  e alle  attenzioni  spesso  ecces- 
.sive  dei  genitori.  In  questo  campo  si  è assistilo  a formi- 
dabili progressi  nelle  conoscenze  fìsiopatologiche  e nei 
presidi  terapeutici,  soprattutto  chimrgici.  Ciò  ha  fatto  si 
che  un  numero  sempre  maggiore  di  bambini  operali  di 
cardiopatie  congenite  anche  gravi  abbia  avuto  guarigioni 
«definitive»  con  restituzione  di  una  capacità  funzionale 
cardiocira)iatorìa  normale  o di  poco  ridotta.  Gli  aspetti 
di  ordine  generale  del  problema  riguardano  soprattutto  la 
conoscenza  deH’emodinamica  delle  diverse  cardiopatie,  a 
riposo  c in  relazione  allo  sforzo  fìsico,  la  valutazione  fun- 
zionale pre-  e pi^toperatoria  dei  soggetti  affetti,  le  indi- 
cazioni. le  controindicazioni  della  sport-terapia  nei  diver- 
si ti(M  di  cardiopatia. 

Nelle  cardiopatie  valvolari  acquisite  valgono  in  linea 
generale  le  stesse  considerazioni  fatte  per  le  cardiopatie 
congenite.  Dal  punto  di  vista  fìsiopatologico.  durante  l'e- 
sercizio si  ha  una  riduzione  delle  resistenze  arteriose  pe- 
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rìferìche  e della  durata  della  diastole,  per  le  quali,  in  pre- 
senza di  una  funzione  ventricolare  sinistra  conservata,  si 
ha  una  riduzione  della  quota  di  rigurgito  aortico.  In  que- 
sto caso,  l'elemento  chiave,  al  fine  di  decidere  suH’utiliz- 
zazione  di  una  sport-terapia,  è rappresentato  quindi  pro- 
prio dallo  stato,  della  funzione  contrattile  del  ventricolo 
sinistro,  valutabile,  oltre  che  da  un  punto  di  vista  clinico 
e radiologico,  anche  con  l'indagine  ecocardiografica  o. 
più  recentemente,  con  l'angiocardiografìa  a radionuclidi  a 
riposo  c da  sforzo,  che  sembra  offrire  oggi  le  informazio- 
ni più  preziose  in  questo  campo.  Nei  soggetti  con  insuffi- 
cienza aortica  lieve  e ben  compensata  la  spK>rt-tcrapia 
può  trovare  indicazione.  Considerazioni  analoghe  posso- 
no essere  fatte  per  Tinsuflìcienza  mitralica  lieve  pura 
(oggi  più  frequentemente  associata  a una  patologia  mi- 
xomatosa  della  valvola,  tipo  prolasso  della  mitrale,  piut- 
tosto che  a un'etiologia  reumatica).  Maggiore  cautela 
deve  essere  invece  osservata,  |>cr  differenti  motivi,  nella 
stenosi  aortica  e nella  stenosi  mitralica;  nella  prima  per  le 
stesse  considerazioni  esposte  a proposito  della  forma 
congenita,  nella  seconda,  perché  l'ostacolo  meccanico 
allo  svuotamento  atriale  e la  conseguente  ipertensione 
polmonare  non  possono  che  essere  aggravati  dallo  sforzo 
fìsico  e la  pratica  sportiva  può  essere  concessa  al  solo 
scopo  ricreativo  per  attività  (bocce,  goIO  a modesto  o 
lievissimo  impegno  cardiocircolatorio. 

Vi  é tuttora  una  reale  incertezza  suilefficacia  della 
sport-terapia  rscW’iptrtensione  arteriosa.  È probabile,  in- 
fatti, che  l'attività  fìsica  abbia  scarsi  effetti  sulle  forme 
medie  o gravi  e possa  risultare  anzi  dannosa  (Fagard). 
Tuttavia,  vi  sono  molti  clementi  in  favore  del  fatto  che 
l’attiviià  fìsica  é in  grado  di  a.ssicurare  un  migliore  con- 
trollo dei  valori  pressori  (Boyer.  De  Plaen.  Hansen.  Dai 
Paiù)  nelle  forme  lievi,  soprattutto  nei  soggetti  con  iper- 
tensione labile  o nelle  forme  ipcrcinctichc  (sindrome 
ipercinetica  cardiaca),  specie  quando  siano  associate  a 
eccedenza  ponderale.  Le  attività  sportive  consigliate 
sono,  in  questo  caso,  quelle  di  tipo  dinamico,  aerobiche 
o di  resistenza  {jogging,  cicloturismo,  sci  di  fondo,  etc.) 
praticate  con  costanza  e con  le  stesse  modalità  indicate  in 
precedenza  nella  prevenzione  della  malattia  coronarica. 
Devono  essere  invece  proscritte  le  attività  statiche  o di 
forza  (sollevamento  pesi,  colturismo.  body  building,  eie.) 
poiché  tali  attività  inacmentano  oltremodo  le  resistenze 
periferiche  c il  posicarico  cardiaco  determinando  riper- 
cussioni negative  sul  cuore.  Ovviamente,  anche  in  questi 
pazienti  Tutilizzazionc  della  sport-terapia  deve  seguire  a 
un’csaurienic  valutazione  clinica  e.  se  indicato,  strumen- 
tale (ECO,  ecocardiogramma.  etc.)  delle  condizioni  car- 
diocircolatorie. Uno  dei  criteri  distintivi  tra  soggetti  iper- 
tesi di  media  gravità  e soggetti  con  ipertensione  lieve  o 
non  complicata  é rappresentato  dalla  presenza  di  even- 
tuali danni  d'organo;  pertanto,  una  semplice  valutazione 
della  funzione  renale  c del  fondo  deirocchio  (esame  dei 
va.si  retinici)  può  risultare  di  grande  utilità. 

Infine,  la  sport-terapia  riveste  un  ruolo  importante  nel- 
la riabilitazione  c nella  prevenzione  secondaria  dell’infar- 
to miocardico. 

Per  gli  aspetti  generali  e specifici  si  rimanda  alla  voce 
INFARTO  MIOCARDICO,  riahUiiazìone  del  paziente  infartuato. 
In  questa  sede  ci  occuperemo  della  possibilità  e delle  mo 
dalità  di  utilizzazione  della  sport-terapia  in  questi  pazienti. 
Due  sono  gli  aspetti  principali  dei  quali  tener  conio; 

1)  lo  stato  dinicofunzionale  del  paziente,  che  va  atten- 
tamente valutato  al  fìne  di  evitare  l'esposizione  a carichi 
di  lavoro  incongrui  c pericolosi  per  pazienti  con  infarto 
complicato  da  insufficienza  cardiaca,  ischemia  residua, 
aritmie  ventricolari. 


2)  il  tipo  di  attività  sportiva  prescelto  dal  soggetto  o da 
consigliare. 

Riguardo  quest'ultimo  punto  le  attività  sportive  sicu- 
ramente consigliabili  sono  rappresentate  da  quelle  a ca- 
rattere individuale,  nelle  quali  lo  sforzo  é meglio  dosabile 
quali  il  jogging,  il  cicloturismo,  lo  sci  di  fondo,  il  nuoto. 
Maggiore  cautela  deve  essere  adottata  nei  confronti  degli 
s.  di  squadra  (calcio,  pallavolo,  etc.)  e di  quegli  s.  indivi- 
duali nei  quali  l'intensità  del  gesto  agonistico  è meno 
prevedibile  o fortemente  influenzata  dall'agonismo,  quali 
il  tennis  (e  nel  mondo  anglosassone  anche  lo  squash). 

Dovrebbero  inoltre  essere  proscritti  in  ogni  caso  s.  a 
elevato  impegno  cardiovascolare  (pattinaggio  di  velocità, 
corsa  veloce,  etc.)  e quelli  nei  quali  la  componente  iso- 
metrica o di  forza  è predominante  o significativa  (solle- 
vamento pesi,  lotta,  sci  d'acqua,  sci  alpino,  eie  ). 

V.  anche  sotto;  sport  e pattdogia  cardiaca  non  aritmica 
(col,  910);  sport  e patologia  cardiaca  aritmica  (col.  917); 
RIABILITAZIONE,  riabilitazione  cardiologica  (XIII.  1270). 

Vasculopatie 

Risultati  favorevoli  sono  stati  ottenuti  con  la  .sport-terapia 
nella  riabilitazione  delle  vasculopatie  obliteranti  degli  arti 
inferiori  nelle  quali  l’esercizio  fisico  e .sportivo,  quale  la 
marcia,  il  jogging,  appare  in  grado  di  promuovere  un  effi- 
cace circolo  collaterale  con  miglioramento  dell'autonomia 
di  marcia  nei  pazienti  affetti  da  claudicatio  intermittens. 
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Definizione  e introduzione 

Con  U termine  di  doping  si  indica  qualsiasi  trattamento 
inteso  a elevare  artificiosamente  le  prestazioni  dell'atleta 
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in  gara  onde  favorirlo  nella  competizione.  Poiché  mira  ad 
alterare  i termini  della  competizione  stessa  attraverso 
elementi  estranei  alle  rwrmali  capacità  dell'atleta,  quali 
derivano  dalla  costituzione,  dal  temperamento,  dairalle* 
namento.  daU'igiene  dì  vita  e daireducazìone  sportiva,  il 
doping  riveste  carattere  di  pratica  moralmente  riprovevo 
le  e.  per  le  ragioni  sotto  esposte,  sconsigliabile  sul  piano 
medico. 

Il  icrminc  doping  si  diffuse  intorno  ai  primi  del  per  indi- 
care la  slimolazionc  illecita  degli  animali  in  compcti/ione  nei 
cinodromi  e negli  ippodromi. 

L’uso  (e  l'abuso)  di  sostanze  che  aumentano  artificiosameme 
la  resistenza  alla  fatica  è antico  e diffuso.  Al  doping,  in  certo 
senso,  si  possono  riallacciare  l'uso  dell'alcol  e delle  droghe  caf- 
feichc  tra  gli  europei  e gli  americani  allo  scopo  di  migliorare  le 
prestazioni  psichiche  c la  resistenza  alla  fatica,  l'uso  delle  foglie 
di  coca  tra  i peruviani  ed  i boliviani,  l'uso  delle  noci  di  cola  tra  i 
sudanesi,  della  Paullmm  sorbUìs  tra  gli  indigeni  del  bacino  delle 
Amazzoni,  del  mate  tra  gli  indigeni  del  Sud-Amerìca.  Tipo  par- 
ticolare di  doping  potrebbe  altresì  considerarsi  l'uso  intenzionale 
di  sostanze  dirette  a esaltare,  nel  momento  della  prova,  le  pre- 
stazioni neuromuscolari  e psicoemotive  del  combattente.  In  pro- 
posito à da  osservare  che  molti  degli  studi  farmacologici  relativi 
alle  più  importanti  sostanze  chimiche  utilisate  a scopo  di  do- 
ping furono  organizzali  e sostenuti  dagli  Stati  Maggiori  delle 
potenze  belligeranti  durante  la  II  guerra  mondiale.  Invero  il  ri- 
trovamento di  farmaci  atti  ad  esaltare  la  resistenza  alla  fatica  e 
le  energie  psichiche  offre  grande  interesse  per  molti  settori  della 
medicina,  da  quella  del  lavoro  a quella  del  traflìco,  alla  medici- 
na aeronautica,  etc. 

In  merito  alla  illiceità  dei  diversi  mezzi  di  doping  elen- 
cali. le  opinioni  sono  discordi:  tutti  proibiti  o tutti  con- 
sentiti purché  a lutti  (Seeli);  consentiti  gli  interventi  di- 
retti a sollevare  un  organismo  sfinito  {ehrliches  Doping, 
'doping  onesto'  di  v.  Rczniccck);  consentiti  i mezzi  fisici 
di  stimolazione  e quelli  chimici,  se  non  estranei  alla  fisio- 
logia dell'organismo,  fatta  eccezione  del  tè,  del  caffè  e 
deiralcol  (Foà);  consentiti  gli  infusi  di  droghe  caffeiche 
ma  non  l'iniezione  di  caffeina  e proibiti  tutti  gli  stimolan- 
ti farmacologici  {drogaggio,  secondo  La  Cava),  per  non 
citare  che  alcune  delle  opinioni  più  accreditate.  Come  si 
vede,  molti  AA.  insistono,  nel  definire  il  doping,  sui  ca- 
rattere di  artificiosità  ed  eccezionalità  deirìntervento  sti- 
molante. 

Apparentemente  meno  discussi  gli  interventi  da  consi- 
derarsi come  doping  sulla  base  della  reale  idoneità  ad 
aumentare  le  prestazioni  atletiche,  al  punto  da  alterare  i 
termini  della  competizione  sportiva.  In  verità  l'Idoneità  di 
molti  dei  mezzi  considerati  come  doping  appare  presunti- 
va (Forni)  e basata  su  osservazioni  biochimiche,  fisiologi- 
che e farmacologiche  accreditate  nell'ambito  delle  condi- 
zioni sperimentali  e delle  metodiche  adottate,  ma  non 
trasferìbili  tout  court  al  doping  dello  sportivo. 

Considerati  l'accurato  regime  di  vita  e la  dieta  del- 
l'atleta. appare  dubbia  la  possibilità  di  elevarne  le  presta- 
zioni con  la  fornitura  in  eccesso  di  vitamine,  aminoacidi, 
ac.  glutammico,  tanto  più  che  requisito  del  doping  è l’cf- 
fello  pronto,  entro  limiti  di  tempo  nei  quali,  ad  es.,  una 
vitamina  non  sarebbe  in  grado  di  op>erare.  neanche  ove 
prccsistcssc  una  carenza  specifica.  Lo  stesso  può  dirsi  a 
proposito  tXcW opoterapia  corticosurrenale. 

Più  delicato  è il  ca.so  della  somministrazione  di  cloruro 
di  sodio,  di  bicarbonato  di  sodio  e di  ossigeno:  effettiva- 
mente l'introduzione  di  queste  sostanze,  nel  giusto  mo- 
mento c con  adeguala  tecnica,  può  favorire  le  prestazioni 
muscolari,  correggendo  io  squilibrio  elettrolitico  conse- 
guente alia  profusa  sudorazione,  normalizzando  l'equili- 
brio  acidobasico  c rimuovendo  la  laltacidemia  delle  pre- 
stazioni mu.scolarì  estreme. 


Tra  i mezzi  farmacologici,  peraltro  i più  usati  a scopo 
di  doping,  ve  nc  sono  alcuni  di  discutibile  idoneità,  quali; 
Valevi,  che  aumenta  le  prestazioni  muscolari  (all'ergogra- 
fo)  solo  a piccolissime  dosi  (Joteyko)  e.  mentre  migliora 
il  rendimento  globale  allo  sforzo,  peggiora  la  qualità  del- 
le prestazioni,  specie  di  quelle  più  fini  o che  richiedono 
abilità  (Jellinek  e McFarland;  v.  etiuco  alcol);  i tran- 
quiUanti.  che  possono  migliorare  la  prestazione  solo  ove 
prccsistano  fattori  emozionali  limitanti  (v.  psicoTRori 
FAJtMACi);  la  canfora  (v.)  e gli  analettici  (v.).  la  cui  azione 
stimolante  è selettiva  se  certe  funzioni  sono  defìdtarie. 

La  valutazione  dcU  cfficacia  del  doping  è complicata  da 
alcuni  aspetti  peculiari  della  prestazione  sportiva.  È evi- 
dente. infatti,  come  vi  sia  un  notevole  uniformarsi  di  tali 
prestazioni  su  livelli  estremi,  che,  per  di  più,  tendono  a 
progredire  molto  lentamente.  È stato  osservalo,  ad  es.. 
che  il  record  mondiale  de)  miglio  tende  a diminuire  di 
circa  0,4  sec  all'anno.  In  altre  parole,  6 o 7 anni  sono 
necessari  per  avere  una  riduzione  dciri%  di  tale  record. 
È chiaro  che  quando  si  voglia  studiare  l'influenza  di  un 
farmaco  su  una  prestazione  sportiva,  ci  si  trova  di  fronte 
a notevoli  difficoltà  metodologiche  nel  valutare  variazioni 
deH'ordinc  dell'1%.  Ma  è pur  vero  che  tali  variazioni 
sono  in  grado  di  fornire  un  vantaggio  incolmabile  o.  a) 
contrario,  di  ulteriormente  livellare  i valori,  a seconda 
che  a usufruirne  sia  un  atleta  eccellente  o uno  mediocre, 
rispettivamente. 

Una  trattazione  esaustiva  del  doping  farmacologico 
incontra  difficoltà  molto  simili  a quelle  che  ostacolano  gli 
studi  nel  campo  delle  tossicodipendenze.  In  entrambi  i 
casi,  infatti,  la  illiceità  del  fenomeno  ne  impedisce  una 
conoscenza  approfondita  sia  in  termini  di  farmaci  impie- 
gati che  di  loro  reale  efflcacia  farmacologica:  vi  si  oppone 
sìa  la  reticenza  dei  diretti  interessati,  sia  rimpcdimenlo 
etico  di  condurre  studi  clinici  metodologicamente  solidi  di 
raffronto  tra  placebo  e sostanze  illecite.  Per  inciso,  è in- 
teressante osservare  che  doping  e tossicodipendenza  pos- 
sono trovare  più  concreti  punti  di  identificazione.  Un 
recente  caso  giudiziario  negli  U.S.A.  ha  rivelato  un  este- 
so abuso  di  cocaina  tra  i giocatori  di  baseball.  In  questo 
caso  è assai  difficile  determinare  in  che  misura  tale  com- 
portamento d’abuso  fosse  rinforzato  dal  (presunto)  mi- 
glioramento delle  prestazioni  atletiche  e in  che  misura 
dalie  intrinseche  proprietà  euforizzantì  della  cocaina. 

Dìffosk>i>e  del  doping 

Rappresenta  un  problema  complesso  i cui  aspetti  interes- 
sano Icducatorc.  il  sociologo,  lo  psicologo.  Tra  i fattori 
responsabili  della  diffusione  del  doping  sono  da  considera- 
re: il  professionismo  sportivo,  la  scarsa  formazione  sp>orti- 
va  del  pubblico,  il  divismo,  l’intento  speculativo  di  quanti 
orbitano  intorno  alla  figura  del  campione.  Le  reazioni  psi- 
cologiche del  campione  non  sono  probabilmente  estranee 
alla  diffusione  del  doping  (Antonelli).  Nella  sindrome  del 
campione  si  è di  fronte  ad  una  particolare  modalità  di  svi- 
luppo psicologico  che  conduce  al  divismo  c nel  contempo 
al  timore  di  perdere  la  simpatia  dei  tifosi.  Il  calo  sportivo, 
spesso  favorito  da  una  condotta  di  vita  inadatta  alle  pre- 
stazioni atletiche,  finisce  per  indurre  a quella  particolare 
forma  di  truffa  rappresentata  dal  doping.  Purtroppo,  data 
l'incoinpelenza  nell'u.so  delle  sostanze  prescelte,  il  doping, 
è sovente  occasione  di  intossicazione  e può  fìnanco  mette- 
re in  pericolo  la  vita  dell'atleta. 

Famttd  stimolanli  il  S.N.C. 

L'anfciamina  (v.)  è in  grado  di  influenzare  positivamente 
la  prestazione  atletica,  oltre  che  di  aumentare  la  resisten- 
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TAB.  Vili.  ALCUNI  ESEMPI  DI  SOSTANZE  LA  CUI  AS- 
SUNZIONE È CONSIDERATA  ILLECITA  DALLA  lAAF 


Faraiad  stimolanti  psico- 

Aaalgesid  narcotid 

motori 

anfetamina 

codeina 

cocaina 

ctimorfìna 

fenmetrazma 

pcniazncina 

Amine  limpalicomimc- 

Stimolanti  del  S.N.C. 

lidie 

efedrina 

bcmcgridc 

caffeina  (concentrazione  urinaria 

> IS  mcgi'ml) 
niceiamide 

za  dell'atleta  allo  sforzo.  È stato  infatti  osservato  un  mi- 
glioramento piccolo,  ma  riproducibile,  della  prestazione 
di  corridori  podisti,  nuotatori  e lanciatorì.  Nel  caso  della 
corsa  e del  nuoto  il  miglioramento  è di  circa  1*1%  ed  è 
chiaro  che  un'importante  componente  nel  miglioramento 
della  prestazione  pKitrebbe  essere  legata  alla  maggiore 
resistenza  allo  sforzo  causata  dalla  anfetamina.  È impro- 
babile che  questa  componente  sia  coinvolta  nel  caso  di 
sforzi  brevissimi  come  quelli  implicati  nei  lanci.  In  questi 
casi,  inoltre,  il  miglioramento  appare  abbastanza  consi- 
stente (attoriK)  al  4%)  ed  è riproducibile  in  laboratorio 
con  ricerche  dinamometriche. 

I caffeinid  aumentano  la  prestazione  muscolare  all'er- 
gografo  e al  dcloergometro  ma  non  nei  nuotatori  e nei 
corridori;  {‘efedrina  migliora  le  prestazioni  al  dinamogra- 
fo, al  dcloergometro  c nella  marcia.  V.  anche  tab.  Vili. 

AikahoUzzanti 

Come  è noto,  gli  steroidi  anabolizzanti  sono  derivati  del 
testosterone  in  grado  di  indurre  un  bilando  positivo  del- 
Tazoto.  Siccome  la  forza  muscolare  è proporzionale  al 
diametro  del  muscolo  stesso,  un  suo  aumento  richiede 
Tapposizione  di  nuovo  tessuto.  È stato  quindi  ipotizzato 
che  un  agente  anabolico  fosse  in  grado  di  aumentare  la 
sintesi  di  proteine  muscolari  e di  conseguenza  la  forza 
muscolare.  In  base  a questa  presunzione,  gli  steroidi  ana- 
bolizzanti hanno  guadagnalo  una  enorme  popolarità  negli 
anni  '60  e '70,  in  particolare  tra  i landatori,  i sollevatori 
di  pesi  e t giocatori  dì  football  americano.  Malgrado  que- 
sta popolarità  gli  studi  clinici  non  sono  concordi  né  nel 
ritenere  che  gli  steroidi  anabolizzanti  aumentino  le  masse 
muscolari,  né  che  essi  migliorino  le  prestazioni  atletiche. 
È indubbio,  infatti,  che  tali  farmaci  incrementino  il  peso 
corporeo,  ma  dò  ò più  probabilmente  dovuto  a una  ri- 
tenzione idrica  legata  a una  residua  attività  mineraloatti- 
va  degli  steroidi  anabolizzanti  che  a una  reale  azione 
anabolica.  Del  resto  é stato  chiaramente  dimostrato  che 
dosi  farmacologiche  di  androgeni  non  sono  in  grado  di 
provocare  un'ulteriore  cresdta  della  muscolatura,  rispetto 
a quella  indotta  dalle  concentrazioni  fisiologiche  di  testo- 
sterone. Tali  dosi  sono  invece  assai  efficaci  nel  causare  la 
precoce  saldatura  delle  epifisi  con  conseguente  arrcstu 
della  aesdta  nell'adolescente. 

Se  gli  studi  clinki  divergono  suircfficada  degli  steroidi 
anabolizzanti.  concordano,  invece,  sulla  loro  dannosità. 
Oltre  alla  ritenzione  idrica  e all'arresto  della  crescita  già 
descritti,  gli  effetti  collaterali  principali  degli  steroidi  ana- 
bolizzanti sono  a carico  della  sfera  sessuale.  Come  è da 
attendersi,  essi  sono  causa  di  virilizzazione  nella  donna. 
Al  contrario,  nel  maschio  riducono  la  spermatogenesi  e 
provocano  segni  di  femminilizzazione  (ginccomastia.  in 


particolare).  L'inibizione  della  secrezione  di  gonadotropi- 
ne  ipofi.sarie  e la  conversione  metabolica  degli  androgeni 
a estrogeni  a opera  di  una  specifica  aromatasi  sembrano 
responsabili  di  questi  effetti  nel  maschio.  Un  importante 
effetto  collaterale  svolto  dai  17-alfa-alchilderÌvati  del  te- 
stosterone. ma  non  dai  suoi  esteri,  è costituito  dall'ittcro 
colostatico.  L'uso  di  questi  derivati  del  testosterone  é sta- 
to inoltre  asMKÌato  a una  aumentata  frequenza  di  carci- 
noma epatico. 

Parimenti  incontrollate  sono  le  asserzioni  di  un  mi- 
glioramento delle  prestazioni  atletiche  per  assunzione  di 
un  altro  anabolizzanie  hsiologict^,  Tormone  somatotropo. 
La  fx)ssibiliià  di  insorgenza  della  sindrome  di  Crcutz- 
feld-Jakob  a seguito  dclPuso  di  ormone  somatotropo 
estrattivo  rende  comunque  notevolmente  rischiosa  que- 
sta pratica. 

Emotrasfiisioae 

Sebbene  non  rientri  in  una  classificazione  di  doping  chimi- 
co, merita  un  cenno  anche  l’emotrasfusione.  particolar- 
mente in  voga  tra  i fondisti.  La  razionalità  di  questa  prati- 
ca si  fonda  sulla  ben  nota  osservazione  che  la  capacità  di 
estrazione  dcirossigeno{V02  max)  dal  sangue  da  pane  dei 
tessuti  è tanto  maggiore  quanto  più  l'atleta  è allenato.  Sic- 
come la  VO2  max  è funzione  anche  della  quantità  di  emo- 
globina presente,  è stato  suggerito  che  un  aumento  del 
numero  di  emazie  circolanti  potes.se  migliorare  il  rendi- 
mento atletico.  In  effetti,  l'allenamento  in  altura,  con  il 
conseguente  aumento  della  concentrazione  di  emoglobina 
legato  airipossia.  sembra  migliorare  le  prestazioni  atleti- 
che prolungate.  Nel  ca.so  dell'emotrasfusione.  invece,  en- 
trano in  gioco  fattori  che  limitano  il  miglioramento  della 
prestazione.  Innanzitutto,  a differenza  di  quanto  avviene 
con  rallcnamento  in  altura,  l'emotrasfusione  non  aumenta 
le  capacità  ossidative  dei  muscoli.  In  secondo  luogo,  Tau- 
montata  capacità  di  trasporto  del  sangue  non  si  traduce  in 
un  pari  VO2  max  poiché  rincremeniata  viscosità  del  san- 
gue riduce  il  flusso  ematico  e quindi  l'apporto  dì  ossigeno 
ai  muscoli  è modificato  di  poco.  Si  ritiene  perciò  che  il 
miglioramento  della  prestazione  atletica  prodotta  dalla 
emotrasfusione  sia  molto  piccolo. 

Naturalmente  i rìschi  connessi  con  questo  tipo  di  do- 
ping sono  quelli  tipici  delle  emotrasfusioni.  inclusa  la 
possibilità  di  contrarre  infezioni  virali.  Allo  scopo  di  pre- 
venire questi  rischi,  è invalso  l'uso  di  somministrare  ema- 
zie prive  di  plasma,  precedentemente  prelevate  allo  stes- 
so atleta  e conseivate  a ba.ssa  temperatura. 

Per  la  normativa  antidoping,  v.  sotto  col.  8^. 
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Food  nonoadvc 

Esordi  ed  evoluzione  del  sistema  normativo  mirante  alla 
tutela  sanitaria  delle  attività  sportive  si  riconducono  stret* 
tamente  allo  sviluppo  storico  e alla  crescente  diffusione 
delle  attività  stesse  come  pratica  organizzata  di  massa 
implicante  il  coinvoigimcnto  di  interessi  e di  valori  aventi 
rilievo  socioeconomico  e signilicativi  sul  piano  del  costu- 
me e del  diritto. 

L'attenzione  del  legislatore  italiano,  in  parallelo  con 
raffermazionc  della  pratica  sportiva  come  fenomeno 
sempre  più  marcatamente  sodale,  si  è manifestata  attra- 
verso una  progressiva  dilatazione  del  ruolo  soggettiva- 
mente assunto  dallo  Stato,  oltreché  in  altri  ambiti  della 
vita  dvile  dove  per  il  passato  era  rimasto  assente  o scar- 
samente presente  (così  per  il  mondo  del  lavoro  o nel- 
l'ambito  scolastico),  anche  in  un  settore,  quale  quello 
sportivo,  che  fino  alla  metà  del  secolo  in  corso  veniva 
considerato  in  diritto  come  autoregolamentato  e non  sog- 
getto a disdplina  giuridica. 

Non  per  caso,  quindi,  la  normativa  in  esame  è succes- 
siva al  riconoscimento  della  natura  pubblica  del  Comitato 
olimpico  nazionale  italiano  (CONI),  avvenuta  con  legge 
16  febbraio  1942,  n.  426.  talché  può  essere  indifferen- 
temente considerala  parte  del  cosiddetto  Jinfio  sporth’o 
ovvero  del  diritto  sanitario. 

Il  primo,  in  ordine  di  tempo,  dei  prowedimenu  legislativi  in 
matena  t stato,  infatti,  la  legge  2K  die.  195U.  n.  1055.  recante 
norme  di  «Tutela  sanitaria  delle  attività  sportive»,  che  affidava 
alla  Federazione  medicosportiva  italiana  (affiliata  al  CONI)  il 
compito  di  sottoporre  ad  accertamenti  medici  di  idoneità,  con 
periodicità  annuale,  gli  sportivi  professionisti  e semiprofessionisti 
(questi  ultimi  limiiatamcnic  ad  alcuni  s.  considerati  particolar- 
mente impegnativi  o pcrkolusi).  prevedendo  robbligatorìcià 
degli  accertamenti  sics.sì  quale  condizione  sine  qua  non  per  l'ac- 
cesso alia  pratica  spioniva,  nonché  sanzioni  penali  c disciplinari 
per  gli  inadempienti. 

A mezzo  della  legge  26  oli.  1971.  n.  1099.  la  tutela  stessa 
veniva  affidata  alle  ncoistituite  Regioni  c.  in  pari  tempo,  veniva 
estesa  «a  chiunque  intende  svolgere  o svolge  attività  agonistico- 
sportive»  (arlt.  1-2),  prevedendo  raccertamcnio  obbligatorio, 
attraverso  visite  mediche  di  selezione,  preventive  c periodiche, 
dcH'idoneità  generica  e deiraititudine  alla  pratica  sportiva.  Gli 
arti.  .V7  della  stessa  legge  definivano  il  fenomeno  del  doping  e 
nc  tipizzavano  le  ipotesi  delittuose,  assoggettandole  a sanzioni 
penali. 

Nondimeno,  soliamo  con  Decreto  del  5 luglio  1975  il  Mini- 
stro della  Sanità  si  risolveva  a emanare  le  norme  relative  ai  cri- 
teri di  effetlua/K>ne  delle  visite  mediche  per  l'accesso  alla  prati- 
ca sportiva,  sicché,  antcccdcniemcnlc.  queste  — arnrhe  in  vista 
deirisiituzioru;  del  Servizio  sanitario  nazionale  — continuavano 
a essere  csplK^aie  in  modo  disarticolato  c sostanzialmente  per  il 
tramite  della  FMSI.  Un  altro  Decreto  minisicrialc  emanato  nella 
stevva  data  provvedeva  a elencare  le  sostanze  considerale  «do- 
panti» e lo  nuxlaltià  di  prelievo  dei  liquidi  biologici,  nonché  i 
melodi  di  analisi. 

Umuito  con  legge  23  die.  I97K,  n.  K33.  il  Servizio  sanitano 
nazionale,  cui  veniva  attribuita  competenza  in  materia  di  «tutela 
sanitaria  delle  attivila  sponive-  (art.  2.  2“  v'omma.  teucra  e)  da 
cscratarc  per  il  tramite  delle  Unità  vanitane  locali  (ari.  14,  3^ 
comma,  ieilcra  g).  alcune  Regioni  (come  Lazio,  rmiiia-Homa- 
gna.  Lombardia,  Umbria,  eie.)  emanavano  proprie  normative 
per  respictamenlo  delle  visite  mediche  di  acecrtamenlo  detrido- 
ncftd  allo  s 

Tali  noimativc.  al  p;tn  di  quella  facente  capo  alla  legge  26  ott. 
1971.  n.  109*i.  e al  Decreto  minisicnale  del  5 luglio  1975.  veni- 
vano tuttavia  accantonate  da  una  vene  di  I>ccrcti  via  via  emana- 
li dal  Ministro  della  sanità  (D  M.  18  febb.  1982,  D M 22  ott. 
1982.  D M 28  febb.  1983.  D M 15  seti.  1983.  D M 16  febb, 
]MS4).  coniiguranti  un'ampia  anicoiazionc  della  tutela  sanitaria 
delle  attività  sportive  e che  verranno  esaminati  piu  oltre. 

Nel  quadro  dello  sviluppo  legislativo  s<^a  delineato  si  collo- 
ca. altresì,  la  legge  23  marzo  1981.  n 91.  recante  «Norme  in 


materia  di  rapporti  tra  società  c sportivi  professionisti»,  che.  ol- 
tre a definire  lo  status  giuridico  degli  sportivi  profcssinnisii.  ha 
previsto  arK^te  per  essi  conirollt  medici  di  idoneità  e l'istiiuzione 
di  una  scheda  sanitaria  individuale. 

La  taleia  sanifaria  dell'attività  sportiva  afonistica 

Introdotta  con  norme  dettate  dal  Decreto  ministeriale  del 
18  febb.  1982  (inlegratc  c rettificate  dal  successivo  De- 
creto ministeriade  del  28  febb.  1983),  la  tutela  sanitaria 
degli  sportivi  agonisti  prevede  l'obbligo,  per  coloro  che 
intendono  svolgere  o svolgono  un’attività  sportiva  agoni- 
stica. di  sottoporsi  preventivamente  e periodicamente  a 
visita  medica  di  idoneità. 

«Agonistica»,  secondo  ulterion  precisazioni  ministeria- 
li (Ministero  della  sanità,  circolare  esplicativa  n.  7 del  31 
genn.  1983),  è «quella  forma  di  attività  sportiva  praticata 
sistematicamente  e/o  continuativamente  e soprattutto  in 
forme  organizzate  dalle  Federazioni  Sportive  Nazionali, 
dagli  Enti  di  Promozione  Sportiva  riconosciuti  dal  CONI 
e dal  Ministero  della  Pubblica  Istruzione  per  quanto  ri- 
guarda i Giochi  della  Gioventù  a livello  nazionale,  per  il 
conseguimento  di  prestazioni  sportive  di  un  certo  livel- 
lo». Le  Federazioni  sportive  nazionali,  in  effetti,  hanno 
provveduto,  in  un  secondo  tempo,  a specificare  quali 
sportisi  sono,  per  ciascuna  di  esse,  da  considerare  «ago- 
nisti»; «agonisti»  sono,  inoltre,  tutti  coloro  che  parteci- 
pano alle  fasi  nazionali  dei  Giochi  della  Gioventù. 

Tutti  i soggetti,  per  t quali  l'obbligo  è previsto,  devono  sotto- 
porsi al  controllo  dell'idoneità  specifica  per  k>  s.  praticato  o da 
praticare,  secondo  le  procedure  stabilite  nei  due  allegati  al  D.M.; 
il  primo  allegato  elenca  i diversi  s.  ripartendoli  in  due  tabelle  (A  c 
B)  e specificando,  per  ognuno  di  essi,  gli  accertamenti  specialistici 
e^o  clinicostrumcniali  integrativi  della  visita  medica,  con  la  loro 
eventuale  periodicità  (I  o 2 anni);  il  secondo  allegalo  nporta  k 
schede  valutativc-tipo  per  entrambe  le  categorie  di  s.  agonistico 
(A  e B).  Due  ulteriori  allegali  (3  e 4)  esemplificano  i modelli  di 
certificalo  dì  idoneità  ovvero  di  inidoneità. 

La  presentazione  del  certificalo  di  idoneità  da  parte  dell'atleta 
è condizione  indispensabile  per  la  partecipazione  ad  attività 
sportive  agonistiche  (art.  5,  2"  ctimma);  esso  va  conservalo  pres- 
so la  società  sportiva  di  appartenenza,  mentre  la  documentazio- 
ne relativa  agli  accertamenti  effettuati  nel  corso  delle  visite  me- 
diche deve  essere  conservala,  a cura  del  medico  visitatore,  per 
almeno  5 anni  (art.  S.  commi  3**  c 4"^).  Nel  caso  di  giudizio  di 
inidoneità,  alla  società  sportiva  di  appartenenza  dovrà  essere 
comunicalo  il  solo  esito  negativo  degli  accertamenti  sanitari;  al- 
l'inicrcssaio  c al  competente  ufficio  regionale  dovrà,  invece,  es- 
sere comunicala  anche  la  diagnosi  alla  base  del  giudizio.  Avver- 
so il  giudizio  negalivo,  l'interessato  ha  facoltà  di  ricorrere  avanti 
la  Commissione  regionale  di  appello,  delia  quale  il  D.M.  precisa 
la  composizione  (art.  6). 

Mcdicolcgalmcntc  va  sottolineato  che  il  giudizio  di  idoneità  si 
riferisce  alla  capacità  dcH  individuo  di  espletare  un  determinato 
e ben  caratterizzato  s.  sulla  base  della  sua  efficienza  psicofisica, 
o.  in  altri  termini,  dell'assenza  di  infermità  pertinenti  i sistemi 
organofunzmnali  sottoposti  a impegno  ncirescrcizio  c a causa 
della  singola  prestazione  sportiva.  A questo  scopo,  il  medico  vi- 
sitatore ha  facoltà  di  disporre  accertamenti  spcciahsiK.'i  o dinico- 
strumentali  integrativi  di  quelli  previsti  dal  D.M.  stesso,  sempre 
che  sussista  una  motivazione  diagnostica  Degli  accertamenti 
sanitari  sono  incaricali  (art.  2 dei  D.M.)  i medtd  iscritti  come 
soci  ordinari  alla  FMSI  nonché  il  personale  c le  strutture,  pub- 
bliche c private  convenzionate,  indicate  dalle  Regioni  d'intesa 
con  i!  CONI 

Iji  («tela  sanitarìa  de||(U  sportivi  profeisioBÌstl 

A norma  deH’art.  7 della  legge  23  marzo  1981,  n.  91, 
l'attività  sportiva  professionistica  è svolta  sotto  controlli 
medici,  secondo  norme  stabilite  dalle  Federazioni  sporti- 
ve naziiinali  e approvate  con  decreto  del  Ministro  per  la 
Sanità.  Tali  norme  devono  prevedere,  altresì,  l'istituzione 
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di  una  scheda  sanitaria  per  ciascuno  sportivo  professioni- 
sta,  da  aggiornare  con  periodicità  almeno  semestrale,  a 
cura  della  società  sportiva  di  apparteneiua  per  gli  sportivi 
a contratto  di  lavoro  subordinato  e a cura  dciratlcta  stesso 
in  caso  di  spo^ti^^  che  prestano  attività  sportiva  autonoma. 

Per  i giocaiori  di  calcio  che  praticano  attività  agonistica 
(e  tra  questi  gli  stessi  professionisti  sono  da  ricomprende- 
re).  il  D.M.  del  18  febbr.  1982,  già  citato,  prevedeva  Tin- 
serimento  nella  tabella  B e l'applicazione  delle  relative 
procedure  diagnostiche.  Un  successivo  D.M.  del  22  ott. 
1982  («Norme  per  la  tutela  sanitaria  dei  giocatori  di  cal> 
ciò»),  oltre  a controlli  sanitari,  specificati  neU'allegato  A, 
ai  quali  sono  sottoposti  tutti  i giocatori,  per  i professioni- 
sti elenca  (allegato  B)  accertamenti  strumentali  e funzio- 
nali addizionali  (ECG  a riposo  e st>tto  sforzo  con  calcalo 
dell'indice  IRI,  teleradiogramma  del  torace,  spirogralìa. 
esami  del  sangue  e delle  urine),  che  in  effetti  intensifica- 
no la  tutela.  Ulteriori  indicazioni  in  materia  si  desumono 
dal  Regolamento  della  Federazione  italiana  gioco  calcio 
(artt.  41  e 41  bis),  che  istituisce  la  figura  del  medico  so- 
ciale e ne  precisa  i compiti  diagnosticoterapeutici  in  fav^v 
re  dei  tesserati,  nonché  le  prerogative  in  tema  di  giudizio 
sull'eventuale  inabilità  temporanea,  e infine  prescrìve 
rimpianto  c l'aggiornamento  di  una  cartella  sanitaria  e di 
un  libretto  personale  individuali. 

Sempre  in  applicazione  deU'art.  7 della  legge  23  marzo 
1981.  n.  91.  il  D.M.  15  sctt.  1983  prevede,  in  aggiunta 
ai  controlli  medici  stabiliti  per  tutti  i ciclisti  agonisti  (alle- 
gato A),  accertamenti  clinici  e diagnostici  per  i ciclisti 
professionisti  ai  fini  del  giudizio  di  idoneità  specifica  (al- 
legato B):  a ogni  visita,  ECG  a riposo  e sotto  sforzo  con 
calaìlo  deU'indice  IRl,  soltanto  alla  prima  visita  telera- 
diogramma del  torace,  spirografìa,  esami  del  sangue  e 
delle  urine  (taluni  dei  quali  ripetuti  alle  visite  succes.sive). 

La  tutela  sanitaria  si  è.  infine,  indirizzata  ai  pugili  pro- 
fessionisti per  mezzo  del  D.M.  del  16  febbr.  1984:  a nor- 
ma deH’art.  2.  i predetti  atleti  devono  sottopt>rsi.  oltre  ai 
controlli  medici  annuali  previsti  per  l'attività  agonistica 
(tabella  B),  ai  controlli  medici  e agli  accertamenti  clinico- 
diagnostici prescrìtti  con  periodicità  annuale  (allegati  A e 
B)  o semestrale  (allegati  C e D).  L'art.  3 stabilisce  che 
ogni  pugile  professionista  deve  sottoporsi,  entro  le  48  h 
che  precedono  un  combattimento,  a visita  medica  da  parte 
di  un  collegio  costituito  da  3 speciali.sti  (rispettivamente, 
in  medicina  dello  s..  neurologia,  ortopedia  e traumatolo- 
gia); ogni  pugile  professionista  che  abbia  subito  un  k.o. 
per  colpi  al  capo  o una  sconfitta  prima  del  limite  (k.o.  tec- 
nico. abbandono  o getto  deirasciugamarra)  deve,  secondo 
l'art.  4,  sospendere  l'attività  pugilistica  per  almeno  30 
giorni  e sottoporsi  quindi  a visita  di  controllo  da  parte  del- 
la Commis.sione  sanitaria  nazionale  della  FTI;  in  caso  di 
due  k.o.  consecutivi,  il  periodo  di  sospensione,  seguito  da 
visita  di  ctmtrollo  come  vipra,  è elevato  a 3 mesi.  Il  Regev 
lamento  sanitario  della  FPi.  a sua  volta,  elenca  (art.  7) 
una  nutrita  lista  di  malformazioni  c di  infermità  che  de- 
terminano inidoneità  alla  pratica  del  pugilato;  gli  artt, 
22-26  dello  stesso  Regolamento,  infine,  delineano  figura  e 
compiti  del  medico  di  servizio  a bordo  ring,  stabilendo  la 
(sconcertante)  subordinazione  di  questi  all'arbitro  per 
quanto  attiene  alla  facoltà  di  sospendere  il  combattimento 
in  caso  di  sopraggiunta  inidoneità  di  uno  dei  amtendenti. 

Per  l'encefalopatia  traumatica  da  pugilato,  v.  col.  942. 

La  (olela  sawUrìa  deH'attività  sfiortlva  non  agonistica 

Con  D.M.  28  febbr.  1983  la  tutela  sanitaria  è stata  estesa, 
innovando  del  tutto  rispetto  ai  precedenti  normativi,  agli 
alunni  che  svolgono  attività  fisicosportive  organizzate  in 


ambito  scolastico,  ai  tesserati  di  Federazioni  o enti  spor- 
tivi ricxinosciuti  da)  CONI  non  considerali  agonisti  e 
infine  ai  partecipanti  ai  Giochi  della  Gioventù  nelle  fasi 
prcnazionali. 

La  tutela  in  questione  — che  si  articola  attraverso  visi- 
te mediche  preventive  e periodiche,  eventualmente  inte- 
grate da  accertamenti  specialistici  c clìnicostrumcntali  sul- 
la base  di  un  sospetto  diagnostico,  effettuate  dai  medici 
di  fiducia  e dai  pediatri  convenzionati  con  il  Servizio  sani- 
tario nazionale  — si  fonda  sull'obbligo  di  presentazione, 
quale  condizione  per  l'accesso  alle  attività  sportive  non 
agonistiche,  di  un  certificato  attestante  uno  stato  di  buo- 
na salute  e l'assenza  di  controindicazioni  in  atto  alla  pra- 
tica delle  stesse  attività,  con  validità  annuale. 

«oniutlva  airtidofdng 

I/art  3 della  legge  26  ott.  1971,  n.  1099.  prevede  una  sanzione 
penale  (ammendai  per  «gli  ailelì  partecipanti  a cwnpeiizioni 
sportive,  che  impiegano,  al  fine  di  modificare  le  loro  energie 
rumrali,  sostanze  che  possono  risultare  nocive  per  la  loro  salu- 
te-; sanzioni  sono,  altresì,  previste  per  coloro  che  somministra- 
no agli  atleti  dette  M^tanze  con  analoghe  finalità  (la  pena  i ina- 
sprita per  dirigenti  sportivi,  allenatori,  ctc.).  rninché  per  coloro 
che  le  detengono  «negli  spazi  destinati  agli  atleti,  alle  gare  e al 
personale  addetto» . 

L’elenco  delle  sostanze  vietate  c le  procedure  lecnicoformali 
per  il  prelievo  dei  liquidi  biologici  (unno)  c per  il  loro  esame 
sorK)  stali  emanati  dal  Ministro  della  Sanità  con  D.M  del  S lu- 
glio )97S.  L'elenco  in  questione  — comprendente  le  amine  sim- 
paticomimctichc,  le  pipcndinc  ad  azione  anfctaminosimilc  o 
ncuropsicostimolantc.  etc.  — non  è più  staio  aggiornato,  talché 
in  esso  non  figurano  sostanze  nel  frattempo  vietate  dal  Comitato 
Olimpico  Intemazionale  (steroidi  anabolizzanti.  belabloccanti, 
diuretici,  corticosteroidi)  o pratiche  del  pari  interdette  come 
rauioemoirasfusione.  V.  anche  sopra,  coll  882-886. 

Axpetti  di  deontologia  medicolegale 

Le  norme  in  materia  di  tutela  sanitaria  delle  attività  spor- 
tive presentano  problematiche  mcdicolegali  comuni  a 
quelle  incombenti  sullattività  medicochirurgica  più  in 
generale  (v.  deontologia  professionale;  denincia  f. 
RFFERTO  medico;  CERTIFICATO,  ttc.);  in  riferimento  alla 
re.sponsahiliià  professionale  (v.)  va  rilevato  che  le  norme 
medesime,  soprattutto  nella  parte  relativa  agli  accerta- 
menti di  idoneità,  prescrivono  al  mediw  regole  di  con- 
dotta od  obbligazioni  codificate  la  cui  eventuale  violazio- 
ne costituisce  colpa  specifica,  indipendentemente,  cioè, 
da  una  condotta  genericamente  colposa  perché  viziata  da 
imperizia,  imprudenza  o negligenza. 

Aspetti  medico-asrievrativi 

Larga  diffusione  hanno  avuto,  con  l'espansione  delle  atti- 
vità sportive,  le  formule  di  assicurazione  privata  contro 
gii  infortuni,  talune  delle  quali  garantiscono  — con  patto 
speciale  — la  stessa  invalidità  permanente  specifica. 
L'art.  8 della  legge  23  marzo  1981,  n.  91,  pone  a carico 
delle  società  spurtivc  la  stipula  di  polizze  individuali  ob- 
bligatorie a favore  degli  spianivi  contro  il  rischio  di  infor- 
tunio; l'art.  9 delta  stessa  legge  estende  a tutti  gli  sportivi 
professionisti  Tassicurazionc  obbligatoria  per  invalidità, 
vecchiaia  c superstiti  già  prevista  per  i soli  gicKatori  di 
calcio  e gestita  daH'ENPAI^i. 
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SPORT  E FUNZIONE  RESPIRATORIA.  PATOLO- 
GIÀ  DA  SPORT  DELL'APPARATO  RESPIRATO- 
RIO 
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Generalità  (col.  89t).  • Influenze  defl'attività  fificosportiva  sul- 
Tapparato  respiratnrio  (col.  K91);  Spazio  morto  respiratorio  e 
volumi  polmonari.  - Ventilazione  polmonare  e alveolare.  • Mec- 
canica respiratoria.  - Gas  alveolari  e scambi  alveolocapillari.  - 
Influenze  sol  BRU||ue  (col.  K94).  - Funzione  resptetoria,  potenza 
aeroWea  e capacità  glicoliliai  (col.  K94).  - Cenni  di  paloiofia 
(col.  «95). 


Generalità 

L'attività  sportiva  influenza  la  funzione  respiratoria  intesa 
nel  suo  insieme  (v.  respirazione)  in  modo  estremamente 
diverso  a seconda  della  specialità  considerata:  si  va.  infat- 
ti. dalle  ma.s&ime  richieste  ventilatone  e di  consumo  di  O; 
che  caratterizzano  molte  prestazioni  atletiche  di  fondo, 
mezzo  fondo  e alpinistiche,  al  temporaneo  arresto  del 
respiro  nella  corsa  sulle  distanze  minime,  nel  sommozza- 
mento  in  apnea  e.  in  genere,  ogniqualvolta  l'azione  spor- 
tiva è molto  potente  e breve.  Anche  la  funzione  respira- 
toria del  sangue  viene  influenzata,  specialmente  negli  s. 
di  alta  montagna  e aeronautici  e in  quelli  subacquei  (v. 
SUBACQUEA  MEDICINA)  e gli  adattamenti  provocati  dall'ac- 
dimatazionc  possono  modificare  la  respirazione  anche  a 
livello  tessutale. 

InAueaze  ddl'anività  flskoapoitiva  sull'tpparafo  respira- 

t<MTÌO 

Spazio  morto  respiratorio  e volumi  polmonari 
Lo  spazio  morto  anatomico  è influenzato  dall'cscrdzio 
fìsico,  sia  pure  in  misura  modesta,  per  effetto  dell'iper- 
ventilazione  giacché  neirinspirazione  profonda  i condotti 
aerei  si  allungano  e dilatano  passivamente  e,  in  parte, 
attivamente  (broncodilatazione}.  Maggiore  effetto  si 
esplica  sullo  spazio  morto  funzionale,  in  quanto  il  miglio- 
ramento della  perfusione  polmonare  diminuisce  il  nume- 
ro degli  alveoli  con  scambi  gassosi  ridotti  o assenti  e 
l'aumento  della  ventilazione  alveolare  migliora  il  rinnovo 
deiraha  in  quelli  scarsamente  ventilati  a riposo,  unifor- 
mando la  distribuzione  intrapolmonare  dei  gas.  Di  ciò 
non  si  hanno  evidenze  dirette,  ma  l'effetto  complessivo  è 
valutabile  attraverso  la  misura  del  rendimento  in  della 
ventilazione  polmonare. 

Durante  l’esercizio,  il  modico  aumento  di  calibro  delle 
vie  respiratorie  determina  una  riduzione  delle  resistenze 
al  flusso  c.  poiché  in  questa  condizione  la  parte  maggiore 
del  lavoro  respiratorio  spetta  alla  componente  dinamica 
(resistenza  viscosa),  ne  deriva  una  sensibile  economia. 

Gli  s.  eseguiti  in  altitudine  beneficiano  della  minore 
den.siià  deiraria. 

Nelle  attività  subacquee  e aeronautiche  allo  spazio 
morto  naturale  viene  aggiunto  frequentemente  uno  artifi- 
ciale (maschera  o bcKcaglio)  di  cui  occorre  tenere  conto. 

I volumi  polmonari  statici  (CV.  VIR,  VER.  CPT).  ma 
speaalmente  quelli  dinamici  (Vt.  VEMS.  indice  di  Tiffe- 
ncau.  MVV)  sono  di  regola  più  elevati,  a parità  di  di- 
mensioni corpiìree  e di  età,  nei  soggetti  che  hanno  co- 
minciato a svolgere  attività  atletica  di  tipo  aerobico  o 
misto  precocemente.  Questi  parametri  volumetrici,  come 
è dimostralo  da  ormai  numerose  ricerche,  non  hanno 
praticamente  alcuna  correlazione  con  il  massimo  consu- 
mo di  0>  e quindi  con  la  potenza  aerobica  (Dal  Monte  et 
al.,  1972'). 
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Durante  il  lavoro  muscolare,  la  CPT  presenta  una  mi- 
nima diminuzione  (>er  effetto  dell'aumento  del  volume  di 
sangue  nel  polmone  e nei  vasi  mediastinici,  e V|  aumenta 
notevolmente  a spese  del  VIR. 

Per  le  importanti  modificazioni  di  questi  volumi  in 
immersione,  v.  subacquea  MEDiasA. 

Ventilazione  polmonare  e alveolare 
Presentano  i massimi  aumenti  individuali  per  tempi  di 
alcuni  minuti  in  varie  specialità  atletiche,  quali  la  corsa 
sulle  medie  distanze,  il  canottaggio,  etc.  (la  MVV  può 
raggiungere  valori  superiori,  ma  per  pochi  secondi). 

Ciò  dipende  dagli  incrementi  contemporanci  della  fre- 
quenza respiratoria.  Ano  a 5-6  volte  il  valore  di  riposo,  e 
del  volume  corrente  V|,  in  misura  analoga,  per  cui  l'au- 
mento complessivo  è intorno  a 25  volte.  Nel  soggetto  al- 
lenato si  ha  un  incremento  relativamente  minore  della 
frequenza  e dò  è vantaggioso  in  termini  di  ventilazione 
alveolare  (v.  anche:  respiratorio  apparato,  fisiologia). 

L'andamento  di  queste  due  variabili  è direttamente  c 
linearmente  correlato  con  il  Vo;  Ano  a un  determinato 
valore,  caratteristico  per  ogni  soggetto,  oltre  il  quale  il 
rapporto  non  è più  lineare,  nel  senso  che  la  ventilazione 
aumenta  secondo  una  legge  esponenziale  rispetto  all’in- 
cremento  di  Vo.  (fig.  3). 

Si  deve  a R.  Margaria  il  concetto  di  rendimento  calorì- 
co  della  ventilazione,  espresso  con  il  rcdproco  del  rap- 
porto VeA/o,,  in  termini  di  equivalente  calorico  in  Oj 
per  litro  di  aria  ventilata  (kcaLÌ). 

Questo  rapporto  è intorno  a 0,21  nel  sedentario  e può  supe- 
rare 0,25  nell'alienato  durante  cscrdzio  muscolare  di  uguale  in- 
tensità Il  punto  di  flessione  sulla  curva  di  fig.  3 corrisponde  alla 
soglia  anaerobica.  che  si  raggiunge  quando  viene  superato  il 
massimo  consumo  di  individuale  e si  accompagna  a un  pro- 
gressivo aumento  della  lattacidcmia  con  stirrvolo  ulteriore  sul 
centro  respiratorio  bulbarc. 

Infatti,  raumento  della  Ve  durante  rcscrcizio  comincia  quasi 
immediatamente  alPinizio  del  lavoro  per  effetto  degli  stimoli 
provenienti  dagli  organi  dell'apparato  locomotore  e,  per  vie  col- 
laterali. dalla  corteccia  motoria,  ma  raggiunge  il  valore  adeguato 
al  livello  metabolico  in  3*4  min.  mantenendolo  per  la  durata  de! 
lavoro  se  questo  è aerobico  c uniforme  (un  ulteriore  piccolo  in- 


1,5  3,0  4.5  6.0 

vo, 


Fig.  3.  Ventilazione  polmonare  (Vj  ) in  funzione  del  consumo 
di  ossigeno  (V'o.).  SAS)  anaerobica  nel  soggetto  se- 

dentario; SAA)  soglia  anaerobica  nell'atleta.  (Da  P.  Verreielh, 
IVH5,  modificata  e rìdLsegnaia). 
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cremcntn  è dovuto  aU'aufnento  della  temperatura  corporea);  se 
interviene,  per  una  maggiore  nchicsta,  la  fonte  anaerobica  latta- 
ctda  si  verìfica  la  aiata  variazione  di  arMlamento.  a valori  di  Vq, 
tanto  più  alti  quanto  maggiore  la  potenza  aerobica  del  soggetto. 
Anche  il  ritorno  alla  ventilazione  di  npuso  al  termine  dcU'escr- 
etzio  avviene  secondo  2 meccanismi:  cevvazionc  degli  stimoli 
nervosi  e conseguente  diminuzione  quasi  immediata,  ma  parzia* 
le.  di  V't,.  seguita  da  un  decremento  più  lento  in  rapporto  al 
pagamento  del  debito  di  con  una  dinamica  avente  almeno  2 
componenti  (v.  lavoìo  musculark).  Quando  l'attività  sportiva  i 
svolta  ad  altitudini  supcnori  ai  1500-1800  m.  agli  stimoli  efficaci 
direttamente  sui  neuroni  respiratori  $i  sommano  quelli  prove- 
nienti dal  giorno  carotideo  (v.)  c aortk»  (v.  giomo  aortico),  per 
cui  si  raggiungono  i massimi  livelli  di  ventilazione  polmonare 
quali  è dato  osservare  negli  scalalon  himalaiani  (16(1180  L''min). 

Meccanica  respiratoria 

In  alcuni  s.  ò necessario  adeguare  la  frequenza  respiratoria 
al  gesto  atletico  e ciò  comporta  problemi  di  addestramen- 
to c di  rendimento;  un  canottiere  che  voga  a 36  palate  al 
minuto  sincronizzerà  il  suo  respiro  su  quel  ritmo,  che  di- 
verrà successivamente  inadeguato,  per  cui  dovrà  inserire 
una  rapida  e breve  inspirazione  durante  il  colpo  di  remo 
(cfr.  Shephard.  1980).  Condizioni  analoghe  si  hanno  nel 
nuoto  (Radovani.  1966)  e.  in  genere,  in  tutte  le  attività 
sportive  caratterizzate  da  cadenze  precise  o dalla  necessità 
di  arrestare  temporaneamente  il  respiro.  Ciò  non  avviene 
nel  nuoto  sul  dorso;  inoltre,  negli  altri  stili,  Tespirazione  è 
di  regola  subacquea  e comporta  incremento  di  spesa  ener- 
getica. Il  lavoro  dei  muscoli  respiratori  è trattato  in  respi- 
ratorio APPARATO.  Qui  aggiungiamo  che  Milic-Hmili  et  al. 
(1962)  riportano  consumi  di  0.17  kcal/min  durante  venti- 
lazioni di  180  l/min.  ma  che  valori  di  molto  superiori  sono 
stati  calcolati  o misurati  indirettamente  da  altri  AA.;  per 
Agostoni  et  al.  (1970),  a valori  di  Vii  fra  90  c 130  l/min,  il 
costo  energetico  della  ventilazione  è intorno  ai  5,5  mi  di 
O2  per  litro  di  V£.  Esso  aumenta  moltissimo  alle  frequen- 
ze innaturalmente  alte. 

Agostoni  e Fenn  (1960)  hanno  messo  in  evidenza  che 
la  massima  portata  respiratoria  è limitata  dalla  velocità 
con  la  quale  i muscoli  sono  capaci  di  mobilizzare  energia 
potenziale  chimica  e conseguentemente  dalla  loro  veloci- 
tà di  accorciamento.  Varie  altre  ricerche  dimostrano, 
peraltro,  che  il  fattore  limitante  della  massima  potenza 
aerobica  è rappresentato  dalla  funzione  circolatoria. 

Gas  alveolari  e scambi  alveolocapillari 
Alle  ventilazioni  molto  elevate  surriferite  la  Pao,  può 
superare  120  mmHg  a livello  del  mare  e la  Paco,  scen- 
dere al  di  sotto  di  .30  mmHg.  Ne  consegue  una  migliore 
diffusione  attraverso  la  membrana  alveolocapillare  in 
rapporto  quasi  lineare  rispetto  a Vo2- 

Secondo  i dati  di  Ccrrctclli  c Di  Prampcro  (1985).  Doj 
(coefficiente  di  diffusione)  aumenta  da  circa  20  a ik)  mi) 
min  A mmHg  nel  passaggio  da  riposo  a un  Voj  di  poco 
più  di  2 1/min  (valori  medi  da  diversi  AA.  e con  metodi 
diversi).  Ciò  è da  attribuire  airampliamento  dell'area  di 
scambio  per  aumento  di  calibro  c specialmente  di  numero 
dei  capillari  alveolari  pervi.  Secondo  Meyer  et  al.  i valori 
dì  Do,  a riposo  sareblxro  più  alti  per  cui  l’aumento  dovu- 
to all'esercizio  sarebbe  modesto.  Pur  con  la  maggiore  irro- 
razione del  polmone  (particolarmente  efficace  nelle  zone 
apicali),  il  rapporto  medio  veniilazione/perfusione  sale  da 
circa  0.8  a oltre  4 nel  lavoro  strenuo. 

Il  gradiente  alvcoloartcrioso  per  l'O:  passa  dal  valore 
di  riposo  di  11  ±3  mmHg  a un  ma.s.simo  di  24,8  ± 7,2 
mmHg.  Non  sembra  che  questo  parametro  possa  miglio- 
rare con  l'allenamento.  Il  gradiente  per  la  CO2  non  supe- 
ra 2-3  mmHg. 


Influenze  mi  sangue 

La  pressione  parziale  di  O2  nel  plasma  di  sangue  arterio- 
so a livello  del  mare  resta  immodilìcata  nella  maggioran- 
za dei  soggetti  o scende  solo  dì  pochi  mmHg.  durante  il 
lavoro  strenuo,  in  atleti  aventi  elevatissima  potenza  aero- 
bica. Di  conseguenza,  la  saturazione  arteriosa  rimane 
quasi  compieta.  Invece,  la  Pvq,  può  presentare  valori 
mollo  più  bassi  durante  il  lavoro  muscolare  nclKatleta 
rispetto  ai  sedentario  a cau.sa  della  maggiore  estrazione  di 
O2  da  parte  dei  muscoli  allenati. 

Le  variazioni  maggiori  si  osservano  in  altitudine  (v. 
anche:  ipossia  e ipossiemia;  emoglobine;  rf-smrazione). 
in  quanto  la  desaturazione  del  sangue  arterioso,  dipen- 
dente daH'andamento  della  curva  di  dissociazione  del 
sangue  per  l’O^  (che  è leggermente  spostata  a destra),  è 
aggravata  dall'aumento  di  Va,  causato  dall  esercizio:  si 
possono  cosi  osservare  valori  dì  Pao.  di  soli  20  mmHg  (e 
saturazione  del  44%)  essendo  Pao,  57  mmHg,  il  che 
depone  per  una  diminuzione  della  capacità  di  diffusione 
alvcolocapillare.  Con  esclusione  di  queste  condizioni  limi- 
te. si  può  dire  che  Do,  non  vari  durante  Tesercizio  in  al- 
titudine; anzi  Cerretelll  (1985)  ha  osservato  nei  nativi  un 
incremento  del  30%  per  la  diffusione  del  CO. 

l.’ipossia,  tramite  il  meccanismo  eritropoietinico,  pro- 
voca aumento  del  numero  dei  globuli  rossi  fino  a oltre  8 
milioni  per  mm''.  fenomeno  solo  parzialmente  utile  poiché 
l'aumento  di  viscmità  del  sangue  causa  un  grave  sovracca- 
rico cardiocircolatorio  (v.  mal  di  montagna),  e aumento 
della  concentrazione  globulare  di  Hb.  che  può  essere  tale 
da  compensare  una  desaturazione  del  20-25%. 

Per  la  cosiddetta  anemia  nello  sportivo,  v.  sotto  col.  927. 

FimzkHie  rcapimloria,  potenza  aerobica  e capacità  glico- 
litica 

Il  massimo  consumo  di  O^.  parametro  individuale  essen- 
ziale per  stabilire  la  potenza  aerobica  complessiva,  di- 
pende dall'intervento  — in  parte  integrato  — di  molli 
fattori:  ventilazione  e pressione  alveolare  di  Oi.  diffusio- 
ne alveolocapillare,  contenuto  c tipi  di  Hb  presenti  nel 
sangue,  portata  circolatoria  generale  e muscolare,  diffu- 
sione tessutale,  capacità  ossidativc  e glicolitiche  delle 
fìbroccllule  (da  cui  dipende  la  differenza  arterovenosa  in 
O3),  sopportazione  e smaltimento  rapido  dei  cataboliti. 
Valori  elevati  di  Vuj  max  sono  ottenibili  attraverso  un 
allenamento  razionale  (v.  sotto)  iniziato  preferibilmente 
nella  fanciullezza  e protratto  durante  l'adolescenza;  neE 
l'adulto,  invece,  l'allenamento  porta  a guadagni  modesti, 
anche  se  non  trascurabili.  Riportiamo  nella  fìg  4 alcuni 
valori  di  Vo,  max  in  soggetti  praticanti  varie  specialità 
sportive.  Questo  parametro  è fortemente  influenzato  dal- 
l'aUitudine;  per  cs.,  è intorno  al  95%  del  valore  di  livello 
del  mare  a 2000  m.  è circa  1*80%  a 4000.  circa  il  55%  a 
6(XN)  m.  Soggetti  nativi  (Sherpas)  hanno  valori  legger- 
mente superiori  a quelli  dei  caucasici  acclimatati,  anche 
se  questo  processo,  utile  per  molte  altre  ragioni,  influen- 
za pochissimo  il  Voj  max.  Il  costo  energetico  de)  lavoro 
muscolare,  cioè  il  rendimento  meccanico  della  contrazio- 
ne, non  varia  in  altitudine. 

Anche  la  massima  capacità  glicoliiica.  dedotta  dalla 
massima  concentrazione  di  ac.  lattico  nel  sangue  venoso, 
diminuisce  notevolmente  in  altitudine  (è  circa  la  metà  a 
5500  m).  Ciò  è attribuito  al  decremento  della  concentra- 
zione dei  bicarbonati  nel  sangue,  e quindi  del  suo  potere 
tampone,  che  diminuisce  airindrca  dello  stcs.so  valore  a 
quell'altitudine  e che  inibirebbe  ratlivìlà  degli  enzimi  gii- 
coliiici  per  impedire  un'ulteriore  produzione  di  ac.  latti- 
co. dannosa  all’organismo. 
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Fis.  4.  Mas^sima  potenza  aerobica  (\\ì.  max)  di  soggetti  non 
alknati  e allenati  praticanti  le  specialità  sportive  inmcaic  ac* 
canto  alle  diverse  barre. 


Ccani  di  patolonia 

L’esercizio  abituale  non  altera  la  funzione  polmonare 
nei  soggetti  sani,  anzi  può  giovare  ai  sofferenti  di  forme 
ostruttive  croniche.  È certo,  invece,  che  l’esercizio  fìsico, 
specialmente  se  intenso  e in  aria  secca  e fredda,  può 
scatenare  nelTasmatico  il  broncospasmo  dopo  qualche 
minuto  daH'inizio  o alla  fine  dello  sforzo,  con  la  tipica 
sintomatologia  accessionale.  seguita  di  regola  da  remis- 
sione spontanea.  Ciò  non  significa  che  lo  s.  provoca 
lasma  né  rappresenta  controindicazione  alla  pratica  spor- 
tiva. È però  racaimandabilc  fare  perìodi  protratti  di  «ri» 
scaldamento*,  usare  una  mascherina  respiratoria  in  cli- 
ma freddo,  evitare  gli  s.  «asmogeni»  quali  la  corsa  su 
varie  distanze  e il  ciclismo  (consigliabile  il  nuoto)  c ri- 
correre a farmaci  (per  cs.  teofìllinici)  in  caso  di  competi- 
zione. 

Per  l'edema  polmonare  da  altitudine,  v.  mal  di  monta- 
gna (IX.  1H5). 


SPORT  E APPARATO  CARDIOVASCOLARE. 
IL  CUORE  D’ATLETA 
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Premessa 

La  pratica  costante  di  un’attività  sportiva  è in  grado  di 
determinare  modificazioni  morfologiche  e funzionali  a 
carico  dei  vari  organi  e apparati  del  corpo  umano.  Tali 
modificazioni  sono  finalizzate  a soddisfare  l’aumento  del- 
le richieste  metaboliche  da  parte  delle  cellule  dcU'organi- 
smo  quando  questo  sia  impegnato  in  un  esercizio  fisico. 
Qualsiasi  lavoro  muscolare  richiede  infatti  un  maggior 
apporto  di  e di  substrati  energetici  nei  distretti  musco- 
lari impegnati  c negli  organi  maggiormente  implicali  in 
quest’opera  di  rifornimento. 

Per  realizzare  dò,  Torganismo  pone  in  atto  meccanismi 
di  compenso  {afigiusiamenti)  rappresentati  da;  1)  una 
maggiore  e.Urazione  di  O2  dai  sangue  arterioso  da  parte 
delle  cellule  in  attività,  che  comporta  un  aumento  della 
differenza  arterovenosa  in  2)  un  aumento  della  porta- 
ta cardiaca,  cioè  della  quantità  di  sangue  circolante  nel- 
l’unità di  tempo  (espressa  in  litri/minuto);  3)  una  selettiva 
ridistribuzione  della  portata  cardiaca  in  virtù  della  quale 
vengono  privilegiati  gli  organi  e i distretti  maggiormente 
impegnati  ncireserctzio  (muscoli  scheletrici,  cuore.  <%r- 
vello.  etc.)  rispetto  ad  altri  (rene,  ossa,  etc.)  meno  im- 
portanti in  tal  senso. 

Si  intuisce  facilmente  ct>mc  l’apparato  cardiovascolare  rivesta 
nel  soggetto  pratKantc  s.  una  grande  importanza.  In  un  soggetto 
adulto  sano  la  portata  cardiaca  durante  un  lavoro  muscolare  in- 
tenso può  aumentare  fino  a 3 volle  rispetto  ai  valori  di  nposo. 
solitamente  di  5-6  imin,  raggiungendo  i 15-20  l.'min.  Nciraileta 
alienato,  mentre  la  portala  cardiaca  a riposo  non  è sostanzial- 
mente diversa  da  quella  del  soggetto  sedentario,  sotto  sforzo 
ma-ssimalc  suno  stati  registrati  valori  di  35-40  Imin.  quindi 
prcvkoché  doppi  rispetto  a quelli  del  soggetto  non  allenato. 

L'atleta  deve  dunque  possedere,  oltre  ai  naturali  aggiustamen- 
ti descrìtti  per  il  Mtggeito  sedentario,  meccanismi  di  riserva  ag- 
giuntivi in  grado  di  consentire  il  raggiungimento  dì  prestazioni 
cardkivascolarì  cosi  elevate  Tali  meccanismi  di  riserva,  defìniu 
adaiiamenii.  si  instaurano  a seguito  di  un  allenamento  intenso  e 
«istante  (v.  sopra:  a/lenamento). 
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AKiSiiui  sca.no 


In  questo  senso,  tuttavia,  non  tutte  le  attività  sportive 
hanno  la  stessa  influenza  suU'apparato  cardiovascolare: 
essa,  infatti,  dipende  da  2 elementi  fondamentali:  1)  il 
tipo  di  lavoro  muscolare  effettuato  in  prevalenza,  la  sua 
durata  c distribuzione  nel  tempo  (lavoro  continuo  o di- 
scontinuo); 2)  l’intensità  del  lavoro  in  termini  di  quantità 
assoluta  nell'unità  di  tempo  (potenza)  e di  quantità  totale. 

Dal  punto  dì  vista  biomcccanico  c possibile  distinguere 
2 tipi  fondamentali  di  esercizi  fìsid:  1)  esercizi  dì  tipo 
dinamico,  caratterizzati  da  contrazioni  muscolari  ritmiche 
con  significative  variazioni  della  lunghezza  dei  muscoli 
(esercizi  isotonici)  e ampie  escursioni  delle  articolazioni, 
nei  quali  le  richieste  distrettuali  di  forza  sono  di  solito 
lievi  o moderate;  2)  esercizi  di  tipo  statico,  con  variazioni 
assenti  o modeste  della  lunghezza  dei  muscefli  (esercizi 
isometrici)  c limitate  escursioni  articolari,  con  richieste 
distrettuali  di  forza  elevate  o massimali  (v.  sopra;  valuta- 
zione funzionale  dell'atleta). 
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Oli  wrcizi  di  tipo  dinamico,  di  media-elevata  intensità,  che 
coinvolgono  una  percentuale  elevala  di  masse  muscolari,  com- 
portano una  signiheativa  elevazione  del  consumo  dì  c consc- 
guentemente della  portala  cardiaca  Si  osserva  un  proporzionale 
aumento  della  frequenza  cardiaca  e della  pressione  arteriosa  si- 
stolica mentre  la  pressione  diaslulica  rimane  invariata  o si  riduce 
in  virtù  della  riduzione  globale  delle  resistenze  vascolari  periferi- 
che. dovuta  io  larga  parte  alla  dilatazione  del  letto  vascolare 
muscolare.  Il  cuore  si  trova  cud  a lavorare,  per  tempi  più  o 
meno  lunghi,  in  regime  cosiddetto  di  «sovraccarico  di  volume», 
cioè  mobilizzando  una  grande  quantità  di  sangue  in  un  letto  va- 
scolare a basse  resistenze.  Le  attività  sportive  caratterizzale  in 
larga  prevalenza  da  questo  tipo  di  lavoro  muscolare,  e conse- 
guentemente di  impegno  cmodinamico  (corsa  di  mezzofondo  e 
fondo.  cicUsmo  su  strada,  sci  di  fondo,  canottaggjo.  nuoto,  etc.) 
possono  avere  durala  variabile  nel  tempo,  generalmente  da  bre- 
ve a prolungata  (minuti,  ore)  e dal  punto  di  vista  biocncrgetico 
(v.  sopra:  fondamenti  di  fisiologia  dello  .sport)  si  svolgono  in  re- 
gime di  aerobiosi  (attività  aerobiche  o di  resistenza)  e>'o  sfrut- 
tando il  meccanismo  anacrobico  lattando  (attività  aerobico- 
anacrobichc  massive). 

Gli  eserdii  di  tipo  .italico,  specie  se  con  richieste  di  forza  mas- 
simali (ad  cs..  il  Elevamento  pesi),  hanno  necessariamente  du- 
rala breve  o brevissima  (secondi)  c si  svolgono,  generalmente, 
in  regime  di  anacrohiosi  (attività  anaerobiche  o di  potenza).  In 
questo  tipo  di  attività  non  si  ha  un  aumento  significativo  del 
consumo  di  e della  portata  cardiaca.  Il  cuore  si  trova,  sia 
pure  per  breve  tempo,  a dover  dettare  il  sangue  contenuto  nel 
ventricolo  sinistro  io  un  circolo  arterioso  periferico  net  quale  le 
resistenze  vascolari  sono  notevolmente  aumentate  a causa  della 
contrazione  isometrica  dei  muscoli  impegnati  e della  vasocostri- 
zione riflessa  nei  rimanenti  dìstrciti  muscolari.  In  queste  condi- 
zioni. pertanto,  si  realizza  un  cospicuo  incremento  della  pressio- 
ne arteriosa  sistolica  (sono  stati  registrali  valori  lino  a 300 
mmHg  in  sollevatori  di  pesi!)  e di  quella  dia.stolica  c il  cuore  si 
trova  cosi  a lavorare  in  regime  di  sovraccarico  di  pressione.  In 
aggiunta,  molti  di  questi  esercizi  comportano  l'effettuazione  di 
una  manovra  di  Vaisalva  (apnea  espiratoria  forzala)  che,  deter- 
minando un  transitorio  aumento  della  pres.sionc  endotoracica, 
riduce  il  ritorno  venoso  al  cuore  destro  c provoca,  attraverso  un 
meccanismo  nervoso  riflesso,  un  aumento  aggiuntivo  delle  resi- 
stenze vascolari  pcrifcnchc. 

Tra  questi  due  tipi  estremi  di  lavoro  muscolare  c di  attività 
sportive  esiste  tutta  una  gamma  di  situazioni  intermedie  nelle 
quali  i gesti  atletici  c i conseguenti  programmi  di  allenamento 
comportano  l'effettuazione  continua  o alternata  di  esercizi  dina- 
mia  e stand  (attività  H>orlivc  di  tipo  misto)  con  distribuzione 
percentuale  e andamento  diverso  da  disciplina  a disciplina.  Si 
pensi,  ad  es.,  ai  giochi  di  squadra  con  la  palla  (calcio,  rugby, 
basket,  ctc.)  i quali  sfuggono  spes.so  alla  possibilità  di  una  rìgi^ 
schematizzazione  e nei  quali  ruoli  diversi  (ad  es.  il  portiere  e il 
centrocampista  nel  calcio)  comportano  un  impegno  cardiaco  del 
tutto  differente. 

AdatUmenti  cardkivascolarì  all'aliciuineiito 

È bene  sottolineare  subito  che  solo  le  atùviià  sportive  di 
media  o elevata  inten.ùtà,  praticate  a lungo  e con  assiduità, 
sono  in  grado  di  determinare  adattamenti  morfologici  e 
funzionali  a carico  del  cuore  e del  circolo  c conscguente- 
mente (v.  sotto)  di  provocare  significative  alterazioni  del 
profilo  cardiologico  clinico  e strumentale  di  un  atleta. 
Attività  di  modesta  o lieve  intensità  (bocce,  golf,  ctc.),  o 
con  predominante  coinvolgimcnto  neurosensoriale  c psi- 
chico (tiro,  s.  motoristici.  etc.)  non  hanno  generalmente 
alcuna  ripercussione  a carattere  stabile  sull'apparato  car- 
diovascolare. 

Gli  adattamenti  cardiovascolari  all’allenamento  posso- 
no essere  distinti  in  centrali  e periferici. 

1.  Adattamenti  centrali.  - Comprendono  l'insieme  delle 
modificazioni  morfologiche  e funzionali  a carico  del  cuore 
e del  circolo  coronarico.  Gli  adattamenti  a carico  del 
cuore  sono  quelli  più  rK)ti  dacché  sono  stati  indagati  sin 
dalla  fine  del  xjx  sec.  Essi  sono  rappresentati  principal- 
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mente  dairingrandimento  delle  dimensioni  del  viscere 
{cardiomegalia)  e dalla  riduzione  della  frequenza  cardiaca 
a riposo  {bradicardia). 

La  prima  osservazione  che  il  cuore  degli  atleti  é signifi- 
cativamente più  grande  di  quello  dei  soggetti  sedentari 
risale  a)  1899  c si  deve  aU'intuito  clinico  di  un  A.  svedese 
(Ilenschen)  che.  semplicemente  con  l’aiuto  della  percus- 
sione del  torace,  dimostrò  che  l'aia  cardiaca  degli  sciatori 
di  fondo  era  più  ampia  di  quella  di  soggetti  normali  non 
allenati.  L’introduzione  delle  metodiche  radiologiche  con- 
sentì di  confermare  e arricchire  i contenuti  di  questa  ge- 
niale intuizione.  Negli  anni  dal  1930  al  1960,  la  scuola 
tedesca  dei  cardiologi  sportivi  (Reindell)  sperimentò  e 
mise  a punto  vari  metodi  di  calcolo  per  ricavare  indiret- 
tamente il  volume  del  cuore  da  misurazioni  planimetriche 
effettuate  sulLimmagine  cardiaca  rilevata  alla  radiografia 
del  torace. 

Con  questo  metodo,  i massimi  valori  riportati  sono  sta- 
ti quelli  di  un  ciclista  professionista  (Hollmann)  e di  un 
nazionale  di  pallanuoto  jugoslavo  (Medved)  entrambi  con 
un  volume  cardiaco  di  1700  mi.  cioè  più  del  doppio  dei 
normali  700-800  mi  (tìg.  5).  Espressi  in  termini  relativi, 
cioè  in  rapporto  alla  taglia  corporea  del  soggetto,  i va- 
lori massimi  riscontrati  sono  stati  di  20  ml/kg  di  peso 
corporeo  in  un  maratoneta  (Reindell)  rispetto  ai  normali 
10-11  ml/kg. 

Agli  inizi  degli  anni  ’70,  Tecocardiografia  ha  migliorato 
sensibilmente,  e in  alcuni  asTOtti  rivoluzionato,  le  nostre 
conoscenze  suU'argomcnto.  E stato  così  possibile  dimo- 
strare (Morganroth)  che  il  cuore  risponde  in  modo  diver- 
so ai  differenti  tipi  di  allenamento.  Negli  s.  con  lavoro 
muscolare  prevalente  di  tipo  dinamico,  cioè  quelli  che, 
come  detto,  determinano  un  impegno  di  volume  del  cuo- 
re (corsa  di  fondo,  ciclismo,  etc.)  si  ha  una  prevalente 
dilatazione  delle  cavità  cardiache  con  moderato  aumento 
di  spessore  delle  pareti  (ipertrofia  di  tipK)  eccentrico).  La 
dilatazione  è armonica  e riguarda  entrambi  i ventricoli,  le 
cavità  atriali  e i grossi  vasi  alla  loro  origine  dal  cuore. 
Negli  atleti  di  alto  livello  ruumcnto  dei  diametri  è com- 
preso in  genere  tra  il  10  e il  20%  rispetto  ai  valori  consi- 
derati normali  nei  soggetti  sedentari.  La  misura  più  fre- 
quentemente presa  in  considerazione  riguarda  il  diametro 
telediastolico  del  ventricolo  sinistro:  nell’atleta,  il  suo 
incremento  è generalmente  deH’ordine  di  5-10  mm  ri- 
spetto al  valore  normale  di  circa  SO  mm,  ma  sono  stati 
riportati  valori  fino  a 70  mm  in  atleti  di  altissimo  livello 
(Rost).  Anche  in  questo  caso,  tuttavia,  è importante  ri- 
cordare che  questi  dati  debbono  essere  valutali  tenendo 
presente  la  hsiologica  variazione  delle  dimensioni  del 
cuore  in  rapporto  al  variare  della  taglia  corporea  del  sog- 
getto. Quando  si  tenga  conto  di  questo  aspetto,  le  mag- 
giori dilatazioni  cardiache  vengono  generalmente  riscon- 
trate nei  maratoneti  (fìg.  6).  L'aumento  di  volume  delle 
cavità  cardiache,  in  particolare  dei  ventrìcoli,  rende  conto 
della  capacità  dell’atleta  di  mobilizzare  portate  cardiache 
così  elevate. 

Poiché,  infatti,  l'allenamento  non  provoca  modificazio- 
ni della  funzione  contrattile  del  miocardio,  Taumcnto  del 
volume  telediastolico  fa  sì  che  l’atleta  possieda,  sia  a ri- 
poso. sia  sotto  sforzo,  una  gettata  sistolica  significativa- 
mente maggiore  rispetto  al  soggetto  non  allenato,  con 
valori  che  pos.sono  raggiungere  i 200  mi  per  battito  ri- 
spetto ai  normali  70-80.  La  portata  cardiaca,  come  noto, 
è data  dal  prodotto  gettata  sistolica  x frequenza  cardiaca. 
In  condizioni  di  riposo,  neiratleta  Taumento  della  gettata 
sistolica  è bilanciato  dalla  contemporanca  riduzione  della 
frequenza  cardiaca  e pertanto  la  portata  cardiaca  non  è 
significativamente  diversa  da  quella  dei  soggetto  non  alle- 
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Fi^.  5.  Volumcinc  raJK>log»che  del  cuore  cccedenii  i limiti  nor* 
mali:  A)  oclisia  profeuiunisla  di  24  anni;  B)  nuotatore  fondista 
di  3U  anni;  O canottiere  di  22  anni.  (Da  Masini  e Vfnentndo). 


nato.  Sotto  sforzo,  nell'atleta  la  frequenza  cardiaca  mas* 
sima  non  varia,  o è di  poco  ridotta,  e la  gettata  sistolica 
limane  elevata  come  in  condizioni  di  riposo.  Ciò  spiega 
gli  alti  valori  di  portata  cardiaca  massima  registrati,  del* 
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Fiff.  6.  Maratoneta  di  alto  livello  di  39  anni.  Ecocardiogramma 
bidimensionale  in  proiezione  «4-camcrc  apicale».  11  cuore  è vi- 
sto come  rovescialo  con  la  punta  (p)  in  allo.  Il  diametro  diasio* 
Iko  del  ventricolo  sinistro  (vs)  misura  bO  mm  e il  ventrìcolo  ha 
un  aspetto  globoso.  Anche  la  cavità  atrìale  destra  (ad),  la  sini- 
stra (as)  e il  ventricolo  destro  (vd)  hanno  dimensioni  superìorì  a 
quelle  riscontrabili  nel  soggetto  normale  sedentario.  Nella  cavità 
atriale  sinistra  è visibile  rimbocco  di  una  vena  polmonare  (vp). 
Il  setto  inicrvcntricolarc  (siv)  c le  altre  pareti  cardiache  mostra- 
no una  discreta  ipertrofìa,  vm)  Valvola  mitrale. 


Tordine  di  35-40  L/min  con  un  massimo  di  42.5  L/min 
(Ekblom). 

Negli  s.  a prevalente  lavoro  muscolare  statico  (s.  iso- 
metrici o di  potenza),  al  contrario,  si  osserva  general- 
mente un  aumento  di  spessore  delle  pareti  ventricolari 
senza  una  concomitante  dilatazione  delle  cavità  (ipertro- 
fìa di  tipo  concentrico).  Questi  aspetti,  facilmente  identi- 
fìcabtli  con  Pecocardiografìa,  fanno  si  che.  pur  essendovi 
un  aumento  delta  massa  miocardica,  particolarmente  del 
ventrìcolo  sinistro,  non  vi  sia  un  parallelo  aumento  del 
volume.  A livello  microscopico,  questo  sarebbe  dovuto  al 
fatto  che  nel  sovraccarico  di  volume,  caratteristico  del 
lavoro  del  cuore  negli  s.  di  resistenza,  l'aumento  dello 
stress  tclediastolico  determinerebbe  una  replicazione  in 
serie  dei  sarcomeri  con  allungamento  delle  libre  miixrar- 
diche  e aumento  di  volume  delle  cavità,  mentre  negli  s. 
di  potenza  il  sovraccarico  di  pressione  c il  conscguente 
aumento  dello  stress  tclcsistolico  determinerebbero  una 
replicazione  dei  sarcomeri  in  parallelo,  ctin  prevalente 
aumento  di  spessore  delle  pareti  ((ìrossman).  Tutto  ciò 
giustifica  il  fatto,  già  noto  agli  studjpsi  del  passato,  che  le 
aree  cardiache  degli  atleti  di  potenza  non  appaiono  in- 
grandite alla  radiografia  del  torace. 

Nonostante  che  queste  equivalenze  {sport  di  resisten- 
za ■ ipertrofia  cccenlrìca;  sport  di  potenza  * ipertrofìa 
concentrica)  appaiano  sostanzialmente  valide,  almeno 
nelle  lince  generali,  la  diffusione  deH'ectKardiografìa  ha 
dimostrato  che  aH'intemo  di  questa  schematizzazione  si 
osserva,  in  pratica,  una  notevole  variabilità  di  comporta- 
mento. In  una  larga  percentuale  di  atleti  praticanti  s.  di 
tipo  misto,  ad  es.  s.  di  squadra  con  la  palla  (calcio,  rug- 
by. ba.sket.  etc.),  si  osservano  modifìcazionì  morfologiche 
del  cuore  intermedie  tra  i due  estremi  sopraindicati  e non 
c raro  rinvenire  aspetti  addirittura  paradossi,  quali,  ad 
cs..  il  riscontro  di  un'ipertrofìa  parietale  marcata  in  sog- 
getti praticanti  s.  di  resistenza,  oppure  differenze  notevoli 
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nelle  dimensioni  delle  cavità  e nella  distribuzione  della 
ipertrofìa  in  soggetti  di  pari  età.  praticanti  lo  stesso  tipo  di 
allenamento  dallo  stesso  periodo  di  tempo.  Tutto  ciò 
suggerisce  che  un  ruolo  non  trascurabile  possa  essere 
svolto  da  differenze  su  base  genetica  nella  risposta  car- 
diaca allo  stimolo  ipertrofìzzante  deirallenamento. 

È interessante  notare,  infine,  che  gli  atleti  con  maggio- 
re anzianità  di  carriera  mostrano  generalmente  un  au- 
mento più  spiccato  degli  spessori  parietali  rispetto  ai  sog- 
getti più  giovani  praticanti  la  stessa  disciplina  sportiva. 
Ciò  indica  che  le  modificazioni  morfologiche  del  cuore 
sono  di  tipo  progres-sivo  e in  relazione  diretta,  oltre  che 
con  l'intensità  dello  stimolo  allenamento,  anche  con  il 
suo  perdurare  nel  tempo. 

I,a  riduzionf  dtUa  frequenza  cardiaca  a riposo  (bradi- 
cardia dell'atleta)  è l'altra  modificazione  adattativa  più 
evidente  del  cuore  sportivo.  Essa  è dovuta  a una  depres- 
sione deirattività  di  segnapassi  del  nodo  senoatriale  (bra- 
dicardia sinusale),  ma,  quando  questa  sia  marcata,  può 
essere  accompagnata  dall'emergenza  di  battiti  o ritmi  so- 
stitutivi originati  da  segnapassi  inferiori  nell'atrio  o net 
nodo  atrioventricolare.  Una  bradicardia  lieve  o moderata, 
rispettivamente  inferiore  a 60  e 50  battiti.‘’min.  può  es- 
sere riscontrata  con  elevata  frequenza  in  atleti  praticanti 
discipline  aerobiche  o di  resistenza  e in  atleti  di  discipline 
aerobico-anaerobiche.  Essa  diviene  praticamente  la  regola 
in  gruppi  selezionati  di  elevato  livello  agonistico.  Una 
bradicardia  marcala,  con  valori  inferiori  a 40  battiti'min, 
viene  riscontrata  più  raramente  e solitamente  caratterizza 
il  cuore  di  atleti  di  eccellenza.  Con  l'avvento  dcirclettro- 
cardiografia  dinamica,  o di  Holter,  che  ha  consentito  la 
registrazione  continua  dell'ECG.  i confini  della  bradicar- 
dìa dell’atleta  si  sono  ulteriormente  dilatati.  Sono  stati  così 
registrali  valori  inferiori  a 35  battiti'min  durante  le  nor- 
mali attività  della  veglia  e inferiori  a 30/'min  nel  sonno 
notturno,  con  un  minimo  di  2!/min  in  un  maratoneta  di 
39  anni  (Zeppilli). 

Nonostante  la  prcscnTa  della  bradicardia  sia  nota  da  molto 
tempo,  gli  intimi  meccanismi  della  sua  genesi  sono  tuttora  ct>n- 
troversi.  L'opinione  più  accreditata  è che  essa  sia  da  attribuire  a 
una  significaliva  riduzione  del  tono  simpatKu  a riposo,  con 
modesta  o nessuna  modificazione  del  tono  vagale,  risultante  in 
un  ipcrtono  vagale  relativo  {Badccr).  Altri  AA.  (Tipton)  attri- 
buiscono la  bradicardia  a un'àumcntala  sensibilità  delle  cellule 
segnapassi  agli  impulsi  vagali  estrinseci  o all'acctilcolina  sics.sa. 
Rcccntcmcnie  à stata  anche  suggerita  la  presenza  di  una  ndu- 
rione  della  funzione  intrinseca  delle  cellule  del  nodo  del  seno 
con  diminuzione  di  10-15  battili  della  frequenza  intrinseca,  cioè 
della  frequenza  di  scarica  del  pacetnaker  sinusale  privato  con- 
temporaneanKnic  del  controllo  nervoso  autonomo  vagale  e sim- 
patico. Oucsta  condizione  di  «cuore  dcnervalo-  può  essere  ot- 
tenuta in  via  indiretta  neU'uomo  somministrando  ctintcmpora- 
neamcnic  atropina  (bloccante  vagale)  e propranololo  (bloccante 
bcta-adrenergicu). 

I reciproci  rapporti  tra  bradicardia  c aumento  di  volume  del 
cuore  appaiono  aimplevsi  e tuttora  non  del  tutto  chiariti  Se  si 
analizza  parallelamente  la  cinetica  dello  sviluppo  dei  due  adat- 
tamenti nel  corso  deirallenamento,  risulta  evidente  che  la  bradi- 
cardia si  instaura  mollo  più  rapidamente  di  quanto  non  si  vcriri- 
chi  per  ringrandimenio  del  cuore.  In  questo  senso,  la  bradicar- 
dia precederebbe  finsiìrgcnza  deU'ipcrtrofia  c.  secondo  alcuni, 
nc  sarebbe  anzi  la  causa  (Badccr).  Tale  ipotesi  ha  molti  dati  a 
suo  favore,  ma  non  bisogna  dimenticare  che.  nciruomo,  la  rile- 
vazione di  variazioni  anche  modeste  della  frequenza  cardiaca  è 
assai  più  facile  e attendibile  di  quella  di  piccole  variazioni  degli 
spessori  parietali  o dei  diametri  delle  cavità.  Secondo  altri  A A 
(FrKk)  la  bradicardia  sarebbe  secondaria,  mediala  da  aggiusta- 
menti ncuroumorali  riflessi,  airaumentala  gettata  sistolica.  Certo 
è che  l'entità  della  bradicardia  a riposo  i>on  appare  sempre  cor- 
relala in  modo  lineare  con  le  dimensioni  del  cuore  e le  capacità 


funzionali  dell'atleta  (Roskamm).  Anche  in  questo  caso  diffe- 
renze individuali  su  base  genetica  del  controllo  neurovegetativo 
cardiaco  possono  essere  responsabili  dei  diversi  gradi  di  bradi- 
cardia riscontrabili  in  atleti  con  capacità  funzionali  cardiocircola- 
torie (ad  es..  massimo  consumo  di  0>)  comparabili. 

Le  modiheazioni  funzionali  a carico  del  sistema  neurovegetatì- 
vo  t segnatamente  la  riduzione  del  tono  simpatico  (adrenergko) 
e<'o  la  diminuita  sensibilità  dei  recettori  adrenergici  agli  stimoli 
sono  responsabili  anche  del  diverso  comportamento  della  fre- 
quenza cardiaca  sotto  sforzo  nel  soggeliu  allenalo.  Mentre, 
come  già  detto,  la  frequenza  cardiaca  massimale  nem  varia  di 
molto  con  rallcnamenio.  o al  più  appare  lievemente  diminuita 
negli  atleti  di  alto  livello,  fa  frequenza  cardiaca  per  esercizi  di 
intensità  sottomassimate  appare  cosumtemente  più  hassa.  a panià 
di  carico  di  iacoro,  nei  soggetti  allenati  rùpetto  ai  sedentari.  Que- 
sto fenomeno  consente  al  cuore  allenato  di  lavorare  in  modo  più 
economico  .Neirallela.  infatti,  ruumenlo  della  portata  cardiaca  ai 
bo.ssi  canchi  di  lavoro  viene  a es.scrc  assicurato  in  modo  prevalen- 
te da  un  incremento  della  gettata  sistolica  conscguente  a un  mo- 
derato aumento  delle  dimensioni  tclediasioliche  ventricolari 
(meccanismo  di  Frank-Starling)  piuttosto  che  da  un  aumento  del- 
ta frequenza  cardiaca  c della  contrattilità  come  avviene  nel  sog- 
getto non  allenato  In  queste  condirioni,  ciò  rende  il  cuore  dell'a- 
tleta molto  simile  a quello  di  un  soggetto  sottoposto  a blocco 
adrcncrgico  farmacologico,  con  la  differenza  che  il  cuore  dell'a- 
tleta mantiene  intatte,  e anzi  vede  accresciute,  le  sue  riserve  in 
frequenza  cardiaca  e «miraitilità  ai  carichi  di  lavoro  elevati. 

Altre  importanti  modificazioni  del  cuore  allenato  sono 
quelle  a carico  dei  circolo  coronarico.  Come  noto.  la  pcr- 
hisionc  coronarica  avviene  in  modo  prevalente  nella  fase 
diastolica.  Nel  cuore  allenato  la  bradicardia  assicura  una 
maggiore  durata  della  diastole  e con  essa  una  migliore 
perfusione  coronarica.  Sporadiche  osservazioni  effettuate 
in  atleti  giovani  deceduti  per  cause  accidentali  hanno  evi- 
denziato un  aumentato  calibro  delle  arterie  coronariche 
epicardichc.  Osservazioni  «>i  vivo  (mediante  coronarogra- 
ha)  sullo  stato  delle  arterie  coronarie  in  atleti  di  elevalo 
livello  sofK>  anch'esse,  per  ow'i  motivi  deontologici,  scar- 
se. ma  appaiono  concordi  nel  mostrare  un  aumento  si- 
gnificativo del  calibro  dei  vasi  coronarici  cpicardici  nei 
soggetti  allenali  rispetto  ai  sedentari.  Studi  sperimentali 
su  animali,  inclusi  i primati,  sulle  modificazioni  del  circo- 
lo coronarico  da  allenamento  sono  numerosi.  Essi  con- 
fermano generalmente  l’aumento  del  calibro  delle  arterie 
coronariche  epicardiche  e.  in  aggiunta,  dimostrano  la 
presenza  di  un  cospicuo  sviluppo  del  micrcKÌrcolo  coro- 
narico, con  un  nello  incremento  del  numcn>  dei  capillari 
miocardici  per  mm*  e del  rapporto  capillari/fìbre  miocar- 
diche. In  virtù  di  queste  moditìcazioni.  gli  animali  allenati 
appaiono  in  grado  di  incrementare  sotto  sforzo  il  flusso 
coronarico  basale  in  mixln  maggiore  di  quelli  non  allena- 
ti. È ragionevole  pensare  che  questo  possa  verificarci 
anche  nel  microcircolo  coronarico  deU’uomo.  Tuttavia,  le 
ptKhc  osservazioni  effettuate  in  volontari,  allenali  e non, 
hanno  indicato  che  a riposo,  e durante  sforzo  submassi- 
malc.  flusso  coronarico  e consumo  miocardico  di  0>  sono 
più  bassi  nei  soggetti  allenati  (Heiss).  Ciò  sta  a indicare 
che  la  regolazione  della  circolazione  coronarica  nel  sog- 
getto allenalo  è più  complessa  e che  il  cuore  richiede  in 
queste  condizioni  una  minore  quantità,  in  assoluto  c in 
relativo,  di  energia  per  svolgere  le  sue  funzioni. 

Le  modificazioni  del  circolo  coronarico  si  accompagna- 
no a interessanti  fenomeni  di  adattamento  a carico  del 
mciahotàmo  enerjfeiìco  del  miocardio.  Le  fonti  energeti- 
che prrncxpali  deRa  contrazione  mìiKardica  sono  rappre- 
sentate dai  glieoso,  dal  lattato  e dagli  acidi  grassi  lil^ri. 
Non  sembrano  esistere  differenze  significative  tra  soggetti 
allenati  e non.  riguardo  l'utilizzazione  del  glieoso.  sia  a 
riposo  come  sotto  sforzo.  Quando  lo  sforzo  diventa  stre- 
nuo. il  cuore  tende  a utilizzare  in  larga  prevalenza  lattato 
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e tale  utilizzazione  è significativamente  maggiore  nel  cuo> 
re  allenato,  nel  quale  può  giungere  lino  all'80%  deH’inte* 
ro  apporto  energetico.  Col  prolungarsi  dello  sforzo,  il 
cuore  utilizza  in  misura  sempre  maggiore  gli  acidi  grassi 
liberi  e ar>che  in  questo  caso  il  fenomeno  è più  spiccato 
nei  soggetti  allenati  (Keul).  Tali  adattamenti  appaiono 
finalizzati  a risparmiare  il  più  possibile  glieoso  e sono  resi 
possibili  da  modificazioni  qualitative  e quantitative  del 
patrimonio  enzimatico  delle  fibre  miocardiche. 

2.  Adattamenti  periferici.  - Anche  la  circolazione  peri* 
ferica  subisce  importanti  modificazioni  morfologiche  e 
funzionali  a seguito  dcirallenamento.  Ancora  una  volta, 
tali  fenomeni  adattativi  sono  riscontrabili  pressoché  es- 
clusivamente nelle  attività  di  resistenza  (o  aerobiche), 
specie  in  quelle  di  maggiore  durata  (maratona,  sci  di 
fortdo,  ciclismo  su  strada).  Il  circolo  periferico,  nel  di- 
stretto arterioso  come  in  quello  venoso,  mostra  un  ap- 
prezzabile aumento  del  calibro  dei  vasi  maggiori.  Nel  di- 
stretto arterioso  si  ha  probabilmente  anche  l’apertura  di 
vasi  collaterali  potenziali,  specie  nei  muscoli  scheletrici. 
Nel  circolo  venoso  l'aumento  dì  calibro  delle  vene  è evi- 
dente soprattutto  nel  circolo  superficiale,  sia  negli  arti 
inferiori,  sia  in  quelli  superiori,  particolarmente  quando 
questi  siano  impegnati  in  modo  preponderante  o esclusi- 
vo nel  gesto  atletico  tipico  dello  s.  (ad  es..  canottaggio, 
canoa,  ctc.)  (Venerando). 

Tale  fenomeno  è evidente  anche  a carico  del  circolo 
polmonare,  con  aumento  del  calibro  sia  dei  rami  princi- 
pali che  di  quelli  secondari,  ed  é facilmente  apprezzabile 
effettuando  una  radiografìa  del  torace  in  posizione  eretta 
(Rossi).  In  questa  posizione,  a differenza  che  nel  sogget- 
to normale  sedentario,  nel  quale  la  vascolarità  è fisiologi- 
camente prevalente  nei  campi  polmonari  inferiori.  la  va- 
scolarizzazione è uniformemente  distribuita  anche  nei 
campi  medi  e superiori.  Queste  modificazioni  sono  pro- 
babilmente finalizzate  a ottenere  un  migliore  rapporto 
ventilazione/perfusione  per  una  più  completa  ematosi  del 
sangue  a riposo  e sotto  sforzo  (fig.  7). 

Le  modificazioni  morfologiche  e funzionali  più  impor- 
tanti si  verificano,  tuttavia,  a livello  della  microcircolazio- 
ne  dei  muscoli  scheletrici,  ove  sono  associate  a significati- 
ve variazioni  del  patrimonio  enzimatico  e conseguente- 
mente del  metabolismo  delle  fibroccllulc  muscolari  (au- 


Fig.  7.  Radiografìa  del  torace  di  uno  sciatore  di  fondo  di  elevato 
livello  che  mostra  una  signifìcativa  cardiomcgalia,  ringrandimcn- 
to  delle  ombre  ilari  per  aumento  del  calibro  delle  arterie  polmo- 
oan.  e la  vascolania  polmonare  ben  rappresentata.  (Per  gentile 
concessione  del  Prof.  Folco  Rossi). 
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mento  del  contenuto  di  mioglobina,  degli  enzimi  respira- 
tori mitocondriali.  etc.).  Numerosi  sono  stati  gli  studi 
sperimentali  su  animali  mentre  minori  sono  le  osserva- 
zioni in  vivo  neH’uomo.  legate  soprattutto  alia  metodica 
della  biopsia  muscolare.  I risultati  ottenuti  presentano 
tuttora  degli  aspetti  controversi,  anche  in  relazione  alle 
diverse  metodiche  utilizzate;  cionondimeno  sono  abba- 
stanza concordi  su  alcuni  punti. 

a)  La  densità  capillare  (numero  di  capillari  per  mm^  di 
seziorw  di  tessuto)  è costantemente  maggiore,  in  media 
del  30-50%,  nei  soggetti  allenati  rispetto  ai  sedentari  e in 
questi  ultimi  tende  ad  aumentare  significativamente  dopo 
un  adeguato  periodo  di  allenamento  (fenomeno  della  ca- 
pillarizzazione) . 

b)  L'allenamento  è in  grado  altresì  di  aumentare  la 
superfìcie  di  scambio  capillari/fibre  muscolari.  La  distanza 
capillare-fibra  appare  in  tal  modo  ridotta  e dò  fadlita  la 
cessione  deH’02  e delle  sostanze  nutritizie  veicolate  dal 
sangue  alle  cellule  muscolari. 

Aspetti  dinki  e strumentali  del  c»orc  d'atleta 

Gli  adattamenti  morfologici  e funzionali  del  cuore  e del 
drcolo  descritti  nel  precedente  capitolo  si  traducono,  nel- 
la maggioranza  dei  casi,  in  significative  «alterazioni»  del 
profilo  cardiologico  clinico  e strumentale,  il  cui  insieme 
costituisce  la  •^sindrome  del  cuore  d'atleta».  L’importan- 
za, dal  punto  di  vista  clinico,  della  conoscenza  dei  vari 
aspetti  della  sindrome  ò notevole.  Essa  consente,  infatti, 
di  evitare  che  anomalie  parafisiologiche  vengano  confuse 
con  aspetti  patologi»  creando  così  ingiustificate  appren- 
sioni ed  eccessi  ncH’approfondimento  diagnostico.  Tutta- 
via non  bisogna  dimenticare  che.  sia  pur  raramente,  car- 
diopatie di  differenti  espressione  clinica  e gravità  possono 
essere  presenti  anche  in  atleti  apparentemente  sani  ed  è 
quindi  necessario  non  incorrere  neircrrore  opposto,  quel- 
lo. cioè,  di  considerare  ogni  anomalia  riscontrata  in  un 
atleta  come  dovuta  agli  effetti  deH’allenamento. 

1.  Aspetti  fisici.  - L'ascoltazione  cardiaca  di  un  atleta 
può  presentare  alcune  peculiarità.  1 toni  cardiaci,  partico- 
larmente il  I tono,  possono  apparire  di  maggiore  intensi- 
tà. anche  in  relazione  alla  bradicardia.  Il  1 tono  può  pre- 
sentarsi talora  sdoppiato,  ma  tale  sdoppiamento  è gene- 
ralmente modesto  (inferiore  a 30  msec).  Il  II  tono  è fre- 
quentemente sdoppiato,  specie  negli  atleti  più  giovani, 
ma  la  durata  dello  sdoppiamento  è eccezionalmente  su- 
periore a 60  msec  ed  è sempre  presente  la  variabilità 
fisiologica  dello  stesso  con  gli  atti  respiratori.  Il  III  e IV 
tono  possono  essere  ascoltati  con  maggiore  facilità  rispet- 
to ai  soggetti  non  allenati.  Più  frequentemente  (40-60%) 
ciò  si  realizza  per  il  III  tono,  specie  negli  atleti  che.  per 
una  spiccala  bradicardia  e una  significativa  dilatazione 
ventricolare,  presentino  un  ampio  riempimento  diastoli- 
co.  Il  IV  tono  si  ascolta  più  raramente  (10-20%)  c la  sua 
rilevazione  deve  quindi  sempre  sollevare  il  dubbio  di  una 
coesistente  patologia  cardiovascolare.  L’assenza  di  questa 
è generalmente  indicata  dalla  mancanza  di  altri  reperti 
(soffi,  alterazioni  elettrocardiografiche  cd  ecocardiografì- 
che)  sospetti  o francamente  anormali. 

La  radiografia  del  torace  può  mostrare,  particolarmen- 
te negli  atleti  dediti  a s.  di  resistenza,  o aerobici,  un  in- 
grandimento dcH’area  cardiaca  con  un  rapporto  cardioto- 
racico superiore  a 0,50  e un  cuore  spesso  dall’aspetto 
globoso.  Può  es.sere  presente  (v.  sopra)  un  aumento  della 
vascolarità  fx>lmonare. 

2.  L'elettrocardiogramma.  - L’ECG  a riposo  dell'atleta 
mostra  frequentemente  aspetti  peculiari  (fig.  8).  Essi  non 
sono  specilki.  nel  senso  che  possono  essere  riscontrati 
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Fig.  6.  ECO  a riposo  di  mara- 
toneta di  22  anni  di  alto  livello. 
Sono  presenti  le  tipiche  altera- 
zioni riscontrabili  in  questo  tipo 
di  atleti:  bradicardia  sinusale  a 
frequenza  45/min:  alti  voltaggi 
del  QRS  (notare  la  taratura 
ridotta  nelle  derivazioni  VI-V3) 
e delle  onde  T nelle  derìvaziont 
precordiali:  sopraslivcllamenlo 
del  tratto  ST  mpotarizzazionc 
precoce);  onde  T negative  nella 
denvazione  DUI. 


anche  in  soggetti  non  allenati,  ma.  specie  quando  presen- 
ti contemporaneamente,  conferiscono  aH’ECG  un  aspetto 
del  tutto  caratteristico.  Le  alterazioni  possono  essere  tut- 
tavia distinguibili  in  2 grandi  categorìe:  quelle  sicuramen- 
te rìconducibili  agli  adattamenti  morfofunzionali  del  cuo- 
re conseguenti  airallenamento  (anomalie  fìsiologiche)  e 
quelle  nelle  quali  il  rapporto  con  Tallenamento  è diffìcil- 
mente oidcnziabilc  o manca  del  tutto. 

Queste  ultime  sono  ovviamente  quelle  per  le  quali  si 
impone  più  spesso  un  approfondimento  diagnostico  diffe- 
renziale nei  confronti  di  aspetti  analoghi  riscontrabili  in 
situazioni  patologiche. 

La  bradicardia  sinusale  è l'evenienza  più  frequente  e 
meglio  conosciuta  dell’ECG  dell'atleta.  La  sua  prevalenza 
e il  suo  grado  variano  moltissimo  nelle  diverse  casistiche 
di  atleti.  Hno  a raggiungere  il  1()0%  in  gruppi  di  marato- 
neti di  elevato  livello.  In  una  discreta  percentuale  di  casi 
(10-20%)  la  bradicardia  si  associa  a un'aritmia  sinusale 
(cioè  a una  variabilità,  battilo  a battito,  della  durata  del 
ciclo  sinusale)  di  tipo  respiratorio  (cioè  collegata  agli  atti 
del  respiro)  o non.  Non  è rara  altresì  la  presenza,  nei 
soggetti  con  più  spiccata  riduzione  della  frequenza  sinusa- 
le. di  battiti  o ritmi  di  scappamento  atrìale  e/o  giunziona- 
le.  talora  ne)  caratteristico  aspetto  della  dissociazione 
atrìovcntrìcolarc  isorìtmica  (fìg.  9). 

La  bradicardia  sinusale  e le  altre  aritmie  ipocinetiche. 
che,  cioè,  comportano  una  riduzione  della  frequenza  car- 
diaca. sono  attribuibili  alla  prevalenza  del  tono  vagale 
indotta  daH'allenamento  e hanno  praticamente  sempre  un 
significato  fìsiologico.  Tali  alterazioni  del  ritmo  sono  ra- 
pidamente cancellate  daircscrcizio  fìsico  o da  qualsiasi 


manovra,  come  l'assunzione  della  posizione  eretta,  che 
aumenti  in  modo  rapido  la  frequenza  cardiaca.  L'aumen- 
to del  tono  vagale  spiega  altresì  la  maggiore  frequenza  di 
disturbi  delta  conduzione  atrioventricolare  negli  atleti  ri- 
spetto ai  sedentari. 

Il  blocco  atrioventricolare  di  / grado  (caratterizzato  da 
una  durata  dell'intervallo  P-R  maggiore  di  0,20  sec)  mo- 
stra una  prevalenza  variabile  dal  5 al  7%  nelle  vane  casi- 
stiche. Nella  popolazione  atletica  generale  (Piovano)  esso 
può  essere  riscontrato  con  una  frequenza  del  7%.  Anche 
in  questo  caso  l'anomalia  è più  frequente  negli  atleti  de- 
diti a $.  aerobici,  viene  rapidamente  cancellata  daH'cser- 
cizio  fìsico  e ha.  pressoché  universalmente,  significato 
fìsiologico. 

Il  blocco  atrioventricolare  dì  II  grado  con  pcrìodismi  di 
Luciani-Wcnckcbach  (blocco  atrioventricolare  tipo  I di 
Mobitz)  è decisamente  più  raro  nella  popolazione  atletica 
generale  (0.01%)  ma,  ancora  una  volta,  è più  frequente 
(da  25  a 70  volte,  secondo  le  diverse  casistiche)  rispetto 
alla  popolazione  non  allenata,  confermando  anche  in 
questo  caso  un  rapporto  diretto  con  l'allenamento.  II  ri- 
scontro di  tale  turba  di  conduzione  è divenuto  molto  più 
frequente  con  l'avvento  deirclettrocardiografìa  dinamica. 
Con  tale  metodica,  episodi  di  blocco  atrioventricolare  di 
II  grado  sono  stati  riscontrati  in  oltre  il  30%  di  atleti 
(specie  corridori  di  fondo)  particolarmente  nelle  ore  not- 
turne. quando  la  prevalenza  del  tono  vagale  è ancora  più 
spiccata. 

Anche  tale  turba  di  conduzione  viene  ritenuta  espres- 
sione delle  modifìcazioni  del  controllo  neurovegetativo 
del  cuore  da  allenamento  e la  sua  scomparsa  durante 


Fìg.  9.  ECG  a riposo  (derivazione  D2)  di  un  giocatore  di  basket  prufcssiuni&ta  di  21  anni  che  mostra  un  quadro  di  dissociazione 
ainovenirìcolare  isorìtmica.  Quando  il  ritmo  sinusale  rallenta,  il  comando  del  cuore  viene  assumo  da  un  ritmo  giunzionale  che  cede 
poi  nuovamente  il  comando  al  ritmo  sinusale  (le  ornie  P non  condotte  sono  indicate  dagli  asterischi). 
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esercizio  fisico,  somministrazione  di  farmaci  vagolitici 
(atropina)  o simpaticomimetici  (isoproterenolo),  ritenuta 
indicativa  della  sua  innocenza.  Studi  recenti  hanno  dimo- 
strato tuttavia  (Zeppilli)  come  ciò  non  abbia  valore  as.solu- 
to,  essendo  stati  osservati  atleti  nei  quali  tali  turbe  di  con- 
duzione presentano  carattere  di  evolutività  in  senso  peg- 
giorativo. (I  riscontro  di  tali  anomalie  richiede  dunque  un 
approfondimento  diagnostico  maggiore  (v.  sopra  col.  K67. 
cause  cardiovascoiari  di  inidoneità)  e un  elemento  utile  vie- 
ne ritenuto  lo  studio  del  comportamento  della  turba  di 
conduzione  dopo  un  congruo  periodo  di  disallenamento. 
Ahi  voltaggi  del  complesso  QRS  e deiron^ffl  T possono 
essere  riscontrati  con  relativa  facilità. 

Essi  sono  stati  a lungo  ritenuti  espressione  deiringrandimcnto 
voiumetneo  c dcU'aumentu  di  spessore  delle  pareli  cardiache. 
L'avs'cnto  dcll'ecocardiogralìa  ha  permesso  di  precisare  come 
tali  aspetti,  pur  irKheativi.  gcncralriKntc,  di  aumento  di  volume 
delle  cavità  ventricolari  e di  spessore  del  setto  intervcniricolare 
e delle  pareti  libere,  non  possano  essere  considerati  del  lutto 
specifici.  Numcrmi  altri  fattori,  tra  i quali  la  giovane  età,  la  sot- 
tigliezza delk  pareli  toraache.  generalmente  maggiore  nei  mara- 
toneti. nei  quali  più  frequente  è il  riscontro  di  alti  voltaggi,  etc.. 
contribuiscono  alla  genesi  di  tali  modificazioni  elettrocardiografì- 
che.  Analogo  significato  rivestirebbe  la  presenza  di  turbe  dell'at- 
tivazione vcnlhcolare  destra  di  grado  minore  (cosiddeiiu  «bloc- 
co incompleto  di  branca  destra»)  che  nflcttcrcbbcro  la  dilata- 
zione del  ventricolo  destro. 

Alterazioni  della  ripolarizzazione  ventricolare  pt>S5cmo 
essere  riscontrate  con  relativa  frequenza,  tuttavia  assai 
variabile  in  base  ai  criteri  di  diagnosi  e di  selezione  della 
casistica. 

L'ariomalia  di  più  comune  riscontro  i rappresentata  dal  sopra- 
sitvellamenfo  del  tratto  ST  {sìndrcane  di  ripolarizzasione  precoce). 
Essa  è caratterizzata  da  uno  slivcllamcnto  concavo  in  alto  del- 
rST,  più  frequcnicmcnic  osservabile  nelle  derivazioni  precordia- 
li da  V2  a V5  e in  maggioranza  associato  a onde  T di  allo  vol- 
taggio. Tale  aspetto  viene  riscontrato  in  circa  tl  10%  della  popo- 
lazione atletica  generale  fl.ichtman).  ma  può  essere  presente 
fino  al  100%  in  gruppi  selezionati  dt  atleti  di  resistenza  altamen- 
te allenati,  indicando  un  rapporto  di  causa-effetto  tra  lo  stesso  c 
l'allenamento,  l.'anomalia  scompare  praticamente  sempre  duran- 
te l'esercizio  fisico  c ha  un  significato  benigno.  Il  umoslivella- 
mento  del  tratto  ST  è molto  meno  frequente  e il  suo  signilicaio 
molto  meno  indagato.  In  taluni  casi  esso  d a.sM3ciato  ad  altera- 
zioni marcale  dcironda  T (v.  sotto),  più  spcs.so  in  presenza  di 
una  significaliva  ipertrofia  delle  pareli  cardiache  e/o  del  setto 
intcrvcnirìcolarc.  L'anomalia  può  normalizzarsi  in  corso  di  eser- 
cizio fìsico,  ma  non  raramente  può.  al  conirano,  accentuarsi 
imponendo  ulteriori  approfondimenti  diagnostici. 

ìx  anomalìe  detionda  T sono  tra  gli  aspetti  più  diffu- 
samente studiati  dell'ECG  dell'atleta.  Se  si  esamina  la 
popolazione  atletica  in  generale  (Venerando),  la  loro 
prevalenza  non  appare  molto  diversa  da  quella  della 
popolazione  generale  apparentemente  sana  in  età  giovane 
(0.5-1%),  mentre  aumenta  significativamente  (fino  al 
10-20%)  in  gruppi  di  atleti  di  elevato  livello,  ad  es.  ma- 
ratoneti e marciatori  olimpici  (Venerando).  Per  lungo 
tempo,  tali  anomalie  sono  state  considerate  un  fenomeno 
strettamente  collegato  all'allenamento  c addirittura  indice 
dello  stato  di  buona  o cattiva  forma  dell'atleta  (Plas). 
Con  l avvenio  delle  moderne  metodiche  di  studio  del 
cuore,  ecocardiografìa,  scintigrafìa  miocardica,  ctc..  è sta- 
to possibile  definire  con  maggiore  chiarezza  la  genesi  di 
tali  anomalie  in  molti  casi.  Gii  studi  effettuali  su  gruppi 
sufficientemente  numerosi  di  atleti  hanno  dimostrato  che 
oltre  il  50-WJ%  degli  atleti  a)n  onde  T anormali  mostra 
cuori  upparcniemenie  sani.  In  una  discreta  {Percentuale 
di  questi  atleti  è presente  un  significativo  ingrandimento 
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delle  camere  cardiache  e/o  un  aumento  di  spessore  delle 
pareti  e del  setto  interventricolare  e le  alterazioni  del- 
l'onda T si  associano  a modificazioni  significative  del 
complesso  QRS.  aumento  di  voltaggio  c di  durata.  Tutto 
ciò  indica  che.  almeno  in  questi  C4isi.  le  alterazioni  sono 
di  tipo  «secondario»*,  cioè  conscguenti  a ritardi  dciratti- 
vazione  ventricolare  collegati  aU'ipertrofia  cardiaca  e 
quindi  ai  processi  di  adattamento  del  cuore  all'allenamen- 
to. La  variabilità  individuale  nei  vari  atleti  è tuttavia  no- 
tevole e ciò  lascia  pensare  che.  anche  in  questo  caso,  vi 
possa  es.sere  una  componente  di  natura  genetica. 

Studi  ancora  più  recenti  hanno  tuttavia  dimostrato  che 
in  una  percentuale  non  trascurabile  di  atleti  le  aruimalie 
dell'onda  T possono  essere  associate  ad  anomalìe  di  si- 
gnificato non  strettamente  fisiologico,  quali  la  sindrome 
ipcrcinctica  cardiaca,  la  sindrome  del  prolasso  delia  val- 
vola mitrale,  o francamente  patologiche  (in  misura  deci- 
samente minore),  quali  cardiopatie  valvolari  e miocar- 
diopatic.  Poiché  molte  di  queste  condizioni  possono  de- 
correre in  modo  asiniomatico  e consentire  anche  elevate 
performances  atletiche  all'individuo  affetto,  il  riscontro  di 
anomalie  deH'onda  T.  specie  nelle  forme  più  marcate, 
impone  sempre  un  approfondimento  diagnostico  strumen- 
tale, in  prima  istanza  un  ecocardiogramma  mono-  c bi- 
dimensionale. 

Un'om/t;  U i presente  con  relativa  frequenza  nell'ECG  dell'a* 
lieta,  quasi  sempre  in  concomitanza  con  una  bradicardia  signifi- 
cativa. Tale  aspetto  non  sembra  avere  un  significato  specifico 
diverso  da  quello  che  ha  nel  soggetto  normale  sedentario. 

È staio  infine  segnalato  da  alcuni  studiosi  che  la  durata  della 
sistole  elettrica  ventricolare  {intervallo  QT).  pur  se  corretta  per 
la  frequenza  cardiaca  (QT  corretto  o OTc).  è significativamente 
maggiore  negli  atleti  rispetto  ai  sedentari.  Altri  studi  smentisco- 
no decisamente  questo  dato;  anzi,  in  soggetti  molto  bradicardid 
il  OTc  può  apparire  paradossalmente  più  breve.  Ciò  probabil- 
mente a causa  dell’tiiK^orrczione  effettuata  dalla  formula  di 
Bazett  (OTc  ■ QTA  R - R).  quella  più  frequentemente  uti- 
lizzata allo  scopo. 

3.  L'ecocardiogramma.  - l/eciKardiografìa  è oggi  la 
metodica  più  utilizzata  nello  studio  del  cuore  degli  atleti. 
Le  modificazioni  caratteristiche  dcirccocardiogramma 
negli  atleti  delle  diverse  discipline  sportive  sono  siate 
descrìtte  nel  paragrafo  relativo  agli  adattamenti  cardiocir- 
colatori all'allcnamenio.  In  questo  paragrafo  si  farà  cen- 
no di  alcuni  aspetti  particolari  importanti  dal  punto  di 
vista  clinico.  In  alcuni  atleti,  infatti,  l'ispessimento  delle 
pareti  ventricolari  c del  setto  intcrvcntricolarc  può  essere 
notevole  (atleti  con  ipertrofia  cardiaca  estrema)  presen- 
tandosi sia  in  forma  omogenea  (simmetrica)  sia  in  forma 
asimmetrica.  In  quest'ultimo  caso  l'ipertrofia  è prevalente 
a carico  del  setto  inicm*ntrici>larc.  Generalmente,  in  ol- 
tre il  90%  degli  atleti  lo  spessore  del  setto  e della  parete 
libera  del  ventricolo  sinistro  non  eccede  i 15  mm  e il 
rapporto  tra  i due  valori  (rapporto  S’P)  è inferiore  a 1,3. 
Uno  spe.vsorc  del  setto  intcrvcntricolarc  uguale  o supc- 
riore a 15  mm  è stato  riscontrato  nel  10%  di  atleti  olim- 
pici di  diverse  discipline  sfxirtivc  (Spataro)  e nella  mag- 
gioranza dei  casi  è risullato  associato  con  un  rapporto 
S P maggiore  di  1.3.  Tuttavia,  un  rapporto  S P eccedente 
il  valore  suddetto  ò apparso  aiKhe  più  frequente  in  altri 
gruppi  di  atleti  studiati  dai  diversi  AA.  (Roeske).  mu 
solo  raramente  associato  con  un’ipertrofia  così  spiccata 
come  quella  rinvenuta  da  Sputare.  È oggi  dimostrato  che 
questi  quadri  di  ipertrofia  estrema,  simmetrica  o asimme- 
trica. possono  essere  presenti  indistintamente  sia  in  atleti 
dediti  a s.  dinamici  sia  in  quelli  dediti  a s.  statia  o misti 
(Menapace)  purché  rimensità  dcirallcnamcnto  sia  rag- 
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guardcvole,  indicando  che.  in  questi  casi,  svolge  un  ruolo 
più  importante  la  predisposizione  genetica  delPalleta  piut- 
tosto che  il  tipo  di  allenamento.  Quale  che  sia  la  loro  ori- 
gine. queste  varianti  estreme  del  cuore  d'atleta  ingenerano 
non  pochi  problemi  diagnostico-differenziali  nei  confronti 
di  altre  cardiopatie,  quale  quella  ipertensiva  o la  cardio- 
miopatia ipertrofica,  caratterizzate  anch'esse  da  una  spic- 
cata ipertrofia  del  cuore.  Al  momento  attuale  si  ritiene  che 
alcuni  aspetti  possano  aintribuire  a rendere  più  agevole  la 
.separazione  tra  un'ipertrofìa  di  grado  estremo,  ma  pur 
sempre  di  natura  fisiologica,  c un'ipertrofìa  a genesi  pato- 
logica. Nella  prima,  le  dimensioni  interne  della  cavità 
ventricolare  sinistra,  diastoliche  e sistoliche,  appaiono 
aumentate  o comunque  non  ridotte,  come  invece  è tipi- 
co. ad  cs..  della  cardiomiopatia  ipertrofica;  gli  indici  di 
funzione  ventricolare  sistolici  e dia.stolici  sono  normali; 
infine,  nei  casi  nonostante  tutto  ancora  dubbi.  Tipcrtrofia 
mostra  una  significativa  regressione  dopo  un  congruo  pe- 
riodo di  disallenamcnio  (almeno  ^ mesi). 

Altre  anomalie  eciKardiografiche  possono  essere  ri- 
scontrate nell'atleta.  È il  caso,  ad  cs..  della  sindrome  del 
prolasso  della  valvola  mitrale  o.  più  raramente,  delle  altre 
valvole.  Essa  viene  riscontrata  nella  popolazione  atletica 
generale  con  una  frequenza  del  5-10''o  che  può  essere 
ancora  più  alta  (fino  al  30-50%:  Zeppilli)  in  atleti  con 
habitus  corporeo  di  tipo  longilineo  ed  elevata  statura, 
quali  giocatori  di  basket,  pallavolo,  saltatori  in  alto.  etc. 
Tale  anomalia  non  ha  alcun  rapporto  con  l'allenamento, 
cioè  non  fa  parie  delle  modifica/ioni  adattative  del  cuore 
d'atleta,  ma  deve  essere  considerata  un'anomalia  struttu- 
rale dell'apparato  valvolare  su  base  costituzionale.  Nella 
grande  maggioranza  dei  casi,  essa  non  condiziona  Tatti- 
tudinc  allo  s.  degli  atleti  pi^riatori;  tuttavia,  polendosi, 
pur  raramente,  osservare  anomalie  morfologiche  c fun- 
zionali associate  (dilatazione  della  radice  aortica,  aritmie, 
etc.)  richiede  un  particolare  approfondimento  diagnostico 
e un'accurata  valutazione  prognostica  in  sede  di  visita  di 
idoneità  (v.  controindicazioni  allo  sport  e cause  di  inido- 
neità, col.  866). 

Storia  naturale  del  cuore  d'atleta 

Questo  aspetto  della  trattazione  riveste  un'importanza 
fondamentale,  non  solo  dal  punto  di  vista  strettamente 
fisiologico,  ma  anche  e soprattutto  dal  punto  di  vista  cli- 
nico. L'interrogativo  fondamcniule.  da  sempre  esistente, 
riguarda  il  reale  significato  prognostico  a lungo  termine 
delle  modificazioni  morfologiche  e funzionali  del  cuore 
dell'atleta  sopra  descritte:  in  altri  termini,  il  «destino» 
cardiova-scolare  dell'atteta  una  volta  cessato  Tallenamen- 
to.  Questo  argomento  è oggi  più  attuale  che  mai  in  rela- 
zione alla  facilità  con  la  quale  possono  essere  seguiti  nel 
tempo  c misurali  con  accuratezza  i cambiamenti  del  cuo- 
re durante  le  varie  fasi  dell'alicnamento  c del  disallena- 
mento. È oggi  dimtvstrato  che  le  mexiificazioni  di  tipo 
funzionale,  ad  es.  quelle  legate  al  diverso  assetto  del  si- 
stema nervoso  autonomo  cardiaco,  e le  alterazioni  clini- 
costrumeniali  con  esse  correlate,  quali  la  bradicardia  c le 
turbe  della  conduzione  atrioventriailarc.  regrediscono 
con  sorprendente  rapidità  quando  l'atleta,  spontaneamen- 
te o forzosamente  (ad  es..  per  traumi  di  gioco),  inter- 
rompe la  sua  attività.  Le  menlificazioni  strutturali  del  cuo- 
re. cioè  Taumento  di  volume  delle  cavità  e di  spessore 
delle  pareli,  e le  alterazioni  elettrocardiografiche  a esse 
colicgate,  quali  gli  alti  voltaggi  del  QRS  c i ritardi  dcH'at- 
tivazionc  ventricolare  destra,  regrediscono  più  lentamen- 
te e la  loro  completa  .scomparsa  può  richiedere  talora 
anche  anni  (Murayama).  specie  quando  l'ex-atleta  man- 
tenga un  livello  di  attività  fìsica  significativo. 


I dati  a disposizione  sembrano  indicare,  dunque,  che  le 
modificazioni  morfologiche  c funzionali  che  intervengono 
a seguito  dell  allenamenio  in  un  cuore  sano  sono  comple- 
tamente reversibili  al  cessare  dcU'attività  fìsica  c non  in- 
cìdono sul  futuro  cardiovascolare  dell’atleta.  La  loro 
maggiore  o minore  velocità  di  regressione  appare  in  rela- 
zione al  grado  precedentemente  raggiunto,  sicché  la 
completa  reversibilità  degli  adattamenti  può  richiedere 
anni  nei  cuori  maggiormente  ingranditi.  La  mancata  re- 
gressione o l'accentuazione  delie  anomalie  cliniche  c 
strumentali  deve  quindi  suggerire  la  aiesistenza  o il  so- 
pravvenire con  l'età  di  fenomeni  patologici. 
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SPORT  E PATOLOGIA  CARDIACA 
NON  ARITMICA 


Sr^MARlO 


Introduione  (col.  910)  • Cardiopatie  coogenlte  (col.  911).  - 
Vah'Blopalie  (col.  913):  Stenosi  milrulica  ■ Stenosi  aortica.  • 
Insufficienza  miiralica  e aortica.  • Malattie  dei  miocardio  (ccH. 
915).  • ScompeMO  cardiaco  (col.  915)  - Ipertensione  arteriosa 
sùtemka  (col  915).  - Cardiopatia  iKÌMnika  (col.  916). 


IntrodiizioiK 

Le  diverse  forme  di  attività  spimiva  vengono  attualmente 
praticate  da  un  sempre  più  vasto  settore  della  popolazio- 
ne, tìsicamente  non  sempre  idonea,  se  non  addirittura 
portatrice  di  patologie  misconosciute.  In  realtà  l'attività 
fisica  può  es.sere  svolta  a diversi  livelli  che  comportano 
differente  impegno  fisico  e psichico;  sportivo  agonistico; 
sportivo  ludico;  di  mantenimento;  riabilitativo. 

È importante  ai  fini  della  conccSsSione  dell'idoneità  da 
parte  del  medico  sportivo  la  distinzione  se  trattisi  di  atti- 
vità di  tipo  ludico  o agonistico. 

È certo  che  questi  due  livelli  di  attività  fisica  presenta- 
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no  margini  molto  sfumati  e una  ampia  zona  di  sovrappo- 
sizione, ma  ciò  che  li  differenzia,  non  è tanto  l'impegno 
fisico,  che  nelle  attisità  ludiche  può  essere  notevole  al 
pari  di  quelle  agonistiche,  quanto  l’intensità  e la  frequen- 
za degli  allenamenti,  sempre  molto  pesanti,  c lo  stress 
psicoemòtivo  della  competizione.  Altro  fattore  che  può 
influenzare,  a volte  in  maniera  decisiva,  il  giudizio  di 
idoneità  è il  passato  sportivo  del  soggetto  in  esame:  infat- 
ti. diverso  è l’impegno  determinato  dallo  svolgere  un’at- 
tività sportiva  iniziata  in  età  giovanile  da  quello  richiesto 
per  il  suo  apprendimento  in  età  adulta  e.  in  più,  con  alte- 
razioni che  possono  limitare  le  capacità  funzionali. 

L'attività  sportiva  di  tipo  ludico,  e in  particolari  casi 
anche  agonistica,  può  essere  permessa  in  presenza  di  car- 
diopatia dopo  una  accurata  valutazione  etiologica,  emo- 
dinamica c funzionale.  Per  i criteri  di  valutazione  delle 
cardiopatie  acquisite  e congenite,  occorre  far  sempre  rife- 
rimento all'esame  emodinamico,  che  ancor  oggi  è quello 
che  permette  il  miglior  giudizio  quantitativo  deU'impcgno 
cardiaco. 

Nei  casi  in  cui  tale  accertamento  cruento  non  si  ritenga 
necessario,  è possibile  impiegare  metodiche  incruente  che 
hanno  un  buon  indice  di  sensibilità  (ecocardiografìa,  po- 
ligrafìa. metodiche  radioisotopiche,  ergometria,  elettro- 
cardiografìa dinamica). 

Nel  permettere  un’attività  sportiva  a un  soggetto  affet- 
to da  cardiopatia.  Masini  propone  (queste  indicazioni; 
saggiare  le  capacità  funzionali  individuali; 
controllare  il  soggetto  durante  l'attività; 
permettere  i giochi  solo  dopo  allenamento; 
evitare  s.  di  gruppo; 
evitare  s.  con  componente  statica; 
evitare  attività  di  tipti  competitivo; 
evitare  attività  in  condizioni  sfavorevoli  (dopo  i pa.sti. 
con  clima  non  idoneo  etc  ). 

V,  anche  sopra:  controindicazioni  allo  sport  e cause 
di  inidoneità  (col.  8ò6);  sport  come  profilassi  e terapia 
(col.  876). 

CanlM^alie  coagenite 

Sono,  nella  maggior  parte  dei  casi,  diagnmtìcaie  in  età 
pediatrica,  ma  è (wssibile  il  loro  riscontro  nell'adulto, 
soprattutto  per  le  forme  non  complesse,  spesso  paucisin- 
lomatiche  e compatibili  con  una  lunga  sopravvivenza. 

Le  forme  ciano^ene  controindicano  in  maniera  assoluta 
qualunque  impregno  fìsico  a causa  dciraumcntata  richiesta 
di  ossigeno  c)k  si  determinerebbe  in  tali  siiggetti  già  de- 
saturati, e inoltre  per  la  possibilità  di  insorgenza  di  gravi 
crisi  anossiche. 

Le  forme  non  cianogene  possono  essere  distinte  in 
forme  con:  a)  cortixnrcuilo  sinistro-destro;  h)  ostruzione 
all'efflusso;  c)  rigurgito. 

a)  Forme  con  shunt  sinistro-destro  (difetto  interatriale. 
difetto  intenentncolare,  dotto  di  Botallo  per\-io).  ~ In  tali 
forme,  importante  è conoscere  l'entità  dello  shunt  e le 
pressioni  polmonari.  È ammessa  attività  sportiva  di  tipo 
ludico  solo  se:  il  rapporto  portata  polmonare^portala  aor- 
tica è inferiore  a 1..^;  se  le  pressioni  polmonari,  la  volu- 
metria cardiaca  e l'HCG  sono  normali;  se  non  vi  sono 
turbe  del  ritmo  a riposo,  durante  e dopo  sforzo.  Anche 
dopo  la  correzione  chirurgica  potrà  essere  permessa  atti- 
vità fìsica  purché  non  siano  presenti  ipertensione  polmo- 
nare. cardiomegalia  e aritmie;  particolare  attenzione  va 
posta  a eventuali  disfunzioni  del  nodo  del  seno  c a bloc- 
chi alrìovcntricolari  secondari. 

A correzione  chirurgica  avvenuta,  la  ripresa  è migliore 
ne)  difetto  interatriale  c nel  dotto  di  Botallo,  rispetto  a) 
difetto  intervcntncolare.  nel  quale  la  vcntricolotomia  e la 
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successiva  sutura  potrebbero,  in  teorìa,  compromettere  la 
performance  ventricolare. 

b)  Forme  con  ostruzione  dell’efflusso  (stenosi  polmona- 
re. coartazione  aortica).  - Nella  stenosi  polmonare  il  pa- 
rametro che  permette  di  valutare  l'entità  della  stenosi  è 
rappresentato  dal  gradiente  sistolico  tra  ventricolo  destro 
e arteria  polmonare.  Gradienti  a riposo  inferiori  a 25-30 
mmHg.  e non  superiori  a 50  mmHg  sotto  sforzo,  sono 
indicativi  di  lieve  stenosi:  in  tal  caso  il  paziente  potrà  ef- 
fettuare attività  fìsica  con  modesto  impegno  cardiocircola- 
torio. 

Dopo  la  correzione  chirurgica,  bisogna  distinguere  2 
diverse  situazioni.  Se  l'anello  valvolare  é normale,  l'in- 
tervenio  consiste  nella  sola  commissurotomia,  che  provo- 
ca. in  genere,  una  modesta  insuffìcienza  valvolare,  com- 
patibile con  attività  di  tipo  ludico.  Se.  invece.  Tanello 
valvolare  è piccolo  e si  ha  ipertrofìa  infundibolare  marca- 
ta. occorre  irrcidere  e mettere  un  patch  per  allargare  il 
canale  di  efflusso,  con  conscguente  marcata  insuffìcienza 
valvolare  che  provoca  sovraccarico  di  volume  del  ventri- 
<x)Io  destro.  In  questi  casi  l'attività  sportiva  andrà  evitata. 

Nella  coartazione  aortica,  elementi  importanti  da  valu- 
tare sono  la  pressione  arteriosa,  che  non  deve  superare  a 
riposti  i 180/100  mmHg  c l'assenza  di  danni  d’organo. 
Solo  in  questi  casi  al  paziente  potrà  essere  consigliata  atti- 
vità fìsica  a modesto  impegno  cardiocircolatorìo.  evitando 
attività  con  prevalente  componente  isometrica  ed  eseguite 
con  le  sole  braccia.  Andranno  altresì  evitati  s.  traumatici 
che  potrebbero  causare  una  rottura  aortica.  Importante  è 
la  precocità  della  correzione  chirurgica:  questa  p»crmcttc 
di  evitare  i danni  d'organo  conseguenti  all  ipertensionc 
arteriosa  ed  eventuali  dilatazioni  aneurismatiche  a carico 
dei  vasi  cerebrali,  nonché  di  normalizzare  ì valori  pressori, 
tanto  più  diffìcilmente  quanto  più  tardi  si  effettui  la  ctirrc- 
zione.  1 parametri  da  valutare  dopo  rintervenio  sono  la 
eventuale  persistenza  del  gradiente  transaortico  a riposo  c 
sotto  sforzo,  la  pressione  artenosa  a riposo  e la  presenza  o 
meno  di  danno  d'organo.  L'attività  fìsica  e sportiva  potrà 
essere  concessa  se.  oltre  all’assenza  di  danno  d'organo,  sia 
presente  una  pressione  arteriosa  normale  a riposo  e il  gra- 
diente transaortico  sotto  sforzo  si  mantenga  al  di  sotto  dei 
25  mmHg. 

c)  Forme  con  rigurgito.  - Tra  queste  possiamo  conside- 

rare il  prolasso  della  mitrale,  che  rappresenta  una  patolo- 
gia abbastanza  frequente  (5%  della  popolazione).  In  que- 
sta cardiopatia  vanno  valutati  due  diversi  aspetti;  la  pos- 
sibilità di  insorgenza  di  aritmie  c l'entità  del  rigurgito 
mitralico.  Per  valutare  l'aspetto  aritmico  della  sindrome, 
è necessaria  l'esecuzione  di  test  ergometrici  massimali, 
ripetuti  con  sistemi  di  carico  diversi  e registrazione  di  un 
ECO  dinamico  secondo  Holter,  preferibilmente  protratto 
per  24-4K  h.  Se  durante  o dopo  sforzo  si  ha  comparsa  di 
aritmie  o un  loro  incremento  e se  l'Holter  rivela  aritmie 
ventricolari  appartenenti  alla  classe  Lown.  andrà 

evitala  ogni  attività  sportiva,  anche  di  tipo  ludico. 

Per  quello  che  riguarda  l'entità  del  rigurgito  mitralico. 
si  regolerà  il  giudizio  in  maniera  analoga  a quanto  si  dirà 
per  l'insuffìcicnza  mitralica  acquisita. 

Vanno  inoltre  sempre  escluse  possibili  patologie  asso- 
ciate, quali  la  sindrome  di  Marfan.  le  cardiomiopatie  e la 
cardiopatia  ischemica.  che  spesso,  in  corso  di  prolasso 
della  mitrale,  é simulata  dalla  presenza  di  prccordialgic  e 
turbe  della  ripolariz/azione  ventricolare  nell’ECG. 

I soggetti  con  sindrome  di  Marfan  devono  evitare  atti- 
vità fìsiche  a impegno  cardiocircolatorio  medio  ed  eleva- 
lo. Solo  se  non  presentano  dilatazione  aortica  c rigurgito 
mitralico  possono  praticare  attività  a ba.ssissimo  impegno 
cardiocircolatorio. 
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I pazienti  con  leiraiogìa  di  Falhi  correità  chirurgica- 
mente possono  praticare  attività  fìsica  a basso  impegno 
cardiocircolatorio  solo  se  una  valutazione  emodinamica 
postintcrvcnlo  evidenzia  una  pressione  ventricolare  de- 
stra sistolica  inferiore  a 40  mmHg  e una  telediastolica 
ventricolare  destra  inferiore  a 8 mmHg.  Non  devono  es- 
sere presenti  shunts  destro-sinistri  e un  eventuale  shunt 
sinistro-destro  superiore  a 1,5.  Con  lesercizio  fisico,  la 
frequenza  cardiaca  non  deve  superare  i 120  battiti/min  e 
la  pressione  ventricolare  destra  sistolica  non  deve  supera- 
re i 70  mmHg;  non  devono  inoltre  comparire  aritmie 
cardiache.  Infine  all'esame  radiografico  del  torace  c all'e- 
same ecocardiografìco  effettuato  in  M c B-modr  il  cuore 
deve  avere  una  normale  volumetria  e una  normale  fun- 
zionalità. 

Valvulopatie 

Possono  essere  congenite  o.  più  frequentemente,  acquisi- 
te. conseguenti  a endocardite  reumatica  o infettiva;  oc- 
corre distinguere  le  diverse  situazioni  a seconda  del  vizio 
prevalente. 

Stenosi  mitraJica 

In  tale  vizio  è importante  conoscere  la  pressione  polmo- 
nare sia  a riposo  che  durante  lo  sforzo.  Solo  quando  la 
pressione  polmonare  sia  normale,  il  ritmo  sia  sinusalc  e 
sotto  sforzo  non  si  abbia  eccessivo  incremento  della  fre- 
quenza cardiaca  e/o  comparsa  di  aritmie,  si  potranno 
autorizzare  attività  sportive  a scarso  impegno  cardiocirco- 
latorio. 

Questi  criteri  restano  validi  dopti  intervento  di  com- 
missurotomia.  D'altra  parte  andranno  evitati  s.  a medio 
ed  elevato  impegno  cardiocircolatorio,  perché  in  questi 
soggetti  si  ha  tendenza  alla  tachicardia,  a riposo  e.  so- 
prattutto. durante  sforzo.  Ciò  è dovuto  al  fatto  che  runi- 
co modo  di  incrementare  la  portata  cardiaca  è dato  dal- 
Taumento  della  frequenza  cardiaca,  poiché  il  riempimen- 
to diastolico.  e quindi  la  gettata  si.stolica,  non  pos.sono 
ulteriormente  aumentare  a causa  del  restringimento  val- 
volare. 

L'incremento  della  frequenza  cardiaca  è inoltre  partico- 
larmente svantaggioso  nella  stenosi  mitralica  in  quanto  il 
gradiente  alrioventricolare  è inversamente  proporzionale 
al  tempo  di  riempimento  diastolico. 

Dopo  rintcrvenio  di  sostituzione  valvolare  le  pres.sioni 
polmonari,  anche  se  elevate  prima  deirinlervento.  ten- 
dono a ridursi,  a differenza  dei  vìzi  congeniti;  una  nuova 
valutazione  di  tali  valori  sarà  indispensabile  per  poter 
consigliare  o meno  al  paziente  una  certa  attività  fìsica. 

Di  regola,  in  questi  pazienti  il  ventricolo  sinistro  è pic- 
colo e presenta  in  genere  una  buona  funzionalità,  tale  da 
poter  permettere  una  normale  attività  fisica. 

La  presenza  di  aritmie,  prevalentemente  sopravcnlrico- 
lari  (extrasistolia,  fibrillazione  atriale),  a riposo  e/o  du- 
rante sforzo,  rappresenta  invece  frequentemente  un  fat- 
tore negativo  per  lo  svolgimento  di  attività  sfwrtive. 

Stenosi  aortica 

In  presenza  di  questo  vizio  l'elemento  più  importante  è 
rappresentato  dal  gradiente  sistolico  attraverso  la  valvola 
stenotica.  cui  deve  aggiungersi  la  valutazione  funzionale 
durante  sforzo. 

Una  controllata  attività  sportiva  a basso  impegno  car- 
diocircolatorio può  concedersi  solo  se  si  rilevino  un  gra- 
diente sistolico  inferiore  a 30  mmHg,  l’assenza  di  sintomi 
(sincope,  angina,  dispnea),  e quando  la  prova  da  sforzo 
non  riveli  uno  scarso  incremento  della  pressione  arteriosa 


con  raumenlare  della  freauenza  cardiaca,  segni  elettro- 
cardiografici di  ischemia,  nassa  performance  denunciata 
da  un  modesto  consumo  di  ossigeno.  Nonostante  quanto 
detto,  la  stenosi  aortica  rimane  un  vìzio  ad  alto  rischio; 
sono  stati  infatti  segnalati  casi  di  morte  improvvisa  anche 
in  aortici  con  gradiente  inferiore  a 30  mmHg.  Dopo  l’in- 
tcrvento  di  sostituzione  valvolare  il  gradiente  tende  a 
scomparire  quasi  completamente  se  la  protesi  è di  dimen- 
sioni adeguate;  il  ventricolo  sinistro,  se  l'intervento  è 
eseguito  preccKemenic.  presenta  una  normale  volume- 
tria, mentre  la  massa  ventricolare  aumentata  tende  a ri- 
tornare nella  norma  entro  2 anni  dairìntervento,  con 
conscguente  miglioramento  delia  sua  complùmee.  Pertan- 
to. come  per  la  stenosi  mitralica,  il  ventrìcolo  sinistro 
può  avere  una  buona  funzionalità,  tale  da  non  costituire 
un  fattore  limitante  per  lo  svolgimento  di  attività  fisica. 
Importanti  sono  la  valutazione  di  aritmie  a riposo  e du- 
rante sforzo  e la  comparsa  di  segni  elettrocardiografici  di 
ischemìa. 

Insufficienza  mitralica  e aortica 

I parametri  da  prendere  in  esame  sono:  la  volumetrìa 
cardìaca  (radiografia  telecuore,  EC'O,  ecocardiogramma), 
la  funzionalità  ventricolare  sinistra  (ecocardiogramma  in 
B-mode.  angicKardiografia  con  radionuclidi  e con  mezzo 
di  contrasto),  la  tolleranza  allo  sforzo  (maschi  IKOW, 
femmine  12UW),  la  presenza  di  aritmie  e di  alterazioni 
ischcmichc  a riposo  e durante  sforzo. 

Grazie  allangìocardiografia  con  radionuclidi,  sotto 
sforzo,  si  è visto  che  neH'insuffidenza  aortica  si  può  ave- 
re una  riduzione  del  rigurgito  per  riduzione  delle  resi- 
stenze periferiche  e accorciamento  del  tempo  di  diastole, 
e nell  insuffìcienza  mitralica  ugualmente  una  riduzione 
del  rigurgito  per  riduzione  delle  resistenze  periferiche, 
con  conseguente  aumento  della  portata  cardiaca  in  en- 
trambe le  valvulopatie.  Tuttavia,  nonostante  questo,  nel- 
l’insufficienza aortica  e nell'insufficienza  mitralica  è buo- 
na norma  evitare  attività  fìsiche  a elevato  impegno  car- 
diocircolatorio. 

Dopo  l’intervento  di  sostituzione  valvolare  la  ripresa 
funzionale  del  ventrìcolo  sinistro  è migliore  ncirinsuffì- 
cienza  aortica.  Ncirinsuffìcienza  mitralica.  invece,  prima 
deirintervento  si  può  avere  un’apparente  buona  perfor‘ 
mance  ventricolare  sinistra  (stessi  volume  tcicsìstolico, 
gittata  sistolica  c frazione  d'eiezione),  pur  avendo  una 
ridotta  contrattilità.  Questa  ridotta  contrattilità  si  fa  però 
risentire  sfavorevolmente  dopo  Tintervento  di  sostituzio- 
ne valvolare.  Infatti,  l'eliminazione  del  rigurgito  mitralico 
fa  si  che  il  ventricolo  sinistro  non  possa  ridurre  precoce- 
mente il  suo  volume  telediastolico,  così  che  lo  stress  si- 
stolico necessario  per  aprire  la  valvola  aortica  diventa 
abnormemente  elevato  e può  eccedere  la  capacità  con- 
trattile della  fibra.  Ne  può  derivare  un  grave  stato  di  bas- 
sa urtata. 

Già  dopo  3-6  mesi  dairintervento.  frequente  è il  ri- 
scontro di  marcata  riduzione  del  ventricolo  sinistro  in 
pazienti  con  pregressa  insufficienza  aortica,  mentre  tale 
riscontro  è più  raro  in  pazienti  con  pregressa  insufficienza 
mitralica.  specie  se  operati  tardivamente  (volume  telesi- 
stolico tra  30  e 60  ml/m^). 

In  conseguenza  di  tali  adattamenti  fisiologici,  a parità 
di  volumetria  cardiaca,  al  paziente  con  protesi  aortica 
potrà  essere  concessa  un'attività  sportiva  a maggior  im- 
pegno circolatorio  che  non  a quello  con  protesi  mitralica. 

Discordanti  sono  i pareri  per  quanto  riguarda  l’attività 
fisica  che  può  svolgere  un  paziente  portatore  di  protesi 
ìfalvolare.  Da  una  parte  ci  sono  elementi  a favore,  quali 
la  sempre  maggior  precocità  deirinlervento  cardioi^irur- 
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gictì  in  cuori  con  volumeirìa  e funzionalità  ancora  prc}iM>- 
ché  normali  e protesi  valvolari  Iccnicamcntc  migliori  sia 
come  funzionalità  (at^senza  di  gradienti,  flussi  centrali, 
minor  inerzia  deU’elemento  mobile)  che  come  struttura 
(minor  usura  e malfunzionamento). 

Elemento  sfavorevole  è invece  ia  terapia  anticoagulan- 
te, che  rappresenta  una  controindicazione  a tutte  quelle 
attività  fisiche  che  comportino  rischio  di  traumatismo.  Si 
è inoltre  visto  che,  per  frequenze  cardiache  superiori  a 
120-130  battiti/'min,  la  portata  cardiaca  si  incrementa 
meno  che  nel  Higgcito  normale  e il  gradiente  iransvalvo- 
lare  aumenta  in  maniera  anomala. 

Infine,  resta  il  dubbio  che  l'aumento  della  frequenza 
cardiaca  legato  all'attività  fisica  possa  aumentare  l'emolisi 
e che  le  bioprotesi  sottoposte  a frequenze  cardiache  ele- 
vate vadano  più  o meno  facilmente  incontro  a calcifica- 
zione. 

Malattie  del  miocardio 

Nelle  mìoffericardiii  acuie,  durante  la  fase  acuta  della 
malattia  non  à possibile  alcuna  attività  tìsica.  Solo  a gua- 
rigione avvenuta  e dopo  un  adeguato  periodo  di  convale- 
scenza (non  meno  di  1 anno),  quando  tutti  i parametri 
dinict.  cmatochimici  c strumentali  documentino  una 
completa  reMiiuiio  ad  initgrum.  potrà  riprendersi  rattività 
sportiva.  In  particolare,  assumono  notevole  importanza 
rccocardiogratìa  per  la  valutazione  della  volumetria,  del- 
la funzionalità  miocardica  e l'elettrocardiografia  dinamica 
(llolter). 

La  ripresa  dell'attività,  comunque,  va  sempre  fatta 
gradatamente  c con  periodici  controlli. 

È da  ricordarsi  che  in  alcuni  casi  di  morte  improvvisa 
da  s..  all'esame  auloptico  si  sono  repellati  segni  di  mio- 
cardite decorsa  silentemente. 

Ai  portatori  di  cardiomiopalia  dihfativa.  quali  che  sia- 
no la  fase  della  malattìa  e le  condizioni  funzionali  del 
soggetto,  deve  essere  proibita  ogni  attività  sportiva. 

Ciò  vale  anche  per  la  cardit/miopaiia  ipertrofica  consi- 
deraitdo  anche  che  tale  anomalia  cardiaca  peggiora  con 
l'attività  tìsica  cd  è risultata  essere  una  delle  principali 
cause  di  morte  improvvisa  negli  atleti. 

.Scompenso  cardìaco 

Una  condizione  di  insufficienza  cardiaca,  acuta  o cronica, 
manifesta  o evidenziata  con  test  da  sforzo  controindica 
sempre  e comunque  il  prosieguo  di  qualsiasi  attività  spiìr- 
tivù.  Una  volta  regredito  lo  stato  di  scompenso  cardiaco, 
ì pazienti  andranno  sottoposti  alle  più  complete  indagini 
strumentali  (ECG.  ccocardiogramma,  scintigrafìa  radio- 
isotopica. angiograha  con  esame  cmodinamico)  prima  di 
poter  riprendere  anche  ridotte  attività  sportive. 

Ipertensìooc  arteriosa  sLstemlca 

L'ipertensione  arteriosa  sistemica  è rara  nell'allcta.  specie 
nella  forma  cosiddetta  cs.senziale. 

£ stato  ampiamente  dimostrato  che  nell'iperteso  una 
attività  fìsica  di  tipo  prevalentemente  aerobico,  dinamico, 
mai  i.somctrico  c che  non  raggiunga  i livelli  fìsici  e psichi- 
ci dell'agonismo,  ha  effetto  benefico,  portando  a una 
progressiva  diminuzione  dei  valori  presstiri,  per  un  adat- 
tamento stabile  del  sistema  cardiocircolatorio,  in  partico- 
lare per  diminuzione  delle  resistenze  vascolari  periferi- 
che. 

I criteri  generali  per  concedere  l'idoneità  in  caso  di 
ipertensione  arteriosa  essenziale  o secondaria,  si  basano 
sulla  classificazione  in  stadi  deiripcrtensione  in  rapporto 
al  danno  d'organo  (tab.  L\). 

915 


TAB.  IX. 

CLASSIFICAZIONK  DEI  DIVERSI  GRADI 
DELL'IPERTENSIONE 

Stadio  1 

assenza  di  segni  obbiettivi  di  alterazione  d'or- 
gano 

Stadio  II 

presenza  di  uno  dei  seguenti  segni; 
ipertrofìa  ventricolare  rinisira  comunque  rile- 
vata 

retinopaiia  di  l-II  grado 

proteinuria  e/o  aumento  della  crcatininemia 

Stadio  III 

sono  presenti  segni  e sintomi  conscguenti  alla 
lesione  di  più  organi  scconcLirìa  alla  iperten- 
sione: 

cuore:  scompcn.so  vcntrioiiare  sinistro 
cervello;  cmorr,igic.  encefalopatia  ipcdcnsiva 
occhio;  retinopaiia  di  111  e IV  grado 

.\gli  ipertesi  del  II  c III  stadio  va  proibita  ogni  attività 
sportiva,  sia  di  tipo  ludico  che  di  tipo  agonisti(x>. 

Può  essere  concessa  o anche  consigliata,  sotto  controllo 
medico,  in  associazione  alla  terapia  farmacologica,  un'at- 
tività fìsica  csciusivamentc  aerobica,  moderata  e persona- 
lizzata, volta  al  miglioramento  della  funzione  muscolare  e 
osteoarticolare  senza  impegno  etxessivo  della  funzione 
cardiovascolare. 

L'ickmcità  alle  attività  di  tipo  ludico  in  caso  di  iperten- 
sione essenziale  è concessa  se  ripcrtensione  arteriosa  è al 
I stadio  e la  PA  < 2(KH00  mmllg  a riposo  e 
<23t)/lì5  mmllg  sotto  sforzo  (con  o senza  terapia), 
esclusi  gli  s.  a prevalente  componente  isometrica  o ese- 
guiti con  le  sole  braccia. 

Se  trattasi  di  ipertensione  secondaria  l'idoneità  è con- 
ce.s.sa  se  la  malattia  di  base  non  è di  per  sé  causa  di  ini- 
doneità e ripertensionc  presenta  le  caratteristiche  so- 
praddette. La  coartazione  aortica  non  corretta,  con  valori 
prevsori  a riposo  > 180/101)  mmHg.  controindica  qual- 
siasi attività  sportiva. 

Per  le  attività  di  tipo  agonistico  l'idoneità  è concessa  in 
caso  di  ipertensione  essenziale  ai  I stadio  con  valori 
< 170/100  mmllg  a riposo  c < 23f)/U5  mmHg  sotto  sfor- 
zo. esclusi  gli  s.  con  prevalente  componente  ùsomelrica. 

Se  si  tratta  di  ipertensione  secondaria  Tidoneità  è con- 
cessa se  la  malattia  di  base  è guarita  chirurgicamente  o 
farmacologicamente  c l'ipertensione  presenta  le  caratteri- 
stiche stipraddette. 

La  coartazione  aortica  corretta  chirurgicamente  con 
gradiente  residuo  sotto  sforzo  > 25  mmHg  controindica 
l'attività  agonistica. 

Altro  elemento  importante  nella  valutazione  dell'iper- 
teso  è il  comportamento  dei  valori  pressori  dopo  sforzo 
massimale;  il  ritorno  ai  valori  basali  deve  av'S'cnirc  in  4-b 
min. 

Cardiopatia  ischeinka 

La  cardiopatia  ischemica  acuta,  che  si  manifesta  come  in- 
farto o angina  a riposo  o instabile,  controindica  qualsiasi 
tipo  di  attività  sportiva,  e impegno  lìrico  in  generale:  ma 
le  condizioni  di  cardiopatia  i.schemica  cronica,  o di  angina 
da  sforzo  (a  soglia  non  bassa)  o di  cardiopatia  postinfar- 
tuale asinlomatica.  in  buon  compenso,  possono  trovare 
nell'esercìzio  fisico  individualizzato  e controllato  un'effica- 
ce terapia  riabilitativa  e di  prevenzione  secondaria. 

I>opo  un'attenta  valutazione  funzionale,  con  prove 
strumentali  (ccocardiogramma.  ECG  dinamico)  anche  da 
sforzo,  c preferibilmente  durante  rcsercizio  che  si  intcn- 
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de  praticare,  si  può  concedere  Tidoneità  sportiva  per  at- 
tività a basso  impegno  cardiocircolatorio  (come  footing, 
golf,  giardinaggio,  nuoto  ricreativo,  biKce.  birilli,  marcia, 
ciclismo  in  piano,  sci,  equitazione)  in  soggetti  già  abili  in 
tali  s.,  senza  spirito  agonistico,  ma  a solo  fine  ricreativo 
cd  educativo,  particolarmente  nei  soggetti  più  giovani. 

In  particolare  per  la  riabilitazione  del  postinfartuaio  la 
scelta  del  programma  di  esercizio  fisico  va  fatta  tenendo 
presente  che.  in  generale,  l’attività  deve  essere  dinamica, 
perché  Tcscrcizio  isometrico  porta  a pericolosi  incrementi 
di  pressione  arteriosa.  I.a  graduaiiià  deirincremenio  del- 
l’attività programmata  è legata  alla  correlazione,  impor- 
tante più  che  mai  nei  cardiopatici,  con  i livelli  di  fre- 
quenza cardiaca  e di  pressione  arteriosa,  che  non  devono 
mai  elevarsi  sino  a condizionare  l'insorgenza  di  sintomi. 
Infine,  i pazienti  devono  essere  educati  al  miglior  auto- 
controllo  (PA  e polso)  e istruiti  sia  sul  tipo  di  esercizio, 
che  su  come  affrontare  eventuali  emergenze.  Una  sensa- 
zioiK  di  stanchezza,  per  es.,  che  si  faccia  spiacevole  o 
continui  all  indomani  dell  esercizio,  è indicazione  a una 
revisione  del  programma  (v.  xiABiinAZioNE.  riabilitazione 
cardiologica.  XIII.  1270). 

V.  anche  sopra:  sport  come  profilassi  e terapia  (col. 
876). 
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introduzione 

Il  riscontro  di  una  manifestazione  aritmica  in  un  soggetto 
praticante  s.  comporta  una  serie  di  conseguenze  legate, 
da  un  lato,  alla  responsabilità  mcdicolegale.  dall’altro  alla 
valutazione  degli  effetti  sulla  performance  atletica  e/o  del 
rischio  per  il  proseguimento  dell’attività  .sportiva. 

Sul  piano  medicolegale  deve  essere  valutata  la  possibile 
ripercussione  dcirarìtmia  nel  contesto  dell'attività  sporti- 
va del  soggetto,  in  quanto  eventuali  danni  fìsici,  a sé  o ad 
altri,  acuti  o evolutivi,  devono  essere  previsti  con  preci- 
sione. 

Dal  punto  di  vista  emodinamico.  le  aritmie,  partico- 
larmente quando  compaiano  in  rapporto  allo  sforzo,  pos- 
sono indurre,  per  altissima  frequenza  ventricolare  e/o 
asincronismo  elettrico  o estremo  rallentamento  cardiaco, 
ripercussioni  generali  che  nello  sportivo  interessano  so- 
prattutto il  rendimento  atletico. 

Particolarmente  importante  è l aspeito  «rischion,  inten- 
dendo come  tale  la  possibilità  che  l'aritmia  induca  gravi 


conseguenze  fino  aWarresto  cardiaco  e alla  morte  improv- 
visa in  occasione  del  gesto  atletico  o immediatamente 
dopo  di  esso.  Ai  fini  dì  questa  presentazione  ci  sembra 
particolarmente  indicato  discutere  il  problema  con  parti- 
colare riguardo  a quest'ultimo  aspetto,  anche  perché  at- 
tualmente si  sono  fatti  buoni  passi  nella  conoscenza  dei 
meccanismi  aritmogeni  legati  allo  s.  e delle  modalità  da 
seguire  per  identificarli. 

Inquadramento  fisiopatologico 

Ai  fini  cla.ssifìcativi  generali,  le  aritmie  sono  suddivise  in 
forme  ipercinetiche  e forme  ipocinetiche  in  rapporto  al 
meccanismo  clettrogenctico  fondamentale  che  le  caratte- 
rizza, identificando  sede  di  origine,  conseguenze  sul  gra- 
do di  sincronizzazione  o desincronizzazione  deH'attività 
elettrica  della  camera  cardiaca  ove  esse  si  realizzano, 
meccanismi  palogenetid,  con  particolare  riguardo  a quelli 
identificabili  clinicamente,  quali  il  rientro.  Tattività  foca- 
le. la  depressione  parziale  o totale  della  diffusione  dello 
stimolo,  le  caratteristiche  dei  centri  pacemakers  di  sosti- 
tuzione. 

Nello  sportivo  possono  realizzarsi  molte  forme  di  arit- 
mie iper-  e/o  ipodnetiche. 

1)  Aritmie  ipocinetiche,  che  possono  chiamarsi  «fisiolo- 
giche» in  quanto  legate  a fenomeni  neurovegetativì  di 
adattamento  conseguenti  all'allenamento  atletico  intenso, 
allo  s.  specifico  e a condizioni  costituzionali.  Esse  riguar- 
dano la  funzione  del  nodo  del  seno  e sono  rappresentate 
da  bradicardia  sinusale,  anche  marcatissima,  blocco  se- 
noatrialc  di  II  c III  grado  c la  conduzione  atrioventricola- 
re a livello  nodale.  Questo  fenomeno  si  quantifica,  in 
elettrocardiografia  clinica,  in  un  rallentamento  o interru- 
zione della  conduzione  atrioventricolarc  «prchissiana», 
cui  corrispondono,  sull'ECG  di  superfìcie,  un  blocco 
atrioventricolare  di  I grado,  anche  molto  prolungato  e un 
blocco  atrìoventricolare  di  II  grado,  per  lo  più  di  tipo 
periodico  (Luciani-Wcnckebach),  più  raramente  e occa- 
sionalmente di  tipo  «avanzato».  Queste  alterazioni  ipoci- 
netiche della  eccitoconduzione,  secondarie  all'adattamen- 
to sportivo,  si  comportano  in  modo  tipico  riduccndosi  e/o 
scomparendo  durante  l'attività  fisica  a livelli  individuali  di 
aumento  della  frequenza  cardiaca,  cioè,  dal  punto  di  vi- 
sta elettrofisioiogico.  in  rapporto  ad  «accorciamento»  cri- 
tico del  ciclo  cardiaco.  Nel  tempo,  queste  alterazioni  ipo- 
cinetiche  tendono  a scomparire  con  la  sospensione  del- 
l’attività sportiva  e,  in  pratica,  con  la  riduzione  del  grado 
di  allenamento.  In  casi  particolari,  soprattutto  in  soggetti 
che  continuano  intensa  attività  atletica  oltre  i 40  anni, 
possono  realizzarsi  quadri  di  vera  malattia  aritmica  atria- 
ie  con  possibili  complicanze  tromboemboliche. 

Dai  punto  di  vista  diagnostico,  le  tipiche  aritmie  ipod- 
netiche dciratleta  vanno  differenziate  da  forme  analoghe 
su  basi  patologiche,  espressione  di  un  vero  disturbo  orga- 
nico deirecdtoconduzione  in  fase  iniziale  o conclamata. 

2)  Aritmie  occasionali,  quali  si  possono  riscontrare  nel 
soggetto  normale  come,  ad  es.:  aritmia  sinusale,  battiti 
ectupici  sopravcntricolari  c ventricolari  non  complessi, 
episodi  di  tachicardia  parossistica  sopraventricolare  da 
rientro,  momenti  di  tachicardia  ventricolare  lenta,  etc. 
Nello  sportivo,  comunque,  anche  le  aritmie  più  benigne 
meritano  un  momento  di  attenzione  diagnostica  date  le 
implicazioni  prognostiche  medicoiegali. 

,f)  Situazioni  aritmiche  * patologiche  •>,  per  lo  più  rap- 
presentate da  aritmie  ipercinetiche  e/o  ìper-ipodnetkhe 
che  possono  essere  espressione  di  un  complesso  aritmo- 
geno,  primario  o su  base  organica,  che  passa  sotto  il  ter- 
mine di  «cardiopatia  aritmogena  silente  deH'atleta».  Que- 
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sta  denominazione  comprende  una  serie  di  alterazioni 
cardiache  il  cui  denominatore  comune  è costituito  dall’as- 
senza o scarsità  di  sintomatologia  soggettiva  e di  com- 
promissione della  performance  atletica  cui  fa  contrasto 
una  potenzialità  ariimogena  tale  da  estrinsecarsi  in  arit- 
mie ipercinetiche  e/o  ipocinetiche  di  vario  grado  di  seve- 
rità, Ano  ad  arrivare,  in  casi  particolari,  alla  destabilizza- 
zione elettrica,  anche  mortale.  Trattasi  di  situazioni  po- 
tenzialmente pericolose  di  solito  ignorate  in  quanto  l’as- 
senza di  ripercussioni  sul  rendimento  fìsico  consente  al 
soggetto  di  praticare  lo  s..  anche  ad  alto  livello,  fìno  al 
momento  in  cui  compaiono  le  manifestazioni  aritmiche. 

Sul  piano  operativo,  di  fronte  a un  atleta  con  aritmie, 
sospette  o documentate,  di  una  certa  importanza  si  deve 
sistematicamente; 

a)  escludere,  con  le  metodiche  diagnostiche  attualmen- 
te a disposizione,  la  presenza  di  una  cardiopatia  organica 
do  elettrica  sottostante: 

b)  prevedere  le  eventuali  conseguenze  deiraritmia  sulla 
performance  atletica,  ma  soprattutto  intuirne  il  compor- 
tamento ai  fìni  del  rìschio  che.  per  passaggio  ad  altra 
aritmia  più  grave,  può  incorrersi  durante  il  gesto  atletico. 
Come  tale  si  intende  lo  spazio  temporale  che  precede, 
accompagna  e segue  l’attività  fìsica,  momenti  nei  quali, 
soprattutto  gli  ultimi  due.  possono  verifìcarsi  le  peggiori 
conseguenze  arìtmiche. 

Ai  fìni  pratici  va  ricordato  come  i principali  gruppi 
morbosi  ai  quali  si  fa  attualmente  risalire  il  rischio  per 
aritmie  severe  dell’atleta  sono;  a)  anomaiie  coronariche, 
intese  come  aterosclerosi  coronarica  ostruttiva,  che  può 
essere  riscontrata  in  atleti  di  tutte  le  età  ma  particolar- 
mente in  quelli  che  hanno  superalo  i .V^-40  anni,  o come 
anomalie  costituzionali  di  orìgine  o di  decorso;  b)  car- 
diomiopatia ipertrofica,  comprendente  la  forma  «asimme- 
trìcai»,  ostruttiva  e non.  e forme  settoriali,  nella  quale  il 
disarray  miocardico  costituisce  un  tipico  substrato  di  alta 
irritabilità  ventricolare  con  grande  incidenza  di  manife- 
stazioni arìtmiche  ipercinetiche  « maggiori  >;  c)  malattia 
aritmogena  del  ventricolo  destro,  complesso  sindromico. 
spesso  di  diffìcile  identifìcazione  con  le  comuni  melodiche 
diagnostiche,  che  si  accompagna  tipicamente  ad  aritmie 
ipercinetiche  ventricolari  con  morfologia  tipo  blocco  di 
branca  sinistro  (data  la  sede  di  orìgine  nel  ventrìcolo  de- 
stro), sino  alla  tachicardia  ventricolare  non  sostenuta  e 
sostenuta  (fìgg.  10  e U);  cf)  prolasso  valvolare  mitralico 
soprattutto  quando  si  accompagna  a familiarità  per  morte 
improvvisa  giovanile,  ad  associazione  con  compromissio- 
ne plurivalvolare  (tricuspidale)  o ad  associata  cardiomio- 
patia anche  sfumata.  In  questi  casi  è necessaria  un’accu- 
rata indagine  arìtmologica  che  permetta  di  escludere  la 
presenza  di  aritmie  a rìschio,  spesso  evidenti  in  momenti 
di  importante  stress  psicofìsico  (fìgg.  12  e 13);  e)  miocar- 
diti, soprattutto  nelle  loro  manifestazioni  cliniche  subacu- 
te e croniche,  spesso  silenti,  nelle  quali  momento  eliolo- 
gico iniziale  può  essere  stato  un  insulto  infettivo,  spesso 
virale,  di  diffìcile  riconoscimento  in  fase  acuta  e di  indi- 
viduazione posteriore  spesso  solo  presuntiva.  È nostra 
convinzione  che  l’incidenza  di  questa  forma  sia  più  eleva- 
la di  quanto  ritenuto  in  passato  e che  possa  essere  la  cau- 
sa di  aritmie  sia  airiali  che  ventricolari  considerate  sine 
materia. 

Accanto  alle  forme  aritmiche  ipercinetiche.  interpreta- 
bili. alla  luce  delle  moderne  metixJiche  diagnostiche, 
aime  corredo  di  vere  cardiopatie  organiche  dell'atleta,  si 
colloca  un  altro  gruppo  di  situazioni  aritmiche  primarie  il 
cui  riconoscimento  condiziona,  in  alta  percentuale  di  casi, 
la  prosecuzione  dell’alliviià  sportiva.  Tali  forme,  acco- 
munate dall'assen/a  di  un  substrato  di  vera  cardiopatia 
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Rg.  IO.  Tipico  esempio  di  cardiopatia  silente  nell'atleta  (18 
anni),  malattia  ariinic«ena  del  ventrìcolo  destro  (ARVD: 
Arrhythmogemc  Rtght  Veniricular  Dysplasia)  in  nuotatore  di  alte 
restazioni.  ECG  su  dodici  derivazióni:  presenza  di  caratteristici 
aititi  ectopici  venirìcolarì  con  morfologia  a blocco  di  branca 
sinistro  e deviazione  assiale  destra  per  orìgine  dal  corso  di  ef- 
flusso del  ventricolo  destro.  Caratteristiche  onde  T neeative  da 
VI  a V4.  (L  I . L 2,  L 3 = D I.  D II.  D III).  (Da  Furlan^lo  et  al. , 
1986). 


sono:  a)  sindromi  da  QT  lungo  congenito,  in  cui  le  arit- 
mie ipercinetiche  ventricolari  gravi,  e spesso  imprevedibi- 
li nelle  loro  drammatiche  conseguenze,  sono  rìconducibili 
a un'anormalità  dcirinncrvazione  simpaticocardiaca;  h) 
preeccitazione  cardiaca:  presenza  di  un  collegamento 
atrìoventrìcolare  abnorme  su  base  congenita,  che  può 
condizionare,  quando  capace  di  clcttroconduzionc  ad  al- 
tissima frequenza,  aritmie  vcntrìcolarì  maligne  spes.so  fa- 
tali anche  al  primo  verificarsi. 

Infìne,  nelle  situazioni  aritmiche  apparentemente  prima- 
rie coesistono  manifestazioni  ipercinetiche  e ipocinetiche 
con  o senza  evidente  reciproco  nesso  causale.  Trattasi  di 
un  insieme  complesso  ancora  non  ben  defìnito,  con  un 
chiaro  andamento  progressivo  che  appare  inquadrabile 
ncH’ambito  di  alterazioni  regressive  di  varia  natura  (dis- 
plastica,  infìammatorìa.  degenerativa)  della  struttura  di 
cccitoconduzione  dell’apparato  cardiaco. 

Lo  studio  delle  aritmie  nella  popolazione  sportiva  ai 
fìni  di  idoneità  deve  tener  conto  ncccssarìamenie  delle 
recenti  acquisizioni  elencate  in  fatto  di  background  ana- 
tomopatologico.  Tale  cognizione,  infatti,  consentendo  di 
inquadrare  la  forma  aritmica  in  un  contesto  di  cui  sono 
note,  in  tutto  o in  parte,  la  causa  e la  storia  naturale, 
permette  di  interpretare  più  facilmente  in  senso  progno- 
stico le  deduzioni  tratte  dallo  studio  aritmologico  di  su- 
perficie do  elettrofisiologico  invasivo. 


Fig  1 1.  Stevso  atleta  della  fìg.  10.  Comparsa  di  tipica  tachicardia 
ventncolarc  sostenuta  monumorfa  con  la  stessa  morfologia  dei 
battili  ectopia  venirìcolarì  dell'ECG  di  base,  indotta  dalki  sfor- 
zo. (Da  Furianello  et  al..  1986). 
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Fì8.  12.  Esempio  di  aritmia  ipcrcinclica  ventricolare  severa  in 
armtro  di  caldo  anni)  con  prolasso  valvolare  mitralico  (regi- 
strazione Holter  in  corso  di  prova  sportiva):  l'antmia  ipercincti- 
ca,  a tuiico  mcccantsirKi  elcttrogcnctico  focale,  realizza  fenome* 
rK)  di  IcT  e momenti  di  tachicardia  ventrìailarc  non  sostenuta 
ad  altissima  frequenza  (ciclo  R'-R'  minimo  - 200  msec).  {Da 
FurlanfUo  et  aJ.,  1987). 


tA  . 4 4.  ■ ^ 4^, 


Fìb.  13.  Stesso  ca.so  della  hg.  12.  Risposte  niKtiiive  iniravcntri- 
coTari  multiple  (RRIVRI  a seguito  di  stimolazione  ventricolare 
programmata  (stimolo  doppio  si"  st"  su  drrvmg  di  base  st  ). 
HBE)  Elcttrogramma  del  fasdu  4*  RA)  elettrogramma 
airiale  destro.  {Da  FurlancUo  et  al..  Ì98T). 


Iiadagini  diafo ostiche 

L'atleta  può  presentare  manifestazioni  arìtmiche  ipcr- 
e/o  ipocinetiche  senza  significato  clinico  come  una  qual- 
siasi persona  «normale»:  particolarmente  in  taluni  s.  e 
quando  intensamente  allenato,  realizza  facilmente  arit- 
mie ipocinetiche  che  possono  considerarsi  «fisiologiche» 
a carico  della  funzione  del  nodo  del  seno  e/o  della  con- 
duzione atrìoventrìcolarc  a livello  nodale,  «prchissiano», 
in  zone,  cioè,  che  risentono  della  pressione  vagale.  Que- 
sto tipo  di  aritmie,  particolarmente  presenti  durante  il 
recupero  e il  sonno,  sono  svelate  in  modo  egregio  dalla 
metodica  di  registrazione  clettrocardiografka  continuati- 
va ambulatoriale  detta  «di  Holter»  (v.  strumentazione 
biomedica). 

La  riduzione  crìtica  della  frequenza  cardiaca  indotta 
dallo  sforzo  fa  temporaneamente  sparire  questo  tipo  di 
aritmie  o le  attenua,  analogamente  a quanto  avviene  nel 
tempo  dopo  .sospensione  dell’attività  sportiva,  anche  se 
non  mancano  segnalazioni  di  successive  vere  malattie 
aritmiche  atrìali  che  compaiono  in  età  avanzata.  Le  arit- 
mie ipocinetiche  da  adattamento  vanno  differenziale  da 


quelle  ipocinetiche  patologiche:  in  taluni  casi  ò necessario 
ricorrere  alle  risorse  offerte  dallo  studio  elettrofìsiologico 
endocavitarìo. 

Lo  sportivo  può  andare  incontro  ad  aritmie  «patologi- 
che», anche  gravi,  che  preoccupano  per  il  rapporto  con  il 
gesto  atletico  (prima,  durante  e dopo),  per  conseguenze 
emodinamiche  c/o  per  rischio.  In  questi  casi  è fondamen- 
tale sia  escludere  l esLuenza  della  cardiopatia  aritmogena 
silente  sortosianie  su  base  organica  efo  elettrica  che  preve- 
dere il  comportamento  deU'aritmia  presente  o sospetta  nel 
soggetto  in  rapporto  all'attività  sportiva.  Un'attenta 
anamnesi  familiare  deve  individuare  i casi  che  meritano 
maggiore  attenzione  per  la  presenza  di  morte  improvvisa, 
precccitazione  cardiaca,  cardiomiopatie  primitive,  prolas- 
so valvolare  mitralio).  Deve  seguire  un'cnflm/irri  persona- 
le che  tenti  di  cogliere  il  primo  sintomo  «arìtmico»  o 
comunque  fornisca  informazioni  presuntive  suU'arìtmia. 
Nei  casi  da  indagare,  lo  studio  ecocardiografìco^  soprat- 
tutto bidimensionale,  rappresenta  una  metodica  estre- 
mamente importante  in  quanto  fornisce  informazioni  atte 
a svelare  molte  delle  cardiopatie  arìtmogene  silenti  del- 
l'atleta, soprattutto  quando  siano  in  fase  iniziale  o si  pre- 
sentino sfumate  e asintomatiche,  e favorisce  la  diagnosi 
differenziale  con  il  «cuore  d’atleta».  In  taluni  casi  è ne- 
cessario integrare  lo  studio  ecocardiografìco  con  le  inda- 
gini emodinamiche  e contrastografiche  cardiache  (cateteri- 
smo cardiaco,  ventricolocoronarografìa,  eie  ).  Altre  inda- 
gini sono  rappresentate,  dal  test  da  sforzo  (fìg.  11),  che, 
nell'atleta,  data  Pabitudinc  del  soggetto  all'attività  fìsica, 
deve  essere  condotto  a volle  anche  fino  a valori  sopra- 
massimali  per  essere  diagnostico.  Da  esso  ci  si  attendono 
informazioni  atte  a valutare  le  variazioni  quantitative  o 
qualitative  deU'aritmia  presente  o la  comparsa  di  una 
aritmia  nuova  collegata  allo  sforzo  stesso.  La  registrazione 
eleitriKardiograftca  di  Holter  (fìg.  12)  integra  il  test  da 
sforzo  e si  adatta  in  modo  particolare  allo  studio  arìtmo- 
logico  dello  sportivo  in  quanto  consente  la  valutazione 
di  tutto  lo  spazio  temporale  che  precede,  accompagna  e 
segue,  immediatamente  e a distanza,  il  gesto  atletico.  In 
casi  particolari  lo  studio  elettrofisiologico  endocavitarìo 
tendente  a studiare  alterazioni  deH'eccitoconduzionc, 
aritmie  ipercinetichc  presenti  e a indurre  forme  riprodu- 
cibili. rappresenta  una  ricerca  irrìnuiKÌabile  anche  nello 
sportivo  (fìg.  13).  Intìne,  un  grande  passo  avanti  si  è fat- 
to con  rintroduzione  sistematica  della  metodica  scarsa- 
mente invasiva,  ben  tollerata  soggettivamente,  sicura  in 
mani  esperte,  consistente  nello  studio  elettrofisiologico 
transesofageo.  Particolarmente  con  questa  ultima  meto- 
dica appare  possibile  studiare  con  buona  precisione  gran 
parte  delle  aritmie  ipercinetiche  sopraventrìcolari  paros- 
sistiche che  risultano  dall  anamnesi  dello  sportivo  e pre- 
vedere il  rischio  del  soggetto  con  preeccitazione  cardiaca 
asintomatica. 

Concludendo,  lo  studio  aritmologico  deU'atleta  è basa- 
to sulla  consapevolezza  del  fatto  che  es.so  può  presentare 
aritmie  occasionali,  fìsiologichc,  patologiche,  che  alla 
base  delle  aritmie  può  esservi  una  cardiopatia  aritmogena 
silente  organica  e/o  elettrica  e che  l’assenza  delle  riper- 
cussioni sulla  performance  è quasi  la  regola  in  fase  di 
scoperta  del  fenomeno.  £ a disposizione  una  serie  di 
metodiche  diagnostiche  di  vario  grado  di  impegno  fìno  ad 
arrivare  agli  studi  elettrofìsiologici  impegnativi  che  impli- 
cano il  ricorso  a un  Centro  specializzato  per  operatori  e 
metodiche  disponibili. 

Bibliogralia 

Bettini  R.,  Vereura  G.  et  al.,  in  Solinas  P..  Nutaristefano  A., 

Giornate  Umbre  di  Mediana  dello  Sport  1982.  1984.  Minerva 

Medica.  Torino,  p.  61. 


921 


922 


Digitiz -d  by  Googk 


SPORT,  MEDICINA 


Furlancilo  F.  ft  ai..  L*  arimue.  in  Bcrena  Aneuifcsola  A.  ed.. 

Trattato  delle  malattie  cardiovascolari.  1987.  uTET.  Torino. 
Furlancilo  F. . Bcttini  R,  et  al  . Ann.  N.  Y.  Acad,  Sci..  I9K4. 

253- 

FurlancUo  F..  Bellini  R,  et  ai.  G.  Ital.  Cardiol.,  1984.  14i'll. 

1062. 

Furlancilo  F..  Bellini  R.  ei  al..  Sport  in  Tachyarrhvthmias.  Hy- 

perkinetic  Arryihmias.  in  Rulli  V..  V^ola  S.  F.,  Sport  Acttvity 

and  Cardiovasadar  Oiseases,  1986.  Pozzi.  Roma. 

Furlancilo  F , Bettini  R.  et  al..  G.  Riabii.  1987.  io  corso  di 

stampa. 

Furlancilo  F..  Vcrgara  G.  et  ai,  i.  Sports  Canjàoi.  1984,  1.  101. 
Vergara  G.,  Furlancilo  F.  et  ai.  G.  hai.  Cardioi,  1986.  16.  625 

FMNCF-SCO  FURIANF.LLO  E ROBFR10  BETUNI 

PATOLOGIA  DA  SPORT 
DELL’APPARATO  DIGERENTE  E DEL  FEGATO 

L'apparato  digerente  e ii  fegato  negli  sportivi,  specie  fra 
gli  atleti  che  svolgono  attività  agonistica  intensa,  sono 
variamente  interessati  da  una  patologia  generalmente 
modesta,  legata  a fattori  causali  raramente  specifici. 

Tuttavia  tutti  gli  s.,  specie  nel  caso  di  prestazioni  parti- 
colarmente intense,  possono,  in  certi  casi,  incidere  in 
senso  negativo  sulla  funzionalità  e sulla  morbilità  degli 
organi  digestivi. 

Lo  stress  agonistico  può  indurre  la  comparsa  di  sin- 
dromi distoniche,  che  si  manifestano  con  turbe  dispepti- 
che. prevalentemente  gastriche  o intestinali,  con  spasmi 
dolorosi,  disordini  dell'alvo  e.  infine,  perdita  dell'appetito 
e turbe  delle  secrezioni  digestive.  A carico  dello  stomaco, 
tale  situazione  neurodistonica  si  manifesta  con  l'insuffi- 
cienza motoria  gastrica  discinetica  (v.  oastrjti,  dispepsie 
gastriche  su  base  funzionale)  (Arullani),  mentre  nelVinte- 
stino  crasso  si  identifica  con  la  sindrome  del  colon  irrita- 
bile (v.  coi4)PATiF.  funzionali);  ambedue  le  affezioni 
sono  favorite  e aggravate  da  fattori  diversi  (climatici, 
atmosferici,  alimentari,  posturali)  collegati  con  Fatlività 
sportiva. 

La  posizione  del  ciclisia.  ad  es..  favorisce  la  congestione  ad- 
dominale, che.  a sua  volta,  può  scatenare  disturbi  dell'alvo  a 
carattere  diarroico  oppure  causare  stitichezza;  ciò  si  verifica  spe- 
cialmente nelle  grandi  corse  a tappe  (particolarmente  nella  su- 
gione  estiva),  durante  le  quali  gli  errori  alimentari  piuttosto  fre- 
quenti. l'uso  sconsiderato  di  bevande,  gli  stimoli  emotivi  e.  so- 
prallutio,  io  sforzo  favoriscono  l'insorgenza  di  uli  affezioni  ga- 
stroenteriche. 

A parte  le  conseguenze  delle  variazioni  di  temperatura 
c delle  intossicazioni  alimentari,  che  colpiscono  con  una 
certa  frequenza  gli  atleti  maggiormente  esposti  a tali  cau- 
se patogene  (specie  i subacquei,  gli  alpinisti,  i ciclisti,  i 
nuotatori,  ctc.).  sono  quindi  sopratlutlo  le  nevrosi  d'or- 
gano che  interessano  l'apparalo  digerente  degli  sportivi. 

L'incidenza  statistica  di  tali  forme  non  è tuttavia  molto 
elevata. 

Recentemente  sono  stati  segnalati  in  letteratura  casi  di 
emorragie  intestinali  occulte  in  atleti  praticanti  corse  di 
media  e lunga  durata.  Queste  emorragie  si  manifestano 
durante  allenamenti  strenui  c regrediscono  quando  l'alic- 
namento declina  ovvero  quando  l'atleta  raggiunge  una 
condizione  ottimale  di  allenamento. 

Sono  stati  studiati  gruppi  di  atleti  nei  quali  il  fenomeno 
era  passato  inosservato,  selezionandoti  sulla  base  del  bas- 
so livello  della  sidcremia  (Suilivan.  1986;  McMahon  et 
al...  1984;  Cantwcll  1981;  Volpicclli  1984). 

Il  fenomeno  della  perdila  occulta  di  sangue  intestinale, 
la  cui  patogenesi  è notevolmente  oscura,  può  venir  colle- 
gato. almeno  in  parte,  con  il  quadro  dell'anemia  nello 
sportivo  (v.  col.  927). 
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Ovviamente  anche  negli  atleti,  a prescindere  dalle  eve- 
nienze sin  qui  descrìtte,  possono  verificarsi  emorragie  da 
altre  cause  legate,  ad  cs..  all'ulcera  peptica,  a varici 
cmoiToidarìc,  polipi,  etc. 

Il  fegato  viene  interessato  dall'attività  fìsica,  sia  diret- 
tamente. sia  indirettamente,  per  cui  le  interrelazioni  esi- 
stenti tra  fegato  e s.  sono  notevoli  per  complessità  e im- 
portanza. 

Negli  s.  motorìstici.  nel  pugilato,  nel  canottaggio  e nel- 
l'equitazione possono  occasionalmente  verificarsi  acciden- 
ti traumatici  del  fegato,  per  un  meccanismo  diretto  rap- 
presentato dal  pugno,  dal  calcio  di  cavallo,  da  colpi  di 
remo  o di  timone,  etc.  I traumi  sportivi  del  fegato  non 
sono  generalmente  letali. 

L'esercizio  fisica,  specie  in  sivggetti  non  allenati,  de- 
termina turbe  funzionali  del  fegato  che  si  manifestano 
con  dolore  (dolore  epatico  da  sforzo),  verosimilmente 
espressione  di  una  iperemia  passiva  del  fegato  analoga- 
mente a quanto  si  verìfica  nella  splenalgia.  che  di  fre- 
quente insorge  nel  corso  di  una  gara  sportiva  e che  viene 
pure  universalmente  imputata  a una  congestione  transito- 
ria delia  milza.  Il  dolore  epatico  da  sforzo  è frequente  in 
quei  soggetti  che  non  sono  esercitati,  ma  soprattutto  ne- 
gli atleti  che  si  allenano  irrazionalmente,  fanno  uso  di 
stimolanti  per  migliorare  il  loro  rendimento  atletico  c 
seguono  un  regime  alimentare  eccessivo  c squilibrato.  Il 
dolore  epatico  da  sforzo,  naturalmente,  viene  favorito  dal 
periodo  digestivo,  durante  il  quale  è sconsigliabile  prati- 
care un'attività  fisica  intensa. 

Le  complesse  e numerose  funzioni  del  fegato  vengono 
pressoché  tutte  cimentate  dall'esercizio  fisico;  a sua  volta, 
secondo  alcuni  AA.,  l'entità  della  prestazione  muscolare 
dipende  per  buona  parte  daU'equilibrìo  funzionale  epati- 
co. Esistono  infatti,  tra  fegato  e sforzo  atletico,  rapporti 
metabolici  di  emergenza,  che  permettono  di  sostenere  c 
di  prolungare  lo  sforzo  c sono  rappresentati  si^ipraTtutto 
dalla  glicogcnolisi  c glicogenosintesi  e dalla  velocità  di 
ossidazione  del  piruvato.  Inoltre,  fattori  metabolici  di 
base  legati  al  fegato  consentono  airorganìsmo  dell'atleta, 
più  che  al  soggetto  normale  non  allenato,  di  avere  a di- 
sposizione un  patrimonio  proteico  aumentato  per  la  for- 
mazione delle  strutture  muscolari  e per  il  mantenimento 
di  un  adeguato  livello  enzimatico. 

Indagini  idonee  a esplorare  le  varie  funzioni  del  fegato  nello 
sforzo,  sia  in  scdcnian  che  in  atleti,  non  hanno  apportato  cle- 
menti univoci  c sicuri  per  imputare  aU'cscrdzio  fisico  dosato 
un’immediata  e sfavorevole  azione  diretta  sul  fegato  Ix  altera- 
zioni delle  prove  di  funzionalità  epatica  talvolta  repertabili  negli 
sportivi  sembrano  quindi  da  mettersi  in  relazione  con  cpalopaiic 
pregresse  e con  disfunzioni  concomitanti;  su  di  esse  un  mal  con- 
dotto allenamento  o un  eccesso  di  lavoro  sportivo  possono  eser- 
citare un  effetto  peggiorativo  oltre  a diminuire  il  rendimento 
atletico. 

Analogamente,  la  funzionalità  epatica  é stata  chiamata  in  cau- 
sa come  responsabile,  almeno  in  parte,  della  sindrome  da  super- 
allenamento, la  quale  si  esprime  con  disturbi  dispeptici,  apatia, 
alternanza  deirumorc.  insonnia  e soprattutto  diminuzione  del- 
l'effìcieRza  fisica. 

Ammesso  quindi  che  il  fegato  entri  in  sofferenza  quan- 
do lo  stress  agonistico  supera  certi  limiti,  è necessario  che 
si  curi  in  modo  particolare  il  sistema  di  allenamento,  e 
soprattutto  debbono  essere  scrupolosamente  razionalizza- 
ti il  regime  dietetico  e le  abitudini  di  vita. 

Negli  anni  più  recenti  6 stato  rì.scontrato  che  repalitc  virale 
(sia  A che  B)  può  colpire  gli  atleti,  specialmente  se  costituisaino 
una  comunità.  Volpicclli  ha  raccolto  una  serie  di  casi  nei  quali 
rcpatiic  di  tipo  R era  primitivamente  trasmessa  da  inoculazione 
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direttii  di  sangue  infcitu:  é molto  facile  che  ciò  accada  negli  s.  di 
conutlio.  nei  quali  &i  venheano  frcqucnicmcnic  lesioni  emorra- 
giche. 
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PATOLOGIA  DA  SPORT 
DELL'APPARATO  GENITOURINARIO 

L'apparato  genitourinario,  oltre  u essere  interessato  dalla 
traumatologia  sportiva  più  varia,  può  subire  anche  modi- 
ficazioni di  alcuni  suoi  parametri  fisiologici  in  rapporto  a 
prestazioni  atletiche  particolarmente  faticose,  che  si  con- 
figurano nella  cosiddetta  sindrome  urinaria  posteseràzio. 

I traumatismi  renali  sono  poco  frequenti  e di  modesta 
gravità,  per  lo  più  limitati  a contusioni  isolate;  essi  si  ve- 
rificano  in  percentuali  del  tutto  trascurabili  rispetto  alle 
altre  lesioni  sportive.  Le  contusioni  renali,  soprattutto  nel 
calcio,  nel  rugby,  nel  pugilato,  neirequitazione.  etc.,  si 
esprimono  altravcrso  un’ematuria  macroscopica  che  in- 
sorge dopo  una  caduta  o un  urlo  violento  con  l'avversa- 
rio; rematuria,  di  tipo  totale,  dura  qualche  giorno,  ac- 
compagnata da  modesto  indolenzimento  della  regione 
lombare.  Bisogna  tener  presente,  nella  patogenesi  delle 
contusioni  renali  degli  sportivi,  la  possibilità  di  ectopie 
renali  e dell'esistenza  di  malformazioni  congenite  (rene  a 
ferro  di  cavallo),  che  ne  spieghino  l'insorgenza  anche  per 
traumi  portati  in  sedi  anatomiche  diverse  dalla  loggia 
renale  (v.  anche:  rf.ne  f,  BAriNF-rro.  traumi,  XIII.  4,Vi). 

I traumatismi  vesdcali  e uretrali  sono  rarissimi  nella 
pratica  sportiva  c si  possono  registrare  solo  nella  ginna- 
stica agli  attrezzi  e neirequitazione. 

Molto  più  frequenti  i traumi  lesiicolari,  con  secondario 
versamento  ematico  nella  vaginale  propria  del  testicolo  e 
nello  scroto.  Lesioni  di  questo  tipo  si  verificano  acciden- 
talmente soprattutto  nel  calcio,  nel  baseball,  nel  fcKMball 
americano  e neirequitazione. 

Un  cenno  appena  meritano  poi  le  cosiddette  epididimiti 
da  .sforzo,  attribuite  un  tempo  alla  contrazione  del  grande 
retto  addominale  o del  cremastere;  si  ritiene  invece  at- 
tualmente che  tale  fiogosi  provenga  dal  risveglio  e dalla 
virulcntazionc,  in  seguito  al  trauma,  di  germi  presenti 
nella  prostata,  ncirurctra,  o nelle  vescicole  seminali. 

La  sindrome  urinaria  postesercizio  consiste  nella  com- 
parsa transitoria  di  proteinuria  e di  cilindruria,  talora 
accompagnate  da  ematuria  c Icucocituria,  dopo  sforzo 
fisico. 

II  fenomeno  si  prixluce  in  rapporto  all'intensità  c alla 
durata  dell’attività  sportiva  praticata  e recede  in  genere 
dopo  circa  24  h (Coumcl;  Poortmans).  La  comparsa  di 
proleimirìa  cospicua  è infatti  la  regola  nelle  specialità  di 
fondo  e mezzofondo  dell'atletica  leggera,  del  ciclismo, 
del  canottaggio,  della  canoa,  del  nuoto,  e per  solito 
quando  l'esercizio  fìsico  raggiunge  un'intensità  corrispon- 
dente alla  soglia  anacrobica  propria  dell'attività  svolta. 

Possono  intervenire  nella  genesi  del  fenomeno  vari  fat- 
tori individuali  e ambientali,  quali:  l'età,  la  durata  della 
pratica  sportiva,  l'cffkicnza  organofunzionale,  la  condi- 
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zione  fisica  dell'atleta,  il  tipo  di  s.  praticato,  il  carattere 
<ldla  competizione,  la  temperatura  e la  pressione  atmo- 
sferiche. il  regime  dietetico  e.  soprattutto,  il  grado  di  al- 
icnamento. 

Il  meccanismo  pato^enetico  della  proteinuria  postesercizio  con- 
siste in  un'aumentata  filtrazione  glomerulare  insieme  a un  ridotto 
nassorbimcnio  lubularc  di  proteine  (Casicnfors;  Poortmans).  La 
partecipazione  glomerulare  alla  proteinuria  trova  amferma  nella 
composizione  proteica  delle  urine  prelevate  dopo  esercizio  fisico, 
mollo  più  simile  alla  compusizKinc  ptasmaiica  che  a quella  rtscon- 
irabile  neirurina  normale  (oltre  rw)%  delle  proteine  escrete  nel- 
le urine  dopo  esercizio  è di  origine  piasmatica  contro  il  50%  di 
quelle  rilevabili  nelle  urine  raccolte  a nposo). 

compartcapuzionc  del  tubulo  alla  genesi  della  proteinuria 
postesercizio  i suggerita  dalla  presenza  di  proteine  a basso  peso 
molecolare  (che  rKirmalmenie  dovrebbero  essere  riassorbite  dal- 
le cellule  del  tubulo  prossimale),  quali  il  tisozima  e la  fL-micro- 
globulina.  Le  osservazioni  condotte  al  riguardo  dimostrano  che 
l'esercizio  comporta  un  aumento  drammatico  della  clearancc  del- 
le proteine  pla.smatichc  (50-100  volte)  con  conscguente  satura- 
zione delle  cellule  deputate  al  riass<irbimenlo  proteico  Soltanto 
allora  si  verifica  perdita  di  proteine  a basso  peso  molecolare,  che 
tendono  ad  aggregarsi  c a permanere  nel  lume.  L'innesco  alla 
formazione  dei  cilindri  è dato  dall'aggregazione  delle  proteine 
più  piccole  con  le  mucoproicinc  di  Tamm-Horsfali.  prodotte  dal- 
le cellule  dell'ansa  di  Hcnic.  La  presenza  di  cellule  leucocitarie  o 
di  sfaldamento  negli  aggregati  proteici  spiega  la  formazione  di 
cilindri  ialini  o ialmogranutosi. 

La  coesistenza  di  proteine  ad  alto  e basso  peso  molecolare 
nelle  urine,  quale  si  osserva  nella  sindrome  urinaria  posteserci- 
zìo.  indica  la  genesi  mista  glomerulare  e tabulare  e quindi  la 
non  selettività  della  proteinuria  (v.). 

La  presenza  di  emazie  e leucociti  nelle  urine  non  i riconduci- 
bile airaumenio  della  permeabilità  della  membrana  glomerulare. 

È probabile  che  tali  cellule  passino  per  diapedesi  dai  capillari 
pcniubulari  nello  spazio  interstiziale  e che  qualcuna  attraversi, 
con  lo  stesso  meccanismo,  ta  parete  dei  tubuli  contorti,  fincrKki 
per  essere  eliminata  con  le  urine;  tale  ipotesi  spiegherebbe  la 
presenza  di  rare  cellule  ematiche  nel  sedimento  urinario  e la 
loro  partecipazione  alla  composizione  dei  cilmdn. 

La  sindrome  urinaria  postesercizio  non  si  accompagna 
ad  alcun  sintomo  soggettivo  di  rilievo,  per  cui  ò possibile 
individuarla  solo  con  Tesarne  delle  urine  raccolte  dopo 
sforzo. 

Poiché  per  la  sua  comparsa  è necessario  un  lavoro 
muscolare  di  intensità  c durata  elevate,  è usuale  riscon- 
trarla negli  s.  di  resistenza,  mentre  è più  rara  negli  s.  di 
massima  potenza  o di  destrezza.  A parità  di  lavoro,  è più 
frequente,  infatti,  nei  corridori  su  medie  e lunghe  distan- 
ze rispetto  ai  ciclisti,  canottieri  c nuotatori.  L'escrezione 
di  proteine  avviene  dopo  20-.^)  min  dalla  fine  dcITeserci- 
zk):  successivamente  diminuisce  in  modo  esponenziale 
ritornando  ai  valori  di  riposo  in  circa  2-4  h.  in  rapporto 
alTintensità  e alla  durata  del  lavoro  svolto.  Dopo  eserci- 
zio fisico  intenso,  il  flusso  renale  e la  filtrazione  glomeru- 
larc  tornano  alla  norma  entro  15-20  min;  l'escrezione  di 
acqua  e soluti  ritorna  normale  entro  2 h,  in  rapporto 
anche  allo  stato  di  idratazione  del  soggetto. 

La  quantità  di  proteine  presenti  nelle  urine  raccolte 
dopo  Tcsercizio  è assai  elevata  sino  a 1(X)-2(X)  mg/l(X)  mi 
in  caso  di  lavoro  strenuo.  L'elettroforesi  delle  proteine 
urinarie,  in  tal  caso,  si  carallcrizza  per  la  presenza  di  ele- 
vate quantità  di  albumina,  transferrina  e upglicoproteina. 

La  presenza  di  cilindri,  prevalentemente  ialini,  è legata 
alla  gravità  della  proteinuria.  essendo  essi  numerosi 
quando  la  proteinuria  supera  1 g/l. 

La  presenza  di  leucociti  ed  emazie,  in  genere  mal  con- 
servati. nel  sedimento  è limitata  a 10-20  unità  per  campo 
microscopico.  Non  è invece  caratteristico  della  sindrome 
riscontrare  un  tappeto  di  emazie  e/o  di  leucociti. 
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Nelle  urine  raccolte  dopo  sforzo  fisico  si  può  riscontra- 
re occasionalmente  glieoso;  quando  sono  presenti  protei- 
nuria  e cilindrurìa  abbondanti,  tale  riscontro  indica  l'av- 
venuta saturazione  del  riassorbimento  tubulare  del  gli- 
coso. 

La  diagnosi  differenziale  della  sindrome  da  altre  condi- 
zioni patologiche  è resa  agevole  dalla  stretta  correlazione 
temporale  esercizio  fisico-sindrome  urinaria.  Al  contra- 
rio. le  glomerulonefriti  postinfettive  a decorso  protratto, 
le  forme  con  lesioni  minime,  etc.,  hanno  un’anamnesi 
peculiare  e soprattutto  presentano  costantemente  un  re- 
perto urinario  anomalo,  anche  a distanza  di  24-48  h dal- 
l'esercizio fisico. 

La  diagnosi  differenziale  può  talora  porsi  con  la  cosid- 
detta proteinuha  ortostatica  che  riconosce  verosimilmen- 
te una  genesi  vascolare  simile  alla  forma  postesercizio. 
Essa  è presente  tipicamente  nelle  urine  raccolte  durante 
il  giorno  e scompare  nelle  urine  della  notte. 

E stata  segnalata  da  alcuni  AA.  la  comparsa  di  una 
ematuria  macroscopica,  insieme  a proteinuria  abbondante, 
in  pochi  atleti,  specialmente  corridori  di  fondo. 

Si  ritiene  che  tale  ematuria  sia  la  conseguenza  di  ripe- 
tuti microtraumi  della  parete  posteriore  della  vescica  sul- 
la prostata.  Gìlli  et  al.  l’hanno  riscontrata  nel  5.8%  di  un 
gruppo  di  corridori  di  gran  fondo  sani  (maratoneti).  La 
ematuria,  anche  se  profusa  alla  prima  minzione,  scompare 
totalmente  in  24  h. 

Dal  punto  di  vista  prognostico  tutte  le  osservazioni 
condotte  sulla  sindrome  urinaria  postesercizio  concorda- 
no sulla  totale  scomparsa  di  ogni  anomalia  urinaria  entro 
poche  ore  dalla  fine  dell'esercizio. 

La  ricomparsa  del  fenomeno,  che  è pressoché  la  regola 
dopo  ogni  sforzo  fìsico  intenso  e prolungato,  non  modifi- 
ca la  prognosi;  al  contrario,  si  è visto  che  l’allenamento  è 
capace  di  migliorare  la  sindrome. 

La  diagnosi  di  sindrome  urinaria  postescrcizio  non 
comporta  alcuna  terapia,  salvo  il  riposo  per  12-24  h. 

Da  quanto  esposto  emerge  chiara  la  necessità  di  far 
rispettare  all’atleta  in  esame  un  perìodo  di  almeno  24  h 
di  riposo  atletico  prima  di  raccogliere  le  urine  quando 
viene  richiesto  un  esame  di  urine  a scopo  diagnostico, 
come  avviene  nelle  visite  di  idoneità  allo  $.  o di  controllo 
periodico. 
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latrodiizioiic 

L’esercizio  fìsico  intenso  influenza  modicamente  i para- 
metri ematologìci  ma  la  rilevante  sudorazione  che  di  re- 
gola provoca  determina  emoconcentrazione,  la  quale  re- 
cede rapidamente  con  l'idratazione  e il  riposo.  Sono  state 
osservate  lievi  leucocitosi  e trombocitosi;  vi  è aumento 
dcirattiviià  fìbrinoiitica.  e Tallenamento  porta  a dimi- 
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nuzione  della  viscosità  del  sangue.  In  un  gruppo  nume- 
roso di  corridori,  studiato  da  Brotherhood  et  al.  (1975), 
fu  trovato  un  aumento  parallelo  di  circa  il  20%  del 
plasma  e dell'Hb,  associato  a maggiore  concentrazione  di 
2.3-DPG. 

Negli  ultimi  30  anni  numerose  osservazioni  condotte  in 
atleti  praticanti  un'intensa  attività  sportiva  hanno  fatto 
rilevare  la  possibile  presenza  di  sideropenia  con  quadri, 
talora,  di  vera  anemia,  definita  anche  «anemia  da  sport». 
E necessario  tuttavia  sottolineare  che  in  tali  casi  l'attività 
fìsica  rappresenta  soltanto  un  fattore  aggravante,  capace 
di  rendere  più  precocemente  manifesti  i sintomi  attribui- 
bili alla  sideropenia. 

Patogenesi 

l.a  genesi  della  sideropenia  talora  riscontrabile  nella  popolazione 
^rtiva  è multifatioriale;  essa,  infatti,  può  essere  il  nsuliaio  sia 
di  un  fabbisogno  aumentalo,  sia  di  un  apporto  ridotto,  sia  di 
una  perdita  maggiore  del  ferro;  ma  più  spesso  dipende  dalla 
somma  di  tali  evenienze. 

1)  Nelle  persone  praticanti  attività  sportiva  il  fabbisogno  ali- 
mentare di  ferro  aumenta:  infatti,  il  miglioramcnlo  della  potenza 
aerobica  si  accompagna  a un  aumento  della  quantità  di  mioglo- 
bina  c degli  enzimi  della  via  ossidativa.  La  neosimesi  di  essi  si 
verifica  nelle  prime  3 settimane  di  allenamento;  tale  neosintcsi 
giustifìca  quindi  un  aumento  del  fabbisogno  di  ferro,  particolar- 
mente negli  atleti  in  età  adolescenziale  c giovanile,  in  cui  il  pro- 
cesso di  accrescimento  corporeo  richiede  un  apporto  già  elevato 
di  ferro. 

2)  L'apporto  alimentare  contiene  in  media  5-6  mg  di  fer- 
ro/1000 kcal.  per  cui  il  fabbisogno  minimo,  attualmente  stimato 
in  18  mgjdie,  viene  soddisfatto  solamente  con  un  introtio  di 
almeno  34X10  kcal. 

Non  tutti  gii  atleti  seguono  però  una  dieta  adeguata  al  propo- 
sito: ad  es..  Gcmcnt  (1984)  ha  rilevato  in  un  gruppo  di  giovani 
fondistc  (di  cui  rR0%  presentava  riduzione  della  scorta  tessutale 
di  ferro)  una  ridotta  assunzione  giornaliera  del  minerale,  non 
supcriore  in  media  ai  12  mg/die.  Anche  Strauzemberg  ha  rileva- 
to un'assunzione  media  di  ferro  ridotta  nelle  atlctc  (14  mgjdie) 
rispetto  agli  atleti  (17,5  tng/die)  e particolarntcntc  nelle  giovani 
praticanti  il  nuoto  e la  ginnastica. 

Sebbene  nelle  condizioni  di  dcplczionc  dei  depositi  tessutali  si 
verifichi  un  aumento  dcM'assorbimcnto  intestinale  del  ferro,  ciò 
non  avviene  negli  atleti.  Ehn  infatti,  ha  misurato  la  percentuale 
di  assorbimento  del  ferro  dal  tubo  enterico  di  un  gruppo  di  ma- 
ratoneti in  confronto  a un  gruppo  di  sedentari  donatori  di  san- 
gue. entrambi  con  depositi  tessutali  assai  ridotti.  È stata  osserva- 
ta una  percentuale  di  as.sorbimento  del  ferro  non  eme  pari  al 
16,4%  nei  maratoneti  contro  il  30%  dei  $<^ctti  di  controllo  c 
del  ferro  eme  pari  al  13,5%  nei  maratoneti  contro  il  17.8%  dei 
soggetti  di  controllo. 

Un  recente  studio  dello  stesso  Ehn.  condotto  su  atlctc  di  fon- 
do di  alto  livello  in  stato  di  sideropenia,  conferma  un  assorbi- 
mento enterico  di  ferro  inferiore  a quello  osservabile  in  donne 
sideropeniche  rson  ailete.  Tali  osservazioni  suggeriscono  durKjue 
la  possibilità  che  esista  una  relativa  inibizione  all'assorbimento 
del  ferro  nelle  persone  praticanii  l’attività  sportiva,  la  cui  natura 
è sconosciuta. 

3)  Una  più  rapida  eliminazione  del  minerale  è stata  dimostra- 
ta da  Ehn  usando  un  tracciante  radioattivo;  nei  maratoneti  l'A 
ha  calcolalo  l'cmivita  del  ferro  radioatuvo  pari  a 1000  giorni, 
ciò  che  risulta  assai  inferiore  ai  2100  giorni  considerali  normali. 

Le  vie  implicate  nella  perdita  del  ferro  comprendono;  a)  per- 
dila attraverso  U tubo  digerente;  6)  perdila  con  il  sudore;  c) 
perdita  attraverso  le  urine;  d)  perdila  per  emoglobinuria. 

Le  cause  elencale  producono  un  bilancio  negativo  di  ferro, 
per  cui  l'organismo  è obbligato  a fare  ricorso  alle  proprie  scorte 
tessutali  per  soddisfare  le  aumentale  richieste  dei  minerale;  ne 
consegue  un  progressivo  depauperamento  dei  depositi  tessutali. 

SinttHMtotogia  c diagnosi 

In  genere  manca  una  sintomatologia  soggettiva  non  solo 
per  l'entità  modesta,  ma  anche  per  l’insorgenza  graduale 
c progressiva  del  deficit  di  ferro. 
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I)  disturbo  riferito  con  maggiore  frequenza  è la  ridotta 
tolleranza  allo  sforzo  e la  necessità  di  un  più  lungo  pe- 
rìodo di  recupero.  Spesso  si  associa  un'instabilità  emotiva 
prima  as.sente  o la  perdita  della  carica  agonistica.  Alla 
base  della  ridotta  capacità  fìsica  sta  la  riduzione  deH'atti- 
vità  ossidativa  degli  enzimi  contenenti  ferro. 

Ekblom  ei  ai.  e Kanstrup  ei  al.  hanno  dimostralo,  in- 
fatti, una  signifìcativa  riduzione  del  VOj  max  in  caso  di 
depauperamento  di  emoglobina.  Alla  riduzione  del  VO^ 
max  corrisponde  Pabbassamento  della  soglia  anacrobica. 
che  obbliga  l’atleta  a far  ricorso  al  metabolismo  lattacido 
per  carichi  di  lavoro  ba.ssi. 

La  diagnosi  di  sideropcnia  si  fonda,  più  che  sul  quadro 
clinico,  assai  modesto  nella  maggior  parte  dei  casi,  sugli 
esami  di  laboratorio  che  documentano  lo  stato  di  carenza 
marziale,  per  i quali  rinviamo  anche  alla  voce  anemie. 

È importante  ricordare  che  la  determinazione  dei  prin- 
cipali parametri  cmatologici  deve  essere  effettuata  a di- 
stanza di  tempo  da  un  lavoro  muscolare,  tanto  maggiore 
quanto  più  il  lavoro  muscolare  è stato  intenso  e prolun- 
gato. La  determinazione  dell'emoglobina,  del  numero  dei 
lobuli  rossi,  del  volume  corpuscolare  medio  (MCV),  del- 
rematocrìto,  va  effettuata  non  prima  di  6 giorni  da  una 
gara  impegnativa. 

Il  riprìstino  ai  valori  basali  è più  celere  in  caso  di  eser- 
cìzio di  bassa  intensità,  ma  è buona  norma  rispettare 
un’attesa  di  almeno  48  h dall'ultima  seduta  di  allenamen- 
to. L'emoglobina  corpuscolare  media  (MCH)  c la  con- 
centrazione percentuale  di  essa  (MCHC)  non  subiscono 
invece  significative  modificazioni  nel  corso  del  lavoro 
muscolare. 

I principali  esami  utili  alla  diaciosi  sono  i seguenti; 

a)  Ferriiina  (valori  normali  1. 3-2,0  pg^IOO  mi);  permette  di 
svelare  la  sideropcnia  quando  d inferiore  ai  valori  normali,  in 
assenza  di  ogni  alterazione  della  iransferrina  e della  sideremia 

b)  Traruferrina  jamra  (valori  normali  250-300  mg'lOO  mJ)  e 
sidertmia  (valore  normale  50-150  ug'lOO  mi)  permettono  di 
diagnosticare  la  sideropenia  in  assenza  di  ogni  alterazione  della 
Hb  piasmatica,  della  MCHC  c della  morfologia  delle  emazie. 

c)  Hb  (valore  normale  13-18  g/ion  mi  negli  uomini  e 12-16 
g/lOO  mJ  nelle  donne),  MCHC  (valore  rMrmale  32-36%)  ed 
esame  morfologico  delle  emazie. 

Terapte 

Il  trattamento  della  sideropenia  si  fonda  sulla  dieta  e sul- 
la somministrazione  di  sali  ferrosi. 

La  dieta  può  correggere  da  sola  i casi  di  lieve  sidero- 
penia  attraverso  l'aumento  della  quota  di  protidi  e degli 
alimenti  contenenti  ferro,  specie  nella  forma  eme  (carne, 
pesce,  uova). 

Nei  casi  più  avanzati  è necessario  un  .supplemento  di 
ferro  in  forma  di  sali  ferrosi  che  debbono  essere  sommi- 
nistrati preferìbilmente  per  via  orale  alla  dose  da  75  a 
2(X)  mg/die,  a seconda  cklla  gravità  della  sideropenia.  In 
genere  il  trattamento  richiede  un  periodo  di  8-12  setti- 
mane prima  che  il  patrimonio  marziale  dcU’atleta  si  nor- 
malizzi. 

BMiognfia 

Broihcr  J..  et  al.,  Clin.  Sei.  Mal.  Med.,  1975  , 48.  139. 
Cicmcni  D.  B.,  Sawchuk  L.  L..  Sports  Med.,  1984,  1.  65. 
Ehn  L.,  Biom  C.,  Sverker  H..  Med.  Sci.  Sporti  £>rrc.,  1980, 
12.  61. 

Ekblom  B.,  et  al..  J.  Appi  Physiol..  1972  , 33,  175. 

Kanstrup  I.,  Ekblom  B.,  Med.  Sci.  Sports  Exerc.,  1984,  16,  256. 
Paté  R R-,  Sports  Med.,  1984  1.  23. 

Pelliccia  A.,  venerando  A.,  fisiopatologia  delio  sport.  1986, 
Masson  Iialia,  Milano. 

Sirauzembcrg  A . Le  anemie  negli  atleti,  in  Progressi  in  medicina 
dello  Sport,  11,  1985,  Gaggi,  Bologna. 

ANTONIO  EELUCOA  E ANTONIO  VENERANDO 

929 


SPORT  E FUNZIONE  ENDOCRINA. 

SPORT  ED  ENDOCRINOPATIE 

SOMMAKin 

Premessa  (col.  930).  • Ipotalamo-ipoAsi  (col.  930).  • Tiroide  e 
paratiroidi  (col.  931).  - iMrrcjar  c gonadi  (col.  931).  - Pancreas 
(col.  9.12).  - Paiolo^  Mdocrina  ed  eacrcizÌD  fisico  (col.  932).  - 
Kaerciiio  fisAco  e sport  in  gravidanza  (col.  933). 


Premessa 

L'esercizio  fìsico,  sia  episodico  che  regolarmente  condot- 
to. induce  adattamenti  omeostatid  riguardanti  la  funzio- 
ne di  vari  sistemi  e apparali,  tra  i quali  quello  endocrino. 

Alcuni  mediatori  chimici,  neurormoni  e fatton  libera- 
tori di  ormoni,  subiscono  un  incremento  sierico  durante 
le  prestazioni  sportive  episodiche  stressanti.  In  particola- 
re, le  betaendorfìne  e le  catecolamine.  sia  cerebrali  che 
circolanti,  mostrano  un  aumento  (queste  ultime  anche  di 
6 volle  i valori  di  base).  L'allenamento  costante  mantiene 
più  elevati  i livelli  ematici  basali  degli  oppioidi  cerebrali  e 
dei  mediatori  adrenergici.  ma  l'esercizio  fisico  effettuato 
da  un  individuo  allenato  determina  una  minore  elevazio- 
ne sierica  di  questi  composti  rispetto  a quella  osservabile 
in  soggetti  non  allenati. 

IpotsUuao-ipofiai 

Per  ciò  che  concerne  l'ipotaiamo,  sono  stati  evidenziati 
un  aumento  del  GHRH  {Growth-Hormone'Releasing 
Hormone)  c della  somatostatina  {Growth  Hormonc  Inhi- 
biting  Factor).,  un  incremento  del  CRH  {Corticotropin 
Releasing  Hormone)  c una  riduzione  deH'azionc  tonica 
inibente  del  PIF  (Prolactin  Inhibiting  Factor).  L’incre- 
mento degli  oppioidi  cerebrali  indurrebbe,  durante  l’eser- 
cizio fìsico,  una  riduzione  dei  livelli  ematici  di  TRH 
( 7'/»>To/rop/>i  Releasing  Hormone)  c un  incremento  del 
somatotropo.  della  prolattina  c dcirormonc  antidiurctico. 

L'ormone  somatotropo  mostra  un'elevazione  costante 
del  50%  dei  valori  sierici  nelPindivIduo  allenato  rispetto 
al  non  allenato.  L'esercizio  fisico  strenuo  comporta  un 
incremento  dei  valori  ematici  sia  nelPalIcnato  che  nel  non 
allenato  (maggiore  per  quest'ultimo)  e un  picco  rìlevabile 
nel  sangue  circa  15  min  dopo  il  termine  della  prova  mu- 
scolare (25-30  ng''ml)  con  un  ritorno  alla  norma  dopo 
circa  60  min.  L'uso  del  GH  proposto  per  migliorare  le 
prestazioni  atletiche  appare  ingiustificato  (v.  sopra;  do- 
ping). 

\ livelli  sierici  di  proiattina  risultano  costantemente  più 
elevati  nel  soggetto  allenato;  aH'aumento  in  circolo  del- 
Tormone  ù stata  addebitata  l’amenorrea  o le  inegolarìtà 
del  ciclo  mestruale  di  frequente  riscontrate  nelle  atlete.  I 
livelli  di  prolattina  nel  siero  risultano  aumentati  anche 
dopo  quindici  minuti  dalla  fine  di  un  esercizio  fisico. 
L'aumento  deH’ormone  è da  addebitare  probabilmente  a 
modificazioni  delta  concentrazione  degli  oppioidi  cerebra- 
li (favorenti  la  dismissione  di  PRL.  la  quale  viene  inibita 
daìl  infusionc  di  naloxonc),  e del  tono  dopaminergico. 

L'ACTH  increto  sotto  lo  stimolo  del  CRH  raggiunge, 
durante  l'esercizio  fìsico,  valori  anche  superiori  ai  100 
pg/100  mi. 

La  somministrazione  di  desametasone  (0.5  mg  4 volte 
al  dì  per  2 giorni)  previene  l'elevazione  deU'ACTH  du- 
rante l'esercizio  fisico  strenuo. 

Le  variazioni  della  concentrazione  degli  oppioidi  cere- 
brali e dei  mediatori  chimici  simpatici  sarebbero  respon- 
sabili deH’elevazione  dei  livelli  sierici  di  ADH.  L'incre- 
mento dell'ormone  antidiuretico  durante  esercizio  fìsico 
assume  notevole  importanza  per  la  regolazione  del  Russo 
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ematico  splancnico  c per  la  regolazione  del  bilancio 
idroelcttrolitico. 

Scarse  risultano  le  variazioni  ormonali  riguardanti  le 
gonadotropinc.  in  contrasto,  come  si  vedrà,  con  l’eleva- 
zione dei  livelli  di  androgeni.  mentre  rincrezione  e la 
pulsatilità  del  CìiiRIl  risultano  essere  ridotte  negli  atleti 
allenati  in  attività  aerobiche  di  elevata  intensità. 

Per  quel  che  riguarda  la  melatonina.  si  sono  notati 
rialzi  dei  livelli  ematici  sìa  dopo  prova  da  sforzo  singola 
che  dopo  periodo  di  allenamento.  In  quesi'uliimo  caso 
anche  i valori  di  base  dcirormone  circolante  sono  risulta- 
ti essere  più  elevati. 

Tiroide  e paratiroldi 

Lo  sforzo  acuto  di  breve  durata  non  comporla  variazioni 
di  rilievo  dei  livelli  di  T3  c T4  in  circolo.  Al  contrario, 
gare  di  fondo  come  la  maratona,  che  comportano  un  ca- 
rico grave  e protratto,  determinano  un'elevazione  dei  li- 
velli della  tiroxina  e della  triiodotiromna  circolanti. 

L'allenamento  costante  determina  un  aumento  de)  tur- 
nover del  T3  c T4. 

Per  quel  che  concerne  calcitonina  e paralormone.  si 
hanno  evidenze  indirette  che  segnalano  maggior  appi>si- 
zione  e contenuto  di  calcio  neirosso  deH'atlcta.  Queste 
segnalazioni,  peraltro,  sono  discordi. 

Sorrcne  e gonadi 

Lo  sforzo  acuto,  come  in  qualsiasi  reazione  di  allarme, 
comporta  un'accrcsciuta  presenza  in  circolo  di  catcaila- 
mine.  con  piixhi  maggiori  per  i non  allenati  <4,5  ng’l) 
rispetto  agii  individui  allenati  (2,5  ugl)  alla  fine  di  un 
esercizio  fìsico  di  media  durata  (240  W per  30  min). 

Per  quel  che  concerne  gli  ormoni  della  corteccia  surre- 
nale. il  cortisolo  presenta  al  mattino  valori  più  elevali 
negli  individui  allenati;  in  questi  ultimi  è possibile  rileva- 
re. dopo  1 h di  esercizio  fìsico,  valori  di  cortisolo  di 
35-40  pg'l(X)  mi.  Inoltre  in  alcuni  sportivi  spedalizzati  in 
prc*stazioni  di  tipo  anacrobico  alaltaddo  e latladdo  è sta- 
ta notata  una  riduzione  delle  osdilazioni  circadiane  del- 
Tormone  glicoattivo  (valori  di  25  pg>  UH)  mi  pressoché 
costanti). 

Gli  ormoni  mincralaitivi,  quali  il  18-OHdcossi  cortico- 
sterone c raldosierone.  mostrano  incrementi  di  circa  il 
doppio  subito  dopo  esercizio  fìsico  iniensti. 

Le  variazkmi  indotte  sui  livelli  cmatia  dei  mincrulallivi  sono 
mediate  soprattutto  dall'ACTH  come  è dimostrato  dal  lesi  di 
soppressione  con  desamciasi>ne  (0.5  mg  per  4 volte  al  dì.  som- 
ministrato 24  h prima  della  prova  su  ergometro  a nastro  traspor- 
tatore) 

Elevazione  dei  livelli  di  androgeni  surrenalici  e gonadici  è sta- 
ta osservala  sia  in  corso  di  esercizio  sy^cnuo  che  durante  i periiv 
di  di  allenamento.  In  corso  di  prove  effenuate  su  crgi^mciro  a 
nastro  trasportatore  si  é evidenziato  un  aumento  del  DIIEAS 
(dcidrocpiandro..tcronc  solfato),  dai  ngmi  basali  ai  4tNXl 
ng/ml  dopc*  I h dal  termine  della  prova 

L'allenamento  favorisce  senza  dubbio  Tincrczionc  degli 
androgeni.  Gli  andamenti  dei  livelli  plasmatici  degli  an- 
drogeni nei  maschi  mostrano  una  tendenza  parallela  a 
quella  del  consumo  di  ivssigeno  ed  è possibile  osservare 
un  aumento  maggiore  del  5U%  del  diidrotestosterone 
(dopo  6 mesi  di  allenamento,  da  valori  basali  medi  di 
2 ng/ml  si  giunge  a valori  di  3,5  ng'ml). 

Il  testosterone  vana  dai  4,5  ng  mI  basali  ai  7 ng^’ml 
(nelle  stesse  condizioni  di  allenamento)  e si  assiste  a una 
diminuzione  della  quota  di  testosterone  legata,  come  vie- 
ne dimostralo  dalla  riduzione  del  10%  della  proteina  le- 
gante il  testosterone. 


In  ultimo  segnaliamo  che  già  dopo  un  periodo  di  alic- 
namento ben  condotto  di  circa  I mese  è possibile  rilevare 
un  incrementa  di  delta^-androstenedione  che  va  dai  valo- 
ri medi  basali  di  2.5  ngmi  ai  valori  di  3,5  ng/ml. 

Poiché  le  gonadotropinc  non  subiscono  nel  contempo 
variazioni  di  rilievo,  queste  modificazioni  incretive  sono 
da  ascrivere  presumibilmente  a effetti  periferici,  quali, 
per  cs..  una  maggior  produzione  dovuta  a migliore  utiliz- 
zazione dcirormonc  lutcinizzantc  a livello  delle  cellule  di 
Leydig  e/o  a minor  inattivazione  periferica  degli  andro- 
geni. 

Da  esperienze  effettuate  su  individui  di  sesso  femmini- 
le si  è potuto  notare  un  incremento  della  presenza  degli 
estrogeni  e del  progesterone  susseguente  a esercizio  fìsico 
intensi!  (con  impegno  superiore  al  60%  della  massima 
potenza  aerobica),  soprattutto  quando  l'attività  muscola- 
re era  studiata  nella  fase  luteinica  del  ciclo  mestruale, 
senza  variazioni  di  rilievo  per  quel  che  riguarda  i livelli  di 
gonadotropinc. 

S4)no  state  spesso  notate  oUgomenorrea,  ipomenorrea  c 
amenorrea  in  atlele  sottoposte  ad  allenamenti  intensi. 
L’ipotesi  maggiormente  accreditata  per  spiegare  questi 
fenomeni  si  fonda  sul  riscontro  di  più  elevati  livelli  di 
estrogeni,  progestinici  e androgeni  trovati  in  queste  atlc- 
te.  Alle  ricordate  alterazioni  mestruali  (e  a quelle  deter- 
minate dall'assunzione  di  estroprogestinici  in  rapporto  a 
esigenze  agonistiche)  sono  riferiti  da  qualche  A.  sporadici 
fenomeni  di  osteoporosi  in  varie  sedi,  ai  quali  non  sem- 
bra doversi  dare  signifìcato  generale. 

Si  è inoltre  dimostrato  un  incremento  della  forza  e del- 
la resistenza  muscolare  femminile  nel  periodo  luteinico 
del  ciclo  mestruale. 

Pancreas 

La  regolazione  del  metabolismo  glicidico  subisce  varia- 
zioni durante  l'e.sercizio  tìsico.  L'insulina  circolante  tende 
a decrescere  in  c»rso  di  attisità  muscolare  strenua  mentre 
si  rilevano  incrementi  nei  livelli  plasmatici  di  ormoni 
iperglicemizzanti.  Tra  questi  ultimi  è possibile  rilevare 
valori  elevati  precocemente,  daH'inizio  dell’esercizio  fisi- 
co. delle  caiecolamine  e del  glucagone,  mentre  successi- 
vamente si  osservano  incrementi  del  somalotropo  e del 
cortÌ5i>lo. 

L’allenamento  modifica  queste  rispi>stc  riduccndolc  di 
intensità. 

Patologia  etidocrìna  ed  esercizio  fbico 

Alcuni  stati  patologici  risultano  attenuati  e ottengono  un 
benefìcio  dalla  regolare  attività  muscolare  (v.  anche  sopra; 
sport  come  profìlasst  e terapia). 

Diabete.  - Soggetti  diahcitci  dì  tipo  II  mostrano  riduzioni  del 
peptidc  C c della  glkcmia  e incrementi  notevoli  dei  livelli  di  GH 
ogni  volta  che  vengono  sottoposti  a periodi  di  allenamento  che 
compt>r!ino  un  lavoro  muscolare  pari  al  60-70%  della  massima 
potenza  aerobica  prioria  di  ciascun  suggello.  Si  sono  evidenziati 
rialzi  dcirormonc  somatolropo  hno  a livcili  di  35  ng'ml  c una 
spiccata  utilt/zazione.  da  parte  del  muscolo,  di  ttigliccrtdi. 

Sanismo.  - A eccezione  degli  iposlaturalismi  legati  a cardnv 
patic.  gli  altri  nanismi  ottengono  benefìci  dall'cscrcizM^  fìsico  ben 
condotto  (maggior  itofìsmo  periferico). 

L'incremento  di  GH  scgnaiait)  in  condizioni  di  intenso  impe- 
gno muscolare  agisix  soprattutto  sulla  pars  metabolica  e in  ma- 
niera p*KO  rilevante  sull’aiiivazionc  somatomcdinica. 

Bisogna,  net  contempo,  porre  attenzione  a evitare  che  con 
l'allenamento  intenso  si  creino  ipertrofìe  del  surrcnc  che  posso- 
no determinare  disturbi  del  metabolismo  glicoproteico  (cortiso- 
lo) e prcciKÌ  saldature  delle  cartilagini  mctatìsaric  (androgeni). 

Obesità.  - Oltre  ai  benefici  cardiovascolari  e rcNpiratori  che 
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antagonÌ77ano  gli  effetti  della  malattia  ipodnctica,  l'esercizio 
fisico  determina  ncirohcso  una  regolazione  verso  una  normofun- 
zione  del  centro  della  fame  e una  riduZK^ne  degli  eccessi  increto> 
rì  di  insulina  caraticrisitcì  soprattutto  deUot^silà  iperplastkra. 
Inoltre  si  assiste,  con  i'evcrcizio  muscolare,  a un'aiiivazinnc  de- 
gli ormoni  lipolitici. 

Stati  deprr.smt.  - Come  si  è v»io  nella  parte  dedicata  all'ipo- 
talamo-ipotlsi.  l'esercizio  muscolare  determina  accresciuta  pre- 
senza in  circolo  di  sostanze  simpaiKomimeiiche  e androgeni  con 
riflessi  timolettici  positivi,  è altresì  importante  segnalare  che.  in 
alcune  condizioni,  le  attività  sportive  ludiche  ponate  aircsaspc- 
razitxie  nei  ntmi  e nei  carichi  di  lavoro,  quali  quelle  cvidenhubi- 
li  rsci  «maratoneti  obbligati»,  rispecchiano  stali  depressisi  c per 
i maschi  sono  l'analogo  deH  aiHìrcssia  mentale,  caratteristica 
delle  donne. 

Stati  di  riduiione  delia  libido  e della  vùt  sessuale.  - L'attività 
muscolare  regolare  comporta  riduzione  dciraromatizzazinne  pe- 
riferica degli  androgeni  da  parte  del  fegato  e degli  adipociti.  in- 
cremento della  presenza  in  circolo  di  diidroiesuntcrone.  tcsttv- 
sieronc.  DHEAS,  (deklroeptandrosteronc  solfato)  e riduzione 
della  Sex  Binding  Globulm. 

D'altro  canto,  è stata  segnalata  riduziunc  della  pulsatiliià  dei 
GnRH  e delle  gonadotropinc  in  seguito  ad  allenamento  di  endu- 
rance. 

Dobbiamo  poi  segnalare  alcune  condizioni  di  alterato 
equilibrio  ormonale  che  possono  insorgere  a causa  del- 
Tesercizìo  fìsico.  È questo  il  caso  dell’acne,  dell'irsulismo  e 
deirìpertrìcosi  di  lieve  entità  e i casi  di  pubertà  ritardata 
che  possono  trovare  neH'esercizio  fìsico  una  causa  di  ac- 
centuazione dei  disturbi  (aumento  degli  androgeni  liberi 
circolanti). 

Poche  righe  ancora  sugli  steroidi  sessuali  utilizzati  a scopo  te- 
rapeutico. In  campo  sportivo  gli  androgeni  vengono  a volte  uti- 
lizzali per  la  loro  azione  anabolizzantc  sul  musct>lo  e per  deter- 
minare un  ritardo  dell'insorgenza  della  pubertà  in  soggetti  che 
praticano  s.  come  la  ginnastica,  in  cut.  fondamentali  sono 
l'aspetto  fìsico  c la  distribuzione  delle  masse  corporee  (v.  sopra: 
doping).  Si  segnalano  casi  di  danno  testicolare,  soprattutto  in 
sollevaton  di  pesi  che.  abusando  di  tali  farmaci,  hanno  una  satu- 
razione dei  recettori  ipotalamici  per  gli  androgeni  con  riduzione 
dell'increzione  di  LH. 

Gli  estroprogcsiinici  sono  spesso  usati  per  regolare  la  cadenza 
mestruale,  soprattutto  delle  atictc  affette  da  algomcnorrca  (an- 
che per  evitare  l'uso  degli  assorbenti,  pur  di  tipo  «limerno-,  nel- 
le attività  di  gara). 

Per  quel  che  riguarda  la  regolazione  degli  elettroliti  si 
rinvia  a quanto  scritto  soprattutto  nelle  parti  riguardanti 
paratiroidi-tiroidc-surrcni . 

Caerdiio  iséco  e sport  in  gravidanza 

Dagli  scarsi  dati  rinvenibili  in  letteratura  c da  varie  espe- 
rienze cliniche  non  viene  segnalata  alcuna  patologia  spe- 
cifica ascrivibilc  airaUività  sptvrfiva.  anche  agoni.stica, 
condotta  in  gravidanza. 

Sono  a^munque  evidenti  le  precauzioni  da  adottare  nei 
primi  3 mesi  di  gestazione  e negli  ultimi  mesi  prossimi  al 
parto,  in  particolare  per  Tattiviià  fisica  intensa.  L eserci- 
290  fisico  di  lieve  entità,  invece,  risulta  benefico  per  il 
controllo  ponderale  della  gravida,  permettendo  quel  lieve 
incremento  dietetico  verso  cui  la  gestante  spesso  sente 
pulsione. 

Si  è inoltre  notato  che  le  donne  praticanti  s.  agonistici 
in  epoca  pregravìdica  mostrano  un  facilitato  apprendi- 
mento delle  tecniche  di  ginnastica  preparatoria  al  parto. 

Dall'esigua  letteratura  sull'argomento  non  sono  inol- 
tre segnalate  significative  modificazioni  endocrine  in  gra- 
vidanza conscguenti,  o comunque  legate.  aU'esercizio 
fisico. 
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GeiwraHtà 

È noto  che  lo  s..  se  praticato  con  continuità,  migliora  le 
condizioni  fisiche  e«  in  particolare,  anche  quelle  della 
superficie  cutanea.  Nonostante  ciò,  esso  predispone  ad 
alcune  affezioni  dermatologiche.  Tali  dermatosi,  assai 
varie  dal  punto  di  vista  clinicomorfologico,  possono,  sot- 
to il  profilo  ctiologico  essere  schematicamente  suddivise 
in  3 gruppi,  a seconda  che  siano  dovute  a fattori  fìsici, 
chimici  o biologici.  È da  tenere  inoltre  presente  che  lo  s. 
può  anche  acutizzare  alcune  dermatosi  preesistenti. 

DemiatoM  da  cause  fisiche 

Sono  le  forme  di  più  frequente  riscontro  nello  s.  Possono 
essere  distinte  in:  dermatosi  da  fattori  traumatici,  derma- 
tosi da  freddo  e dermatosi  causate  dalla  luce. 

Dermatosi  traumatiche 

Le  forme  più  banali  c a lutti  ben  note  stvno  le  bolle  che, 
dovute  airattrito  e favorite  dall  ambiente  umido,  si  loca- 
lizzano in  genere  ai  piedi  e alle  mani  (canottaggio,  /og- 
ging.  a>rsa.  palestra,  etc.).  Le  bolle  traumatiche  guari- 
scono prima  se  si  aspira  il  liquido  in  esse  contenuto  senza 
rompere  il  tetto  delta  lx)lla  stes.sa.  L'uso  di  talco  può  aiu- 
tare a prevenirle. 

In  rari  casi  lo  s.  può  mettere  in  evidenza  un'cpidermo- 
lisi  bollosa  (v.)  semplice  fino  a quel  momento  silente. 

Un  semplice  accenno  meritano  le  callosità,  che  sono 
naturalmente  localizzate  in  sedi  diverse  nei  vari  tipi  di  s. 
(palmo  della  mano  nel  tennis,  lato  interno  delle  cosce 
neH'equitazionc.  dorso  dei  piedi  nel  surf.  ctc.). 

Direttamente  correlali  con  il  trauma  sono  le  ecchimosi 
c gli  ematomi,  quali,  ad  es.,  gli  ematomi  subungucali  del 
jogging.  Forse  meno  noto  è il  quadro  delle  petecchie  cab 
caneari,  indicalo  come  hiack  heel  dagli  AA.  inglesi  o ta- 
lon  noire  da  quelli  francesi.  Descritto  nel  1%1  nei  gioca- 
tori di  basket,  predilige  i giovani  maschi.  Si  osserva  in 
generale  in  tutti  gli  s.  in  cui  frcqucntemenic  si  battono  i 
piedi  é si  parte  e ci  si  ferma  bruscamente  su  un  terreno 

934 


Dìgitized  by  Google 


SPORT,  MEDICINA 


duro,  specie  se  di  legno  (basket,  tennis,  pallavolo,  etc.). 
Le  petecchie  calcaneari  si  presentano  come  piccole  macu> 
le  di  colore  marrone*nero,  caratteristicamente  disposte  in 
modo  lineare  sulle  superfìci  laterali  dei  calcagni,  di  regola 
simmetricamente.  Le  singole  macule  possono  confluire  in 
lesioni  lineari;  in  tal  caso  solo  alla  periferia  si  notano 
petecchie  isolate.  Il  fenomeno  è dovuto  alla  rottura  di 
capillari  dermici  e al  conseguente  stravaso  di  sangue.  Le 
lesioni  guariscono  spontaneamente  in  alcune  settimane 
dalla  sospensione  dello  s.  Può  giovare  nel  prevenirle  l'uso 
di  una  soletta  di  feltro  nelle  scarpe.  Saranno  facilmente 
differenziale  dalle  verruche  e dal  melanoma. 

Di  più  raro  riscontro  sono  le  papule  pitzogeniche  (fig. 
14).  Si  tratta  di  lesioni  papulosc  localizzate  ai  lati  del  cal- 
cagno che.  come  indica  il  loro  nome,  sono  causate  dalla 
pressione  e quindi  si  rendono  evidenti  soltanto  durante  la 
stazione  eretta,  scomparendo  quando  viene  tolto  il  peso 
del  corpo  dai  piedi.  Sono  dovute  a ernia  del  tessuto  adi- 
poso nel  derma.  Sebbene  di  regola  asintomatiche,  possono 
talvolta  essere  dolorose  e in  tal  caso  provocare  disturbo 
anche  notevole  (ad  es.  nella  corsa),  poiché  non  esiste  una 
terapia  valida. 

Meritano,  infine,  un  accenno  le  striaf  dìstensae,  o strie 
atrofiche,  dovute  a fatti  traumatici,  spesso  localizzate  alle 
spalle,  al  torace  anteriore,  al  dorso  (fìg.  15).  alle  cosce, 
perpendicolarmente  alla  direzione  della  tensione  della 
cute  (sollevamento  pesi,  ginnastica).  Sono  più  frequenti 
nei  giovani. 

Dermatosi  da  freddo 

Il  congelamento  (v.)  nello  s.  é raro,  ma  può  talvolta  col- 
pire sciatori,  scalatori  di  montagna,  cacciatori.  Come  è 
noto,  può  essere  di  vario  grado,  e vari  fattori  possono 


fig.  15  Slnc  airolK'hc  traumatiche  della  cute  del  dorvir. 
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contribuire  alla  sua  comparsa.  Oltre,  ovviamente,  alla 
temperatura,  sono  importanti  la  presenza  di  vento,  il 
contatto  con  indumenti  umidi  (che  sono  buoni  condutto- 
ri) e.  per  lo  stesso  motivo,  il  contatto  con  metalli  (ad  es., 
racchette  da  sci).  Per  prevenirlo  sono  importanti  precau- 
zioni, peraltro  ovvie,  quali,  ad  es.,  una  sufficiente  coper- 
tura. specialmente  delle  estremità,  e il  cambio  dei  vestiti 
quando  sono  bagnati.  È bene  che  lo  sportivo  tenga  pre- 
sente che  l'anestesia  cutanea  costituisce  il  primo  segno 
del  congelamento.  Negli  ultimi  anni  è stato  codificato  il 
trattamento  del  congelamento,  che  deve  essere  eseguito 
con  il  riscaldamento  della  parie,  possibilmente  in  acqua 
calda  e mai  strofinando  neve  o ghiaccio. 

Fotodermatosi 

L’esposizione  alle  radiazioni  solari,  specie  nei  soggetti  di 
pelle  chiara,  non  ancora  abbronzati,  può  dare  un  eritema 
attinico  che  può  accompagnarsi  a vescicolazione  e com- 
parsa di  bolle  {ustione  solare),  con  sensazione  subiettiva 
di  bruciore  c talvolta  sintomatologia  generale.  L'ustione 
solare  può  colpire  scalatori,  specie  se  di  alta  montagna, 
sciatori,  nuotatori;  può  essere  prevenuta  con  l'applicazio- 
ne  di  creme  che  schermano  i raggi  U.V.  (v.  i.ucm). 

Dermatiti  da  caute  chiniebe 

Le  dermatiti  (eczemi)  da  contatto  (v.  fxtzema)  sono  abba- 
stanza frequenti  nello  s..  spesso  facilitate  da  un  ambiente 
umido  (sudore,  scarpe).  Le  forme  di  più  frequente  ri- 
scontro si  osservano  per  contatto  con  il  cuoio  e sono  in 
realtà  dovute  al  cromo  usato  per  la  concia  (guanti  vari, 
racchette  da  tennis,  scarpe).  I^re  frequenti  sono  gii  ec- 
zemi da  contatto  con  la  gomma  (scarpe,  ginocchiere, 
etc.).  Piuttosto  comuni  sono  anche  gli  eczemi  da  contatto 
per  uso  topico  di  prodotti  contenenti  revulsivi,  antibiotici 
ed  anestetici,  spesso  usati  su  autoprescrizione. 

Una  curiosità  nel  campo  delle  dermatiti  da  causa  chi- 
mica è una  rara  forma,  descritta  di  recente,  di  cambia- 
mento di  colore  dei  capelli,  che  da  biondi  divengono  ver- 
dastri dopo  aver  nuotato  in  piscina.  Sarebbe  dovuta  alla 
deposizione  nei  capelli  di  rame  proveniente  da  alghicidi  o 
dalla  corrosione  di  tubi. 

Dermatiti  da  cause  biologiche 

Infezioni  micotiche 

Lo  stretto  rapporto  tra  s.  e linea  pedis  è dimostrato  dal 
termine  di  piede  deliaileta  o di  malattia  dei  ginnasti  con 
cui  tale  affezione  è comunemente  chiamata.  Si  ritiene  che 
lo  s.  faciliti  rinfezione  per  una  maggiore  facilità  di  conta- 
gio (piscine,  palestre,  etc.)  e per  l'effetto  favorente  della 
maggior  sudorazione  e della  minore  evaporazione  del 
sudore  causato  dall'uso  di  scarpe  di  gomma.  Può  essere 
consigliato  l’uso  preventivo  di  polveri  antimicotiche  an- 
che in  considerazione  del  fatto  che  negli  sportivi  più  fre- 
quentemente la  terapia  può  essere  vanificata  da  frequenti 
recidive  (v.  piedf.  dell’atleta). 

Anche  la  linea  cruris  (v.  epidermorzìe)  è affezione  che 
si  osserva  spesso  negli  sportivi.  Oltre  all’effetto  predispo- 
nente di  calzoncini  stretti,  costumi  da  bagno  umidi,  etc., 
è molto  importante  la  frequente  abitudine  degli  sportivi 
di  scambiarsi  asciugamani  o indumenti. 

Infezioni  da  virus 

Le  verruche  plantari  sono  considerate  più  frequenti  negli 
sportivi.  È nota,  in  particolare,  la  maggior  frequenza  di 
verruche  plantari  tra  coloro  che  frequentano  le  piscine. 
Oltre  alla  maggior  facilità  di  contagio,  un  fattore  predi- 
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sponcntc  sarebbe  costituito  dalla  continua  umidità  dei 
piedi  (v.  verruca). 

Anche  il  mollusco  contafiioso  (v.)  può  essere  trasmes-so 
per  via  diretta  (ad  es.  nei  lottatori)  o per  via  indiretta 
(piscine,  attrezzature  sportive). 

V herpes  simplex  (v.)  può  essere  contagiato  durante 
ogni  s.  che  comporti  contatto  fisico;  in  particolare  è stato 
frequentemente  segnalato  nei  lottatori  {herpes  gladiatO' 
rum)  in  cui  si  localizza  di  regola  su  volto,  collo  o spalle, 
che  vengono  spesso  a contatto  nella  lotta.  A evitare  dò 
dovrebbe  essere  impedito  il  combattimento  in  presenza  di 
manifestazioni  erpetiche. 

infezioni  batieriche 

Va  ricordato  che  varie  piodermiti  (v.),  essendo  contagio- 
se. possono  essere  facilmente  trasmesse  tra  sportivi  (ad 
es.  l'impetigine  (v.j). 

Anche  Veritrasma  (v.)  si  osserva  di  frequente  nei  sog- 
getti sportivi,  a causa  del  persistente  aumento  dell'umidi- 
tà che  l'attività  .sportiva  causa  a livello  delle  pieghe  cuta- 
nee. 

Una  dermatosi  batterica  che  può  talvolta  essere  osser- 
vata negli  sportivi  perché  favorita  da  scarpe  di  gomma  e 
da  aumento  della  sudorazione  è la  pitied  keratolysis  o 
cheratodermia  punaaia.  È dovoita.  probabilmente,  a schi- 
zomiceti  del  genere  Corynebacterium.  Sotto  la  pianta  dei 
piedi  si  formano  erosioni  e piccoli  crateri  superfidali 
(che.  doò,  interevsano  solo  lo  strato  corneo)  di  pochi  mil- 
limetri di  diametro,  del  colore  della  cute  normale  o mar- 
roncini. che  possono  confluire  in  aree  erosive  più  vaste. 
Le  lesioni  sono  del  tutto  asintomatiche,  ma  spesso  ema- 
nano cattivo  odore.  La  pined  keratolysis  si  cura  riducendo 
l'iperidrosi  oppure  usando  antibiotid.  per  via  generale  o 
locale  (v.  cheratodermia). 

Esscerbazione  di  dermafosi  preesblenti 

Accanto  a quelle  la  cui  comparsa  può  essere  facilitata 
dallo  s.,  esistono  affezioni  cutanee  die,  già  presenti,  pos- 
sono essere  aggravate,  am  meccanismi  di  vario  genere, 
dall'attività  sportiva.  Così,  per  ovvi  motivi,  l'orticaria  co- 
linergica (v.  orticaria)  peggiora  sicuramente  con  lo  sfor- 
zo fisico  causato  dallo  s.  c l’cczema  atopico  con  il  sudore 
c la  frizione  dei  vestiti,  mentre  la  luce  incide  sfavorevol- 
mente su  una  fotodermatite  o su  un  lupus  critematoso. 

Alcuni  s..  come,  ad  cs.,  il  nuoto  c lo  sd,  agiscono  inol- 
tre negativamente  anche  nella  relativamente  frequente 
orticaria  (v.)  da  freddo,  caratterizzata  da  un'eruzione  di 
ponfì  di  estensione  variabile  e da  prurito  più  o meno  in- 
tenso, che  compaiono  in  seguilo  a un'esposizione  al  fred- 
do. Un  certo  miglioramento  può  es.sere  in  questi  casi  ot- 
tenuto con  la  somministrazione  di  antistaminici. 

Va  infine  menzionata  la  possibile  csaccrbazionc  di 
un'acne  (v.  acne  volgare)  nelle  zone  di  pressione  c di 
sfregamento,  quali  quelle  sotto  un  ca.sco  sportivo  {acne 
mechanica). 
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Premessa 

Le  basi  fìsiopatogcnctichc  delle  affezioni  neurologiche  da 
s.  risiedono  principalmente  in  alterazioni  traumatiche  di 
strutture  non  nervose,  quali  le  meningi,  i vasi  e lo  schele- 
tro. essendo  le  lesioni  di  tali  strutture  quelle  che  più  fre- 
quentemente interessano  in  via  secondaria  il  sistema  ner- 
voso. con  modalità  di  azione  acute  o subacute.  Le  mani- 
festazioni neurologiche  da  s.  rientrano  pertanto  a rigore, 
nella  maggior  parte  dei  casi,  nell'ambito  della  ncuroirau- 
matologia,  esistendo  solo  rare  condizioni  morbose  che 
possano  essere  considerate  indipendenti,  per  cui  la  sinto- 
matologia e l'anatomia  patologica  di  queste  forme  coinci- 
dono in  genere  con  quelle  delle  accidentalità  traumatiche 
più  comuni.  Benché  i traumatismi  sportivi  che  possono  dar 
luogo  a lesioni  nervose  siano  di  solito  appannaggio  dei 
cosiddetti  $.  violenti  (pugilato,  lotta,  atletica  pesante)  o 
degli  s.  di  velocità  (motociclismo,  automobilismo,  cicli- 
smo. equitazione,  sci,  ctc.).  anche  negli  altri  s.  si  possono 
verificare  lesioni  a carico  di  strutture  nervose. 

Nel  campo  degli  s.  moiomtici  tcrrcsiri,  acquatici  c aerei  sì 
sono  dimostrali  rrK>lto  efficaci  ire  mezzi  di  prevenzione  dei 
traumi  craniuvertebralì;  U casco  proieiiivo.  U poggiatesta  (contro 
il  cosiddetto  colpo  dì  frusta)  c le  cinture  di  sicurezza. 

Lesioni  craniocerebnili 

Le  lesioni  cranioccrebrali  da  s.  sono  ovviamente  dovute  a 
traumi  cranici  c,  in  genere,  a un  unico  avvenimento 
traumatico.  Fa  eccezione  l'encefalopatia  dei  pugilatori 
(legata  a traumatismi  ripetuti  dell’encefalo  e delle  menin- 
gi) che  viene  trattata  a parte.  Le  eventualità  morbose  che 
possono  essere  riscontrate  in  seguito  a un  traumatismo 
cranico  sono  praticamente  sovrapponibili  a quelle  osser- 
vate nella  comune  infortunistica.  Vi  appartengono  per- 
tanto la  amtusione  cranica,  la  frattura  del  cranio,  la 
commozione  cerebrale,  rematoma  extra-  o subdurale,  la 
contusione  cerebrale.  Se  il  trauma  opera  in  soggetti  por- 
tatori di  malformazioni  vascolari  encefaliche  (aneurismi, 
angiomi)  o con  diatesi  emorragiche  di  varia  natura,  po- 
tranno verificarsi  emorragie  subaracnoidee.  infiltrazioni 
emorragiche  dei  parenchima  e sulfusioni  meningocerebra- 
U.  ematomi  intraccrcbrali. 

Fra  le  evenienze  morbose  che  non  comportano  emor- 
ragia a carico  delle  strutture  interne  del  cranio  ha  parti- 
colare rilievo  dal  punto  di  vista  sportivo  la  commozione 
cerebrale  che  è in  genere  il  loro  comune  denominatore, 
perché  in  pratica  costituisce  rdemento  di  giudizio  del 
fuori  combattimento  (k.o.,  dall'inglese  knock-out.  cioè  la 
condizione  del  pugile  che  va  a terra  e non  riesce  a rial- 
zarsi prima  di  10  sec)  in  uno  degli  s.  più  popolari,  il  pugi- 
lato (v.  sotto,  col.  942).  La  contusione  cerebrale,  conse- 
guenza talora  assai  grave  dei  traumatismi  craniocerebrali 
chiusi,  può  non  comportare  obbligatoriamente  un  quadro 
clinico  generale  o focale,  potendo  essere  dedotta  dai  ri- 
sultati degli  esami  elettroencefalografici  che  vanno  prati- 
cali il  più  prccoccmcntc  possibile  in  ogni  caso  di  aìmmtv 
zione  cerebrale  e .seguiti  nel  tempo.  Benché  la  sintomato- 
logia iniziale,  quando  esiste,  tenda  in  genere  ad  una  più 
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o meno  completa  regressione,  sono  stati  descrìtti,  proprio 
successivamente  a traumi  sportivi  (in  automobilisti  c 
motociclisti),  quadri  demenziali  progressivi  conseguenti  a 
contusioni  cerebrali  con  substrato  anatomopatologico  co- 
stituito da  focolai  di  demielinizzazione  frontale. 

Fra  le  evenienze  morbose  craniocercbrali  emorragiche 
rivestono  maggiore  importanza  gli  ematomi  subdurali  c le 
suffusioni  emorragiche  epi-  e subdurali  con  infiltrazione 
parenchtmale,  osservabili  per  incidenti  traumatici  in  alcu- 
ni s.  (ciclismo,  motociclismo),  mentre  si  osservano  con 
minor  frequenza  ncirambiio  sportivo  gli  ematomi  subdu- 
rali. 

In  atleti  sottoposti  a inten.so  sforzo  fìsico  o in  pugilatori 
sono  state  descritte  massicce  emorragie  da  rottura  di  mal- 
formazioni  vascolari  intracranichc.  ma  si  sono  verificati 
casi  in  cui  l'indagine  artcrìografica  o la  verìfica  anatomica 
non  hanno  permesso  di  dimostrare  l'esistenza  di  anomalie 
arterovenose  (emorragie  subaracnoidee  inspiegabili). 
Queste  evenienze  morbose  sembrano  essere  talora  favori- 
te dalla  prolungata  esposizione  al  sole  (falsi  colpi  di 
sole);  tuttavia  nel  colpo  di  sole  vero  c proprio  possono 
esistere  sintomi  di  natura  nervosa  (obnubilamento  della 
coscienza,  etc.),  che  comportano  una  diagnosi  differenzia- 
le dalla  commozione  cerebrale,  se  coesiste  rcvcntualità  di 
un  trauma  cranico  passato  inosservato  nel  corso  della 
manifestazione  sportiva  a cui  ha  preso  parte  il  soggetto. 
Analoga  diagnosi  differenziale  dalla  commozione  cerebra- 
le può  essere  posta  nelle  perdite  di  coscienza  da  esauri- 
mento acuto,  osservate  nei  maratoneti  o nei  mezzofondi- 
sti sottoposti  ad  uno  sforzo  supremo;  nelle  pseudolipoti- 
mie  da  reazione  isterica  per  eccessivo  stato  di  tensione, 
che  si  verificano  in  genere  subito  dopo  il  termine  di  una 
gara,  in  soggetti  predisposti;  nelle  perdile  di  coscienza  di 
natura  epilettica  per  una  crisi  scatenatasi  nell'acme  dello 
sforzo;  nel  coma  diabetico  o in  quello  da  iperinsulinismo 
determinati  dairaffaticamcnto  acuto;  infine,  nelle  lipoti- 
mic  generiche,  apparentemente  sine  causa,  di  probabile 
orìgine  neurovegeta/iwa  (b/ackout). 

Lesioni  midoUarì 

Il  midollo  spinale  è meno  soggetto  deirencefaio  a danni 
postraumatica  di  orìgine  sportiva,  venendo  ad  essere  più 
spesso  danneggiato  indirettamente  attraverso  alterazioni 
transitorie  o permanenti  della  colonna  vertebrale,  favori- 
te in  determinati  $.  Infatti  certe  modalità  sportive  posso- 
no esporre  la  colonna  vertebrale  ad  abnormi  spostamenti 
capaci  di  causare  o la  brusca  comparsa  di  situazioni  ana- 
tomiche incompatibili  con  la  integntà  delle  strutture  del- 
Pcndorachidc  (protrusioni  discali,  lussazioni,  fratture),  o 
il  lento  manifestarsi  attravers<^>  ripetuti  traumatismi  di 
condizioni  morbose  che  comportano  la  sofferenza  parzia- 
le di  tali  strutture,  in  genere  delle  più  esterne  di  esse. 
Nel  primo  caso  si  potrà  avere  compressione  del  midollo  e 
delle  radici  con  sintomatologia  acuta  più  o meno  reversi- 
bile. di  grado  vario,  fino  alla  lacerazione  meningomidol- 
lare  e alla  ematomielia  traumatica,  rarissime  nelFambilo 
di  questa  etiologia;  nel  secondo,  radicolo-  o funkolopatie 
subacute  o croniche.  Gli  esiti  di  queste  lesioni  non  ap- 
paiono sostanzialmente  diversi  da  quelli  osservabili  nella 
comune  patologia  postraumatica,  di  cui  è assente  nel- 
Tambito  sportivo  solo  il  quadro  della  mielopatia  cervicale 
cronica  da  discoartrosi.  L'eventualità  di  una  contusione  o 
di  una  concussione  del  midollo  da  cause  sportive  senza 
intervento  di  le.sioni  vertebrali  appare  tuttavia  possibile 
negli  s.  di  velocità  in  genere,  più  raramente  negli  s.  atle- 
tici, per  caduta  sulla  schiena.  Tale  evenienza  morbosa  è 
contemplata  inoltre  (specialmente  per  quanto  riguarda  la 
commozione  .spinale  o la  contusione  della  caiu/a)  per 


caduta  sulle  natiche  o sui  calcaci.  Come  modalità  parti- 
colari di  lesioni  vertebrali  venficantisi  anche  per  cause 
spiìrtivc  possono  essere  ricordate  la  frattura  del  processo 
OKlonioide  per  brusca  abnorme  e.stensione  del  collo,  la 
lussazione  cervicale  o la  frattura  delia  prominente  per  le- 
sioni da  tuffo,  abbastanza  frequenti  negli  incidenti  moto- 
rìstici.  La  caduta  sui  calcagni  può  determinare  anche  frat- 
ture parcellari  dei  corpi  vertebrali  con  eventuali  radicolo- 
patie  compressive,  come  nelTammaraggio  dopo  salto  nello 
sci  nautico,  ncirambìto  del  quale,  con  diverso  mecca- 
nismo. legato  alla  brusca  ipcrcstcnsionc  del  tronco  c de- 
gli arti  inferiori  nella  manovra  di  frenata,  si  possono  ri- 
scontrare analoghe  lesioni.  La  sublussazione  vertebrale, 
prevalente  in  sede  cervicale,  può  verificarsi  in  alcuni  tipi 
di  lotta  (judo),  ma  anche  nel  gioco  del  calcio,  nel  rugby, 
negli  s.  mutorìstici.  nelle  gare  di  tuffo. 

Più  frequente  della  lussazione  è la  prolrusione  discale 
che  predilige  i settori  cervicale  e lombare  della  colonna. 
Dei  due  tipi  di  protrusione  discale,  erniazione  del  nucleo 
polposo  c protrusione  anulare,  la  prima,  sicuramente 
traumatica,  è di  maggiore  interesse  sportivo.  Tuttavia 
anche  la  seLxmda.  limitatamente  a)  settore  lombare,  è di 
notevole  importanza  come  tardiva  conseguenza  di  ripetuti 
traumatismi  e sforzi,  quali  si  verìfìcano  in  alcuni  s..  come 
lo  sci  nautico,  la  motonautica  c Tautomobilismo,  nei  qua- 
li la  colonna  lombare  è particolarmente  sollecitata.  La 
sintomatologia  della  erniazione  del  nucleo  polposo  a li- 
vello cervicale  è costituita  da  (ctraparesi  sfumata  con  lar- 
vato brownséquardismo.  in  cui  i disturbi  motori  predo- 
minano dal  lato  dove  il  dolore  nucale  e la  rigidità  sono 
più  manifesti.  Il  quadro  clinico  a livello  lombare,  come 
nelle  sofferenze  anulari,  è quello  di  una  comune  radico- 
lopatia  lombosacrale.  Manifestazioni  discali,  subacute, 
senza  segni  di  compromissione  midollare,  possono  osser- 
varsi anche  a livello  cervicale,  con  quadro  di  tipo  radi- 
colitico nei  lanciatorì.  Qualche  volta  la  sintomatologia 
assume  Taspetto  di  ccrvicobrachialgie  con  minime  limita- 
zioni funzionali  in  soggetti  sottoposti  a traumatismo  indi- 
retto e continuato  della  colonna  cervicale  (calciatori,  ci- 
clisti e motociclisti,  tuffatori).  Analogamente  sciatalgie  c 
radicoloalgic  di  grado  lieve  si  possono  avere  per  altera- 
zioni croniche  della  colonna  lombare  in  schermitori,  au- 
tomobilisti (sindrome  lombosacrale  degli  automobilisti)  e 
canottieri  (/umbago  dei  canottieri). 

Lesioni  dei  plessi 

Tanto  per  contusione  diretta  quanto  per  compressione  da 
parte  di  un  ematoma  traumatico  possono  verificarsi  anche 
neH'ambiio  sportivo  lesioni  dei  plessi  nervosi  di  gravità 
varia,  principalmente  a livello  del  plesso  brachiale  che  è 
molto  più  esposto  degli  altri.  L'azione  traumatica  tutta- 
via. come  in  alcuni  infortuni  profes.sionalt.  può  agire  an- 
che per  stiramento  o strappamento  in  alcuni  s.  Lesioni 
del  plesso  brachiale  da  trazione  brusca  sì  osservano  fra  i 
lanciatorì.  mentre  casi  di  strappamento  sono  di  pertinen- 
za di  gravi  incidenti  traumatici  negli  s.  motorìstici.  Inte- 
ressamento di  alcune  porzioni  del  ples.so  brachiale  potrà 
aversi  per  lussazione  dell'omero  (lesione  della  corda 
esterna)  o.  più  raramente,  per  lussazione  sottocoracoidca 
(lesione  della  airda  interna).  Nei  soggetti  portatori  di 
malformazioni  o anomalie  dell  apertura  toracica  superiore 
(ipertrofia  trasversarìa  della  \'ll  vertebra  cervicale,  co- 
stole soprannumerarie,  etc.)  l'esercizio  di  uno  s.  che  impli- 
chi movimenti  continuati  in  forzata  estensione  dcH'arto 
supcriore  può  favorire  la  comparsa  di  algic,  amiotrofie  c 
deficit  motorio  a livello  della  mano,  in  genere  nei  settori 
di  innervazione  medianocuhitale  (tamburello,  tennis,  gio- 
della  pelota).  Le  lesioni  del  plesso  lombare  o lom- 
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bosacrale  da  traumi  sportivi  sono  dovute  in  genere  a 
caduta  e risultano  poco  frequenti.  Più  spesso  si  può  os- 
servare. per  caduta  sulla  schiena  o sulle  natiche,  ima  lar- 
vata astenia  agli  arti  inferiori  interpretabile  come  effetto 
di  uno  shixk  o commozione  delle  strutture  di  tali  plessi. 

Lesioni  dei  nervi  cranici 

Le  lesioni  dei  nervi  cranici  da  trauma  sportivo  si  riduco- 
no in  pratica  a quelle  osservabili  nelle  gravi  fratture  delta 
base  cranica  c risultano,  in  ordine  dì  frequenza,  a carico 
deiralxlucenie.  del  facciale,  dell'oculomotore  comune, 
dell'acustico,  del  trigemino.  La  maggior  parte  di  tali 
eventualità  morbose  c legata  agli  incidenti  nel  corso  di  s. 
di  velocità.  È tuttavia  povsibile  che  si  veritichi  paresi  del- 
l’abducente.  del  triKleare  e deiroculomotorc  comune,  in 
genere  solo  del  primo  di  evsi,  senza  frattura  cranica,  in 
conseguenza  di  traumi  violenti  che  vengano  a colpire  il 
massiccio  craniofacciale  in  senso  anieroposieriore  e 
obliquità  lateromediale,  determinando  lo  «inchiodamen- 
to». fra  la  rocca  c lo  sfcnoide.  del  legamento  clinopctro- 
so.  Anche  il  facciale  può  cs.scrc  coinvolto  senza  frattura, 
ma  in  genere  è la  infrazione  della  rocca  che  ne  determina 
la  lesione. 

Lesioni  dei  nervi  periferici 

Lesioni  dirette  c acute  dei  nervi  per  ferita  o contusione 
da  cause  sportive  sono  evenienze  infrequenti  e di  scarso 
interesse  clinko.  Alcune  di  esse  tuttavia  possono  essere 
ricordate  per  il  loro  valore  ctiologico,  Fra  queste  la  rara 
paralisi  del  grande  dentato,  nella  lotta,  per  compromis- 
sione del  nervo  toracico  piìsteriore  in  seguito  a colpi  ripe- 
tuti sulla  parte  mediale  della  spalla,  facilmente  rilevata 
dalla  comparsa  dì  scapola  alata.  Per  caduta  sulla  spalla  si 
può  avere  interessamento  del  drconflcsH>  c dei  soprasca- 
polari con  paresi  del  deltoide  e del  piccolo  rotondo  e par- 
tecipazione del  sopra-  e sottospinoso.  Per  la  brusca 
estensione  dei  tricipiti,  tipica  dei  lancio,  specie  del  peso  e 
del  giavellotto,  si  può  i>sscrv'are  paralisi  radiale,  in  genere 
transitoria,  per  conlu.sione  del  nervo  nella  doccia  di  tor- 
sione. Una  lesione  del  nervo  soprascapolare  è stata  de- 
scrìtta anche  nei  ginnasti  in  conseguenza  dello  sforzo  di 
sollevamento  del  corpo  per  estensione  licgli  arti  superiori 
in  seguito  ad  esercizi  al  cavallo  e agli  anelli. 

Più  frequenti  e di  maggior  interesse  specifìo)  sono  le 
lesioni  dei  nervi  periferici  determinate  da  traumatismi 
ripetuti,  che  hanno  caratteristiche  e andamento  di  malat- 
tie professionali,  con  le  quali  spesso  si  identificano  anche 
nel  meccanismo  patogcnetico.  A livello  degli  arti  superio- 
ri possono  essere  osservate,  nei  ciclisti,  lesioni  del  nervo 
mediano  per  compressione  dei  filuzzi  terminali  del  nervo 
sul  bordo  inferiore  del  legamento  anteriore  del  carpo, 
con  delìcit  dei  muscoli  dell'eminenza  tenarc  (sindrome 
del  canale  del  carpo).  Nello  stesso  e più  raramente  nel 
canottaggio,  può  riscontrarsi  lesione  dei  rami  terminali 
del  nervo  ulnare,  compresso  fra  Tosso  pisiforme  e il 
manubrio  (o  il  remo).  In  tal  caso  i muscoli  della  eminen- 
za ipotcnarc  appaiono  rispettati  c mancano  disturbi  sensi- 
tivi. Per  esercizi  che  comportino  ri|>eiute  flessioni  ed 
estensioni  del  gomito,  specie  se  richiedono  un  notevole 
sforzo,  si  può  avere,  in  genere  tardivamente,  una  lesione 
del  nervo  ulnare  per  nevrite  irritativa  traumatica  con 
compressione  del  nervo  consecutiva  alTispevsimento 
fibroso,  rilevabile  alla  palpazione.  Può  essere  ossenata  in 
acrobati  e in  sollevatori  di  pesi. 

A livello  degli  arti  inferiori  pivssono  riscontrarsi  lesioni 
dello  sciatico  per  compressione  amsecutiva  a fibrosi  post- 
traumatica  del  mu.scolo  semitendinoso,  con  sintomativ 
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logia  costituita  principalmente  da  parestesie  nel  territorio 
del  nervo.  Nei  podisti  e più  raramente  nei  calciatori,  nei 
quali  sì  possono  verificare  ripetute  c brusche  estensioni 
della  gamba  sulla  coscia  che  hvrzano  i limili  del  valgismo 
fisiologico,  si  riscontrano  talora  lesioni  del  nervo  peronle- 
ro  nel  punto  in  cui  doppia  la  testa  del  perone  per  rag- 
giungere la  faccia  laterale  della  gamba. 

Crampi  muitcobrì 

L'evenienza  della  comparsa  di  crampi  parossistici  della 
muscolatura  striata  in  seguito  a esercizi  sportivi  con  sfor- 
zo prolungalo  non  è rara  e la  si  riscontra  abbastanza  di 
frequente  nel  nuoto.  1 crampi,  in  genere,  sono  simmetrici 
c prediligono  determinate  zone,  quali  la  faccia  anteriore 
della  coscia,  al  disopra  del  muscolo  retto,  o la  porzione 
centrale  della  faccia  posteriore  della  coscia  a livello  del 
punto  di  mezzo  del  muscolo  semitendinoso  o,  al  (tipac- 
cio. nel  punto  di  congiungimento  dei  gemelli  (v.  sotto: 
crampi  o spmmi  muscolari,  col.  955). 
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ENCEFALOPATIA  TRAUMATICA 
DA  PUGILATO 

SOMMAUIO 

latrodaóoae  (col.  942).  • Patogenes  (ail.  943).  - Qaadro  clini- 
co:  eaordk»  e decono  (col.  944)  - Reperti  anatomopatologid  e 
strnmcnUli  (col.  946).  • Terapia  (coi.  946).  • Coadasiooi  (col. 
946). 

Introduzione 

È una  sindrome  che  raccoglie  diversi  (quadri  morbosi 
d'interesse  neurologico,  sia  acuti  che  cronici,  conseguenti 
a traumi  cranici  subiti  in  corso  di  attività  pugilistica. 

L'encefalopatia  traumatica  da  pugilato  è.  in  patologia, 
un  esempio  sostanzialmente  unico  di  encefalopatia  poli- 
traumatica.  A differenza  di  quanto  accade  in  qualsiasi 
altro  s..  nel  pugilato  il  traumatismo  cranico  non  è ad- 
dentale od  occasionale,  ma  un  elemento  regolare  e co- 
stante nello  s.  stesso.  E anche  se  i traumi  cranici,  il  più 
delle  volte,  non  sono  di  notevole  intensità,  essi  si  ripeto- 
no negli  allenamenti  c negli  incontri,  a brevissima  distan- 
za di  templi  Tuno  dalTaltro  e quindi,  in  una  carriera  an- 
che breve,  ammontano  a fortissime  quantità. 

In  Italia,  nel  1949.  La  Cava  denominò  la  forma  cronica  della 
Mndrumc  cramocn<rfalopaUa  da  puadafo  proprio  per  MKiolinea- 
rc  il  fatto  che  i pugili,  quelli  professionisti  in  particolare,  vanno 
incontro  ad  alterazioni  di  struttura  delle  ossa  crankhc  conse- 
guentemente ai  numerosi  traumi  che  subiscono  al  capo  nel  corso 
di  un’attività  pluriennale.  Presenti  anche  in  pugili  dilettanti 
(Ardito),  queste  altcra/ìoni  consistono  in  disostosi  ostcoporoti- 
cu.  iperoslosi  frontale  interna,  diastasi  c ossificazione  delle  sutu- 
re, accentuazione  della  circniazkmc  diploica.  ipcrostnsi  cranica 
diffusa,  tutte  giudicate  secondarie  alle  alterazioni  che  i traumi 
ripetuti  provocano  sulla  circolazione  diploica. 

Peraltro  le  alterazioni  encefaliche  croniche  da  pugilato 
non  sono  correlate  ai  rimaneggiamenti  e alle  alterazioni 
delle  ossa  craniche  c pertanto  ci  è sembrato  più  giusto 
denominare  quest'affezione  semplicemente  encefalopatia 
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traumatica  da  pugilato,  seguendo,  in  questo,  {'inquadra' 
mento  di  tutti  gli  altri  AA. 

La  Cava,  come  altri  AA.,  ha  con.statato  che  l'encefalo- 
patia traumatica  da  pugilato,  nelle  sue  varianti  conclama- 
ta e frusta,  colpisce  circa  il  50%  dei  pugili  professionisti 
con  8-10  anni  di  attività;  sarebbe  invece  rara  nei  dilettan- 
ti. Peraltro  ricerche  ulteriori  hanno  dimostrato  che  forme 
minime  d'encefalopatia  traumatica  da  pugilato  sono  mol- 
to frequenti  anche  in  pugili  dilettanti  che  hanno  alle  spal- 
le solo  pochi  anni  d’attività. 

Patogenesi 

I traumi  craniofacciali  subiti  dai  pugili  si  verifìcano  in  vari 
modi  c.  schematicamente,  seaindo  .1  tipi  diversi.  Il  primo 
è secondario  al  colpo  «diretto»,  cioè  assestato  al  centro 
del  volto;  il  secondo  consegue  al  cosiddetto  «gancio» 
cioè  a un  pugno  sferrato  su  di  un  lato  del  margine  infe- 
riofe  deH'arcata  mandibolare;  il  terzo  è prodotto  dal 
«montante»,  o uppercut,  cioè  da  un  colpo  dal  basso  in 
alto,  sferrato  sulla  parte  centrale  del  margine  inferiore 
deirarcata  della  mandibola.  I colpi  alla  nuca  sono  vietati 
dal  regolamento,  ma  non  per  questo  non  si  verifìcano  in 
un  incontro  di  pugilato. 

In  qualunque  tipo  di  trauma  si  ha  dapprima  un  brusco  spo- 
stamento del  capo  nel  scrtso  delia  linea  di  forza  del  trauma  stes- 
so; quindi  un  secondo,  brusco  spostamento  in  senso  a^nlrarto. 
aoè  uno  spostamento  che  si  potrebbe  definire  «di  ritorno-, 
dopo  il  quale  il  pugile  può  riassettare  volonlahamcnic  la  testa 
nella  posizione  da  lui  ritenuta  più  idonea  al  combattimento. 
Conscgucniemcnie  ai  due  spostannenti.  di  andata  e ritorno  del 
capo,  indotti  dal  trauma,  si  hanno  spostamenti  della  massa  ence- 
falica e i danni  si  verificano  perché  k supcrfìci  emisferiche  ten- 
dono a urtare  nei  due  sensi  contro  l'cndocranio  e anche  perché 
le  diverse  parti  dcllcnccfalo  non  seguono  in  eguale  misura  que- 
sti bruschi  spostamenti  del  capo;  nc  derivano  stiramenti  e distor- 
sìfMii.  in  particolare  della  zona  mesodienccfalica  (zona  di  vulne- 
rabilità costante  nei  traumi  cranici  in  genere). 

Le  conseguenze  del  pugrvo  di  un  pugile  suU’crKefalo  sono  in 
generale  proporzionali  alla  forza  del  pugno  stcs&o  (che  può  esse- 
re sino  a 100  volte  maggiore  della  forza  di  gravità)  c proporzio- 
nali anche  alla  lunghezza  della  leva  che,  spostando  il  capo,  agi- 
sce sugli  emisfen  e sul  segmento  mcsodicncefalko;  da  questo 
punto  di  vista  il  colpo  più  dannoso  è scru’altru  il  montante. 

In  airso  di  anività  e carriera  pugilistiche  si  possoiu) 
avere  conseguenze  acute  e croniche,  di  pertinenza  neuro- 
logica. dei  traumi  subiti  dall'atleta. 

Le  conseguenze  acute  sono  costituite  dalle  sincopi  con- 
seguenti a traumatismo  della  carotide  (in  particolare  sul 
seno  carotideo),  ma  anche  a traumatismi  sui  globi  ocula- 
ri, o in  corrispondenza  de)  foro  mentoniero  (per  riflesso 
trigcminovagalc),  o anche  del  plesso  solare.  Questi  eventi 
traumatici  possono  dar  luogo  al  knock-out  {k.o.  ‘fuori 
combattimento’),  che.  in  generale,  «si  riferisce  aH'impos- 
sibilità  per  il  pugile  di  restare  in  piedi  sul  ring»  (La 
Cava).  Oltre  alle  origini  ricordate,  nelle  uuali  si  parla  dì 
k.o.  carotideo,  gastrico,  mentoniero,  il  k.o.  può  avere 
un’orìgine  più  propriamente  e primitivamente  cerebrale: 
cioè  può  conseguire  agli  spostamenti  non  contemporanci 
dei  vari  segmenti  della  massa  encefalica  e quindi  a pati- 
menio  dei  meccanismi  regolatori  dello  stato  di  coscienza 
a livello  mesodiencefalico.  Inoltre,  in  aggiunta  al  suddet- 
to k.o.  che  potrebbe  essere  definito  «tipico»,  esiste  un 
k.o.  «atipico»  detto  "k.o.  tecnico»,  che  consegue  a una 
serie  di  colpi  nelle  varie  regioni  de)  capo  e si  manifesta 
con  rc.stringimento  ix)  obnubilamento  del  sensorio,  spes- 
so sino  alla  totale  perdita  di  coscienza.  Per  k.o.  tecnico 
l’arbitro  può  interrompere  rincontro,  dichiarando  la 
sconfitta  dell’atleta  che  \o  ha  subito.  Il  recupero  della 


coscienza  è per  solito  rapido  dopo  un  k.o.  mentoniero  c 
specialmente  dopo  un  k.o.  carotideo.  Qualche  volta, 
però,  in  questi  casi  e,  più  frequentemente,  dopo  un  k.o. 
carotideo,  sì  hanno  periodi  a volte  anche  lunghi,  persino 
di  molte  ore.  di  amnesia  antcrograda  completa.  Può  an- 
che darsi  che  durante  il  combattimento  i pugili  vadano 
incontro  a lieve  restringimento  di  coscienza,  fatto,  que- 
sto. che  non  impedisce  loro  di  continuare  c magari  vince- 
re rincontro;  in  questi  casi  spesso  si  ha  in  seguito  amne- 
sia completa  di  tutto  ciò  che  è accaduto  daH'inizio  di  tale 
stato  sino  alla  fine  dell'incontro  e oltre. 

L'encefalopatia  traumatica  da  pugilato  può  anche  dar 
luogo  ad  altre  complicanze  neurologiche  acute,  meno 
frequenti,  ma  di  più  grave  entità,  le  quali  possono  arriva- 
re a provocare  il  decesso  del  pugile.  Esse  sono:  la  com- 
mozione cerebrale,  l'ematoma  sottoduralc  acuto.  Tema- 
toma  extradurale  acuto,  Temorragia  subaracnoidea.  la 
emorragia  intracercbralc,  la  contusione  cerebrale  c la 
trombosi  carotidea. 

Gli  stati  morbosi  cronici  di  pertinenza  neurologica  che 
possono  essere  provocali  dal  pugilato  sono  invece  costi- 
tuiti dal  raro  ematoma  sollodurale  cronico,  ma  soprattut- 
to dalla  stessa  encelofalopatia  da  pugilato. 

In  proposito  è importante  notare  che  le  conseguenze 
acute  più  lievi,  da  quelle  prima  citate  a quelle  che  imme- 
dialamcntc  non  danno  luogo  ad  alcun  sintomo  clinico, 
corrispondono  a piccoli  danni  encefalici,  gli  effetti  dei 
quali,  sommandosi  tra  loro  con  l'andare  del  tempo,  pro- 
ducono. per  l’appunto,  i’enccfaiopatia  traumatica  da  pu- 
gilato. 

Quadro  clinico:  eaocdio  e decorno 

Sin  dalTinizio  di  questo  secolo,  in  ambienti  pugilistici  si 
sapeva  che  un  certo  numero  di  atleti,  dopo  una  carriera 
più  o meno  lunga,  andava  incontro  a decadimento  psichi- 
co. anche  di  grado  elevato;  l'atleta  che  si  trovava  in  que- 
ste condizioni  veniva  chiamato  punch  drunk  (ubriaco  di 
pugni).  Ciò  nondimeno  la  prima  citazione  scientifica  sul- 
l’argomento venne  successivamente,  nel  1928.  a opera  di 
Martland.  Questo  A.,  dopo  aver  compiuto  alcune  indagi- 
ni nelle  palestre  da  pugilato,  si  fece  indicare  dai  dirigenti 
sportivi  un  cerio  numero  di  atleti  che  essi  ritenevano 
punch  drunk  e riuscì  così  a precisare  alcuni  segni  clinici 
salienti  dell'affezione.  Constatò,  ad  es.,  che  in  seguito  a 
colpi  particolarmente  violenti,  i pugili  potevano  presenta- 
re. magari  solo  per  un  certo  tempo,  disturbi  della  coordi- 
nazione motoria  e confusione  p.sichica;  in  alcuni  ca.si  poi. 
subito  dopo,  o anche  a distanza  di  tempo  dagli  episodi 
acuti,  compariva  un  quadro  cronico,  progressivamente 
aggravantesi.  costituito  da  sintomi  psichici,  come  decadi- 
mento mentale  e vera  e propria  demenza,  e neurologici, 
essenzialmente  d'ordine  extrapiramidale.  cioè  rigidilà. 
tremori,  bradicincsia.  A distanza  di  alcuni  anni  dalle  ri- 
cerche di  Martland.  numerosissimi  AA.  pubblicarono  dati 
e osservazioni  personali  sui  quadri  acuti  e cronici  di  per- 
tinenza neuropsichialrìca  che  potevano  essere  osservati 
durante  c fuori  dei  combattimenti.  Circa  le  forme  croni- 
che. tutte  le  ricerche  si  riferivano  a casi  conclamati.  Al 
contrario,  nel  1949.  La  Cava  ha  cercato  di  definire  i sin- 
tomi iniziali  dell’affezione  stessa  allo  scopo  di  arrivare  a 
salvaguardare  gli  atleti  da  progressivi  peggioramenti  della 
malattia  proprio  attraverso  il  suo  precoce  riconoscimento 
c Tinlcrruzionc  dell'attività  sportiva. 

Contrariamente  a quanto  asserito  da  tutti  gli  altri  AA. 
circa  l'inizio  subdolo  e lento  della  malattia,  diffìcilmente 
riferibile  a un  preciso  momento  della  carriera  dell'atleta. 
La  Cava  osservò,  in  120  pugili  studiali  sin  dall’esordio 
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della  carriera,  che  spefLso  que<^io  inizio  corrispondeva  al 
cosiddetto  «episodio  iniziale»,  cioè  a un  combattimento 
dal  quale  il  pugile  era  uscito  particolarmente  provato, 
anche  se  non  necessariamente  sconfitto. 

In  effetti,  a distanza  di  qualche  giorno  o settimana  daU 
lepisodio  iniziale,  qualora  l’attività  pugilistica  non  senga 
interrotta,  inizia  io  «stadio  primario»  della  malattia,  nel 
quale  il  pugile  diventa  arrogante,  loquace,  megalomane 
ed  euforico;  dal  punto  di  vista  neurologico  compaiono 
atassia  cerebellare,  ipcrreflessia  profonda,  torpidità  e, 
qualche  volta,  inversione  dei  riflessi  pupillari  alla  luce. 
Anche  t sintomi  neuropsichid  di  questo  stadio  possono 
rimanere  stazionari  o regredire  se  il  pugile  cessa  la  sua 
attività. 

Il  più  delle  volte,  invece,  l'attività  pugilistica  prosegue 
e SI  ha  una  graduale  e talora  rapida  progressione  verso  lo 
«stadio  secondario»  dcll  affezione.  Il  pugile  dimostra  una 
maggiore  vulnerabilità  ai  pugni,  perde  facilmente  co 
scienza  anche  per  colpi  meno  violenti,  mentre,  sul  piano 
psicologico,  diviene  sospettoso  e permaloso  e.  piriche  per 
la  sua  ridotta  efficienza  trova  con  difficoltà  organizzatori 
disposti  a farlo  combattere,  sviluppa  di  frequente  idee 
deliranti  a contenuto  persecutorio  e può  divenire  partico- 
larmente aggressivo.  Sul  piano  neurologico  si  aggrava  l’a- 
tassia cerebellare  e si  osservano  di  frequente  adiadococi- 
ncsia,  il  più  delle  volte  dal  lato  destro,  c disartria  di  lieve 
grado. 

Nello  «stadio  terziario».  alKintzio  del  quale  il  pugile 
può  accusare  cefalee  periodiche  e vertigini  saltuarie,  su- 
bentra un  decadimento  importante  di  tutte  le  sue  facoltà 
psichiche,  mentre  si  aggravano  ulteriormente  l'atassìa 
cerebellare  e la  disartria  e compaiono  i disturbi  extrapi- 
ramidali  descrìtti  da  Martland.  cioè  tremori,  rigidità  e 
bradicincsia.  I riflessi  profondi  sono  sempre  molto  au- 
mentati, ma  mancano  ì riflessi  patologici.  ^ i pugili  per- 
venuti a questo  stadio  di  malattia  assistono  a un  combat- 
timento. possono  eseguire  in  maniera  automatica  movi- 
menti pugilistici  anche  vigorosi  (ecocinesia).  In  questa 
fase,  se  il  decadimento  psichico  non  è molto  grande,  essi 
continuano  ancora  a frequentare  le  palestre  sportive  in 
qualità  di  allenatori  c di  massaggiatori. 

La  Cava,  come  altri  AA. . ha  segnalalo  che  i pugili  che  vanno 
più  frequentemente  incontro  aircnccfalopatia  da  pugilato  sono 
quelli  che  negli  ambienti  sportivi  vengono  definiti  «buoni  inca.s- 
satorì». 

Come  Martland.  anche  La  Cava  e altri  AA.  hanno  constatato 
che  il  quadro  morboso,  una  volta  istituitosi,  può  evolvere  anche 
se  ratiiviià  sportiva  viene  interrotta,  o resta  stazionario  o.  più 
raramente,  regredisce 

Oltre  al  tipo  d'crKefalopaiia  così  chiaramente  delincata  dal 
punto  di  vista  sintomatolngico  cd  evolutivo.  I.a  Cava  ha  segnala- 
to anche  l'esistenza  di  una  forma  «frusta  e incompleta»,  che 
colpisce  pugili  tecnicamente  più  dotati,  ha  progressione  lenta, 
non  raggiunge  mai  la  fase  conclamata  c si  riscontra  in  una  note- 
vole percentuale  (circa  25%)  dei  pugili  professionisti;  è caratte- 
rizzata da  «lieve  deficit  intellettuale,  lieve  disartria,  discreti  di- 
sturbi dcH'cquilibno.  ipcrreflessia  tendinea». 

In  proposito,  particolari  indagini  sono  state  atndottc  da 
chi  scrìve  su  di  un  gruppo  di  pugili  dilettanti,  attivi,  sia 
pure  irregolarmente,  da  un  perìodo  di  2-6  anni:  tali  inda- 
gini hanno  dimostrato  che  tutti  i soggetti  presentavano  lie- 
vi sintomi  di  compromissione  organica  deiTencefalo.  non- 
ché le  alterazioni  craniche  descrìtte  all'inizio.  In  questi 
atleti  dilettanti  i sintomi  comparivano  del  tutto  precoce- 
mente. erano  presenti  anche  nei  soggetti  che  avevano  di- 
sputato pochi  combattimenti  e.  sia  pure  eccezionalmente, 
in  atleti  che  non  avevano  mai  subito  un  knock-out. 


In  definitiva  queste  ricerche  dimostrano  che  anche 
un'attività  pugilistica  moderata,  condotta  per  un  certo 
periodo  di  tempo,  può  produrre  lievi  sintomi  d'interes- 
samento organico  dell'encefalo. 

Reperii  Matomopat<4ogki  c stnin»entalj 

Per  quanto  riguarda  i risuliati  autoptici  corulotti  su  encefali  di 
ex-pugili.  Paync  ha  descritto:  dilatazione  ventricolare,  piccole  e 
picixilissimc  lesioni  della  sostanza  grìgia,  focolai  di  degenerazio- 
ne miclinica  nella  sostanza  bianca,  aree  di  proliferazione  negli 
strati  più  bassi  della  corteccia  e,  infine,  presenza  di  segni  d'in- 
fiammazionc  cronica  negli  spazi  pcrivascolarì. 

Negli  ultimi  anni,  diversi  AA.  hanno  eseguilo  esami  alla 
T.A.C.  su  gruppi  di  pugili,  nel  corso  della  loro  carriera  come 
pure  dopo  la  sua  imcrruzionc.  Almeno  nel  50%  dei  pugili  con 
alcuni  anni  di  attiviià,  la  T.A.C.  ha  dimostrato  atrofìa  cerebrale, 
specie  corticale,  di  media  o grave  entità;  le  alterazioni  erano 
proporzionali  al  numero  di  anni  di  attività,  a quello  degli  incon- 
tri effettuati  e a quello  dei  k.o.  subiti.  Gli  esami  clctirucncefalo- 
grafid  che  corredavano  questi  studi,  indicavano  che.  doptì  alcuni 
anni  di  attività  professinniMica.  j tracciati  sono  permanememen- 
le  patologici 

Più  recentemente  è stato  dimostrato  che,  in  pugili  professioni- 
sti. il  flus.so  ematico  cerebrale  è rìdono  e forse  la  progressiva 
perdita  neuronaie  si  ptùrebbe  verificare  proprio  con  questo  mec- 
canismo. 

È stalo  anche  dimostrato  che.  subito  dopo  il  combattimento, 
nei  pugili  si  trova  un  notevole  aumento  ematico  di  un  isocnzima 
(CK-BB)  e che  questo  aumento  è direttamente  proporzionale  ai 
traumi  subiti  dall'atleta  durante  rincontro;  lo  stesso  aumento  è 
invece  minimo  in  altri  atleti  sottoposti  a notevole  sforzo  musco- 
lare. ad  tfs.  nei  ciclisti  che  hanno  effettuato  competizioni  su  pi- 
sta. Poiché  l'enzima  è normalmente  presente  in  alte  concentra» 
zi<mi  airinlerno  del  S.N.C.  cd  è.  invece,  scardi  nel  sangue,  si 
può  senz’altro  desumere  che  i ripetuti  traumi  cranici  subiti  in  un 
combattimento  pugilistico  alterino  U barriera  ematoencefalica  c 
compromettano  quindi  questo  meccanismo  omcosiatico  impor- 
tante per  il  cervello. 

Terapia 

La  possibilità  delle  gravi,  anche  .se  rare,  ctìmplicanze 
neurologiche  acute  comporta,  tra  l’altro,  la  necessità  che 
gli  incontri  si  svolgano  in  località  da  dove  sia  possibile 
raggiungere  in  breve  tempo  una  struttura  ospedaliera 
completa  di  reparti  di  rìanimazione  e di  neurochirurgia, 
ovviamente  fornita  delle  indispensabili  attrezzature  neu- 
roradiologiche. 

Per  quanto  più  specificamente  attiene  alle  misure  tera- 
peutiche dell'encefalopatia  traumatica  da  pugilato,  già  La 
Cava  precisava  che  esse  possono  essere  solo  preventive. 
A parte  quelle  misure  tecniche  relative  alla  pratica  di 
questo  5.  che  potrebbero  ridurre  l’eventualità  o l'entità 
dei  danni  encefalici,  la  profilassi  si  basa  sul  riconoscimen- 
to precixe  della  sindrome  ai  suo  episodio  iniziale  e sul- 
l'interruzione immediata  delPatiiviià  pugilistica;  secondo 
l’A,  quest'interruzione  potrebbe  essere  temporanea  op- 
pure definitiva  a seconda  dcH'entità  e deH'eventuale  per- 
sistenza dei  sintomi  rilevati. 

Conciusloni 

Sostanzialmente  tutti  gli  AA.  che  si  sono  occupati  del- 
l’argomento concordano  nel  ritenere  che  i danni  encefali- 
ci dei  pugilato  possono  essere  ridotti,  ma  non  aboliti,  da 
accorgimenti  tecnici,  come  la  riduzione  del  numero  delle 
riprese,  l'abbreviazione  della  durata  di  ogni  ripresa.  Tob- 
bligo  del  casco  nel  corso  del  combattimento,  etc..  o da 
severi  e frequenti  controlli  medici,  corredati  da  EEG, 
T.A.C.  cerebrale,  esami  neuropsicologid  o altri  accerta- 
menti. 

Pertanto,  se  da  un  punto  di  vista  generale  i rari  inci- 
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denti  mortali  fanno  più  scalpore,  sul  piano  strettamente 
medico  la  conseguenza  più  grave  del  pugilato  è costituita 
dall'encefalopatia  traumatica  da  pugilato,  sia  per  la  note- 
volissima diffusione  di  questa  affezione  che  per  In  sua 
precoce  comparsa.  Il  medico,  e il  neurologo  in  particola- 
re. non  può  non  essere  contrario  al  pugilato  perché  scopo 
fondamentale  di  questo  $.  è appunto  quello  d'infliggere 
un  danno  all'as'versario;  danno  che,  come  si  è visto,  è di 
pertinenza  neuropsicologica.  E se  il  decesso  à evento  as- 
sai poco  frequente  nel  combattimento  pugilistico,  al  con- 
trario rincidenza  di  lesioni  cerebrali  croniche  è notevole. 

Per  queste  ragioni,  nel  1983.  l'Associazione  medica 
mondiale  ha  raccomandato  che  il  pugilato  venga  abolito  c 
vietato. 
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INTRODUZIONE 

Il  grandissimo  aumento  del  numero  di  persone  che  si 
dedicano  ad  attività  sportiva  in  generale,  e alla  corsa  in 
particolare,  ha  comportato  un  incremento  notevole  di 
sindromi  dolorose  determinate  da  patologia  da  sovracca- 
rico  funzionale,  che  interessano  le  diverse  strutture  dcl- 
Tapparato  locomotore,  cioè  muscoli,  lendini,  cartilagini  e 
ossa.  Costituiscono  sovraccarico  funzionale  le  sollecita- 
zioni meccaniche  in  quantità  eJo  qualità  supcriore  alla 
resistenza  dei  singoli  clementi  della  catena  cinetica  del- 
l'apparato IcKomolorc. 

Un  atleta  che  partecipa  a competizioni  di  alto  livello, 
richiede  alle  proprie  strutture  corporee  il  massimo  delle 
capacità  biomeccaniche,  per  cui  una  patologia  si  può 
manifestare  come  risultato  di  un  sovraccarico  globale  o di 
un  singolo  elemento  nella  catena  osteomu-scolotendinea, 
e come  conseguenza  di  una  cattiva  coordinazione  del 
movimento,  essendo  la  prestazione  fìsica  dciratlcta  un'in- 
tegrazione di  fattori  fìsici,  intellettuali  e psicologici. 

In  ogni  caso,  il  sovraccarin)  funzionale  comporta  che 
uno  degli  elementi  elencati  (mu.scoIo,  tendine,  cartilagi- 
ne. osso)  sia  s<vggctto  a richieste  meccaniche  che  eccedo- 
no ia  sua  intrinseca  capacità  funzionale.  Inoltre,  l'cspc- 
rienza  ha  dimostralo  che  una  richiesta  meccanica  eccessi- 
va. concentrata  in  un  brevissimo  lasso  di  tempo,  può 
comportare  una  sofferenza  delie  fibre  muscolari;  se  la 
richiesta  eccessiva  è protratta  per  più  tempo,  soffrono 
anche  i tendini  e seguono  danni  cartilaginei,  ossei  e delle 
strutture  articolari. 

L'esercizio,  ai  fini  dei  potenziamento  muscolare,  risulta 
in  un'ipertrofìa  muscolare  c.  in  ogni  caso,  in  un  adalla- 
menlo  delle  fibre  muscolari  alle  richieste  funzionali,  qua- 
li: velocità  di  contrazione,  forza  elastica  immagazzinala, 
capacità  metabolica  di  soddisfare  prestazioni  prolungate, 
o esplosive,  o diversificate.  In  altre  parole,  si  ha  un  au- 
mento delle  capacità  di  lavoro  c una  diminuzione  della 
faticabilità. 

Queste  capacità  non  sono  possedute  in  egual  misura  da 
altre  strutture  (Williams.  1986).  quali  i tendini  e le  carti- 
lagini. che  al  termine  del  loro  sviluppo  mostrano  una 
scandi  adattabilità  agli  stimoli  funzionali,  per  cui  non 
sono  in  grado  di  adeguarsi  alle  richieste  funzionali  del 
muscolo. 

D'altra  pane,  gli  s.  di  contatto  e di  squadra  implicano 
la  possibilità  dei  traumatismi  diretti  c/o  indiretti  (distor- 
sioni. fratture,  lussazioni,  eie.),  che  si  realizzano  in  un 
lasso  di  tempo  breve,  quasi  sempre  istantaneo,  in  grado, 
però,  di  causare  lesioni  che  richiedono  tempi  lunghi  di 
guarigione  e che  talvolta  comportano  interventi  chirurgi- 
ci. mettendo  fuori  causa  per  lungo  tempo  l'atleta. 

Le  lesioni  da  stivraixarico  funzionale  possono  essere 
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favorite  da  situazioni  anatomiche  preesistenti,  che  posso- 
no interferire  nella  biomeccanica  del  gesto  sportivo,  o da 
imperfezioni  nciresccuzionc  del  gesto  atletico:  esse  pos- 
sono essere  però  in  parte  prevenute  mediante  opfKsrtuni 
interventi  ortopedici  o mediante  allenamenti  selezionati. 
Invece  il  trauma  diretto,  in  quanto  imprevedibile,  non 
può  essere  prevenuto,  e può  interrompere  l'attiviià  del- 
l'atleta nel  pieno  della  sua  forma  fìsica  e della  sua  capaci- 
tà di  prestazione  atletica. 

CENNI  DI  BIOMECCANICA 

Premessa 

L'atleta  che  esplica  un'intensa  attività  usa  grandi  forze 
muscolari  che  da  una  parte  consentono  una  buona  pre- 
stazione atletica,  ma  dall’altra  comportano  un  grande  ca- 
rico per  ossa,  articolazioni,  tendini  c muscoli  stessi.  Tutto 
questo  è governato  da  alcune  leggi  fìsiche  che  costitui- 
scono la  biomeccanica,  scienza  che  si  iKCupa  degli  effetti 
di  forze  interne  ed  esterne  sull'organLsmo.  sia  in  movi- 
mento che  a riposo. 

Per  la  trattazione  della  biomeccanica  della  kKomozionc 
neU'uomo.  si  rinvia  alle  voci  biomeccanica  (II,  2339); 
LOCOMOZIONE,  htomeccanica  e cenni  di  bioenergetica  della 
locomozione  neU'uomo  (Vili,  2326-2337);  locomotore 
APPARATO,  meccanismo  dei  movimenti  articolari  (Vili. 
2304):  V.  anche:  articolazioni  (II,  1043).  In  questa  sede 
ci  limiteremo  a descrivere  la  biodinamica  della  corsa  e 
del  salto,  cioè  la  cinematica  di  tali  movimenti. 

Blodimunka  detta  corsa 

La  corsa  è un  movimemo  ripetitivo  c ciclico  che  coinvolgo  l'inte- 
ro corpo.  Il  ciclo  può  essere  divivu  in;  fuse  di  appoggio  e fase  di 
volo.  prima  fa.se  include  l'appoggio  del  tallone,  l'appoggio 
del  piede  e la  spinta  dcH'avampiede  (suicco).  La  seconda  include 
il  recupero  della  gamba  di  spinta,  la  spinta  del  corpo  in  avanti  e 
U discesa  del  piede. 

Un  concetto  estremamente  importante  è che  anormalità  ana< 
lumichc  minori,  paramorfìsmi  e/o  dismort'tsmi  lievi  e quindi  alte- 
razioni biomeccaniche  anche  di  poco  conto,  che  non  hanno  in- 
fluenza a livello  funzionale  durame  il  cammino,  possono  invece 
cs.scrc  causa  di  lesioni  da  sosTaccaricu.  se  il  soggetto  pratica  at- 
tività sportiva - 

L'appoggio  del  tallone,  è U primo  momento  del  contatto  del 
piede  al  suolo:  il  passaggio  dalla  fa.se  di  volo  a quella  di  suppor- 
to. L'avampicdc  t supinato.  la  tibia  extraruotata,  il  calcagno  in 
posizione  vara.  L'impatto  avviene  nella  parte  laterale  del  tallone 
(d  maratoneta  tende  ad  appoggiare  insieme  tutta  la  pianta  del 
piede).  I scHi  clcRtcnii  anatomici  che  ammortizzano  il  carico  ver- 
ticale sono  il  cuscinetto  adiposo  e la  cute  a livello  de!  tallone. 

L'appoggio  del  piede,  è la  fase  in  cui  lutto  il  piede  viene  a 
prcrHlerc  contatto  con  il  suolo.  Il  calcagno  si  valgizza.  e l'avam- 
piede  prona,  con  sblocco  deU'anktdazionc  sottoastrogalica;  il 
piede  «si  apre»,  offrendo  una  maggiore  superfìcie  di  appoggio. 
l>o  sblocco  deH  anicolazionc  sottoastragalica  favorisce  l'as-sorbi- 
memo  del  trauma  dell'appoggio  e l'adattamcmo  del  piede  alla 
superfìcie.  C la  fase  in  cui  il  piede  agisce  come  murbiiki  ammor- 
tizzatore. Durante  la  pronazione,  la  tibia  ruota  internamente  sul- 
l'astragalo. proporzionalmente  alla  pronazione. 

Nella  fase  di  stwxo  il  piede  torna  a supinarsi.  om  blocco  del- 
l'articolazione  sottoa.stragalica;  esso  deve  ora  comportarsi  come 
una  leva  rigida  per  la  propulsione  (fìg  16). 

Qualsiasi  alterazione  o interferenza  con  questa  sequenza  sot- 
topone te  estremità  a un  carico  anomalo.  Se  la  pronazione  è 
eccessiva  c prolungala,  viene  a essere  aumentata  la  rotazione 
interna  della  tibia,  c le  strutture  capsulolegameniose  inicrnc  del- 
la caviglia  e del  ginocchio  sono  sottoposte,  così  come  il  tendine 
di  Achille,  a stress  c'Ccessivo. 

L'ipcrpronazionc  impedisce  inoltre  il  ritorno  del  piede  alla 
compieta  c veloce  supinazione  necessaria  per  la  stabilizzazione  e 
per  la  spinta  come  leva  rigida,  aumentando  il  tempo  di  contatto 
con  il  suolo. 

In  posizione  di  appoggio,  a seconda  della  falcata  c del  tcrrc- 
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Fig.  16.  Fasi  della  corsa.  Il  contatto  con  il  suolo  avviene  con  il 
cakasnu  in  posizione  vara.  L'impatto  avsicnc  nella  parte  latera- 
le del  tallone.  NelLappoggio.  il  calcagno  si  valeizza.  l'avampicdc 
prona,  c il  piede  prende  contatto  con  il  suok).  Nello  stacco  il 
piede  supina  nuovamente. 


no.  il  ginocchio  del  corridore  «i  flette  generalmente  di  30-40^’.  Il 
pas.so  più  breve  comporta  una  diminuzione  della  flessione  fino  a 
1S-2CT.  L'estensione  massima  è raggiunta  dopo  la  spinta  del 
piede,  accelerando  il  corpo  nella  fase  di  propulsione  aerea  {fase 
di  volo).  La  rotazione  <^l  picd<  e deirestremità.  inferiore  vervo 
rcsternu  dipende:  dalla  rotazione  interna  o esterna  dell'anca, 
daU’cntità  dcll'anteroverstonc  del  collo  femorale  e dalla  torsione 
del  femore  e della  tibia.  Questi  fattori  possono  influenzare  la 
corsa,  produccndo  moMmcnii  anomali  c che  possono  essere  evi- 
tati con  l'uso  di  appropriale  ortesi  del  piede. 

Il  bacino,  durante  la  corsa,  ha  2 movimenti:  rotazione  sull'as- 
se longitudinale  del  corpo  (in  relazione  alla  propulsione  in  avan- 
ti e aU'oscillazionc  delie  braccia)  e inclinazione  verso  l'alto  e 
verso  il  b.-isso.  Questi  movimenti  successivamente  si  scompongo- 
no a livello  delle  articolazioni  sacroiliachc  c della  sìnfìsi  pubica, 
con  movimenti  di  rotazione  intorno  a un  asse  immaginario  tra- 
sversale. 

Biodinamica  dd  salto 

Il  salto  è il  superamento  di  una  distanza  tramite  il  volo.  Il  salto 
sportivo  tende  alla  maggiore  lunghezza  (il  lungo,  il  triplu).  alla 
maggiore  altezza  (in  alto,  con  l'asta),  o alla  maggiore  lunghezza 
c distanza  (volteggio  nella  ginnastica).  La  corsa  (rincorsa)  viene 
applicala  nella  prima  fase  del  salto,  per  raggiungere  la  velocità 
ncccs-sarìa  (1*  fase);  la  2"  fa.se  è lo  stacca. 

La  rincorsa  deve  produrre  la  velocità  sufficiente  c necessaria 
al  momento  dell'arrivo  sul  punto  di  stacco  e creare  le  condizioni 
ottimali  per  lo  stacco  stesso.  Nei  punto  di  stacco  diminuisce  la 
velocità  orizzontale  e aumenta  quella  verticale.  Nei  salti,  il  fatto- 
re più  importante  è il  baricentro  dell'atleta  e.  precisamente,  la 
sua  velocità  iniziale  allo  stacco  e l'angolo  di  decollo. 

Iz)  stacco  si  compie  per  effetto  del  raddrizzamento  della  gam- 
ba di  spinta  e dei  movimenti  di  slancio  coordinati  del  tronco  ed 
eventuàlmcnic  dell'altra  gamba.  Lo  stacco  deve  assicurare  la 
massima  grandezza  del  vettore  rappresentato  dalla  velocità  ini- 
ziale del  baricentro  e dalla  sua  direzione  ottimale  (fig.  17). 

VALUTAZIONE  ANAMNESTICA  ED  ESAME  OB- 
BIETTIVO NELLA  PATOLOGIA  SPORTIVA 
L'anamnesi  accurata  di  un  atleta  è di  fondamentale  im- 
portanza. I sintomi  della  patologia  da  sovraccarico  vanno 
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Fig.  17.  Riinpres4rnta2jonc  schematica  dd  salto:  rincorsa  e stacco.  La  rincorsa  (A.  B,  C)  deve  produrre  la  vehxità  sufficiente  e 
necessaria.  fM;l  punto  di  stacco  (I))  diminuisce  la  velocità  orizzontale  che  deve  essere  trasformata  in  vclodià  verticale 


indagati  non  solo  per  quanto  riguarda  la  loro  comparsa, 
ma  sopratlutlu  in  relazione  aH  auività  sportiva  specifica. 

Va  accuratamente  studiato  il  programma  di  allenamen- 
to, con  la  quantità  e il  tipo  di  lavoro.  L’introduzione  pro- 
grammata o non  di  nuovi  esercizi  (ad  es.  balzi),  l’aumcn- 
to  del  lavoro  (aumento  del  chilometraggio,  e/o  dei  pesi 
sollevali),  può  far  oltrepassare  il  sottile  equilibrio  fisiolo- 
gico deH'atleta  e favorire  l’instaurarsi  di  una  patologia  da 
sovraccarico. 

Un  esame  obbiettivo  accurato  evidenzia  anche  i para- 
morfismi  e dismorfismi.  condizioni  che  diventano  sinto- 
matiche solo  durante  l’attività  sportiva. 

In  particolare,  il  perìodo  di  tempo  che  precede  l’inizio 
della  stagione  atletica  risulta  essere  utile  per  confronti 
con  esami  precedenti,  per  scoprire  nuove  deficienze  fisi- 
che e per  valutare  limitazioni  relative  alio  s.  specifica- 
mente  praticato  dall'atleta. 

Con  Vesamf  clinico  si  esamina  accuratamente  la  sede 
della  lesione,  e quindi  anche  tutta  la  regione  circostante 
in  ciascun  segmento,  per  l'individuazione  di  problemi 
conformazionali.  anatomici  e biomeccanici  che  possono 
aver  causato  o causare  o facilitare  l'insorgenza  di  una 
patologia  da  sovraccarico. 

Si  ispeziona  la  ailonna  vertebrale  per  evidenziare  cur- 
ve anomale,  cercando  segni  di  disallineamento  del  rachi- 
de. del  bacino  e delle  gambe.  Si  ricercheranno  poi  le  al- 
terazioni strutturali  più  comuni,  che  di  solito  includono  la 
pelvi  (ampia),  il  ginocchio  (varo  o valgo),  la  tibia  (vara), 
fa  torsione  di  tibia  (interna  o esterna),  il  piede  (pronato, 
cavo,  piatto),  la  rotula  (displasia  dell’apparato  estensore, 
rotula  alla). 

Per  lo  studio  dei  movimenti  dei  diversi  segmenti  del- 
l'apparato kK'omotorc,  si  rinvia  alle  voci  kkomotore 
APPARATO  (Vili.  2304)  e I.OCOMOZIONE  (Vili.  2326);  in 
questa  sede  verranno  presi  in  esame  alcuni  parametri  dei 
principali  segmenti  corporei,  particolarmente  importanti 
ai  fini  dcirattività  sportiva. 

Del  collo  si  controlla  la  lunghezza  occipiic-apofisi  spinosa  del- 
la VII  cervicale  e la  sua  circonferenza  (sotto  la  laringe).  Ouindi 
si  controlla  la  mobilità:  flessione  pctto-mcnto;  estensione  fino  a 
portare  la  fronte  parallela  ai  piano  orizzontale  (35-50*’)  e fles- 
sione laterale  (deve  raggiungere  i 40-50“.  ma  ciò  dipende  dal- 
reniilà  della  rnuvcoliiiura). 
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Della  spalla  si  valutano  la  forza  e l'ampiezza  dei  movimenti.  La 
forza  può  venire  misurata  opponerKlo  resistenza  manuale  al  brac- 
cio nei  ^oi  vari  movimenti  Le  scapole  sono  controllate  mentre 
l'atleta  spinge  le  braccia  verso  la  parete.  Per  determinare  la  mobi- 
lità della  spalla,  importante  per  i lanciatoli  (giavellotto,  getto  del 
peso  e del  disco)  e i nuotatori,  l'atleta  giace  supino,  con  la  spalla 
e la  scapola  fuori  del  piano  del  letto. 

Nel  gomiio  si  studiano  il  grado  dì  valgismo  (la  media  fisiologica 
i di  circa  20“)  e la  mobilità  in  flessoestensione  e pronosuptnazio- 
nc.  Una  lieve  deformità  in  flessione,  con  incompleta  estensione, 
si  può  trovare  nei  giocatori  professionisti  di  tennis  e net  pugili. 

Nel  dono  viene  esaminalo  rallineamcnto  in  orlostalismo  e in 
flessione  dei  bu-sto,  misurando  la  distanza  tra  Cv'ii  e Si.  che.  nelle 
due  posizioni,  normalmente  mostra  una  differenza  di  circa  Idem. 
Si  studiano  le  curve;  una  kirdosi  eccessiva  aumenta  le  probabilità 
che  un  atleta  povsa  avere  dolori  lombari  dopo  sforzo.  L altczza 
della  Si  e delle  creste  iliache  viene  misurala  per  definire  eventuali 
dismetrie  degli  arti  inferiori.  Infatli.  una  dismciria  anche  minima 
(1  cm)  può  provocare  in  chi  ccure  dolore  alle  articolazioni  sacroi- 
liachc.  alta  colonna  lombare,  borsite  del  gran  trocantere  e lendi- 
nopatic  inserzicmali  dei  glutei  neH'arto  controlaicralc  alla  gamba 
più  corta.  Se  si  À diagnosticata  una  scoliosi,  dorsale  e/o  lombare, 
la  limitazione  deiratliviià  sportiva  i solo  in  (unzione  deirentità 
della  curva  valutata  in  gradi.  Curve  di  meno  di  15“  non  devono 
limitare  rattività  degli  adolescenti,  sopra  i 20”.  specie  nella  re- 
gione lombare,  devono  indurre  la  sospensione  di  s.  che  implicano 
un'cicvala  probabilità  di  traumi  da  contatto.  Il  dorso  curvo  pro- 
vocalo da  malattia  di  Scheucrmann  (od  osteocondrosi  vertebrale 
giovanile)  può  mostrare  una  tendenza  alFaggravamento.  In  que- 
sta patologia,  devono  essere  evitati  s.  che  aumentano  la  forza  e la 
massa  dei  muscoli  pettorali  Qualsiasi  attività  va  dosata  accura- 
lumcnie.  e gli  esercizi  limitati  al  potenziamento  pirsluralc  degli 
estensori  del  tronco  e degli  addominali. 

Nelle  anche  si  valuta  la  mobilità  (flessione,  estensione  e spe- 
cialmente rotazione  interna  ed  esterna),  con  paziente  supino  e 
coscia  flessa  a 90*’.  Devono  essere  valutate  in  particolare  eventua- 
li contratture  muscolari  degli  adduttori,  de^i  ischiocrurali,  e dei 
flessori,  specie  del  retto  femorale.  Questi  squilibri  varino  compen- 
sati mediante  esercizi  di  distensione  (rrrert'òmg).  o con  potenzia- 
mento specifio.)  prima  dell  atliviià  sportiva. 

Nel  ginocchio  si  saggiarlo  la  mobilità  e la  staNlità  articrMan  con 
le  opportune  manovre  scmeiologiche  Deve  essere  esaminata,  a 
ginocchio  esteso  e flesso  a 90“.  la  posizione  della  rotula.  Deve 
essere  misuralo  l'angolo  Q (angolo  tra  a.csc  del  femore  e asse  del 
tendine  rotuleo),  che  viene  considerato  anomalo  se  superiore 
a 2tr.  Vengono  poi  esaminati  i gruppi  muscolari,  con  misurazio- 
ni perimetrali  della  coscia,  e valutazione  della  potenza,  tono,  e 
contrazione  muscolari.  Soprattutto  è importante  rilevare  l'cven- 
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tuale  contrattura  dei  muscoli  ischiocrurali  alla  loro  inserzioae  di- 
stale: essa  viene  ricercala  flettendo  l'anca  a 9CT,  e si  suggerisce 
airutleta  di  esternlere  attivamente  il  ginocchio,  per  raggiungere  i 
lK(r  di  estensione.  1 muscoli  isdiiocrurali  contratti  possorK)  favo- 
rire  problemi  di  sovraccarico  femororotuleo.  rendendo  dolorosa 
una  rotula  in  pi>sizìone  solo  lievemente  anomala,  con  succcs.sjvi 
fenomeni  di  condromaJacia,  tcndinopatie  rotulee  e iit9er7ionali. 

Nel  trotto  iìeonbìaìe,  un'eccessiva  tensione  dei  gruppi  muscola- 
ri in  questa  sede  può  provocare  dolori  all'anca  c alla  supcrfidc 
laterale  del  ginocchio.  Per  misurare  lo  stato  di  tensione  della 
bcndcrclla  ikotibialc.  l'atleta  deve  giacere  sul  flanco,  con  l'arto 
da  valutare  sollevato.  L'arto  di  appoggio  è flesso  a 90"  per  ap- 
piattire la  colonna  lombare  {manovra  di  Thomas)',  il  ginocchio  è 
flesso  a 9(f‘  c l'anca  estesa.  Il  ginocchio  è spinto  verso  il  basso. 
Se  la  bendcrella  ileoiibiale  non  £ contratta,  il  gimxxhio  deve 
arrivare  a toccare  il  tavolo  senza  estendersi. 

Il  piede  deve  essere  esaminato  per  evidenziare  callosità,  vesci- 
che. verruche,  alterazioni  ungueali.  Le  callosità,  soprattutto 
plantari,  sono  indice  di  sovraccarico.  Le  anomalie  del  piede  sono 
responsabili  di  molte  lesioni  da  sovraccarico.  Nd  piede  di  Mor- 
lon  il  1**  raggio  (arsale  è eccessivamente  motàlc;  il  2^  lungo. 
Es.so  si  a.ssocia  abitualmente  a ipcrpronazionc,  che  comporta 
diverse  leeoni  da  sovraccarico  funzionale.  Il  piede  cavo  presenta 
un  atteggiamento  ad  arco  incurvato  e rigido  con  insuffìacntc 
pronazione  nella  fase  di  appoggio  c quindi  incapacità  di  un  ade- 
guato assorbimento  del  colpo  durante  la  corsa.  È frequente  l'as- 
sociazione con  patologia  del  tendine  achilleo  e con  fascile  plan- 
tare. 

La  mobthiù  delle  articoJationi  tibiouirsica  e sottoasiragaitca  va 
accuratamente  valutata.  Una  diminuzione  deircsicnsionc  predi- 
spone l'atleta  a distorsioni  dcirarticolazione  tibiotarsica  causate 
da  un  meccanismo  dì  inversione.  I..a  mobilità  deve  variare  dai 
15-20"  ai  SO"  in  flessione.  L'estensione  è misurata  dappnma  con 
il  ginocchio  flesso  a 90".  per  misurare  anche  la  componente  del 
solco  e del  tricipite  suralc.  Quindi  tl  ginocchio  è completamente 
esteso  e l'estensione  rimisurala  per  valutare  l'influenza  del  ga- 
strocnemio.  L'estcn.Monc  può  essere  misurata  in  maniera  dina- 
mica. con  l'atleta  in  piedi,  che  piega  le  ginocchia  con  i talloni  al 
suolo. 

Il  nuyvimenio  sottoastragalicn  £ misurato  con  un  goniometro.  II 
rapporto  normale  Ira  Tinvcrsionc  e reversione  i di  2:1.  3:1. 
L'ampiezza  totale  normale  del  movimento  sotloastragalico  ò di 
circa  3n^. 

Un  altro  importante  fattore  da  considerare  è VaJlineamento 
gamba-calcagno;  cs.so  può  essere  misurato  tracciando  una  linea 
immaginaria  tra  i 2/3  inferiori  del  poipoccto  {parte  centrale), 
che  prosegue  al  calcagrvo  L'allineamento  è considerato  normale 
con  un  tallone  varo  per  non  più  di  2-3".  L'aUineamento  calca- 
gno-piede t normale  se  la  linea  tracciata  sopra  la  parte  centrale 
del  calcagno  i perpendicolare  al  piano  delle  teste  mctaiarsali. 

DISTnNSIBILITÀ  DELl-F  ARTICOLAZIONI 
Studi  statistici  hanno  dimostrato  che  la  pK>polazione  di 
atleti  può  essere  divisa  in  gruppi  a seconda  della  distcnsi- 
bilità  articolare  e che  questa  caratteristica  ha  influenza 
sulla  patogenesi  delle  lesioni  da  sovraccarico.  Infatti,  è 
statisticamente  dimostrata  una  maggiore  incidenza  delle 
distorsioni,  in  particolare  negli  atleti  con  ampia  distensibi- 
lìtà  articolare  (laose  jointed  degli  AA.  di  lingua  inglese), 
mentre  sono  nettamente  più  frequenti  le  lesioni  muscolari 
negli  atleti  provvisti  di  scarsa  distcnsibilità  articolare 
(tight  jointed,  Nicholas.  1970). 

1 test  per  la  determinazione  della  distensihilità  articola- 
re sono  5;  a)  capacità  di  toccare  con  il  palmo  della  mano 
il  pavimento,  con  ginocchia  estese;  b)  possibilità  dì  re- 
curvare  il  ginocchio  di  2CT'  o più;  c)  capacità  di  cxtranio- 
tare  le  gaml>e  di  90"  e di  porre  i calcagni  a contatto,  in 
piedi,  e con  le  ginocchia  estese;  d)  capacità  di  assumere 
la  «posizione  del  loto»,  ponendo  le  cosce  parallele  al 
suolo;  e)  capacità  di  supinarc  eccessivamente  l'avambrac- 
cio con  la  spalla  flessa  a 90"  e il  gomito  esteso. 

Un  atleta  che  non  è in  grado  di  soddisfare  alcuna  di 
queste  prove  è classificato  come  rigido  (tight  jointed). 


mentre  un  atleta  che  ne  realizza  una  o più,  è classificato 
come  lasso  (loose  jointed). 

La  minore  distensibilità  articolare  predispone  in  gene- 
rale a lesioni  da  sovraccarico  funzionale,  mentre  la  relati- 
va lassità  predispone  a traumatismi  sportivi  (distorsioni). 

In  realtà  non  tutti  gli  AA.  concordano  circa  la  validità 
di  questi  test  per  valutare  preventivamente  la  possibilità 
di  un  atleta,  considerata  la  sua  distensibilità  articolare,  di 
partecipare  in  maniera  sicura  a un  determinato  s.  (Kalc- 
nak  e Morchouse.  1975). 

Le  possibilità  di  evitare  danni  da  sovraccarico  o da 
traumatismi  diretti  o indiretti  nelle  attività  sportive,  sono 
correlate  non  tanto  alla  distensibilità  articolare  in  sé. 
quanto  alla  maturità  di  ogni  singolo  atleta,  cioè  al  fatto 
che  possieda  la  necessaria  capacità,  flessibilità,  resistenza 
alla  fatica,  e soprattutto  abilità  nctrcsccuzionc  del  gesto 
atletico. 

PATOLOGIA  MUSCOLARE  DA  SOVRACCARICO 
FUNZIONALE 

Le  lesioni  muscolari  nello  s.  sono  mollo  comuni,  ma  la 
loro  conoscenza  d ancora  limitata,  sia  per  la  piccola  per- 
centuale di  casi  che  viene  sottoposta  a intervento  chirur- 
gico riparativo,  sia  per  il  fatto  che  la  maggioranza  degli 
atleti  che  hanno  sofferto  di  traumi  muscolari  è in  grado, 
con  il  tempo,  di  tornare  airattività  sportiva:  lo  studio 
anatomopatologico  delle  lesioni  muscolari  è quindi  quan- 
to mai  raro,  a parte  alcune  indagini  bioptichc. 

Le  lesioni  muscolari  da  sovraccarico  possono  essere 
considerate  conseguenza  del  potenziamento  muscolare 
necessario  al  raggiungimento  di  prestazioni  sportive  sem- 
pre più  elevate.  Un  atleta  sviluppa  forza  (che  può  essere 
definita  come  la  capacità  di  eseguire  lavoro  contro  resi- 
stenza), lavorando  con  carichi  di  lavoro  più  grandi  di 
quelli  abituali,  c diventando  più  forte  in  risposta  allo 
stress  musc-olare  da  sovraccarico. 

La  coniraziunc  muscolare  può  cs.scrc  statica  (isometrica),  o 
dinamica  (isotonica)  c questa  può  essere  concentrica  o eccentri- 
ca. Nelle  contrazioni  eccentriche,  il  muscolo  si  allunga  durante 
la  contrarionc  La  forza  muscolare  è la  conseguenza  delta  teta- 
nizzaziunc  delle  singole  fibre  muscolari  c del  rcduiarricnto  di  un 
numero  maggiore  di  fibre.  Il  muscolo  esercitato  contro  resistenza 
» ipcrtrofìzza  perché  aumenta  la  sezione  trasversa  di  ciascuna 
fibra  muscolare.  L'accorciamento  muscolare,  cioè  la  contrazione, 
è prodotto  dainmcrdigitazionc  dei  filamenti  di  actina  e miosina 
contenuti  rvcl  sarcoicmma.  con  la  mediazione  dello  ione  Ca**. 

L'esercizio  ha  per  cffctiu  l'aumento  totale  di  proteine,  specie 
nei  fìlamenii  di  miosina.  Inoltre  t'allcnamcnto  prov(Ka  un  au- 
mento della  forza  per  un  effetto  neuromuscolare,  fucilila  la  tra- 
smissione degli  impulsi  nersosi  attraverso  le  placche  neuromu- 
scolari c provoca  una  sincronizzazione  delle  unità  motorie.  Ciò 
significa  un  raggiungimento  rapido  di  tensione  massima  per  unità 
trasversa  di  fibre  e per  unità  di  tempo. 

In  ultima  analisi,  la  forza  muscolare  risulta  utile  anche  ai  hni 
della  prevenzione  dei  traumi  perché  aumenta  la  stabilità  delle 
articolazioni  e mette  in  grado  l atlcia  di  muoversi  più  rapida- 
mente e più  prontamente,  sì  da  evitare  un  contatto  diretto  po- 
tenzialmente lesivo.  La  stessa  massa  muscolare,  inoltre,  proteg- 
ge. in  caso  di  trauma,  te  strutture  anatomiche  sottostanti. 

Dolore  muscolare 

Il  primo  segno  clinico,  soggettivo  e oggettivo,  di  una  sof- 
ferenza muscolare  ò il  dolore.  È opportuno  considerare 
innanzitutto.  2 condizioni  multo  comuni  di  dolore  musco- 
lare; il  dolore  muscolare  da  attività  intensa,  e quello  col- 
legato allo  spasmo  muscolare  (crampo;  v.  sotto). 

Il  dolore  muscolare  dopo  attività  intensa  può  essere 
immediato  o tardivo,  c protrarsi  per  giorni. 
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La  dclenzia  muscolare  acuta  inizia  durante  e/o  dopo 
l’esercizio,  c può  durare  diverse  ore.  L’ischemia  relativa 
indotta  dall'attività  toglie  al  muscolo  la  capacità  di  ri* 
muovere  velocemente  i prodotti  del  metabolismo,  quali 
ac.  lattico  e potassio:  Taccumulo  di  questi  può  causare  il 
dolore. 

[|  ritorno  alla  normalità  è correlato  al  termine  deU'e- 
scrcizio  fisico,  alla  diminuzione  delle  richieste  di  dei 
mascolo  e alia  normalizzazione  del  flusso  sanguigno,  che 
facilita  la  rimozione  delle  scorie. 

La  dolenzia  muscolare  può  apparire  più  tardivamente, 
dalle  8 alle  48  h dopo  intenso  esercizio  fìsico.  Le  basi 
fì.NÌopatologiche  dell'insorgenza  della  dolenzia  ritardata 
sono:  microscopiche  rotture  delle  fibre  muscolari 

(Hough.  1902;  Hill.  1951);  ischemia  relativa  dovuta  al- 
l’esercizio (deVries,  1966),  con  rila,scio  di  pain  suhstan- 
ces  che  aumentano  il  dolore  e lo  spa.smo  locale;  danneg- 
giamento del  tessuto  connettivo  muscolare  (Asmussen, 
1956;  Komi,  1972;  Hageman  et  al..  1984).  In  effetti,  gli 
elevati  livelli  di  idrossiprolina  riscontrati  in  questi  atleti 
potrebbero  confermare  l’elevato  catabolismo  del  tessuto 
muscolare  connettivale  (Kulund,  1982). 

Il  sintomo  «dolore  muscolare  diffuso»  è nettamente 
correlato  alle  contrazioni  muscolari  eccentriche  (Arm- 
strong et  al.,  1980.  1983;  Schwanc.e/  al.,  198.1)  ed  è stata 
evidenziata  un'abnorme  escrezione  urinaria  di  mioglobina 
(mioglobinuria,  Schiff  et  al.,  1979;  Meyer-Bctz,  1911), 

Studi  morfoloeici  microscopici  di  biopsie  muscolari  effettuate 
in  marainncti  af^tti  da  dolenzia  ritardata,  mostrano  diverse  alte- 
razioni siruiiurali  delle  fibre  muscolari,  quali:  necrosi  muscolare, 
rahdomiolisi,  distruzioni  sarcoicmmali.  eritrociti  liberi  con  mito- 
ci>ndrì.  leucociti  c macrofagi  negli  spazi  cxtraccllulun.  1 livelli  di 
CK  (creatinfosfuchinasi)  sork>  elevati.  La  necrosi  muscolare  e la 
liberazione  di  sostanze  biologiche  di  degradazione,  stimolanti  le 
terminazioni  nervorsc  libere  dolontìchc.  possono  spiegare  la  do- 
lenzia ritardata  prolungata  (Schwane  et  al..  1983). 

Cnnapi  o spumi]  muscoUri 

I crampi  o spasmi  muscolari  acuti  tetanizzanti,  possono 
essere  dovuti  a deplezione  o alterazioni  dell’equilibrio 
elettrolitico,  o alla  fatica.  I)  passaggio  dalle  scarpe  di  alle- 
namento con  cuneo  cquinizzantc  a quelle  da  competizione 
piatte,  ad  cs..  può  provLKare  un  aumento  della  tensione 
nei  muscoli  surali.  proviKandn  fatica  e quindi  spasmo 
muscolare.  Uno  spasmo  acuto  (comunemente  nel  gruppo 
gastrocnemio-solco)  si  può  avere  nelle  fasi  finali  di  una 
prestazione  fìsica  prolungata,  o durante  la  notte,  dopo  una 
pesante  attività. 

Leskisi  mmcolsri  «cale 

Le  lesioni  muscolari  sono  molto  frequenti  in  tutti  gli  s.  I 
meccanismi  di  produzione  del  danno  muscolare  sono  es- 
senzialmente 2:  la  rottura  di  fibre  per  uno  stiramento  o 
una  contrazione  che  supera  la  capacità  di  resistenza  della 
fibra  muscolare  (sovraccarico  funzionale  c/o  distrazione), 
o il  trauma  diretto  della  massai  muscolare  (contusione). 

A seconda  degli  studi,  si  rileva  che  l'incidenza  di  questa 
patologia  arriva  al  15%  di  tutti  ì traumi  da  s.  (Friedrik  e 
Biener,  1973;  Thorndike,  1956;  1959).  Se  si  aggiungono 
anche  i traumi  muscolari  diretti  di  carattere  contusivo. 
Tincidenza  arriva  al  30%  (Renstròm,  1986), 

lesioni  muscolari  acute  da  distrazione 
Le  lesioni  musailari  da  distrazione  possi)no  essere  acute  o 
croniche  (per  queste  ultime,  v.  sotto,  col.  960).  Le 
ma\.vc  muscolari  più  comunemente  interessate  da  lesioni 


da  distrazione  sono,  in  ordine  decrescente  di  frequenza, 
gli  ischiocrurali,  i)  tricipite  surale  e il  quadricipite. 

Le  distrazioni  muscolari  acute  hanno  una  comune  base 
anatomopatologica:  la  rottura  di  fibre  muscolari  e Io  stra- 
vaso ematico.  Solo  l'entità  della  lesione  (numero  di  fibre 
rotte  ed  entità  del  versamento  ematico  conseguente)  de- 
termina la  diversità  del  quadro  clinico.  A seconda  della 
gravità,  la  lesione  muscolare  acuta  indiretta  può  essere 
distinta  in  3 gradi. 

Si  definisce  come  elongazione  (lesione  di  I grado)  una 
rottura  di  poche  fibre  muscolari  (comunemente  definita, 
in  gergo  sportivo,  «stiramento»);  distrazione  (in  gergo 
sportivo  «strappo»)  quando  il  numero  di  fibre  coinvolte  è 
maggiore,  c quindi  à possibile  apprezzare  palpatoriamcn- 
tc.  o con  apposite  indagini  strumentali,  l'interruzione 
muscolare  con  ematoma  (lesione  di  11  grado);  rottura 
quando  il  numero  di  fibre  interessate  è grande  (lesione  dì 
III  grado),  c può  coinvolgere  tutto  il  ventre  muscolare 
(Tagliabue  c Moltcni,  1979). 

l,a  lesione  muscolare,  sia  di  piKhe  fibre  come  di  tutto 
il  ventre,  comporta,  per  la  rottura  dei  vasi  e dei  capillari, 
uno  stravaso  ematico  importante,  in  quanto  i muscoli, 
durante  l’attività  fisica,  sono  molto  vascolarizzati.  Il  gra- 
do di  emorragia,  c quindi  la  formazione  di  ematoma,  non 
solo  è dipendente  daU'entità  della  lesione,  ma  è aiKhe 
direttamente  proporzionale  al  grado  del  tono  muscolare 
generale  nel  momento  del  trauma. 

La  conseguenza  dello  stravaso  ematico  è dunque  {'ema- 
toma che  può  essere  intramuscolare  e intermuscolare. 

Gli  ematomi  intramuscolari  sono  causati  dalle  elonga- 
zioni e dalle  distrazioni  e/o  da  traumi  contusivi  diretti.  La 
formazione  dcU’cmatoma  è limitata  generalmente  dall'e- 
pimìsio  frcqucnicmcntc  risparmiato  dal  trauma.  Questo 
comporta  un  aumento  della  pressione  intramuscolare  che. 
a sua  volta,  limita  un  ulteriore  strava.so  ematico.  L'ema- 
toma. di  per  sé.  può  però  diastasare  i due  monconi  mu- 
scolari rotti,  rendendo  più  lunghi  i processi  riparativi. 

Cili  enuilomi  iniermascolari  si  sviluppano  negli  spazi 
interfasciali  e interstiziali  quando  si  è avuta  una  lesione 
della  fascia  muscolare.  L'ematoma,  per  gravità,  si  fa 
strada  nel  tessuto  sottocutaneo  delle  regioni  declivi  di- 
stalmente alla  lesione.  (X)n  conseguente  diminuzione  della 
pressione  in  sede  della  lesione  e quindi  con  possibilità  di 
ulteriore  sanguinamento. 

I muscoli  più  frequentemente  interessati  sono  gli 
ischiocrurali,  le  cui  funzioni  sono:  centrarsi  eccentrica- 
mente per  decelerare  io  spostamento  in  avanti  del  piede 
c della  gamba,  fino  a 31T  dall'estensione  completa;  con- 
trarsi concentricamente  |>cr  stabilizzare  il  ginocchio  cd 
estendere  l'anca,  coadiuvando  l'azione  del  quadricipite 
nella  fase  di  spinta;  aiutare  il  gasirocnemio  nell'e.stendere 
il  ginocchio,  al  di  sotto  degli  ultimi  di  estensione 
(MacConaill  et  ai.  1977).  Essi  sono  muscoli  bìarticolarì: 
agiscono  infatti  su  anca  c ginocchio,  c sono  molto  impor- 
tanti nella  corsa.  Le  lesioni  di  questi  muscxili  sono  favori- 
te da  un  allungamento  violento  o da  una  rapida  contra- 
zione. 

La  lesione  può  instaurarsi  in  2 fasi  della  corsa:  nella 
decelerazione  della  gamba  in  estensione  prima  dclFap- 
poggio;  nella  fase  di  spinta,  quando  i muscoli  sopra  men- 
zionati cambiano  funzione,  cioè  da  stabilizzatori  diventa- 
no coadiutori  nell'estensione  del  ginocchio  (Slocum  e 
James,  1968:  Liemohn.  1978;  Lloyd.  1958). 

Nella  prima  fase,  la  lesione  può  essere  dovuta  a stira- 
mento eccessivo  durante  la  fase  di  rilascio,  o a un’ecces- 
siva aintrazn>ne  degli  antagoni.sti,  quando  le  resistenze 
da  attnto  alla  distensione  passiva  aumentano  notevol- 
mente (Sutton.  1984). 
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Nella  seconda  fase.  la  lesione  può  essere  conseguente  a 
una  contrazione  rapida  massimale  dei  muscoli  completa- 
mente rilasciati;  essi  devono  superare  la  resistenza  di  at- 
trito determinata  dal  loro  impros'viso  cambiamento  di 
forma.  Quindi  la  velocità  di  contrazione  muscolare  può 
agire,  sul  piano  teorico,  sia  protettivamente  (la  loro  con- 
trazione rapida  potrebbe  prevenire  un  eccessivo  stiramen- 
to da  forze  opposte),  sia  negativamente,  pierché.  appun- 
to. può  agire  da  fattore  causale  di  lesione  (tìg.  IM)  (Wil- 
liams c Sperr>n,  1976;  Garrett  et  ai,  1984). 

Tra  gli  ischiocrurali.  il  muscolo  più  frequentemente 
interessato  da  queste  lesioni  è il  bicipite  femorale  (Bur- 
kett.  1975).  Esso  possiede  una  doppia  innervazione:  il 
capo  breve  dalla  divisione  peroneale  del  ner\'o  sciatico  e 
il  capo  lungo  dal  ramo  tibiale.  La  doppia  innersazionc 
può  causare  problemi  di  coordinazione  della  contrazione; 
infatti  il  capo  breve  del  bicipite  si  può  contrarre  nello 
stesso  momento  del  quadricipite.  favorendo  così  l'instau- 
rarsi della  lesione. 

I fattori  predisponenti  alle  lesioni  muscolari  possono 
essere  divisi  in  intrinseci  ed  estrinseci.  Sono  fattori  intrin- 
seci quelli  insiti  o correlati  aU'atleta.  quali:  scarsa  disten- 
sibilità  muscolare,  inadeguato  riscaldamento,  fatica,  in- 
coordinazione nelle  azioni  reciproche  di  gruppi  muscolari 
antagonisti,  processi  infiammatori  locali  e generali. 

Sono  fattori  estrinseci:  le  metodiche  di  alicnamento,  le 
caratteristiche  dei  terreni  da  gicKO  (tartan,  terra  battuta, 
prato,  ctc.).  le  calzature,  le  condizioni  atmosferiche. 

La  fatica  è determinata  dalla  diminuzione  delle  riserve 
energetiche  e dall  accumulo  di  sostanze  acide  (ac.  lattico, 
prodotto  finale  del  catabolismo  anaerobico  del  glieoso). 
Le  sostanze  acide  alterano  la  permeabilità  delle  cellule 
muscolari  e permettono  la  fuoriuscita  di  liquido  intersti- 
ziale. che  diminuisce  la  facilità  di  contrazione  muscolare, 
aumentandone  la  viscosità  e diminuendone  l'elasticità. 
Non  si  può  inoltre  sottovalutare  Timponanza  di  fenomeni 
infiammatori.  Essi  svolgono  un  ruolo  importante;  foci  o 
infezioni  (ascessi  apicali.  tonsilliti,  etc.)  possono  talora 
provocare  localizzazioni  muscolari  del  processo  flogistico 
(miositi),  con  aumento  della  viscosità  del  muscolo.  Inol- 
tre. questi  fenomeni  infettivi  e infiammatori  favoristx>no 
condizioni  di  facile  esauribilità  e faticabilità. 

Sono  altrettanto  importanti,  infine,  i fattori  neuromu- 
scolari c quelli  psichici:  lo  stress  della  gara  comporta  un 
aumento  del  tono  muscolare  di  base,  con  facilità  alle  le- 
sioni da  distrazione.  Le  carenze  di  allenamento  svolgono 
un  ruolo  importante  in  quanto  la  mancanza  di  coordina- 
zione e di  facilitazione  neuromuscolare  c l'assenza  o l'in- 
coordinazione dei  meccanismi  automatici  di  controllo  del 
movimento  provocano  con  facilità  una  lesione  muscolare. 

Particolarmente  importanti  sono  le  condizioni  atmosfe- 
riche: il  freddo  riduce  il  calibro  vasaio  (provocando  una 
ipossia  relativa  al  momento  della  ma.ssima  richiesta  di  Oj). 
e fa  aumentare  il  tono  muscolare  (aumentando  le  resisten- 
ze interne  e l'attrito  di  contrazione).  Inoltre,  freddo  c 
pioggia  agiscono  sui  terreni,  rendendoli  scivolosi,  per  cui 
la  minore  aderenza  al  suolo  favorisce  movimenti  incoordi- 
nati c«m  brusche  contrazioni  e distensioni  mu.scolari;  con- 
trazioni non  equilibrate  di  muscoli  agonisti  c antagonisti; 
sbilanciamento  improvviso  per  la  scivolosità  del  terreno; 
contatto  con  l'awersario  (Òpidla  et  ai,  19S3). 

Traumi  mtcscolari  diretti 

Nei  traumi  muscolari  diretti  il  muscolo  può  riportare  le- 
sioni se  viene  colpito  con  violenza,  specie  durante  la  fase 
di  contrazione.  Le  lesioni  anatomopatologiche  possono 
essere  di  grado  superiore  a quello  delle  lesioni  da  distra- 
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Fig.  18.  Le  lesioni  muscolari  di  carattere  distratiivo  interessano 
pm  frequentemente  t muscoli  posteriori  della  coscia  o ischioeru- 
rati.  La  lesione  può  avvenire  in  due  fasi  della  corsa:  nella  dece- 
Icra/ionc,  quando  la  gamba  si  porta  in  estensione  prima  dcH'ap- 
poggio  e gii  ischiocrurali  si  allungano  passivamente  (À).  o nella 
lusc  di  spinta,  quando  essi  sì  contraggono  rapidamente,  accor- 
ciandosi {B). 


zione  per  l'entità  dell  ematoma.  Sono  lesioni  particolar- 
mente frequenti  negli  s.  da  contatto,  quali  calcio,  palla- 
canestro. rugby  c football  americano.  Il  muscolo  colpito 
viene  compresso  sull'osso  sottostante  c l’ematoma  risul- 
tante può  essere  così  imponente  da  dover  richiedere  la 
sua  evacuazione.  Le  fibre  colpite  vanno  incontro  a necro- 
si da  compressione.  Se  la  tumefazione  si  produce  molto 
rapidamente,  ctm  tensione  della  cute,  si  deve  sospettare 
una  lesione  vascolare  as.sociata  e/o  una  diatesi  emorragi- 
ca. Si  è visto  che  in  questa  evenienza  i processi  riparativi 
sono  allungati,  rispetto  alle  lesioni  da  distrazione,  perché 
le  fibre  muscolari  necrotizzate  dal  trauma  devono  essere 
ria.ssorbite.  Una  complicanza  tardiva  di  questo  tipo  di  le- 
sione. è la  miosite  ossificante  (v.  sotto:  lesioni  muscolari 
croniche).  Oltre  aircmatoma,  il  trauma  diretto  può  pro- 
vtKare  un'ernia/ione  muscolare,  per  rottura  della  fascia 
superficiale. 

Anatoaifai  patok^ica  e riparazkMM  deBe  kakMd  mMcotori  acale 

il  primo  fenomeno  che  consegue  a una  lesione  di  qualsiasi  grado 
delle  fibre  muscolari  è la  formazione  àcìì’emaioma,  di  dimensio- 
ni variabili  a seconda  dell'cntilà  della  lesione. 

La  ripararjonc  della  lesione  muscolare  è mediata  dalla  rigene- 
razione delle  fibre  muscolari  e dalla  contemporanea  produzione 
di  tessuto  di  granulazione.  Il  muscolo  scheletrico  ha  un'elevata 
capacità  di  riparazione  c rigenerazione  (Carlson.  1%8). 

Infatti,  a 2-3  giorni  dalie  lesioni  appaioni  miobkisti  ai  bordi 
del  tessuto  traumatizzato.  Queste  cellule  provengano  dalle  cellu- 
le satelliti  (cellule  indistinguibili  dalle  fibre  muscolari,  e che  co- 
stituiscono il  5-10%  dei  nuclei  delle  cellule  miogcnichc  nel  corso 
della  rigenerazione)  c dai  nuclei  delle  miofibrillc  coinvr^tc  nella 
lesione  (Reznik,  1973), 

Nelle  lesimii  lievi,  dove  le  membrane  basali  non  sono  interrot- 
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te.  le  cellule  stellili  sono  la  sola  fonte  di  miohlastt  (Tcravaincn. 
1970).  Nelle  lesioni  più  gfavi  e in  quelle  da  comprc&sionc,  il 
proccs.se  è più  complesso.  Esso  consiste  in  neaosi.  infiammazio* 
ne  c pnxlozione  di  tessuto  conrtettivak  di  carattere  ocatrizjale 
(Reznik.  1973).  Dopo  7-8  |iomi  dal  trauma  torna  gradualmente 
la  capacilÀ  contrattile.  Sebbene  si  abbiano  fenomeni  di  reinner- 
vazione rKHi  si  ottiene  una  guarigione  completa  in  termini  di 
recupero  di  forza  coniraiiile.  Il  nuovo  muscolo  contiene  relati- 
vamente poche  fibre  c una  grande  quantità  di  tessuto  connettivo. 
Infatti,  la  riparazione  avviene  anche  per  pnxluzionc  di  tessuta  di 
granulazione  e furmaziorK’  di  tessuto  collagene  senza  capacità 
contrattili.  Neirarea  limaneggiata  giungono  macrofagi,  che 
modulano  poi  in  fibrohlasti.  c che  secernono  una  proteina  solu- 
bile precorritrice  del  collagene.  Il  processo  di  maturazione  è 
accompagnato  da  una  diminuzione  in  lunghezza  dei  ribrociti,  il 
che  induce  la  guarigione  della  lesione  muscolare.  La  resistenza 
di  questo  tessuto  di  granulazione  aumenta  progressivamente. 

i.a  capacità  di  lavoro  muscolare,  quindi  di  produrre  lorza. 
dipende  non  solo  dalla  possibilità  c qualità  di  prestazione  della 
componente  contrattile,  dall'idoneità  della  componente  vascola- 
re di  fornire  ossigeno  c trasportare  cataboliti  ma  anche  dall'ela- 
sticità del  muscolo  e dalle  proprietà  tensili  del  muscolo  in  via  di 
riparazione.  Soprattutto,  questa  proprietà  tensile  ò importante 
nella  valutazione  dei  diversi  tipi  di  irailamento,  specie  per  la 
controversia  da  pane  di  numerosi  AA.  tra  mobilizzazione  preco- 
ce (Corngan.  1965;  Ryan.  1969;  Schobenh.  1972;  Jarvinen, 
1976)  c immobilizzazione  (Thomdikc.  1956;  Groh.  1962;  O'Do- 
noghuc,  1970).  Studi  sperimentali  in  ratti  hanno  dimostrato  che. 
in  base  a valutazioni  morfologiche,  microangiografiche  e tcnsio- 
mctriche.  la  riparazione  dei  muscoli  danneggiali  sperimentalmen- 
te (trauma  contusivo)  t accelerata  dalla  mnbilizzuizionc  precoce 
(Jarvinen.  1976).  L'immobilizzazione  favorisce  c accelera  la  pro- 
duzione di  tessuto  di  granulaziorte . ma,  se  mantenuta  troppo  a 
lungo,  pena  a una  scarsa  organizzazione  strutturale  delle  fibre 
rigenerate  e a eccessiva  formazione  di  tessuto  cicatriziale  (Letho, 
19X3).  Quindi  un'immobilizzazione  immediata  d necessaria  per 
conseniire  al  tessuto  di  grunukizinnc  di  occupare  l'intera  arca  in- 
teressata dalla  lesione  c di  differenziarsi  in  modo  da  raggiungere 
una  forza  tensile  suflicicntc  a resistere  alle  forze  provocate  dalla 
mobilizzazione.  La  mobilizzazione  assume  significato  importante 
in  seguito,  ai  lini  di  un  più  rapido  riassorbimento  del  tessuto  cica- 
triziale. di  una  migliore  organizzazione  strutturale  degli  clementi 
riparativi,  c infine  per  evitare  aderenze  con  i muscoli  circostanti  c 
alroha  muscolare  da  disu.so  (Rcnsiróm.  1986). 

SintomatoloiEia  cttnka  delle  lesioiu  muscolari  acute 

La  sintomatologia  clinica  delle  lesioni  muscolari  varia  a 
seconda  della  sede  della  lesione,  della  sua  entità  e della 
capacità  di  sopportazione  del  dolore  da  parte  deU'alleta 
(correlala  all'atteggiamento  psicologico  e alla  motivazio- 
ne agonistica).  Il  sintomo  soggettivo  più  importante  è il 
dolore,  che  si  differenzia  a seconda  del  gruppo  muscolare 
interessato.  Acuto  e/o  tralittivo  nelle  lesioni  degli  ischio- 
crurali e dei  gemelli;  di  tipo  contusivo  o crampiforme  nel- 
le lesioni  del  quadricipite.  Nelle  elongazioni,  il  dolore 
può  iniziare  acutamente,  ma  anche  insorgere  con  maggio- 
re intensità  a)  termine  della  competizione,  dopo  la  fase  di 
raffreddamento  del  muscolo.  Può  però  anche  essere  a 
tipo  di  fastidio  o manifestarsi  solo  nella  sollecilazionc  del 
distretto  muscolare  interessato  (anche  lesioni  di  I grado, 
quindi.  pt>sM>no  essere  estremamente  fastidiose  per  Palle- 
la).  Nelle  distrazioni  e nelle  rotture  (lesioni  di  II  c HI 
grado)  il  dolore,  al  tentativo  di  contrazione,  può  impedi- 
re qualsiasi  movimento;  si  può  andare  dalla  difficoltà  di 
estendere  la  gamba,  per  lesioni  degli  ischiocnirali,  fino 
airimpovsibililà  al  carico. 

L'ispezione  locale  può  essere  negativa  (lesioni  di  1 e II 
grado),  o rivelare  tumefazione,  edema  ed  ematoma  (in  2* 
c 3'*  giornata)  nelle  rotture  (lesioni  di  III  grado). 

Nelle  lesioni  di  I e II  grado  è importante  osservare 
ratteggiamento  dcU  atlcta;  zoppia  con  ginocchio  flesso 
nelle  lesioni  degli  ischiiKrurali:  giiuKchio  esteso  nelle  le- 


sioni del  quadricipite;  carico  senza  la  spinta  del  piede  nel- 
le lesioni  del  tricipite  surale. 

L’ispezione  mette  in  evidenza  un  aumento  del  tono  del 
muscolo  leso,  in  loto,  o nella  regione  della  lesione.  In 
alcuni  tipi  di  lesione,  in  cui  sono  interessate  le  termina- 
zioni nervose  motrici,  si  ha  invece  una  completa  perdita 
del  tono  muscolare:  ali’ispezione.  il  muscolo  appare  flac- 
cido e incapace  di  contrarsi.  La  contrattura  ha  uno  scopo 
Analizzato:  immobilizza  il  muscolo,  per  impedire  solleci- 
tazioni distensive  dia.sta.santi  (alcuni  AA.  considerano  la 
contrattura  come  fattore  prognostico;  la  sua  risoluzione 
precederebbe  la  guarigione  del  muscolo  leso). 

La  palpazione  provoca  dolore  alla  pressione  digitale, 
cosi  come  la  distensione  pa.ssiva,  nelle  lesioni  di  II  e HI 
grado.  La  lesione,  se  di  dimensioni  sufficienti  e in  posi- 
zione accessibile,  può  venire  apprezzata,  mediante  palpa- 
zione. come  depressione  del  tessuto  con  tumefazione 
(ematoma)  e intenso  dolore,  assumendo  caratteristiche 
diverse  con  il  passare  dei  giorni  (la  sclerosi  c Torganizza- 
zionc  fìbrotica  rendono  duri  i Iwrdi  del  muscolo  leso). 
L'ematoma  e l’edema  periicsionali  pKvssono,  se  imponen- 
ti, causare,  per  compressione,  lesioni  ischemiche  della 
cute,  con  comparsa  di  flittene  sierose. 

LesMMM  mscolari  tìpicfac  im  spc»rtivi 

Alcune  lesioni  muscolan,  per  la  loro  incidenza,  possono  consi- 
derarsi specifiche  di  alcune  categorie  di  sportivi. 

Il  lennà  leg.  gamba  del  tennista,  è una  condizione  dolorosa 
del  polpaccio,  tipica  in  giocatori  di  tennis  di  mezza  età  o.  in 
gerveraJe,  di  atleti  anziani.  Dai  punto  di  vista  anaiomopaiologi- 
cu.  si  tratta  di  una  distrazione  del  gemello  mediale  vicino  alla 
giunzione  miotendinca.  In  passato,  questa  condizione  era  riferita 
alla  rottura  del  plantare  gracile  La  lesione  può  prodursi  durante 
uno  scatto,  calzando  scarpe  da  tennis  senza  tacco.  Il  dolore  è 
acuto  e tralittivo.  con  sensazione  soggettiva  di  colpo  infcrto  dal- 
Testemo.  L’area  diventa  edematosa  ed  ecchimoiica.  Il  ventre 
mediale  del  gasirocnemio  è molto  dolente  alla  palpazione.  La 
estensione  del  piede  provoca  un  aumento  del  dolore.  Il  grado  del- 
ia lesione  varia  a seconda  delle  fibre  muscolari  interessate.  Di 
maggior  riscontro  sono  le  lesioni  di  I e II  grado. 

La  rottura  del  grande  pettorale,  di  relativa  frequenza,  è pro- 
pria dei  lanciatori  (lancio  del  peso,  disco,  giavellotto),  dei  lotta- 
tori,  c dei  sollevatori  di  peso.  È frequente  in  tutti  gli  atleti  che 
nella  propria  specialità  utilizzano  esercizi  ripetitivi  alla  panca 
come  parte  integrante  del  potenziamento  muscolare.  La  rottura 
è provocata  daircccessiva  tensione  reiterata  a carico  del  com- 
plesso muscolotendineo  del  grande  pettorale.  Esso,  inserendosi 
con  un  corto,  robusto  tendine  sulla  clavicola,  sullo  sterno,  sulle 
prime  6 coste  c suH'aponcurosi  dcll  obliquo  esterno  da  una  par- 
te. e suU'omero  dall'altra,  ha  un'azione  di  adduzione,  flessione  e 
rotazione  imema  delle  spalle. 

La  lesione  può  aversi  a carico  della  porzione  muscolare,  ma 
anche  alla  giunzione  miotendiisea.  o all'inserzione  del  tendine 
suU’omero. 

Soggettivamente  l'atleta  avverte  un  rumore  di  schiocco,  ac- 
compagnato da  dolore  irradiato  al  braccio,  e comparsa  in  poche 
ore  di  edema  ed  ematoma;  se  la  lesione  i nel  muscolo,  questo 
alla  palpazione  risulta  essere  dolente  c ramnsolUto.  Ovviamente, 
il  distacco  del  tendine  fa  sì  che  sotto  contrazione  il  ventre  mu- 
scolare si  gonfi  e risalti  per  raccordamento  subito.  I movimenti 
di  adduzione,  flessione  c rotazione  interna  sono  deboli  c dolenti. 

l^esioai  miKtcoUirl  cronidie 

Le  lesioni  muscolari  croniche  possono  essere  conseguenza 
delle  lesioni  muscolari  acute  misconosciute  o insuffìcicn- 
temerne  iranaie,  o avere  caratteri  di  cronidtà  fin  dal- 
rinizio. 

Fibrosi  postraumatica 

La  più  comune  conseguenza  delle  lesioni  muscolari  acute, 
»a  distrattive  che  confusive,  è la  fibrosi  postraumatica 
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(evoluzione  cicatriziale  esuberante  dell’ematoma).  La  ci' 
catrìce  bbrotica  può  creare  aderenze  fra  i fasci  muscolari, 
con  conscguente  disturbo  della  meccanica  di  contrazione 
muscolare.  IrK>ltre,  il  tessuto  muscolare  sano,  prossimale 
e distale  al  tessuto  cicatriziale,  è sottoposto  a ipcrsolleci- 
fazioni,  e soprattutto  a contrazioni  non  simmetriche  e 
coordinate  con  sollecitazioni  abnormi  delle  inserzioni  tcn- 
dirtee,  per  cui  alcuni  AA.  propongono  di  intervenire  chi* 
rurgicamente  per  quelle  lesioni  che  superano  di  1/4  o di 
1/2  il  volume  del  ventre  muscolare,  onde  evitare  la  ripa- 
razione  fibrotica  esuberante  che  supera  la  rigenerazione 
delle  fibre  muscolari  (Franke,  1980;  Renstròm,  1986). 

Fibrosi  primitive 

Le  lesioni  muscolari  croniche  sin  daH'inizio  sono  le  fibrosi 
primitive:  arce  fibrotichc  di  estensione  variabile  nel  ven- 
tre muscolare.  Se  ne  distinguono  J gruppi  etiolo^ci.  Nel 
primo  gruppo  sono  comprese  quelle  forme  che  rappre- 
sentano gli  esiti  di  processi  inhammatori  (miositi),  con 
organizzazione  fibrotica  deU’edema  interstiziale  e aumen- 
to del  tessuto  connettivo  interstiziale. 

Nel  secondo  gruppo  si  comprendono  le  posture  scorret- 
te, con  contrazione  cronica  contro  resistenza  del  musco- 
lo. per  cui  si  crea  un  disturbo  circolatorio  con  accumulo 
di  liquido  interstiziale  per  alterazione  della  permeabilità 
di  membrana.  L'edema  interstiziale  può  con  il  tempo,  se 
non  si  ripristina  la  normale  condizione  circolatoria,  orga- 
nizzarsi in  fibrosi. 

Nel  terzo  gruppo,  infine,  sono  comprese  tutte  le  lesioni 
croniche  correlate  a microtraumi.  Infatti  traumi  diretti 
ripetuti  nella  stessa  sede  (rugbisti),  o microdistrazioni 
ripetute  (ostacolisti,  saltatori),  creano  microrotture  asin- 
tomatiche che.  con  il  tempo,  portano  a sostituzione  del 
tessuto  muscolare  con  tessuto  fibroso  o a un  aumento 
eccessivo  di  quest’ultimo.  L’atleta  si  lamenta  di  dolcnzia 
o fastidiosa  tensione  muscolare  sotto  sforzo,  con  impossi- 
bilità alla  perfetta  esecuzione  del  gesto  atletico.  Il  reperto 
oggettivo  può  mettere  in  evidenza  un  aumento  netto  di 
consistenza  di  un  intero  ventre  muscolare  (in  genere  esito 
di  miosite)  e una  diminuzione  della  proprietà  di  contra- 
zione dei  muscoli  circostanti. 

Miosite  ossificante  traumatica 

Un  trauma  muscolare  diretto,  o anche  una  distrazione 
muscolare,  possono  causare  un’emorragia  muscolare  di 
notevole  entità.  Specie  nei  traumi  muscolari  diretti,  sono 
soprattutto  i piani  muscolari  profondi,  schiacciati  sul  pia- 
no osseo,  a essere  interessati,  con  conscguenti  edema, 
emorragia  e.  talvolta,  formazione  di  osso  eterotopico. 
L’arto  appare  dolente,  gonfio  e caldo.  Perché  si  formi 
tessuto  osteoide.  e quindi  osso,  è necessario,  come  spe- 
rimentalmente dimostrato,  che  ci  sia  una  lesione  periosta- 
le,  con  attivazione  degli  elementi  cellulari  totipotenti  del 
periostio  (Zaccalini  e Urist,  1964;  Michelson  et  al., 
1980).  Dal  punto  di  vista  anatomopatologico,  si  può  os- 
servare un  parziale  distacco  delle  fibre  musicolari  dal  pe- 
riostio con  lacerazione  e anche  con  ematoma  subperiosta- 
le.  Vengono  comunque  attivati  dal  trauma  i fibroblastì 
dcircndomisio,  della  fascia  e del  tessuto  connettivo,  a 
formare  tessuto  fibroso,  condroide  e osteoide.  La  xerora- 
diograha  e l'ecografia  mettono  in  eridenza  innanzitutto, 
nelle  fasi  iniziali,  una  massa  profonda,  ipoccogena  in 
ecografia,  corrispondente  aU’ematoma  che,  se  non  tratta- 
to. evolverà  verso  un'ossifkazione.  Si  riconoscono  3 tipi 
di  ossifkazione:  peduncolata,  con  un  sottile  peduiKolo  di 
attacco  alla  corticale;  sessile.  con  una  larga  base  di  attac- 
co; senza  dirette  connessioni  all'osso. 
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Superata  la  fase  iniziale,  la  massa  eterotopica.  che  nel- 
la sua  localizzazione  più  frequente  alla  coscia  è usual- 
mente posta  anterolatcralmcntc  alla  diafìsi  femorale,  non 
provoca  dolore.  La  fosfatasi  alcalina  è normale.  Con  il 
tempo  la  tumefazione  diminuisce  in  grandezza,  diventan- 
do più  compatta,  e i bordi  si  arrotondano.  Dopo  3-6 
mesi,  la  massa  si  stabilizza,  assumendo  la  forma  e le 
dimeasioni  definitive.  Se  la  calcificazione  è nel  ventre 
muscolare,  senza  connessioni  ossee  e di  non  grandi  di- 
mensioni, può  anche  riassorbirsi  spontaneamente. 

Cisti  sieroematiche 

Le  cisti  sieroematiche,  o pseudocisti,  sono  riscontrabili 
nel  ventre  muscolare  o,  se  è avvenuta  la  rottura  della 
fascia,  nei  setti  intermuscolari.  Sono  a contenuto  siero- 
ematico in  quanto  rappresentano  residui  di  ematomi  non 
riassorbiti.  Per  l’etiopatogencsi  si  ritiene  che  la  pressione 
dell’ematoma  causi  necrosi  dei  margini  muscolari,  per  cui 
la  raccolta  ematica  è delimitata  da  una  parete  pseudoci- 
stica. 

L’esame  ecografìco  mette  in  evidenza  la  localizzazione, 
le  dimensioni  e il  contenuto  della  cisti  e può  consentire  lo 
svuotamento  mirato. 

l^ofibMsl  e terapia  delle  lesioni  muscolari 

Un  buon  riscaldamento,  un  allenamento  costante  e pro- 
gressivo nel  tempo,  con  graduale  aumento  del  carico  di 
lavoro  e della  sua  durata,  un  buon  defatigamento,  sono 
metodiche  fondamentali  per  una  corretta  profilassi  della 
lesione  muscolare. 

Per  il  dolore,  uno  fra  i primi  sintomi  di  sofferenza  del 
muscolo,  le  applicazioni  di  crioterapia,  massoterapia, 
idromassaggi  in  acqua  fredda,  esercizi  di  distensione,  ri- 
sultano essere  particolarmente  utili  per  alleviarne  l’inten- 
sità c abbreviarne  la  durata. 

In  caso  di  crampo  l’atleta  deve  comprimere  il  muscolo 
contratto  fino  alla  decontrazione,  e quindi  il  muscolo 
deve  essere  stirato  fino  al  recupero  della  normale  am- 
piezza di  movimento,  e massaggiato  per  ristabilire  la  cir- 
colazione dopo  la  contrazione  tetanica.  L'assunzione  di 
preparati  che  ristabiliscono  l’equilibrio  idroelettrolitico 
nei  periodi  di  maggiore  attività  e sudorazione,  e un  rego- 
lare programma  di  distensione  muscolare  (stretching), 
possono  ridurre  o evitare  i crampi. 

Le  lesioni  muscolari  acute  vanno  trattate  come  tutte  le 
lesioni  dei  tessuti  molli,  mediante: 
applicazione  di  ghiaccio  locale  (8-10  h consecutive, 
ripetuta  ancora  per  altri  2 giorni,  6-7  h non  consecutive); 

compressione  (impedisce  un  ulteriore  sanguinamento.  e 
affronta  le  fibre  muscolari  interessate); 

immobilizzazione  (sospensione  del  carico  cd  elevazione 
dell’arto); 

riposo  (per  3-4  giorni)  in  corretta  postura  per  rilasciare 
il  muscolo  interessato  (Heiser  et  ai,  1984). 

Il  trattamento  conservativo  si  prefìgge  di  ridurre  il  san- 
guinamento. l’edema  e la  perdita  della  funzionalità,  cioè 
della  capacità  contrattile,  e favorire  quindi  la  guarigione. 
L'ematoma  rimane  friabile  per  2-3  giorni,  per  cui  è pos- 
sibile avere  un  nuovo  sanguinamento  per  ulteriori  traumi, 
specie  iatrogeni  (un  massaggio  troppo  precoce  o palpa- 
zioni profonde  e ripetute).  Quindi,  in  fase  iniziale,  si 
debbono  evitare  i massaggi,  gli  ultrasuoni,  il  caldo.  Una 
ecografìa  eseguita  a poche  ore  dal  trauma  può  chiarire  la 
diagnosi,  localizzando  e quantificando  l'ematoma.  L’eco- 
grafia può  essere  ripetuta  a scopo  prognostico,  per  segui- 
re l’evoluzione  del  processo  riparativo  che,  mediamente, 
necessita  di  circa  3 settimane.  Prima  di  questo  termine,  la 
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riparazione  può  essere  facilmente  ritardata  da  nuove  rot- 
ture, se  la  mobilizzazione  è troppo  vigorosa  e attiva 
(Jackson  e Feagin.  1973). 

Esistono  però  differenze  tra  muscolo  e muscolo,  ed  è a 
seconda  della  funzione  a essi  richiesta  nelle  varie  speciali- 
tà sportive  che  è possibile  fare  una  valutazione  prognosti- 
ca. Esistono,  infatti,  muscoli  eccessivamente  sollecitati 
per  il  loro  significato  funzionale,  o per  svantaggio  mecca- 
nico nei  confronti  degli  antagonisti  (bicipite  femorale, 
gemello,  retto  femorale);  muscoli  mediamente  sollecitati 
(flessori  mediali  di  coscia,  adduttori,  muscoli  del  tronco); 
e muscoli  poco  sollecitati  utilizzati  solo  in  movimenti  spe- 
cifici. o tutelati  da  gruppi  sinergici  vicarianti  (peronei, 
loggia  anteriore  della  gamba).  D’altra  parte,  una  distra- 
zione alla  giunzione  miotendinca,  o airinserzione,  è più 
grave  prognosticamente  di  una  lesione  che  avviene  in 
pieno  ventre  muscolare,  soprattutto  se  la  massa  muscola- 
re è imponente  (Cipolla  el  al.^  1983). 

Dal  punto  di  vista  prognostico,  ancora,  può  essere  util- 
mente valutala  la  concentrazione  di  alcuni  enzimi  sierici,  e 
precisamente  la  CFK  (creatinfosfochinasi)  in  rapporto 
alia  SGOT  (transaminasi  glutammico-ossaiacctica)  c alla 
SGPT  (transaminasi  glutammico-piruvica).  Il  rapporto  tra 
questi  enzimi  sierici,  nelle  lesioni  muscolari,  può  arrivare 
a 9:1,  contro  un  valore  normale  di  5:1  (Jàrvinen,  1976). 

Il  trattamento  conservativo  può  proseguire  con  la  mo- 
bilizzazione c con  esercizi  specifici  per  il  muscolo  interes- 
salo. quali:  contrazioni  isometriche  senza  resistenza,  en- 
tro i limili  del  dolore  (favoriscono  il  riassorbimento  del- 
l’ematoma); contrazioni  isometriche  contro  resistenza, 
sempre  nei  limiti  del  dolore;  contrazioni  isocinctiche  di- 
namiche senza  resistenza  (il  più  precocemente  possibile); 
contrazioni  isoioniche  con  e senza  resistenza  da  utilizzare 
solo  diversi  giorni  dopo  il  trauma;  distensione,  da  iniziare 
precocemente  nelle  lesioni  di  I e 11  grado;  esercizi  favo- 
renti la  proprioccttività;  solo  per  ultimo,  alicnamento 
specifico  per  la  spedalità  in  questione. 

Il  massaggio  locale  va  valutalo  da  caso  a caso.  Non  va 
iniziato  prima  di  l settimana  dall'evento  lesivo;  non  deve 
essere  massaggiata  la  regione  lesa  direttamente;  non  deve 
essere  utilizzato  il  massaggio  profondo,  né  rimpaslamcn- 
lo  o lo  strofinamento  troppo  energico  (Monti.  1983). 

Il  iraiiamento  chirurgico  deve  essere  preso  in  conside- 
razione negli  ematomi  intramuscolari  vasti,  con  sintoma- 
tologia persistente  (questi  ematomi  vanno  rimossi,  f>crché 
provocano  un  ritardo  meccanico  nella  riparazione  delle 
fibre);  nelle  lesioni  di  II  grado,  con  più  di  metà  del  ven- 
tre muscolare  leso;  nelle  lesioni  di  III  grado,  nei  muscoli 
che  non  hanno  gruppi  vicarianti  con  la  stessa  funzione 
(grande  pettorale). 

In  generale,  la  riparazione  chirurgica  va  effettuata  en- 
tro la  1*  settimana  dal  trauma  acuto,  per  evitare  retra- 
zioni che  rendano  difficile  poi  l’unione  chirurgica  dei  due 
monconi,  spesso  da  effettuare  con  fasda  lata. 

Nelle  lesioni  muscolari  croniche^  nelle  fasi  del  tutto  ini- 
ziali la  terapia  consiste  essenzialmente  nel  riposo,  cui 
fanno  seguito  esercizi  di  distensione  muscolare,  controllo 
e correzione  della  postura  (se  necessario  mediante  orte- 
st),  massoterapia  e metodiche  di  fibrolisi  diacutanee. 

Particolare  attenzione  occorre  pure  nel  trattamento  del 
tennis  leg.  patologia  di  sempre  più  frequente  riscontro. 

Dette  lesioni  possono  essere  trattate  con  ghiaedo.  at- 
teggiamento in  equino  del  piede,  riposo,  distensione  gra- 
duale del  muscolo  mediante  esercizi  progressivi.  Alcuni 
AA.  preferiscono  intervenire  chirurgicamente  nelle  lesio- 
ni di  TI-III  grado;  altri  AA.  danno  preferenza  al  tratta- 
mento incruento  tutelando  l’arto  in  gesso  con  piede  in 
flessione  tra  ì 50  e i 60^,  e inversione  della  tibiotarsica 


di  I5‘*.  per  3-4  settimane.  Per  la  ripresa  dell'attività  atleti- 
ca. SI  dctcndonu  i muscoli  cquinizzando  il  piede  mediante 
l'applicaziunc  di  uno  spessore  al  lacco  della  scarpa. 

Per  quanto  concerne  il  trattamento  delle  dui  sieroema- 
tiche. es.so  è essenzialmente  chirurgico.  Con  l’ausilio  del- 
l'esame ecografico  o sotto  visione  diretta  della  tomografia 
computerizzata,  si  svuota  la  cavità  dslica  mediante  ago- 
puntura o.  ove  richiesto,  mediante  indsione  chirurgica. 
In  quest'ultimo  caso  è utile  l'applicazione  di  drenaggio. 

Nelle  miosiu  ossificanti,  si  deve  evitare,  nelle  fasi  di 
acuzie,  rcscrcirio  fisiai  (Ellis  c Frank,  1966);  la  rieduca- 
zione motoria  deve  svolgersi  nel  limite  del  dolore,  alme- 
no nei  primi  mesi;  se  ancora  dopo  1 o 2 anni  dalla  loro 
formazione  provocano  dolore  c impotenza  funzionale,  è 
indicato  un  trattamento  chirurgico  di  aspiirtazione  do{H) 
aver  accertato,  mediante  esame  scintigrafico.  la  quiescen- 
za del  proces.so  miosltico  (Jackson  e Feagin,  1973;  Jack- 
son. 1975;  Lipscomb.  1976).  Si  segnala  che  un’asporta- 
zione troppo  preaKC  della  massa  calcifica  può  causare 
recidive  ci^n  formazione  di  una  maggiore  quantità  di  tes- 
suto ossificato  (Groh.  1976). 

V.  anche:  huscolu  (IX,  2279). 

Sìndromi  compartimeDta]i 

Per  sindrome  compariimeniale  si  intende  la  perdita  di 
funzione  di  un  gruppo  muscolare,  determinata  dalla 
compromissione  della  circolazione  aU’intemo  di  uno  spa- 
zio anatomico  delimitato.  Si  tratta,  infatti,  di  ischemie  a 
carico  dei  muscoli,  causale  da  compressione  dei  vasi,  per 
aumento  della  pressione  all'interno  di  logge  delimitate  da 
fasce,  muscoli  c membrane  interosscc  scarsamente  di- 
stensibili.  Responsabili  deH  aumento  di  pressione  ptissono 
essere  anche  i muscoli  stessi  che,  s4)tto  sforzo,  aumentanii 
di  dimensione  (talvolta  del  20%).  In  generale,  la  sindro- 
me compartimentale  fa  seguito  a un  trauma  di  un’estre- 
mità (frattura  o schiacciamento).  L'ischemia  provoca  ac- 
cumulo di  ac.  lattico,  e quindi  ulteriore  edema  interstizia- 
le da  alterata  permeabilità  cellulare,  con  incremento  ulte- 
riore della  pressione  nella  loggia:  si  instaura,  così,  un  cir- 
colo vizioso, 

L’aumento  di  pressione  richiesto  per  pnxiurre  una  sin- 
drome compartimentale  é variabile  a seconda  delta  regio- 
ne interessata  c della  durata  deH'aumento  prcssorio.  della 
richiesta  metabolica  tessutale  c del  tono  vascolare.  Entro 
,30  min  dall  inizio  deirischemia  si  pvissono  avere  disturbi 
della  conduzione  nervosa  e perdita  irreversibile  della  fun- 
zionalità tra  le  12  e le  24  h.  Sindromi  compartimentali  che 
durino  più  di  12  h possono  produrre  danni  definitivi,  come 
contratture  ischemiche  muscolari  e alterazioni  sensitive  c 
motorie  spesso  irreversibili  (cfr.  la  sindrome  di  Volkmann: 
V.  VOLKMANN.  ixiNTRATTLiRA  Di).  II  rilevamento  dei  polsi 
periferici  non  è segno  indicativo:  infatti  essi  scompaiono 
tardivamente  e talvolta  non  scompaiono  affatto,  pur  es- 
sendo presenti  danni  tessutali  imponenti. 

L'unico  fattore  presente  uniformemente  in  tutte  le  sin- 
dromi compartimentali  é l'aumento  della  pressione  tessu- 
tale (la  pressione  normale  é 0 mmHg).  L’ischemia  può 
iniziare  a pressioni  minori  di  2(F.30  mmHg  rispetto  alla 
pressione  diastolica  deirindividuo.  Determinazioni  seriale 
suiringravcsccnza  della  sindrome  sono  di  grande  utilità 
per  il  chirurgo  nel  decidere  se  intervenire  con  la  fascio- 
tomia. 

Le  sindromi  compartimentali  croniche  pos.sono  interes- 
sare qualsiasi  compartimento  muscolare.  11  più  delle  volte 
questa  condizione  si  verifica  nella  loggia  tibiale  anteriore 
della  gamba  c nella  loggia  volare  dcH'avambraccio  (per 
quest'ultima.  v.  volkmann,  coNTRAmrRA  di). 
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Sìndromi  ischemiche  compartimenlali  croniche  e fratture  da 
stress  (v.  sotto)  possono  presentare  gli  stessi  sìntomi  clinici,  nella 
medesima  regione  e nello  stesso  tipo  di  atleta.  La  diagnosi  diffe- 
renziale i facilitata  dall’esame  scintigrafìco:  infatti,  sebbene  l'os- 
so nelle  sindromi  compartimentali  mostri  un  aumento  della  cap- 
tazione deirisotopo.  rispetto  alla  parte  sana,  questo  è sempre 
mollo  minore  deiraumcnio  del  .100%  riscontrato  nelle  fratture 
da  Stress. 

Sindrome  del  compartimento  anteriore  della  gamba 
I)  compartimcnlo  anteriore  contiene  il  muscolo  tibiale 
anteriore,  l'estensore  lungo  dell'alluce  e l'estensore  pro- 
prio delle  dita.  I muscoli  sono  contenuti  in  una  loggia 
formata  da  tibia,  perone,  una  robusta  membrana  interos- 
sea  e un'altrettanto  robusta  fascia  superficiale  anterolate- 
rale.  I muscoli  sono  quindi  sensibili  a un  aumento  della 
pressione  nella  loggia. 

La  sindrome  può  conseguire  a un  trauma  diretto  (un 
calcio)  o a traumi  minori  ripetuti  iterativamente  nel  tem- 
po. come  il  correre  c il  marciare.  Il  trauma  diretto  pro- 
voca un  ematoma  nella  loggia  anterolaterale  della  gamba 
e un  edema  diffuso.  Il  dolore  aumenta  e porta  a una  di- 
minuzione della  sensibilità  del  nervo  peroneo  superficiale 
a livello  del  piede;  quindi  si  può  osservare  la  «caduta» 
completa  del  piede  con  impossibilità  della  flessione  e del- 
la estensione  delle  dila. 

La  sindrome  compartimentale  cronica  funzionale,  inve- 
ce. sì  rende  clinicamente  esidente  mediante  claudicazione 
intermiUente,  con  sintomi  simili  a quelli  descritti,  ma  che 
si  presentano  solo  in  occasione  di  prestazioni  sportive  pro- 
lungate (corsa,  marcia)  e che  regrediscono  con  il  riposo. 

Clinicamente  si  apprezza  un  indurimento  talvolta  li- 
gneo della  loggia  anteriore  della  gamba  e dolorabilità  alla 
palpazione  diretta  o alla  flessione  del  piede.  In  fase  tardi- 
va diminuisce  la  sensibilità  sul  dorso  del  piede  c tra  1 e II 
dito,  con  deficit  funzionale  dcH'cstcnsorc  lungo  deH'allu- 
ce.  Nelle  fasi  finali,  si  assiste  alla  «caduta»  completa  del 
piede. 

Quando,  dopo  un  trauma  diretto,  si  assiste  alla  scom- 
parsa della  sensibilità  del  dorso  del  piede  associata  ai  sin- 
tomi sopra  descritti,  è indicata  la  decompressione  chirur- 
gica (fa.sciotomia  superfìdale  e profonda).  Un  comporta- 
mento di  attesa  o un  trattamento  conservativo  non  hanno 
significato  c povsonu  essere  pericolosi;  se  si  instaura  la 
paralisi,  raramente  si  recupera  completamente  la  funzio- 
ne muscolare. 

Sindrome  del  compurnmenio  posteriore  della  coscia 
È meno  frequente  della  sindrome  compartimentale  della  gamba; 
si  può  presentare  negli  atleti  mezzo-  c lungofondisti  (Pellokallk) 
e Harjula.  1983). 

La  coscia  è divisa  dalla  fascia  lata,  che  si  ancora  mediaimenie 
c lateralmente  al  femore,  in  due  logge  muscolari,  anteriore  e 
posteriore.  Il  compartimento  posicrinre.  più  pìccolo,  comprende 
il  bicipite  femorale,  il  semitcndinoso.  il  semimembranoso  e il 
nervo  sciatico.  Questi  muscoli  vanno  incontro  a un  carico  severo 
durante  l’attività  sportiva.  Perché  si  sviluppi  la  sindrome  sono 
necessari  carichi  di  lavoro  veramente  elevali,  quali  si  possono 
risctinlrare  negli  atleti  di  altissimo  livello. 

Oinicamentc  l’atleta  si  lamenta  di  dolore  nella  parte  posterio- 
re della  coscia.  Il  dok>re  è presente  solo  nella  corsa  ed  ò dipen- 
dente dalla  velocità.  Durante  la  corsa  lenta,  o al  di  sotto  della 
velocità  «critica»,  il  dolore  non  appare.  Il  dolore  è tcnsivo  alla 
coscia,  irradiato  talvolta  nella  regione  mediale  È localizzato, 
dall'atleta,  nella  rcgiorve  del  scmitendinoso  c del  semimembra- 
rtoso;  si  presenta  però  regolarmente  durante  la  corsa,  in  maniera 
diretiaiivente  proporzionale  alla  velocità. 

L'esame  obbiettivo  è ivegalivu  a riposo;  raramente  si  rilevano 
masse  muscolari  indurite  Spesso  l'unico  reperto  obbiettivo  é 
uno  staio  di  lensicme  muscolare,  con  dolore  provocato  mediante 
manovre  di  distensione. 
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Il  trattamento  é inizialmenle  conservativo  (riposo  attivo,  corsa 
lenta,  esercizi  di  distensione  e massaggi).  Il  trattamento  chirurgi- 
co (diffìdlmente  di  urgenza,  essendo  il  compartimento  posterio- 
re il  più  distensibile  delle  logge  della  gamba),  consiste  in  una 
fasciotomia  che  comporta  come  possibile  problema  postoperato- 
rio la  formazione  di  tumefazione  (pseudocmiazionc)  muscolare 
sotto  contrazione. 

Sindrome  del  compartimento  laterale  della  gamba 
La  condizione  è simile  alle  precedenti  anche  se  meno  comune:  è 
localizzala  alla  loggia  laterale  di  gamba,  occupata  dai  muscoli 
peronci. 

PATOLOGIA  TENDINEA  DA  SOVRACCARICO 

FUNZIONALE 

iDtfXMiBzione 

Le  patologìe  tendinee  (tendinopatie)  nell’ambito  dell'at- 
tività sportiva  sono  in  continuo  aumento.  Esse  costitui- 
scono il  capitolo  più  vasto  delle  lesioni  da  sovraccarico 
funzionale  e sono  quindi  particolamicnte  frequenti  in 
atletica  leggera,  sia  negli  arti  inferiori  (corsa  e salto)  che 
negli  arti  superiori  (uso  di  attrezzi,  quali  giavellotto,  asta, 
disco,  martello  o peso).  L'incremento  di  questa  patologia 
è correlato  sia  ai  metodi  di  alicnamento  sempre  più  esa- 
sperati. sia  a condizioni  inerenti  al  terreno  di  gara  e alle 
attrezzature.  Anche  t’uso  e l'abuso  di  sostanze  anaboliz- 
zanti,  cui  si  a.ssocia  un  allenamento  intensivo,  contribui- 
scono a determinare  un  ulteriore  squilibrio  tra  muscoli 
ipertroflci  e lendini  (Michna,  1986a.  1986b). 

Il  muscolo  si  può  ipertrofìzzare.  ma  non  cosi  l'organo 
di  trasmissione,  cioè  i tendini,  che  vengono  quindi  sotto- 
posti a sollecitazioni  ripetute  da  parte  di  muscoli  iper- 
trofìzzati  mediante  tecniche  di  allenamento  esasperate  e 
rimpiego  di  anabolizzanti. 

I tendini  (che  possono  essere  divisi  anatomicamente  in: 
a)  tendini  brevi;  b)  tendini  piatti;  c)  tendini  lunghi  [cilin- 
drici. nastriformi])  possiedono  strutture  accessorie  che 
permettono  il  migliore  esplicamento  delle  loro  funzioni, 
quali;  ì!  paratcnonio  (tendine  di  Achille);  le  guaine  sino- 
viali,  alloggiate  talvolta  in  canali  osteoflbrosi  di  scorri- 
mento (tendini  flessori  delle  dita). 

La  sofferenza  dei  tendini  brevi  da  sovraccarico  funzio- 
nale viene  definita  mioentesile,  per  il  coinvolgimcnto  del 
vicino  ventre  muscolare.  Questo  termine  può  indicare  la 
patologia  che  si  verifìea  a carico  dei  muscoli  epitrocleari, 
degli  cpicondiloidci,  dcirinserzione  prossimale  dei  gemel- 
li. dei  retti  addominali,  degli  adduttori  (La  Cava.  1957). 

Al  contrario,  i tendini  lunghi  possono  andare  incontro 
a patologia  alla  giunzione  miotendinea,  lungo  il  decorso 
(lendinopatia  del  decorso)  e airinscrzionc  suU’osso  {len- 
dinopatia  inserzionaJe)  o in  entrambe  le  sedi.  Conside- 
rando la  scarsa  vascolarizzazione  del  tessuto  tendineo,  il 
tendine  non  presenta  fenomeni  tipicamente  inflammatori, 
ma  piuttosto  degenerativi  (lendinosi).  Fenomeni  infiam- 
matori possono  invece  avere  luogo  nelle  strutture  acces- 
sorie di  scorrimento,  che  hanno  una  maggiore  vascolariz- 
zazione; tenosinoviti  (guaine  sinoviali  vere  c proprie); 
peritendiniti  (paraterK>nio). 

Le  tendinopatie  inserzionati  as.sumono  caratteristiche 
particolari  e per  la  presenza  della  fibrocartilagine  della 
zona  di  transizione  inserzìonale  (quindi  fenomeni  degene- 
rativi e proliferativi  osteocartilaginei).  c per  la  presenza, 
in  genere,  di  borse  inserzionali,  con  fenomeni  di  natura 
infiammatoria. 

II  termine  tendinite,  usato  generalmente  per  indicare 
una  patologia  tendinea,  è quindi  improprio;  infatti  non  si 
adatta  ai  fenomeni  patolo^ci  che  avvengono  per  sovrac- 
carico funzionale  del  tendine.  1 processi  infiammatori 
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hanno  luogo  nelle  guaine,  sinoviali  e non  (da  cui  i termi- 
ni propri  di  fenosinoviii  e paraienoniti).  c nelle  strutture 
accessorie,  capsulari,  fasciali  e muscolari  che  possono 
essere  coinvolte  indirettamente. 

Le  tcndinopatìc  da  sovraccarico  funzionale  possono 
es.sere  classificate  in:  a)  perìtendiniti  acute  e aoniche; 
b)  perìtendiniti  con  tendinosi;  c)  lendinosi  pure;  d)  tendino- 
patie  inserzionali  (con  associate  borsiti);  e)  tcnosinositi 
acute  essudative  e croniche  stenosanti;  f)  rotture  sottocu- 
tar>ee. 

Etioiogia  delle  tendinopatie 

Il  fattore  etiologico  principale  nelle  tendinopatie  è il  so- 
vraccarico delle  strutture  tendinee,  come  risultato  di  un 
aumento  qualitativo  c quantitativo  del  carico  di  lavoro, 
doà  dovuto  a una  serie  di  microtraumi  iterativi.  Tuttavia 
numerosi  fattori  svolgono  un  ruolo  importante. 

I fattori  etiologici  possono  essere  divisi  in  estrirued  e 
intrinsed.  Sono  estrìnsed  il  sovraccarico  funzionale,  il  ter- 
reno, le  calzature  e il  clima. 

II  sovraccarico  funzionale  è correlato  airaumcnto  dcirintcnsilà 
dcU'attività  con  diminuzione  del  tempo  di  riposo  tra  i periodi  di 
attività:  alle  alterazioni  meccaniche  del  gesto  sportivo,  che  pos- 
sono avere  influenza  sulle  altirilà  stesse,  e alle  modalità  incon- 
grue della  preparazione  atletica  con  insufficiente  riscaldamento  e 
insuffkienie  distensione  muscolare  (Williams.  1986). 

È opportuno  segnalare  che  il  talento  naturale  non  è più  suffi- 
ciente per  emergere  a livello  intemazionale,  per  cui  i carichi  di 
lavoro  per  l'atleta  sono  sempre  più  grandi,  diminuendo  l'am- 
piezza del  «margine  di  sicurezza»,  cioè  di  quella  condizione  psi- 
cofisica ottimale,  ncirambito  del  fisiologico,  in  cui  l'atleta  può 
esprimere  le  proprie  capacità  di  prestazione  ai  migliori  livelli  e 
serua  pericolo  di  lesioni.  Esasperando  i carichi  di  lavoro  si  ridu- 
ce il  margine  tra  fisiologico  e patologico  c si  arriva  quindi  alla 
massima  sollecitazione  delle  strutture  scheletriche.  Il  trauma  ite- 
rativo indotto  dall'alicnamento  pesante  è nocivo  soprattutto  per 
il  tendine,  che,  essendo  scarsamente  vascoiarìzzaio.  ha  scarse 
capacità  di  autonparazione.  Questo  problema  è csa^rato  nei 
soggetti  ncchi  di  doti  naturali,  ma  senza  resistenza  atletica,  cioè 
senza  una  precedente  e adeguata  attività  che  abbia  provveduto 
ad  irrobustire  i tendini  in  relazione  airaccrescimento  della  massa 
muscolare. 

I terreni  di  allenamento  c di  gara  possono  essere  divisi  in  na- 
turali e sintetici.  Nel  primo  caso  possono  svolgere  un  ruolo  im- 
portante le  irregolarità  e le  asperità  naturali  del  terreno,  che 
possono  creare  sovraccarico  tendineo  per  la  frequente  variabilità 
dell'appoggio  e delle  spìnte  del  piede,  influenzando  negativa- 
mente i tendini  degli  arti  inferiori  c della  pelvi.  Nel  secondo 
caso,  i terreni  sintetici  povsiedono  delle  specifiche  proprietà 
strutturali  che  li  rendono  non  inerti  e capaci  di  restituire  l'ener- 
gia cinetica  immagazzinata  deformandosi  sotto  la  spinta  dell'atle- 
ta, diminuendo  il  tempo  di  appoggio  c aumentando  la  spinta. 

Anche  le  calzafurr  sono  fattori  da  non  trascurare.  La  calzatura 
è inadatta  se  non  provvista  di  lacco  sufficiente  a mantenere  il 
piede  in  lieve  equinismo,  per  diminuire  le  soiledtazÌQni  sul  ten- 
dine achilleo:  se  costruita  con  materiali  rigidi  e non  aventi  la 
capacità  di  assorbire  efficacemente  l'urto  costituito  dall'impatto 
del  piede  al  suolo:  inoltre,  se  è troppo  larga  al  tacco,  può  favo- 
rire, al  momento  del  conlaito  del  piede  a!  suolo,  una  pronazione 
forzala  del  rciropicdc.  La  risposta  del  terreno  provoca  soprattut- 
to dei  fenomeni  di  risonanza  delle  strutture  tendinee  all'arto  in- 
feriore (specie  achilleo  c rotuleo)  con  vibrazioni  che  interferi- 
scono con  l'irrorazione  del  tcndirsc  sotto  sforzo. 

Infine,  grande  importanza  ha  il  clima.  Climi  freddi  e umidi 
sono  cofattori  cliopalogenctici  importanti  delle  tendinopatie.  in 
quanto  favoriscono  l'aumento  della  viscosità  muscolare,  la  dimi- 
nuzione dcirelastkità  del  lervdine  e della  catena  muscolotendi- 
nca,  con  maggiori  rKhicstc  meccaniche  al  tendine  stesso.  In- 
flucnz.mdo  inoltre  negativamente  la  circolazione  ematica,  provo- 
cano perdita  di  calore  cd  alterano  rcffìcienza  muscolare,  la  reat- 
tività in  condizioni  di  stress  o in  caso  di  movimenti  improvvisi  e 
non  programmati. 


Sono  fattori  intrinsed:  le  imperfette  condizioni  di  salu- 
te deiraileta.  come  alterazioni  metaboliche  e vascolari 
locali  e generali  (ipeniricemia,  anche  relativa,  cioè  prò- 
duccntesi  sotto  sforzo;  iperlipidemia,  ipcrcolcstcrolemia, 
patologia  reumatica).  Non  bisogna  sottovalutare  le  condi- 
zioni psicologiche  che  possono  influenzare  la  concentra* 
Tiorbe  dell'atleta,  e quindi  la  coordinazione  motoria  del 
gesto  sportivo.  L'impcrfcUa  coordinazione  motoria  può 
favorire,  inoltre,  uno  sbilanciamento  tra  agonisti  e anta- 
gonisti (ad  es.,  contrattura  in  flessione)  e conseguente 
imperfetta  o errata  esecuzione  del  gesto  specifico  (cd  es., 
lancio,  salto).  Infine  i dismorfismi  e le  alterazioni  mecca- 
niche articolari,  sono  sicuramente  tra  i fattori  intrinseci 
più  importanti:  rassetto  meccanico  del  tendine  è di  im- 
portanza fondamentale  e può  venire  alterato  da  condi- 
zioni dismorftehe.  quali  la  disparità  di  lunghezza  degli  arti 
inferiori,  le  alterazioni  deirappoggio  del  piede  al  suolo 
(piede  cavo,  retropiede  varo  o valgo),  la  rotazione  tibiale 
eccessiva  (esterna  o interna),  la  tibia  escursata,  il  ginoc- 
chio varo  o valgo,  l'inserzione  displasica  del  muscolo  va- 
sto mediale,  e,  infine,  la  rotula  alla  e ipcrmobilc. 

Per  le  tendinopatie  degli  arti  inferiori  (in  particolare 
tendini  rotuleo  e achilleo),  il  fattore  predisponente  è la 
pronazione  eccessiva  del  piede  in  appoggio.  Tale  atteg- 
giamento aumenta  il  tempo  di  contatto  del  piede  con  il 
suolo,  provocando  fenomeni  di  torsione  c contrazione  a 
livello  dei  tendini  achilleo  e rotuleo,  e fenomeni  di  colpo 
di  frusta  in  senso  laterolaterale.  e corda  d'arco  a carico 
del  tendine  achilleo  (Smart  ei  al.,  1980;  Clcment  et  al., 
1984).  Tutte  queste  azioni  meccaniche  inusuali  provoca- 
no diminuzione  del  flu.sso  ematico  nel  tendine  per  la 
pressione  esercitata  sui  vasi  dai  movimenti  anomali  del 
tendine  stesso.  Il  tendine  è infatti  una  struttura  con  attivi- 
tà metabolica  bassa  e scarse  capacità  rigenerative  e ripa- 
ralive  spontanee  (Williams,  1986).  Alterate  condizioni 
biomeccaniche  e patologiche  generali  possono,  infine,  ri- 
durre ulteriormente  la  vascolarizzazione.  A loro  volta, 
perìtendiniti  e icnosinoviti.  causando  Tispessimento  della 
parete  vasale.  riducono  Tirrorazione  ematica  del  tendine 
(Perugia  et  ai,  1981). 

Anatoflii»  patologica  deOe  tcadinopatic 

I tendini  sono  composti  da  fibrille  collagene,  di  tipo  genetico  I, 
fibre  elastiche  (i  tendini  lunghi),  cellule  (tcnociiì)  c proteoglica- 
ni.  condroitinsolfato  (ChS)  c ac.  ialuronico  (HA)  in  epoca  em- 
brionale e durante  io  sviluppo,  dcrmatansolfato  (DS)  in  età 
adulta.  Il  ChS  permane  nelle  aree  tendinee  sottoposte  a carico 
(Kooh  et  al..  1986;  Okuda  et  al.,  1986). 

Nelle  pcrilendiniii.  le  guaine  tendinee  si  ispesstscono  note- 
volmente. con  aumento  della  componente  conncttivalc:  tendine 
c foglietti  pcritcndinci  appaiono  adesi  fra  loro  e con  i tessuti  cir- 
costanti. I vasi  sono  aumentati  di  numero,  con  pareli  ispessite  e 
ipertrofiche,  che  favoriscono  fenomeni  di  ischemia  relativa  c 
quindi  lendinosi  (fig.  19.  A).  In  fase  precoce,  nelle  tendinopatie 
inserzionali  e nelle  tendinosi  dcirachilleo  e del  rotuleo,  si  ha  un 
aumento  di  glicosaminnglicani.  fino  a 9U  volte  il  contenuto  nor- 
male. Accanto  al  DS.  compaiono  grandi  quantità  di  ChS.  prò- 
teoglicano  tipico  della  cartilagine,  mentre  il  tipo  genetico  di  col- 
lagene rimane  del  tipo  I.  Il  (Ss  ha  scarsa  affinità  per  il  collage- 
ne di  tipo  1 e non  mantiene  in  registro  o in  fasci  impacchettati  le 
fibrille  collagene.  11  ChS  è una  molecola  altamente  idrofila,  trat- 
tiene acqua,  per  cui  rigonfia  il  tendine  c disorganizza  ulterior- 
mente i fasci  fibrillari.  Morfologicamente,  le  fibrille  appaiono 
distanziate,  a contorno  irregolare,  indentate  in  sezione  trasversa- 
le. Tra  le  fibrille  appaiono  grosse  molecole  protcoglicanichc  (il 
ChS  è più  grande  del  DS)  (fig.  19.  B).  I tenodti  possono  tra- 
sformarsi in  miofihrohla.sti,  addensandosi  in  alcuru;  arce,  mentre 
altre  ne  risultano  prive.  Questi  sono  i fenomeni  tipici  della  fase 
iniziale  delle  tendinopatie  da  sovraccarico  funzionale,  con  con- 
seguente netta  nduztonc  della  capacità  meccanica  del  tendine  a 
resistere  alla  trazione. 
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Fig.  IV.  Nelle  pcntcndiniii  e 
nelle  pentcndiniii  con  lendino- 
si. le  pareti  dei  vasi  delle  euainc 
appaiono  ispessile  (A),  tn  mi- 
croscopia elcitronica.  i fasci  di 
fibrille  appaiono  inierroiti.  e si 
evidenziano  numerose  tacche 
clcttrondensc.  espressione  mor- 
fologica dei  proicoglicani  iH). 


Una  richiesta  funzionale,  imf  rovvisa  o non.  in  trazione,  che 
superi  la  resistenza  meccanica  offerta  da  quel  tendine,  in  quelle 
particolari  condizioni  di  evoluzione  degenerativa,  può  portare 
alla  rottura  tendinea. 

La  presenza  di  ChS,  inoltre,  testimonia  che  gli  stimoli  esterni 
povsono  alterare  il  metabolismo  dei  tenoati,  variando  la  produ- 
zione della  matrice,  o influenzandone  la  distribuzione  e il  nume- 
ro (questi  fatti  possono  spiegare  i quadri  degenerativi  descritti 
clinicamente;  degenerazione  ialina,  mixoidc,  grassa,  necrosi 
fihrinoide  (Austoni  e Zannini,  IV.'tVj). 

Il  lendine  può.  infine,  andare  incontro  a processi  metaplasici 
cartilaginei,  specie  in  pras.simità  delle  inserzioni,  e a calcificazio- 
ni (Uihoff.  1976).  avvenendo  queste  essenzialmente  in  aree  che 
hanno  subito  o stanno  andando  incontro  ad  alterazioni  di  tipo 
cartilagineo,  di  cui  la  produzione  di  ChS  è il  primo  segno  f^- 
nazzo.  1986). 

Clinica  delle  tendinopatie 

Si  basa  su  di  un'anamnesi  accurata  e su  un  metodico 
esame  semeiologico  avendo  sempre  presente  la  specializ- 
zazione sportiva  del  soggetto  in  esame.  Il  sintomo  princi- 
pale è il  dolore.  Esso,  pertanto,  va  accuratamente  indaga- 
to nella  sua  comparsa,  nella  sua  localizzazione,  nei  suoi 
rapporti  con  la  biomeccanica  del  gesto  sportivo,  con  le 
tecniche  e la  periodicità  degli  allenamenti.  Il  dolore,  ini- 
zialmente legato  alle  ipcrsollecitazioni  funzionali  o a con- 
trazioni muscolari,  si  presenta  successivamente,  anche  a 
riposo,  con  caratteri  di  continuità  e spontaneità,  spesso  di 
notte.  Può  altresì  essere  provocato  con  manovre  contro 
resistenza  o con  iperdistensione  pa.ssiva  del  tendine.  Tal- 
volta si  può  notare  impotenza  funzionale. 

Con  la  palpazione,  oltre  a esacerbare  il  dolore,  si  ap- 
prezza un  aumento  del  volume  e della  consistenza  dei 
tendine. 

L'esame  radiografico  è necessario,  se  non  altro,  per 
escludere  lesioni  osteoarticolarì.  La  radiografia  a raggi 
molli,  la  xeroradiografìa.  permettono  di  studiare  il  profilo 
e il  volume  del  tendine  e la  presenza  nel  suo  contesto  di 
aree  di  calcificazione.  Con  Tecogratìa  e la  TC  si  eviden- 
ziano ulteriormente  altre  forme  di  patologia  (aree  cistiche 
e di  degenerazione).  Utili  Tesarne  artrografìco  (spalla: 
rottura  della  cuffia  dei  rotatori)  e la  tomografia  (forme 
infiammatorie  perìtendinee). 

Tendinopatie  della  spalla 

Le  tendinopatie  della  spalla  (spalla  del  nuotatore,  del 
lanciatore)  interessano  i tendini  della  cuffia  dei  rotatori, 
il  capo  lungo  del  bicipite,  i muscoli  coracoidei. 

1.  Tendinopatia  della  cuffia  dei  rotatori.  - Trattasi  di 
un  particolare  stato  di  aderenza  (impingement  degli  AA. 
di  lìngua  inglese)  dei  tendini  della  cuffia  dei  rotatori  per 
il  contatto  della  testa  omerale  contro  il  bordo  anteriore 
delTacromion  e il  legamento  coracoacromiale  (arco  cora- 
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coacromiale).  determinato  dal  movimento  del  lancio  o 
del  nuoto,  cioè:  abduzione,  cxtrarotazionc.  rctroposizio- 
nc  nella  fase  iniziale,  con  il  braccio  in  fase  finale  del  lan- 
cio in  antepiìsizione.  fles.sione  e rotazione  interna.  Il  ge- 
sto reiterato  del  lancio  e del  nuoto  causa  sovraccarico  del 
tendine  del  sopraspinoso  c della  parte  intracapsularc  del 
capo  lungo  del  bicipite,  per  schiacciamento  ripetitivo  con- 
tro l'arco  coracoacromiale. 

Le  alterazioni  patologiche  dei  tendini  in  questione  av- 
vengono in  una  zona  avascolare  degli  stessi,  che  si  trova 
1 cm  prossimaimente  dal  punto  di  inserzione  del  sopra- 
spinoso, c nella  parte  intracapsularc  del  bicipite  (MacNab 
e Rathbum,  1970).  Si  riconoscono  3 stadi  della  lesione: 
1)  edema  ed  emorragia  (pazienti  < 25  anni):  2)  fibrosi  e 
infiammazione  (pazienti  di  25-40  anni);  3)  rottura  della 
cuffia  (Nccr,  1983). 

Questi  quadri  anatomopatologici  corrispondono  a 4 
momenti  clinici  ben  distinti,  tutti  però  caratterizzati  dal 
dolóre.  Il  dolore  ò,  nelle  fasi  iniziali  della  malattia,  pre- 
sente dopo  l'attività  atletica,  quindi  anche  durante  qual- 
siasi attività  sportiva.  Il  dolore  può  essere  provocato  con 
la  palpazione  profonda  del  trochitc.  ad  arto  abdolto  c 
intraruotaio.  Se  il  dolore  è cosi  intenso  da  impedire  l'at- 
tività sportiva,  esiste  il  sospetto  fondalo  di  una  rottura 
incompleta  della  cuffia.  Negli  stadi  avanzati  della  tcndi- 
nopatia  il  dolore  può  essere  presente  anche  nello  svolgi- 
mento di  quaLsia.si  attività  della  vita  di  relazione,  con 
impotenza  binzionalc  assoluta.  In  questo  caso,  molto  fre- 
quentemente trattasi  di  una  rottura  a tutto  spessore  della 
cuffia  dei  rotatori. 

La  diagnosi  si  basa  sul  rilievo  del  dolore  provocalo 
pa.ssivamente  dalla  flessione  ed  elevazione  anteriore  del- 
l'arto superiore  in  rotazione  interna;  del  dolore  sponta- 
neo alTabduzione  e alia  rotazione  interna  tra  60  e 12(T; 
del  dolore  sempre  presente  sotto  il  bordo  laterale  dclTa- 
cromion.  ad  arto  abdotto  e intraroiaio  o elevato  a 90"'. 

La  diagnosi  differenziale  si  pone  con  borsiti  sottoacro- 
miali  e soitodeltoidee  (segni  clinici  di  periartrìle  scapo- 
lomcralc). 

2.  Tendinopatie  del  capo  lungo  del  bicìpite.  - Il  lendine 
del  capo  lungo  del  bicipite  si  inserisce  sul  tubercolo  so- 
praglenoideo  e passa,  con  un  angolo  di  3CT\  nel  solco  bi- 
cipitale. profondamente  al  legamento  omerale  trasverso. 
Nel  movimento  della  spalla,  il  tendine  rimane  fisso  e To- 
rnerò scorre  lungo  il  tendine.  L'entità  del  movimento  è di 
2.5-3,75  cm.  L'attrito  è particolarmente  importante  se  il 
solco  è stretto  e la  parete  muscolare  è profonda  per  la 
particolare  sporgenza  del  trochite. 

Il  dolore  è localizzato  nella  pane  anteriore  della  spalla; 
in  particolare  si  evoca  con  la  flessoestensione  del  gomito 
con  avambraccio  supinato.  Talvolta  il  dolore  evocato  con 
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la  pressione  sul  solco  bicipitale,  può  essere  secondario  ad 
alterazioni  della  morfologia  del  solco  bicipitale. 

Nelle  tendinopatie  del  coracobrachiale  si  ha  dolore  in 
corrispondenza  della  coracoide.  dolore  che  si  diffonde 
alia  regione  anterosuperìore  del  braccio,  se  si  antagonizza 
il  gesto  dei  lancio.  La  terapia  consiste  nel  riposo. 

Tendinopatie  del  gomito 

Sono  tendinopatie  inscrzionali.  interessanti  i tendini  brevi 
airinserzione  sull’osso  dei  muscoli  epicondiloidei.  quelli 
degli  epilrocleari,  il  tendine  distale  del  tricipite  e quello 
del  brachiale  anteriore. 

1.  Epicondilite.  - È una  tcndinopatia  caratteristica  del 
gioco  del  tennis  (tennis  e/bow),  sebbene  non  sia  peculiare 
di  questa  specialità:  essa  si  può  infatti  riscontrare  in  altri 
atleti,  quali  schermitori,  giocatori  di  golf,  oltre  che.  gene- 
ricamente. in  soggetti  dediti  a lavori  manuali. 

Il  dolore  spontaneo  è localizzato  all'altezza  o.  più  spes- 
so. al  di  sotto  dellepicondilo.  sulla  testa  radiale  o sull’In- 
terlinea radiomeraie.  11  dolore  si  irradia  lungo  le  masse 
muscolari  della  faccia  laterale  deiravambracck),  e anche 
lungo  la  faccia  laterale  del  braccio  fino  alla  spalla.  Ob- 
biettivamente. si  rileva  dolore  vivo  alla  pressione  sull’epi- 
condilo,  o immediatamente  sotto  di  esso,  o all’estensione 
attiva  contro  resistenza  del  braccio,  ad  avambraccio  pro- 
nato. con  dita  e polso  in  massima  flessione  (tnanovra  di 
Mds).  Nel  tennista  questa  patologia  è causata  in  genere 
da  un’errata  tecnica  di  esecuzione  del  rovescio,  con  ec- 
cessive ulnarizzazionc  del  polso  ed  estensione  del  gomito, 
che  causano  microtraumi  trazionali  ripetuti  aH’inserzione 
degji  estensori  e irritazione  da  sfregamento  sulla  sporgen- 
za ossea.  La  diagnosi  differenziale  deve  essere  posta  con 
la  sindrome  del  canale  supinatorìo  (intrappolamcnto  del 
ramo  profondo  del  radiale);  con  borsiti  radioutnari  pros- 
simali; con  radicoliti  di  Cvi  per  discopatia  e/o  discoartrosi 
di  Cv-Cvi. 

2.  Tendinopatie  epilrocleari.  — Il  dolore  i localizzalo  ncircpt- 
trocka.  giusto  airinscmone  del  muscolo  flessore  ulnare  del  car- 
po. irradiandosi  disialmcnic  sulla  loggia  interna  airavamhraccio. 
L'epilroctea  i dolente  alla  palpazione  c il  dolore  può  inoltre 
essere  suscitato  sollecitando  attivamente  contro  resistenza  il  pol- 
so in  flcssk)r»e  e deviazione  ulnare,  oppure  estendendo  il  gomito 
con  dila  e mano  estese,  deviate  rudiatmcnie  e in  supinazione. 

3.  Tendinopatie  del  tricipite.  — Si  tratta  di  una  tcndinopatia 
inserzionak  irkipitalc  all'olccrano.  Il  dolore  ò localizzato  in  tale 
sede,  e si  esacerba  con  rcsiensionc  del  gomito  contro  rcsisierua 
e può  irradiarsi  prossimalmcnte.  L frequente  nei  ginnasti. 

4.  Tendinopatia  del  brachiale  anteriore.  - È piutunio  rara  a 
riscontrarsi,  fi  dolore  viene  riferito  sulla  faccia  anteriore  del 
gomito  durante  la  flessKine  c sì  acuisce  con  la  flcs.sione  del  gomi- 
to «miro  resistenza;  dolore  alla  pressione  sul  tendine  e suirapo* 
fisi  coronoidc  ulnare. 

Tendinopatie  del  bacino  e dell'anca 
Le  tendinopatie  del  bacino  c dell’anca  sono  rappresentate 
dalle  sindromi  rettoadduttorie.  dalla  sindrome  della  tube- 
rosità ischiatica,  dalla  tendinopatia  del  gran  trocantere  e 
dcll'ilcopsoas. 

1.  Sindrome  rettoadduttoria.  - Inicrcssa  l’inserzione  al 
pube  degli  adduttori  e/o  dei  retti  dell’addome  (può  esse- 
re considerata  un  quadro  misto  di  lendinosi  e mioentesi- 
tc).  È una  sindrome  di  frequente  riscontro  nei  calciatori. 
Il  dolore  è variabile  come  intensità;  a un  estremo  può 
permettere  lo  svolgimento  dell’attività  agonistica,  o vice- 
versa impedire  addirittura  la  deambulazione.  Si  localizza 
a livello  dcH'inscrzione  prossimale  degli  adduttori  del- 
l'anca e/o  all’inserzione  pubica  del  retto  deli'addomc  e si 
irradia  lungo  la  superfìcie  anteromediale  della  coscia. 


Obbiettivamente,  il  dolore  è provocato  con  la  pres.sio- 
nc  digitale  al  pube  e con  opportune  manovre,  quali  l’ad- 
duzione degli  arti  estesi  o flessi  cd  extraruotati,  contro 
resistenza;  con  la  flessione  del  tronco  contro  resistenza 
(per  i retti),  con  la  distensione  passiva  deH'arto  (specie  se 
si  associano  fenomeni  tendinosici  del  lungo  adduttore, 
che  alla  palpazione  si  può  presentare  detcso.  tumefatto, 
irregolare  o fibroso).  Il  dolore  compare  in  genere  al  ter- 
mine di  una  gara  o di  un  allenamento,  cioè  quando  l’atle- 
ta è affaticato;  si  può  instaurare  improvvisamente,  dopo 
un  movimento  di  extrarotazionc  o torsione  del  (ronco. 

L’esame  radiografico  è importante,  anche  se  non  è 
sempre  in  relazione  al  quadro  clinico:  può  mostrare  ero- 
sioni del  margine  inferiore  dei  pube  alla  sinfisi  (fìg.  20). 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  con:  le  rotture  par- 
ziali o totali  degli  adduttori;  Tartropatia  della  sinfisi  pubi- 
ca (v.  col.  999);  le  ernie  inguinali  e crurali;  le  localizza- 
zioni tumorali  al  pube;  le  affezioni  dello  scroto. 

2.  Sindrome  della  tuberosità  ischiatica.  - È una  tendi- 
nopatia  inserzionale  degli  ischiocrurali  alla  tuberosità 
ischiatica.  È favorita  da  uno  stato  di  elevata  tensione  e 
scarsa  flessibilità  dei  muscoli  in  questione.  È caratterizza- 
ta da  dolore  sulla  tuberosità  ischiatica.  Si  possono  avere 
forme  a insorgenza  acuta,  ma  il  più  delle  volte  l'atleta 
inizialmente  avverte  senso  di  fastidio  con  pesantezza  dei 
muscoli  posteriori  della  coscia,  fastidio  che  si  acuisce 
ogniqualvolta  gli  si  richiedono  prestazioni  submassimali. 
11  dolore  si  può  provocare  in  stazione  eretta,  con  la  fles- 
sione in  avanti  del  tronco  a ginocchia  estese  e in  decubito 
supino  con  elevazione  deU'arto  a gamba  estesa;  con  la 
pressione  diretta  sulle  tubcri>sità. 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  con  la  borsite  ischia- 
tica e con  la  sindrome  compartimentale  posteriore  della 
coscia. 

3.  Tendinopatia  del  f(ran  trocantere.  - ^ caratterizzata  da  algk 
localizzale  nella  porzione  laterale  o |x>stchore  del  gran  trocante- 
re. Il  dolore  si  acuisce  nei  movimenti  di  abduzione  ed  extrarota- 
zione contro  resistenza  c alia  pressione  sul  gran  trocantere. 

4.  Tendinopatia  dellileopsoas.  - Si  ha  dolore  alla  flessione 
dcH'anca  e alla  pressione  sulla  regione  inguinocruraie.  La  dia- 
gnosi differenziale  di  questa  tcndinopatia  deve  essere  posta  con 
l'crniu  inguinale  c crurale  c con  la  tcndinopatia  degli  adduttori. 

Tendinopatie  del  ginocchio 

Sono  rappresentale  dalle  tendinopatie  del  quadricipitc. 
del  rotuleo  (jumper's  knee.  o ginocchio  del  saltatore). 
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dalle  lendinopalie  della  zampa  d'oca  e del  semimemhra* 
DOSO,  dalle  tcndinopatie  del  bicipite  femorale,  del  pepli- 
tco.  dei  gemelli. 

1 . Tendinopaiia  del  quudrìdpiie.  - È iiKaliz/ata  di  soli- 
to sui  vasto  laterale;  il  dolore  è modesto  e si  esacerba 
durante  l'esectizionc  di  esercizi  che  esasperano  lo  squili- 
brio funzionale  dell'apparato  estensore.  Con  la  palpazitv 
ne  si  provtKa  dolore  sul  polo  supertsesterno  della  rotula. 

diagnosi  differenziale  va  posta  con  la  rotula  bipartita 
€ con  la  condromalaeia  rotulea. 

2.  Trndinopatia  del  roudeo.  - È una  tcndinopatia  in- 
scrzionale  del  tendine  rotuleo,  da  sovraccarico  funzionale 
concentrato  al  polo  inferiore,  o.  più  raramente,  al  margi- 
ne superiore  della  rotula,  conosciuta  dagli  AA.  anglosas- 
soni come  jumper's  knee  (Boni  et  al..  198h;  Roels  et  ai, 
1978),  La  degenerazione  tendinosica  si  può  estendere  a 
lutto  il  tendine  rotuleo. 

Il  sintomo  principale  è il  dolore  che  dipende  dallo  stadio 
clinico  della  sindrome.  Il  dolore  può  apparire  dopo  lo 
sforzo  atletico  (stadio  I),  o all'inizio  degli  esercizi  (stadio 
II),  e scompare  con  il  raffreddamento,  per  riacutizzarsi  al 
termine  deil'attività.  Nel  III  stadio  il  dolore  è continuo, 
con  limitazione  della  prestazione  atletica  o interru/ione 
dell'attività:  nel  IV  stadio  si  verilica  la  rottura  del  tendine. 

Il  dolore  scompare  con  l'estensione  completa  del  gi- 
nocchio c aumenta  am  la  flessione  prolungata.  Questi 
sintomi  mettono  in  rchizione  la  tcndinopatia  con  la 
displasia  deU'apparato  estensore  e con  la  condromalaeia 
rotulea. 

Peraltro,  disallineamenti  deU'apparato  estensore  sono 
la  causa  favorente  più  frequente.  11  dolore  può  evserc 
provocato  dalla  palpazione  del  polo  inferiore  della  rotula, 
del  tendine  rotuleo  (specie  in  massima  estensione  del 
ginocchio),  con  la  flessione  passiva  massimale  del  giniK- 
chio,  con  la  contrazione  ma.ssimale  del  quadricipiie  am- 
iro resistenza  thè  quad)  e alla  palpazione  del  mar- 

gine superiore  della  rotula. 

La  diagnosi  differenziale  deve  essere  posta  con  la  bor- 
site sotlorolulea.  con  lesioni  del  batuffolo  adipos<).  con 
n)tturc  parziali  del  lendine  rotuleo.  Talvolta  atleti  con 
contrattura  dei  flessori  riferiscono  dolore  in  sede  rctroro* 
tuica  c airinscrzionc  prossimale  del  lendine  rotuleo:  tale 
sindrome  è conosciuta  come  /lom-vrrmg  knee  e la  si  deve 
interpretare  come  tendinopatia  del  rotuleo  con  a)ndro- 
malaria  secondaria  della  rotula. 

3.  Tendinopaùa  della  zampa  d'tKa.  - La  tendinopaiia 
inscrzionale  distale  del  sartorio,  del  semitendinoso  c del 
gracile,  che  si  accompagna  generalmente  airirritazione 
della  borsa  inscrzionale  sotto  la  zampa  d’oca,  è favorita 
dalla  pronazione  del  piede  c dalla  torsione  tibiale  ester- 
na. Inizialmente  il  dolore  è legato  all’estensione  della 
gamba  nella  fase  di  spinta  della  corsa  e quindi  anche  a 
riposo.  Il  dolore  si  ri.sveglia  con  la  palpazione. 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  a>n  la  borsite  del 
collaterale  (nella  tendinopaiia  il  dolore  è localizzato  ame- 
riormcnle  e inferiormente). 

4.  Tendinopaiia  del  semitftemhranoso.  - Il  dolore  è 
localizzato  alla  faccia  mediale  del  ginocchio;  aumenta  ncl- 
l'cstensionc  e si  accentua  iniraruotando  la  gamba,  specie 
contro  resistenza.  Alla  palpazione  si  risveglia  dolore  sul- 
rinserzione  diretta  o discendente  del  tendine  o più  spesso 
alla  biforcazione  (1  cm  sotto  il  corno  posteriore  del  me- 
nisco mediale). 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  con  la  meniscopatia 
mediale,  con  la  sindrome  di  intrappolamcnlo  del  nervo 
safeno  interno,  con  la  malattia  di  Pellegrini-Stieda. 

5.  Tendinopaiia  del  bicipite  femorale.  - Questa  tendi- 
nopatia  è caratterizzata  da  dolore  in  regione  esterna  del 


cavo  popliico.  fino  alla  testa  peroncalc.  Si  acuisce  con 
rcstcnsione  della  gamba.  Alla  palpazione  il  tendine  può 
presentarsi  ispessilo  c dolente.  Occorre  distinguere  que- 
sta tendinopaiia  dalla  sublussazione  tibioperoneale  pros- 
simale e dalla  neuritc  dello  sciatico-popliteo  esterno. 

6.  Tendinopaiia  del  poplUeo.  - La  tendinopaiia  inscr- 
zionalc  del  pi>plitco  ò causiita  in  particolare  dalla  a>rsa  in 
distesa,  eveniualmcnle  associata  a iperpronazione  del 
piede:  il  popliteo  agisce  come  freno  allo  spostamento 
anteriore  dei  femore.  Il  dolore  è localizzato  aH'inscrzione 
del  tendine  pi>pliteo  su)  condilo  laterale,  proprio  ante- 
riormente al  legamento  collaterale  esterno.  Nelle  forme 
acute,  il  ginocchio  è in  flessione  antalgica  come  in  un 
blocco  mcniscalc.  Il  paziente  va  visitalo  con  il  ginocchio 
fless*i  di  90”.  l'anca  flesvi.  abdotta  cd  extrarotaia;  il  pie- 
de è posto  sul  gimx'chio  dell'altra  gamba  («posizione  ca- 
talana»). 

La  diagnosi  differenziale  va  fatta  con  la  meniscopatia 
esterna. 

7.  Tendinopaiia  del  gemello  mediale.  - Questa  tendino- 
patia  è spessi)  associata  a inliammazione  della  borsa  inscr- 
zionalc  del  gemello  mediale  al  condilo  femorale  mediale. 
In  questo  cay)  il  dolore  ò molto  vivo  alla  palpazione  e si 
accentua  durante  la  flevsione  forzata  della  gamba. 

8.  Tendinopaiia  del  gemello  laterale.  - Il  dolore  è sulla 
inserzione  al  condilo  laterale;  si  riacutizza  con  l’cstensiiv 
ne  pa.ssiva  della  gamba,  assiKiata  a talismo  forzato  del 
piede  o flettendi)  la  gamba  a piede  equina  contro  resi- 
stenza. Con  la  palpazione  si  cviKa  dolore  sul  condilo 
esterno. 

Tcndinopatie  della  gamba 

Sono  principalmente  rappresentate  dalla  tendinopaiia  del- 
Tachilleo  (nel  dea>rM>  e nclPinserzione  distale)  e dalla 
sua  rottura,  dalla  tendinopaiia  dei  tibiali  anteriore  e po- 
steriore c dei  peronei  lungo  c breve. 

1.  Tendinopaiia  àetl'achillco.  ~ una  delle  tcndinopa- 
tie più  comuni  nel  corridore.  Il  dolore,  inizialmente,  si 
manifesta  durante  sforzi  prolungati  e intensi,  in  particola- 
re aU'inizio  dcU  aUività  sportiva.  Altre  volte  insorge  dopo 
sforzi  sostenuti  c prolungati.  ci>n  zoppia  c imp^>lenza  fun- 
zionale. Si  pt>ssono  as.s(Kiare  fenomeni  inflammaiori  peri- 
tendinei  con  aumento  della  temperatura  al  termotatto,  e 
tumefazione  con  alterazione  del  profilo  tendineo  (hgg.  21 
e 22).  La  palpazione,  anche  supcrlìciale.  e tutte  quelle 
manovre  semeit>logiche  che  piangono  il  tendine  in  tensio- 
ne aumentano  rcntiià  del  dolore. 

Nelle  forme  croniche  il  dolore  è presente  in  tutte  le 
manifestazioni  della  vita  di  relazione  (camminare,  salire  c 
scendere  le  scale,  eie.);  si  acuisce  am  la  scarpa  e la 
deambulazione  con  tibiotarsica  a squadra  (90”)^  diminui- 
sce a muscolo  riscaldato. 

La  diagnosi  differenziale  va  soprattutto  fatta  a)n  le  rot- 
ture parziali  (Weigert  e Spich.  1979;  Ljungqvist,  196H). 

2.  Tendinopaiia  delTachilleo  all'inserzione  disiale.  - Il 
dolore  è localizzato  sulla  tuberosità  anteriore  del  calca- 
gno. proprio  dove  si  inserisce  il  tendine.  Inizialmente  sal- 
tuario. appare  airinizio  deH  allenamento  e regredisce  con 
il  riscaldamento.  In  seguito  diventa  più  intenso,  frequen- 
te, e provoca  notevole  limitazione  funzionale.  La  palpa- 
zione supcrfìrialc  e profonda  c tutte  quelle  manovre 
scmciologichc  che  pongono  il  tendine  in  tensione  acutiz- 
zano il  sintoma  dolore.  La  borsite  si  differenzia  in  quanto 
presenta  segni  clinici  di  flogosi  c la  si  può  liKalizzarc  pai- 
patoriamentc  subito  davanti  al  tendine  (fig.  23). 

3.  Rotiura  del  tendine  d'Achille.  - Un'evenienza  relati- 
vamente frequente,  soprattutto  nei  saltatori,  è la  rottura 
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del  tendine  d'Achille.  Essa  si  verìfica  soprattutto  durante 
un  movimento  che  richieda  una  fortissima  sollecitazione 
del  tendine.  La  sintomatologia  è caratterizzata  da  un  ck> 
lorc  improvviso,  con  sensazione  di  corda  che  si  rompa. 

L'impotenza  funzionale  è subito  completa,  con  insuffi- 
cienza assoluta  del  tricipite  surale,  gap  nel  tendine,  pal- 


pabile e talvolta  visibile  se  l'edema  e il  versamento  non 
sono  imponenti;  questi  possono  cancellare  le  fossette  in- 
tramalleolarì.  Le  flessioni  plantari  attiva  e passiva  sono 
assenti  o mantenute  per  pochissimi  gradi  dalla  contrazio- 
ne dei  peronei  e del  tibiale  posteriore  o dalla  permanen- 
za di  tessuto  connettivo  intorno  al  tendine  rotto. 

La  rottura  del  lendine  d'Achille  può  aversi  anche  per 
trauma  diretto  (ad  es..  nei  calciatori). 

Le  rotture  parziali  o incomplete  si  presentano  sintoma- 
(ologicamente  in  maniera  diversa,  a seconda  deU'entità 
della  lesione  (Judet  et  ai.,  1963;  Ljungqvist,  1%8;  Wil- 
liams. 1986).  La  rottura  parziale  può  essere  longitudinale 
o trasversale,  o una  combinazione  di  entrambe  (Weigert 
e Spich.  1979;  Williams,  1986).  L'estensione  della  rottu- 
ra può  variare  da  poche  fibre  a buona  parte  del  lendine, 
a seconda  deU'entità  della  precedente  degenerazione  del 
tendine. 

Il  dolore  è a inizio  improvviso,  con  sensazione  di 
strappo;  aumenta  con  la  contrazione  del  tricipite  surale 
(il  sollevamento  in  punta  di  piedi  può  essere  impossibile). 
Il  dolore  può  anche  consistere  soltanto  in  un ‘esacerba- 
zione  della  sintomatologia  dolorosa  già  presente  per  una 
perìtcndinitc.  con  lendinosi  cronicizzata. 

Alla  palpazione,  il  dolore  può  es.sere  localizzato  lungo 
tutto  il  tendine,  ma  è più  evidente  nella  sede  della  rottu- 
ra parziale,  dove  si  può  palpare  un  rammollimento  a 
depressione,  che  si  muove  sotto  le  dita  con  la  flessoesten- 
sione  del  piede. 

4.  Tendinopatia  dei  tibiali  anteriore  e posteriore.  - Il 
dolore  è localizzato  sulla  cresta  tibiale  o sulla  loggia  ante- 
riore della  gamba,  a livello  del  terzo  mediodtstale.  Si  di- 
stinguono una  forma  acuta  e una  cronica. 

La  forma  acuta  insorge  durante  Tallenamento  o una 
gara,  con  dolore  così  forte  da  provocare  zoppia  c costrin- 
gere l'atleta  a fermarsi.  Si  può  apprezzare  edema  e dolo- 
rabilità al  terzo  medio  inferiore  mcdiaimcnte.  per  la  ten- 
dinopatia de)  tibiale  posteriore,  e lungo  la  cresta  tibiale 
più  prossimalmente,  nella  tendinopatia  del  tibiale  ante- 
riore. 

La  forma  cronica  può  costituire  l'evoluzione  di  una 
forma  acuta,  o può  insorgere  con  dolori  a)  carico,  che 
aumentano  progressivamente.  Talvolta,  la  forma  cronica, 
specie  quella  del  tibiale  posteriore,  può  presentare  rea- 
zione periostialc  per  infiammazione  del  periostio  contiguo 
all'inserzione  tendinea  (shin  splints  degli  AA.  di  lingua 
inglese).  Queste  tendinopatie  debbono  essere  distinte 
dalla  sindrome  della  loggia  anteriore  (insufficienza  circo- 


Fig  22.  l.'ccograAa  mene  bene  in  evidenza  I ingriiiidimcnlo  del  lendine  achilleo,  la  sua  ipocct>gcnicUa.  c risjKvMmcnio  del  tnaneoki 
di  Kjgcr  (.'t).  Il  quadro  operatorio  di  dcecncrazione  delle  Abrc  tendinee  conferma  il  reperto  xcroradiogranco  cd  ecografìco  (n).  Il 
perdurare  della  lendinosi  può  portare  alla  rottura  sottocutanea  (quadro  intraoperaiork).  O- 
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Fig.  23  Nelle  (cndinupatie  achillee  mscrzionali  {A),  U borsa  prcjchillca  fH)  è sempre  inieressaia  da  processi  iniiammaiori  L'esame 
istologico  rivela  che  la  parete  inierna  assume  un  aspetto  simifsinoviale.  giustiScando  in  tal  modo  la  produziorte  di  liquido  infìamma- 
torìo  (C  e D). 


latoria,  nei  fondisti,  dopo  sforzo  prolungato),  e dalla  pe- 
riostite tibiale.  V.  anche  sotto:  sindromi  tibiali  (col.  991). 

S.  Tendinopatia  dei  muscoli  peronei  lungo  e brex'e.  - In 
questa  tendinopatia  il  dolore  si  localizza  sulla  superficie 
esterna  della  porzione  mediodistale  della  gamba  e si  ac- 
centua con  i movimenti  di  pronazione  contro  resistenza 
del  piede.  Spesso  possono  coesistere  fenomeni  di  flogosi 
per  peritendinite  dei  peronei.  In  numerosi  atleti  di  atleti- 
ca leggera  si  è evidenziata  una  tendinopatia  del  peroneo 
breve  alPinserzione  sul  V metatarso.  La  tendinopatia  si 
estrìnseca  clinicamente  con  dolore  e deficit  delia  deambu- 
lazione. 

Profilassi  delle  tendinopatie 

La  profilassi  delle  tendinopatie  da  $.  è queU’insieme  di 
accorgimenti  che,  pur  permettendo  di  sollecitare  in  ma- 
niera massimale  il  tendine,  ne  tutela  rintegrìtà.  Infatti,  il 
tendine  è una  struttura  atta  a sopportare  enormi  solleci- 
tazioni. ma  solo  se  indotte  lungo  linee  di  forza  fìsiologi- 
ebe;  tollera  bene  sollecitazioni  armoniche,  mentre  strappi 
e vibrazioni  (per  fenomeni  di  risonanza  indotti  dall'elasti- 
cità del  terreno  artifkHale)  sono  tra  le  concause  più  co- 
muni e frequenti  alLinstaurarsi  delle  tendinopatie. 

La  profilassi  si  basa  ancora  sulla  conservazione  di  una 
corretta  meccanica  articolare  e sulla  perfetta  coordina- 
zione neuromuscolare.  La  prevenzione  delle  brusche  sol- 
lecitazioni e di  sollecitazioni  reiterate  è facilitata  da  una 
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buona  funzione  muscolare  ottenuta  con  la  pratica  della 
distensione  (stretching).  Sono  misure  profiiattiche:  la  va- 
lutazione della  salute  dell'atleta  (diagnosi  precoce  di  infe- 
zioni focali,  patologia  reumatica,  etc.);  rallenamento  cor- 
retto (cicli,  densità,  carico  di  lavoro,  intensità,  quantità); 
l’adeguato  perìodo  di  riscaldamento;  il  controllo  dei  fat- 
tori estrinseci  (teneni,  calzature,  condizioni  climatiche); 
rimpiego  di  presidi  ortopedici  (plantari)  per  un  corretto 
carico  del  piede  (correzione  della  pronazione);  le  even- 
tuali particolari  fasciature  con  cerotti  (taping  degli  AA.  di 
lingua  inglese)  a tutelare  segmenti  scheletrici,  aree  ana- 
tomiche. etc..  particolarmente  soggette  a microtraumi 
nciresccQzione  del  gesto  sportivo. 

La  migliore  profilassi  delia  tendinopatia  da  s.  è la  co- 
siddetta pratica  ludicomotorìa  (pratica  sportiva  nei  giova- 
nissimi) sollecitata  in  modo  finalizzato,  in  modo  da  indur- 
re variazioni  morfofunzionali  parallele  tra  muscolo  e ten- 
dine. 

Terapia  deOe  teiicUnopatie 

La  terapia  della  tendinopatia  si  avvale  dei  presidi  medici, 
della  fisiocinesiterapia,  di  ortesi,  e della  chirurgia. 

Terapia  medica  e conservativa 

La  terapia  medica  si  impone  nelle  fasi  iniziali,  specie  per 
le  tendinopatie  di  breve  durata  e in  fase  acuta.  Se  appli- 
cata in  tempo  e correttamente,  la  remissione  della  sinto- 
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matologia  è ottenuta  in  una  grande  percentuale  di  casi. 

Per  via  generale  si  possono  utilizzare  i farmaci  più 
diversi:  antiflogistici  non  steroidei,  antiedemigeni.  steroi- 
dei. 

Per  \ia  locale  si  utilizzano  gel  a base  di  sostanze  anti- 
infiammatorìe.  antiedemigene  e fibrinolitiche.  È possibile 
utilizzare  farmaci  anestetici,  cortisonici,  o antinfiammato- 
ri. mediante  infiltrazioni  in  loco. 

Le  infiltrazioni  in  loco,  specie  se  a base  di  preparati 
cortisonici,  devono  essere  valutate  attentamente.  Nelle 
tendinopatie  inserzionali  il  farmaco  va  iniettato  nella  bor- 
sa. Il  farmaco,  associato  ad  anestetico,  può  essere  usato 
nelle  pcritendiniti,  per  rompere  le  aderenze  o impedirne 
la  formazione;  se  ne  sconsiglia,  in  ogni  caso,  l’impiego 
nelle  forme  tendinosiche  per  l'azione  inibente  il  normale 
metabolismo  cellulare  del  cortisone,  e anche  parche  è 
noto,  da  lavori  clinici  c sperimentali,  che  l'iniezione  nel 
tendine,  direttamente,  accelera  il  processo  tendinosico, 
fino  alla  rottura. 

La  terapia  fìsica  generalmente  consiste  in  ionoforcsi, 
con  farmaci  antiflogistici;  ultrasuoni  (Ì-3  W/cm*  per  15 
sedute);  elettroterapia  con  correnti  a bavsa  frequenza  del 
tipo  diadinamico;  crioterapia  e,  infine,  idromassaggi  e 
ginnastica  vascolare. 

Le  tecniche  di  cinesiterapia  si  utilizzano  per  il  rilascia- 
mento muscolare,  e quindi  per  evitare  eccessiva  trazione 
sui  tendini,  nelle  fasi  acute;  per  il  potenziamento  musco- 
lare, per  ricostruire  tono,  trofismo  e forza  nella  fase  rie- 
ducativa. 

Altre  terapie  impiegate  sono:  la  mesoterapia,  la  fibroli- 
si  diacutanea  e l'agopuntura. 

Utile  anche  Pimpiego  di  presidi  ortopedici,  quali  calza- 
ture idonee  fabbricate  su  misura.  Le  scarpe  possono  esse- 
re ulteriormente  adattate  am  l'applicazione  di  plantari  in 
materiale  composito,  che  correggano  i problemi  di  ap- 
poggio statico  e dinamico. 

Le  cerottature  (laping)  possono  essere  considerate  a 
buona  ragione  metodiche  tecniche  utili  alla  profilassi  e 
alla  terapia  delle  tendinopatie  da  s.  Largamente  impiega- 
te da  allenatori  americani  di  pallacanestro  e football, 
hanno  lo  scopo  di  creare  un  supporto  esterno  alParticola- 
zione  in  quanto  vicariano  le  funzioni  di  un  legamento  o 
potenziano  un  muscolo  ipovalido,  sia  limitando  la  mecca- 
nica articolare  che  facilitando  meccanismi  propriocettivi 
che  favoriscono  l'instaurarsi  di  nuovi  equilibri  muscolari. 

Terapia  chirurgica 

Il  trattamento  chirurgico  delle  tendinopatie  da  s.  trova 
generalmente  indicazione  quando  sono  risultate  inefficaci 
le  terapie  incruente  c/o  quando  le  tendinopatie  si  croni- 
cizzano. 

È importante  che  allo  specialista  giungano  patologie 
non  molto  avanzate  e troppo  a lungo  sottoposte  a inutili 
tentativi  terapeutici.  La  possibilità  di  ottenere  un  risultato 
favorevole  à correlala  alla  diagnosi  precoce  di  tendinopa- 
tia,  ad  adeguate  e precise  tecniche  chirurgiche,  al  tratta- 
mento postoperatorio,  a un  corretto  recupero  funzionale, 
alla  completa  collaborazione  dell'atleta. 

Le  sedi  di  tendinopatia  che  più  frequentemente  richie- 
dono un  trattamento  chirurgico  sono,  in  ordine  di  fre- 
quenza. la  tendinopatia  dell'achilleo  (nel  suo  decorso  o 
neirinscrzionc);  la  tendinopatia  rotulea  (nelle  localizza- 
zioni prossimali);  le  tendinopatie  epicondiloidee;  la  sin- 
drome rettoadduttoria;  la  tendinopatia  della  spalla  nei 
lancìatori. 

Nella  tendinopatia  dell'achilleo,  nella  sua  porzione  in- 
termedi.n.  l'incisione  cutanea  è in  regione  laterale;  nel 
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Fic.  24.  PcnienJinitc:  la  guaina  appare  n^ic^siui.  con  numerine 
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liberare  il  sottocute  si  devono  risparmiare  i vasi  venosi  e i 
rami  nen'osi;  previa  incisione  della  fascia,  si  giunge  sul 
tendine  di  Achille.  A questo  punto  le  metodiche  sono 
numerose  e variano  a seconda  del  quadro  anatomopato- 
logico  e dell'esperienza  del  chirurgo.  Comunque,  si  libera 
il  tendine  da  tutte  le  sue  aderenze  (flg.  24),  si  rimuovono 
le  guaine  ispessite,  si  scarifica  il  tessuto  tendineo  degene- 
rato (fig.  22.  B.  coll.  975-976). 

Negli  interventi  sul  tendine  di  Achille  per  tendinopatia 
inscrzionale,  il  tendine  viene  accuratamente  liberato  dai 
tes.suti  peritendinei  e spesso  si  procede  ad  accurata  aspor- 
tazione della  borsa  pretendinca.  In  entrambi  i casi  il  de- 
corso postoperatorio  consiste  in  riposo  per  4 settimane  e 
ripresa  degli  allenamenti  almerK)  dopo  .1  mesi. 

Per  quanto  concerne  la  tendinopatia  rotulea,  general- 
mente si  interviene  per  lesioni  deU'inserzione  prossimale, 
quasi  sempre  localizzate  all'apice  o nella  porzione  latera- 
le del  tendine.  Anche  in  questi  casi  si  procede  ad  accura- 
ta liberazione  del  tendine  e.  se  si  repertano  aree  cistiche, 
queste  vengono  svuotate  e raschiate;  le  spiculc  ossee  o 
calcificazioni,  se  presenti,  vengono  asportate.  Il  tratta- 
mento postoperatorio  consiste  in  riposo  funzionale  per 
almeno  4 settimane;  la  ripresa  cauta  degli  allenamenti  è 
consentita  dopo  3-4  mesi. 

La  terapia  chirurgica  delle  tendinopatie  epicondiloidee 
si  avvale  della  tecnica  descritta  da  Ilohman  (incisioni  a 
livello  deU'inserzione  tendinea  del  tendine  sull’epicondi- 
lo)  cui  si  assoda  esplorazione  dcH'articolazionc  radiocon- 
diioidea.  con  a,sportazione,  se  necessario,  di  sinoviale 
ipertrofica  e indsione  parziale  del  legamento  anulare.  Jl 
gomito  è tutelato  per  2 settimane  e la  ripresa  dell'attività 
sportiva  ò concessa  dopo  6 settimane. 

Le  metodiche  chirurgiche  per  il  trattamento  della  sin- 
drome rettoadduttoria  sono  molteplid:  indsioni  muscolo- 
fasciali con  scollamento  tipo  Hohman-Tavernier;  resezio- 
ne deH'aponeurosi  rettoadduttoria;  tenotomia  degli  ad- 
duttori con  microperforazioni  del  pube  (Boni  et  al., 
1979). 
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FRATTURE  DA  FATICA  O DURATA  O STRESS 

Introdviioiic 

Sono  definite  fratture  da  fatica,  o durata,  o stress,  le  frat- 
ture ossee  che  si  instaurano  dopo  ripetuti  cicli  di  carico. 
Costituiscono  un  capitolo  importante  nelle  lesioni  da  so- 
vraccarico funzionale. 

Si  possono  avere  per  un  cambiamento  massiccio  e/o 
improvviso  delle  metodiche  di  alicnamento,  del  terreno 
di  allenamento  o di  gara,  e del  tipo  di  calzature.  L'osso 
può  andare  incontro  a fratture  per  l'azione  di  un  carico 
compressivo  eccessivo,  che  produce  microlesioni  da  so- 
vraccarico della  corticale,  e per  l'azione  di  un  eccessivo 
carico  tensionale.  che  favorisce  lo  scollamento  degli 
osteoni  dalle  linee  cementanti.  Nelle  fratture  da  fatica  si 
può  avere  lesione  dell'osso  anche  per  una  combinazione 
delle  due  forze;  le  lesioni  possono  prodursi  sia  per  piKhi 
carichi,  ma  elevati,  sia  per  numerosi  carichi  pi<xoli  e 
normali,  ma  ripetitivi  nel  tempo. 

Un  ruolo  importante  è svolto  daU'altività  muscolare. 
Quando  un  osso  è sottoposto  a carico  in  vivo,  la  contra- 
zione dei  muscoli  adiacenti  altera  significativamente  la 
grandezza  e il  tipo  di  pressione  applicata  all'osso.  La  con- 
trazione muscolare  può  significativamente  diminuire  o 
eliminare  la  forza  tensile  prodotta  sulla  parte  convessa  di 
un  osso  sottoposto  a carico  (ad  es..  nel  femore),  produ- 
ccndo  una  forza  compressiva  che  neutralizza  in  parte  o in 
tutto  la  forza  tensile. 

La  curva  carico-ripetizione,  o curva  delia  fatica,  per 
alcuni  materiali  è asintotica;  se  il  carico  è mantenuto  sot- 
to un  certo  livello,  il  materiale  rimane  intatto,  e non  ha 
importanza  il  numero  delle  ripetizioni  di  caricamento. 
Per  l'osso  testato  in  vitro,  la  curva  può  non  essere  asinto- 
tica: si  possono  creare  microfratture  per  carichi  di  basso 
valore,  ma  ripetitivi.  La  prova  in  laboratorio  mette  in 
evidenza  che  l'osso  va  incontro  a stress  in  modo  molto 
rapido  quando  il  carico  e la  deformazione  indotta  rag- 
giungono il  limite  di  resistenza  di  quell'osso;  a questo 
punto,  il  numero  delle  ripetizioni  necessarie  a precorre 
una  h'attura  diminuisce. 

in  vivo,  intervengono  altri  due  fattori:  il  rimodcllamcn- 
to  dell'osso  e l'attività  muscolare.  Quindi,  oltre  ail’entità 
del  carico  e al  numero  delle  ripetizioni,  entra  in  gioco  la 
frequenza  del  carico.  L'osso  è infatti  in  grado  di  autori- 
pararsi  e auindi  la  frattura  da  stress  si  ha  solo  quando  il 
processo  ai  rimodellamento  è superato  dal  processo  di 
fatica,  cioè  quando  la  frequenza  del  carico  impedisce  un 
rimodcllamento  efficace;  osteoblasti  c ostcoclasti,  infatti, 
rimodellano  l'osso,  specie  se  sottoposto  a carico,  ma 
l'azione  osteoclastica  può  diventare  co^  veloce  e intensa  da 
sopravanzare  quella  osteoblastica. 

Come  già  detto,  le  fratture  da  stress  sì  producono  duran- 
te un'attività  fisica  continua,  massimale  e ripetitiva,  e/o 
dopo  un  improvviso  aumento  del  chilometraggio  podisti- 
co. dopo  un  cambiamento  dei  terreno  di  allenamento, 
per  modificazione  del  tipo  di  corsa,  per  altra  patologia 
intercorrente  (a  carico  di  piede,  caviglia,  ginocchio).  L'at- 
tività fìsica  massimale  e ripetitiva  provoca  una  diminuzio- 
ne del  tono  muscolare  e un  affaticamento  muscolare,  cui 
conseguono  una  diminuzione  della  capacità  contrattile  c 
l'impossibilità  di  neutralizzare  lo  stress  imposto  all'osso. 
Si  ha  così  un’anormale  distribuzione  del  carico,  per  cui 
carichi  anomali  si  concentrano  in  una  particolare  sede, 
con  conseguente  frattura  da  fatica.  Il  cedimento  si  può 
verificare  sulla  porzione  ossea  sottoposta  a tensione,  su 
quella  sottoposta  a compressione,  o in  entrambe.  La  frat- 
tura sul  lato  tensionale  può  manifestarsi  come  una  linea 
trasversa;  l'osso  può  fratturarsi  completamente,  con  spo- 


stamento dei  due  monconi.  La  frattura  da  stress  sul  lato 
sottoposto  a carichi  compressivi  si  produce  meno  rapida- 
mente, per  cui  il  processo  fisiologico  di  rimodcllamento 
può  riparare  il  processo  di  affaticamento,  e l'osso  può 
non  arrivare  alla  frattura  completa. 

Le  localizzazioni  più  frequentemente  riscontrate  sono  a 
livello  degli  arti  inferiori,  e precisamente  a carico  della 
tibia,  del  perone,  delle  ossa  metatarsali,  del  collo  femora- 
le. delia  diafìsi  femorale  e del  pube. 

Fratture  da  stress  deBe  ossa  deil'arto  iaferiore 

Sono  più  frequenti  nei  lungofondisti,  ma  sono  riscontrate 
spesso  nei  giocatori  di  pallacanestro  e di  calcio  (Orava  et 
ai..  1981). 

Tibia 

Il  sintomo  principale  della  frattura  della  tibia  è il  dolore, 
che  usualmente  si  manifesta  dopo  l’attività  sportiva, 
come  un  leggero  fastidio  della  parte  inferiore  e mediana 
della  diafisi  tibiale  c che.  nella  fase  iniziale,  recede  con  il 
riposo.  Continuando  l'attività,  il  dolore  diventa  persisten- 
te. non  regredendo  con  il  riposo  notturno,  sino  a impedi- 
re l'attività  sportiva  e la  normale  deambulazione. 

Il  punto  più  comunemente  interessato  della  tibia  è il 
terzo  prossimale.  Altre  sedi  sono  la  corticale  postcrome- 
diale  del  terzo  superiore  (nelle  reclute),  o inferiore  (mez- 
zofondisti) (Orava  e Hulkko,  1984).  o al  terzo  medio 
(ballerini)  (Buirows,  1956;  Elton.  19^).  Le  fratture  da 
stress  della  tibia  sono  particolarmente  frequenti  negli 
atleti  con  piede  cavo  (fig.  25). 

La  diagnosi  è clinica:  dolore  alla  pressione  diretta  sulla 
lesione,  ove  è possibile  apprezzare  una  tumefazione  dura, 
circoscritta,  a superficie  rugosa.  Le  manovre  cliniche  utili 
per  la  diagnosi  sono  il  colpo  diretto  sul  tallone,  che  pro- 
voca di  riflesso  dolore  elettivo  in  sede  di  frattura,  e la 
sollecitazione  passiva  in  tensione  della  tibia  (in  procurva- 
to). La  diagnosi  differenziale  va  posta  con  le  sindromi 
tibiali  {shin  sptinis;  v.  coll.  976  e 991)  e con  le  sindromi 
compartimentali  (v.  col.  964). 

Mentre  l'esame  radiografico  è frcqucnicmenle,  in  fase  preco- 
ce, negativo,  l'esame  tomografico  può  cogliere  l'immagine  di 
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una  sotlile  rima  di  frattura  ncUo  spessore  della  corticale.  Radio- 
^aScamcnie.  si  può  evidenziare  una  reazione  periostiale  o un 
bpessimenio  delia  corticale  da  2 a 4 setUmanc  dofx}  Tinizio  dei 
sintomi.  In  ogni  caso,  la  scintigrafìa  ossea  è Tesame  più  irnlicalo. 
attualmente,  per  la  diagnosi  precoce  e per  seguire  nel  tempo  la 
evoluzione  della  frattura.  La  scintigrafia  rivela  un'intensa  capta- 
zione localizzata,  supcriore  del  3(Kf%  alla  normale  captazione 
ossea  (Tclfer.  1978). 

Perone 

Le  fratture  da  stress  del  perone  sono  strettamente  in  re- 
lazione al  sovraccarico  tensivo  muscolare.  Durante  la  cor- 
sa il  flessore  delle  dita  e il  flessore  dciralluce  spingono  il 
perone  contro  la  tibia  al  momento  della  spinta,  quando, 
cioè,  il  piede  si  flette  e supina,  li  perone,  quindi,  si  muo- 
ve ritmicamente  verso  e dalla  tibia,  specialmente  quando 
l'atleta  cone  rullando  sul  piede  su  superfìci  dure.  Il  punto 
di  maggiore  stress  è vicino  aH'arttcolazione  tibioperonca- 
le.  nella  corticale,  a circa  6 cm  al  di  sopra  del  malleolo 
esterno.  Queste  fratture  sono  più  frequenti  in  atleti  con 
piedi  pronati. 

Piede 

Le  fratture  da  stress  del  piede  interessano  prevalente- 
mente le  ossa  metatarsali  e il  navicolare.  La  spinta,  nella 
corsa,  passa  attraverso  la  seconda  testa  mctatarsalc  c il  II 
dito  nel  momento  in  cui  il  piede  diventa  una  leva  rigida 
per  lo  stacco.  Queste  forze,  ripetute  nel  tempo,  possono 
causare  una  frattura  da  stress  a carico  del  II,  IH,  IV  meta- 
tarso. 

La  più  comune  localizzazione  è a carico  della  mctafìsi 
prossimale  del  II  metatarso.  Questo  II  osso  metatarsale, 
tuttavia,  può  anche,  in  risposta  alle  forze  ripetitive  del 


carico  della  corsa,  ipertroflzzarsi  e diventare  spesso  come 
il  1 metatarso.  Nonostante  questa  ipertrofìa  compensato- 
ria.  un  aumento  deU’intensità  dcirallenamenio.  il  cam- 
biamento del  terreno  di  gara,  e/o  della  scarpa  da  allena- 
mento. sono  condizioni  capaci  di  provocare  una  frattura 
da  stress. 

I sintomi  consistono  in  dolore  da  carico  che  si  realizza 
nei  tentativo  di  spinta  del  piede,  e gonfìore  aH’avampie- 
de.  La  sede  della  frattura  c dolente  alla  palpazione;  gli 
esami  radiografìci  possono  essere  negativi  in  una  fase  ini- 
ziale, per  cui  è necessario  confermare  la  diagnosi  con  un 
esame  scintigrafìco.  Tuttavia,  nel  giro  di  10  giorni,  si  evi- 
denzia una  nubecola  di  callo  intorno  alla  frattura. 

II  V metatarso  può  anch'esso  andare  incontro  a frattu- 
ra da  stress,  in  particolare  della  diafìsi  {frattura  di  Jones) 
(Hulkko  et  al.,  1985),  ma,  poiché  alla  base  prossimale  si 
inseriscono  il  peroneo  breve,  il  legamento  cubometatarsa- 
le.  la  banda  laterale  della  fascia  plantare  e il  peroneo  ter- 
zo. può  anche  essere  la  sede  di  frattura  da  avulsione,  per 
l'azione  di  forze  dLstorsive  in  inversione.  La  frattura  da 
stress  della  diafìsi.  in  cui  la  pseudoartrosi  è evento  fre- 
quente, interessa  la  corticale  esterna,  ed  è creala  da  forze 
tensionali.  Essa,  quindi,  presenta  una  linea  di  frattura 
trasversa,  netta,  con  tendenza  alla  diastasi. 

La  frattura  da  stress  deil'osso  navicolare  è una  condi- 
zione patologica  rara  c di  recente  individuazione  c de- 
scrizione. specie  neiratleta.  c in  particolare  nei  lungofon- 
disti  e negli  ostacolisti.  È favorita  dagli  esercizi  di  salto  e 
di  sprint. 

La  sintomatologia  è rappresentata  da  dolore  che  si 
acuisce  con  ralicnamcnto.  al  mesopiede.  L'esame  slrati- 
grafìco  in  dorsoplantare  può  ben  mostrare  la  linea  di  frat- 
tura verticale  (fìg.  26).  La  causa  di  tale  lesione  è stata 


Rg.  26.  Frattura  da  stress  del 
navicolare.  rivelala  dall'esame 
radiologico  standard  (/4).  ma 
meglio  evidenziata  con  esame 
T.A.C.  (0).  A 7 mesi  di  distfuiza. 
<k^x>  sospensione  del  carico  e 
magnetotcr^a.  la  frattura  ap- 
pare consolidata  (Q* 
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individuata  nel  movimento  dell’osso  navicolare,  massi- 
mamente sollecitato  nella  corsa  e nel  salto.  La  mobilità 
relativa  del  navicolare  è mollo  elevata:  si  muove  infatti 
sul  piano  orizzontale  (5-l(T  nel  passaggio  dallcvcrsionc 
all'inversione);  frontale  (25-3(r).  e sagittale  (45‘*).  Nello 
sforzo  massimale  di  corsa  e spinta,  il  navicolare  viene 
schiacciato  tra  le  ossa  tarsali  distali  e prossimali,  con  svi- 
luppo di  forze  di  compressioiK:  ò quindi  una  tipica  frat- 
tura da  compressione  (Torg  et  ai,  1982;  Orava  e Pelto- 
kallìo,  1985). 

Femore 

Sono  fratture  di  più  frequente  riscontro  nei  lungofondisti 
e negli  ostacolisti.  Fratture  del  femore  sono  state  descrit- 
te nelle  reclute,  sottoposte  a marce  stressanti.  Possono 
interessare  il  collo  o la  diahsi  del  femore.  Nelle  lesioni 
del  collo,  il  dolore  che  insorge  durante  la  corsa,  talvolta 
in  maniera  improvvisa,  talvolta  con  inizio  progressivo  e 
quindi  ingravescente,  è inizialmente  riferito  airinguine, 
alla  coscia  e al  ginocchio.  Alcuni  atleti  sono  costretti  a 
interrom()ere  gli  allenamenti  per  il  dolore,  altri  non  la- 
mentano dolore  alcuno  (e  la  frattura  è quindi  reperto 
casuale);  altri,  improvvisamente,  presentano  tutti  i sin- 
tomi clinici  di  una  frattura  del  collo  femorale. 

AlPesamc  obbiettivo,  si  provoca  dolore  alla  rotazione 
interna  o esterna  massimale  dell’anca.  In  alcuni  casi  si 
possono  riscontrare  un  deficit  della  rotazione  interna  e 
una  contrattura  in  flessione  e adduzione;  sempre  presente 
una  zoppia  di  fuga. 

\x  localizzazioni  nel  collo  si  repertano  nella  corticale  inferio- 
re. in  quella  sottotrocanterìca  o prossimale  del  femore  (Lom- 
bardo. 1982;  Pavlov,  1982;  Builer  et  al.,  I9K2;  Ha)ck  c Nobic, 
1982).  Molli  AA.  concordano  nel  ritenere  che  a livello  del  collo 
femorale  sì  possano  avere  sia  fratture  da  compressione  (oblique) 
che  da  tensione  (trasverse).  Le  fratture  da  tensione  sono  caratte- 
ristiche di  sportivi  meno  giovani  (amatori)  e di  individui  osleo- 
porotici.  c si  localizzano  ^la  corticale  laterale  (collo,  diafisi),  e 
con  una  netta  tendenza  alla  progressione  fino  a interessare  tutta 
la  circonferenza  ossea,  e quindi  con  sposlantenlo  dei  monconi  in 
caso  di  frattura  completa.  Le  fratture  da  compressione  si  riscon- 
trarK),  invece,  più  frequentemente  in  atleti  giovani.  Si  presenta- 
no nella  cortic^e  inferiore  del  collo  femorale,  come  una  piccola 
linea  di  frattura,  con  tendenza  alia  sclerosi  corticale  circostante 
e.  in  genere,  non  mostrano  tendenza  alla  progressività  (fig.  27). 

Le  fratture  da  stress  sottotrocanieriche  sono  da  consi^rarsi 
da  avulsione,  cioè  causate  da  eccessiva  tensione  del  vasto  media- 
le e dell'adduttore  breve.  In  questo  Upo  di  lesione,  l'esame  ra- 
diografico evidenzia  delle  inegolarìtà  corticali  (Butler  et  at., 
1982). 

La  diagnosi  radiografica  nei  75%  dei  casi  può  essere  negativa 
in  fase  iniziale.  La  saniigrafia  ossea  (da  effettuare  in  panicolare 
quando  2 o 3 settimane  di  trattamento  OMiservativo  non  hanno 
prodotto  un  miglioramento  della  sintomatologia)  mostra  un'ipcr- 
captazione  localizzata  (hot  spot). 

Pube 

La  frattura  da  stress  de)  pube  è caratteristica  dei  marato- 
neti e dei  lungofondisti;  è di  più  frequente  riscontro  nelle 
donne,  forse  per  differenti  metodiche  di  allenamento  e di 
competizione,  forse  per  variazioni  anatomiche  del  cingolo 
pelvico.  Il  dolore  è riferito  all’inguine  e/o  alla  coscia.  Il 
dolore  può  instaurarsi  gradualmente  giorno  dopo  giorno, 
anche  a riposo,  soprattutto  dopo  una  competizione  impe- 
gnativa (maratona).  La  sede  più  frequente  è la  branca 
pubica  inferiore,  adiacente  alla  sinfisi  pubica. 

La  diagnosi  differenziale  va  fatta  con  l’osteite  pubica, 
la  sindrome  renoadduttorìa,  o con  lesioni  rare  del  pube, 
quali,  ad  es.,  una  localizzazione  deU’osteoma  osteoide. 
Creste  fratture  sono  da  porre  in  relazione  più  a forze 


Fif.  27.  Frattura  da  stress  dei  collo  femorale,  situata  sulla  corti- 
cale inferiore;  il  mec^ismo  di  produzione  di  questa  frattura  è 
di  tipo  compressivo.  E evidente  la  sclerosi  intorno  alla  rima  di 
frattura. 


tensionali  che  a forze  compressive,  in  relazione  a un'ec- 
cessiva ripetizione  di  contrazioni  da  parte  di  gruppi  mu- 
scolari che  prendono  inserzione  al  pube  (Pavlov,  1982). 

Terapia 

Nelle  fratture  da  stress  in  sportivi  i trattamenti  ortopedici 
incruento  e/o  cruento  non  presentano  particolari  proble- 
mi: riposo  funzionale,  magnetoterapia  sul  focolaio  di  frat- 
tura. plantari  con  scarico,  apparecchi  gessati  funzionali, 
osteosimesi  nelle  fratture  con  dislocazione  dei  frammenti 
c nelle  pseudoartrosi. 

PATOLOGIA  ARTICOLARE  DA  SOVRACCARICO 
FUNZIONALE 

Introduzione 

La  patologia  articolare  da  sovraccarico  funzionale  (soffe- 
renza e degenerazione  delle  strutture  cartilaginee  e delle 
inserzioni  legamentose  periarticolari)  è di  sempre  più 
frequente  riscontro. 

L’esasperazione  delle  tecniche  e dei  carichi  di  allena- 
mento. e Taumentata  frequenza  di  impegni  agonistici 
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(fattori  comuni  a tutti  gli  s.)  contribuiscono  a creare  con- 
dizioni di  sovraccarico  delie  articolazioni  più  impegnate 
nell'esecuzione  dello  specifico  gesto  atletico,  con  insor- 
genza di  fenomeni  artrosici,  tanto  più  importanti  quanto 
più  precocemente  e in  giovane  età  è iniziata  l’attività 
sportiva.  Nonostante  i numerosi  studi  clinici  e sperimen- 
tali sulla  patogenesi  deH'artrosi,  ancora  non  si  hanno  idee 
precise  su  quella  che  è la  reazione  delle  cartilagini  ai  mi- 
CTOtraumi  ripetuti  e quindi  al  sovraccarico  funzionale.  Si 
è dimostrato,  tuttavia,  che  i condrociti  della  cartilagine 
affetta  da  degenerazione  artrosica  possono  formare  nuo- 
ve cellule,  che  reagiscono  allo  stimolo  meccanico  con 
l'aumento  di  produzione  di  matrice  (proteoglicani  e colla- 
gene di  qualità  e proprietà  diverse  dal  normale).  La  carti- 
lagine non  reagisce  al  trauma  con  una  risposta  infiamma- 
toria, né  con  formazione  di  fibrina,  e il  processo  rigenera- 
tivo è limitato  alla  reazione  dei  condrociti  esistenti. 

NeH’ambito  sportivo,  i microtraumi  possono  provocare 
3 tipi  di  lesioni  cartilaginee:  erosioni  e abrasioni  superfi- 
ciali; erosioni  profonde,  fino  a interessare  l'osso  subcon- 
drale;  contusioni  chiuse  della  cartilagine. 

Nei  primo  caso,  provocato,  ad  es.,  da  una  lesione  me- 
niscale  a tipo  flap  posteriore,  la  cartilagine  articolare  è 
apparentemente  incapace  di  produrre  nuovo  tessuto  per 
riparare  la  lesione.  La  risposta  tessutale  consiste  in  un 
temporaneo  aumento  di  sintesi  di  componenti  della  ma- 
trice, ma  l'erosione  rimane  inalterata. 

La  situazione  è diversa  nel  secondo  caso:  la  lesione, 
che  arriva  a interessare  in  profondità  l’osso  subcondrale, 
produce  una  risposta  cartilaginea  più  intensa  per  il  coin- 
volgimento dei  vasi  sanguigni  ossei.  Il  difetto  viene  quin- 
di inizialmente  riempito  con  materiale  fibroso,  che  si  tra- 
sforma in  un  tessuto  fibroso,  utile  allo  scivolamento  delle 
due  superfìci  articolari,  ma  con  minore  capacità  di  sop- 
portare il  carico. 

Nel  terzo  tipo  di  lesione  la  risposta  della  cartilagine  ai 
traumatismi  impattivi  è in  relazione  all’entità  del  trauma. 
Al  di  sotto  di  un  determinato  impatto  i condrociti  non 
sono  danneggiati;  al  di  sopra  della  soglia  vanno  incontro 
a necrosi  con  liberazione  di  enzimi  lisosomali  e digestione 
della  trama  fibrillare.  La  sofferenza  cellulare  e delia  tra- 
ma di  fibrille  collagene  e proteoglicani  conduce  al  «ram- 
mollimento» della  cartilagine  o condronudacia  (Mankin, 
1982).  Questa  lesione  è considerata  reversibile,  special- 
mente  se  il  danno  non  è grave  e i traumatismi  responsa- 
bili vengOfK)  eliminati;  diversamente,  si  innescano  eventi 
degenerativi  che  conducono  a veri  fenomeni  artrosici.  In 
questo  senso  assumono  importanza  le  proprietà  struttura- 
li costituzionali  di  ciascun  individuo:  accanto  al  fattore 
patogenetico  dei  micro-  e macrotraumi  ripetuti,  un  terre- 
no individuale  costituzionalmente  predisposto  favorisce,  a 
parità  di  carico,  l'insorgenza  di  lesioni  cartilaginee. 

Infine,  traumi  contusivi  ripetitivi  possono  portare  a 
fratture  dell'osso  sottostante,  configurando  il  quadro  cli- 
nkoradiografico  della  frattura  osteocondrale  (o  frattura 
transcondrale,  od  osteocondritc  dissecante). 

Anche  le  inserzioni  capsulolegamentose  articolari  sono 
interessate  da  lesioni  e microtraumatismi  provocati  dalla 
esecuzione  del  gesto  sportivo,  cosi  come  da  traumi  ripetuti 
da  contatto.  Queste  lesioni  sono  costituite  da  microemor- 
ragie associate  a lacerazioni  delle  fìbre  collagene.  La  ri- 
parazione avviene  con  la  formazione  di  tessuto  cicatrizia- 
le fibroso,  o con  la  formazione  di  processi  osteofìtosici 
marginali  e/o  calcificazioni. 

Le  articolazioni  più  frequentemente  interessate  da  le- 
sioni da  microtraumi  sportivi  sono: 

la  tibiotarsica  (calcio,  salto  in  lungo,  salto  in  alto,  salto 
triplo,  pattinaggio,  hockey); 
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Fig.  28.  Ipertrofia  del  tubercolo  posteriore  dell'astragalo,  calcifi- 
cazioni a tipo  osteofilosi  del  naso  anteriore,  e grave  degene- 
razione della  mMliotarsica,  tra  I cuneiforme  e I metatarso,  in 
saltatore  triplo.  Tali  reperti  radiografici  si  osservano  anche  nei 
caldaton. 


il  ginocchio  (calcio,  pallacanestro,  pallavolo,  ginnastica 
artistica); 

il  gomito  (baseball,  giavellotto,  pugilato); 

le  metacarpofalangee  e interfalangee  (pallavolo,  palla- 
canestro. pugilato); 

la  coxofemorale  (caldo); 

le  superfìd  articolari  delle  vertebre  lombosacrali  e 
lombari  (sollevamento  pesi,  canottaggio,  getto  del  peso, 
disco,  martello,  salto  in  alto,  nuoto  pinnato). 

L’instabilità  articolare  è la  causa  più  comune  di  queste 
sindromi.  Occorre  sottolineare  che  spesso  le  alterazioni 
rilcvabili  con  tecniche  radiodiagnostiche  (radiografìe,  TC. 
RMN,  xerografia,  etc.),  a carico  delle  diverse  articolazio- 
ni, sono  spesso  asintomatiche:  talvolta  si  nota  come  non 
esista  rapporto  tra  entità  del  quadro  radiologico  e sinto- 
matologia clinica. 

Artkobuione  tibioCarsica 

Le  molteplid  e differenti  sollecitazioni  dinamiche  alle 
quali  viene  sottoposta  fanno  si  che  questa  articolazione 
si  presenti  come  una  delle  più  frequentemente  interessate 
in  traumatologia  dello  s.,  anche  se  al  quadro  anatomora- 
dìologico,  spesso  marcato,  non  sempre  fanno  riscontro 
sintomi  clinid. 

Possiamo  dividere  le  alterazioni  radiologiche  in  S gruppi. 

1)  Alterazioni  della  faccia  posteriore  dclT'astragalo.  Sono  rap- 
presentate essenzialmente  dai  distacco  del  tubercolo  posteriore 
deU'astragalo  e dall’ipenrofla  della  faeda  posteriore  e vengono 
provocate  dalla  trazione  sul  tubercolo  poÀcriorc  dciraslragak) 
da  parte  del  fascio  posteriore  del  legamento  peroneoastragalico 
e del  legamento  liNoastragalìco  posteriore  (he.  28). 

2)  Le  alterazioni  delle  superfìci  anteriori  dei  capi  articolari 
sono  rappresentate  dalle  irregolarità  del  profilo  della  superfkte 
dorsale  del  collo  delf'astragato,  e dalle  iperosiosi.  simili  a osteo- 
fìti,  del  margine  anteriore  deirepillsi  distale  di  tibia.  Esse  sorto 
causate  da  sollediazioni  in  compressione  delle  due  superfìd  os- 
see, mede  nei  balzi  (fìg.  28). 

3)  Le  calcificazioni  c ossificazioni  pararticolari,  in  forma  di 
immagini  piccole,  rotcmdeggianti.  possono  essere  reperite  sia  ne- 
gli apparati  legamentosi  (mediale  e laterale)  che  nelle  superfìd 
capsulari  anteriore  e posteriore.  Sono  queste  vere  c proprie  alte- 
razioni anroskhe  (sclerosi  ossea  subcortdrale.  osteofìti.  riduzione 
della  rima  articolare),  in  gertere  postumi  di  distorsioni  gravi  con 
residua  instabilità,  o di  fratture  tntrarticolari.  L'instabilità  lega- 
mentosa  determina  un  sovraccarico  funzionale  in  singde  zone  di 
cartilagine  e conduce  con  r^dità  alla  ccmdropatia  e all'anrosi. 
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4)  corKiromaloM  articolare  i propria  dì  atleti  •seniores». 
Nel  caso  articolare  si  possono  osservare  corpi  liberi  oMeocartiia- 
ginci.  a seguito  di  distacchi  carliiagirM;Ì  parcellari  con  reazione 
sinoviak. 

5)  Un  ultimo  quadro  radiologico  da  considerare  è quello  del* 
rosteocondrite  dissecante  deU'astragalo.  L'aspetto  radiologico  i 
quello  di  un'immagine  di  minus  sul  bordo,  mediale  o laterale. 
cJeli'astragalo.  interessante  una  porzione  variabile  della  cupola 
articolare.  Si  può  avere  distacco  completo  del  frammento,  con 
frattura  c formazione  di  un  corpo  mobile  cndoarticolarc  (figg.  29 
e 30).  (Boni  et  ai..  1979). 

Spesso  la  sindrome  si  evidenzia  con  una  sintomatologia 
dolorosa  persistente  che  si  accentua  con  il  carico.  In  ge* 
nerale.  il  quadro  clinico  può  consistere  in  un  progressivo 
deficit  deirestcnsionc  del  piede;  in  altri  casi,  in  difficoltà 
airesccuzionc  del  gesto  sportivo  (ad  es..  corsa),  per  la 
limitazione  articolare,  cui  si  associano  dolore  diffuso  al 
collo  del  piede  e.  in  particolare,  sulla  rima  articolare  e 
tumefazione  dcirarticolazione. 

Ncirosteocondrite  dissecante,  specie  in  fase  cronica, 
l'aileia  può  riferire  dolore  da  carico,  rigidità  deirarticola' 
zìone  tibiotarsica,  tumefazione  c talvolta  blocco  articolare 
per  interposizione  del  frammento  distaccato. 

La  terapia  deve  essere  essenzialmente  preventiva:  pre- 
servare la  stabilità  articolare  mediante  potenziamento 
della  muscolatura  intrìnseca,  sollecitazione  della  proprìo- 


Fig.  29.  Lesione  osteocondrilica  del  margine  supcromcdiale  del- 
l'astragalo destro  di  un  velocista  (quattrocento  a ostacoli). 


Fig.  30.UT.A.C.  me- 
alio  definisce  la  loca- 
lizzazione e l'esten- 
sione del  focolaio 
osteocondritico:  in 
questo  caso,  la  lesio- 
ne osteocarlilaginea  è 
situata  sul  margine 
mediale  deU'aslraga- 
lo.  e spostala  verso 
l'angolo  posteriore 
(sezione  trasversale). 


cettivìtà  muscolotcndinea,  trattamento  tempestivo  e accu- 
rato delle  distorsioni,  uso  di  bendaggi  elastici  o di  cerotti 
{taping).  In  caso  di  lesioni  conclamate,  e manifestantisi 
sui  piano  clinico  in  modo  evidente  (condromatosi.  ostco- 
condrìte  dissecante,  corpi  liberi,  distacco  del  tubercolo 
posteriore  deU'astragalo).  trova  indicazione  il  trattamento 
chirurgico,  attualmente  eseguito  in  via  endoscopica. 

Artkolazioiie  del  gfaiocdiio 

L’articolazione  del  ginocchio  i molto  frequentemente  in- 
teressata da  patologia  traumatica  acuta  (traumi  distorsivi 
con  lesioni  capsuloicgamentose  e meniscali).  L’instabilità 
che  residua  dalle  lesioni  legamentose  e meniscali  condi- 
ziona (in  modo  similare  a quanto  descrìtto  per  l’articola- 
zione tibiotarsica)  il  sovraccarico  di  determinate  aree  della 
cartilagine,  con  conscguente  patologia  degenerativa  artico- 
lare (riduzione  della  rima  articolare,  di  quella  mediale  più 
spes.so  che  di  quella  laterale,  appuntimento  delle  spine  ti- 
biali. osteofiti  marginali  e calcificazioni  articolari). 

Un  quadro  caratteristico  di  sovraccarico  funzionale  in 
giovani  atleti  è la  condromalacia  rotuUa  o femororotulea, 
da  imputare  a traumi  diretti  ripetitivi,  o a sovraccarico 
funzionale  dovuto  a displasia  dell’apparato  estensore,  che 
condiziona  una  cattiva  meccanica  articolare  femororotu- 
iea,  con  iperpressione  della  rotula  sulla  troclea  femorale, 
in  genere  esterna.  La  condromalacia  rotulea  è tipica  degli 
atleti  adolescenti,  di  sesso  femminile,  praticanti  s.  quali 
pallavolo  e pallacanestro,  in  cui  l'apparato  estensore  del 
ginocchio  e il  quadricipite  sono  molto  sollecitati. 

La  condromalacia  rotulea  è suscettibile  di  un  tratta- 
mento terapeutico  incruento:  cinesiterapia  di  potenzia- 
mento isometrico  del  q^uadrìcipite  in  estensione,  ed  eli- 
minazione di  quelle  attività  sportive  che  incrementano  i 
fenomeni  compressivi  femororotulei. 

Aiticolazioiie  del  gomito 

La  patologia  da  sovraccarico  funzionale  deirarticolazionc 
del  gomito  è legata  al  gesto  del  lancio  (baseball,  giavel- 
lotto). Le  lesioni  conseguenti  al  reiterato  movimento  de) 
lancio  possono  essere  molto  gravi.  Negli  U.S.A.  sono  sta- 
ti eseguiti  studi  sulle  lesioni  ^1  gomito  nei  giovani  lancia- 
tori  ipitchfn)  del  baseball,  appartenenti  alla  lega  giovani- 
le {Little  League)  e negli  atleti  adulti  {Big  League)  (Gu- 
genbeim.  1976). 

L'incidenza  delle  lesioni,  direttamente  proporzionale 
alla  frequenza  dei  lanci,  varia  per  t diversi  AA.,  ma  ri- 
mane elevata;  tutti  gli  AA..  inoltre,  concordano  su)  pun- 
to che  non  esiste  una  precisa  correlazione  tra  sintomato- 
logia clinica  (spesso  assente)  e alterazioni  radiografiche 
(frequentissime,  addirittura  nel  1(X)%  dei  soggetti  esami- 
nati secondo  alcuni  AA.).  Il  gesto  del  lancio  nel  ba.seball 
e nel  giavellotto  può  quindi  provocare  lesioni  gravi,  sia 
nell'adolescente  che  neU'aduito,  con  severe  conseguenze 
per  la  funzionalità  del  gomito. 

Negli  adolescenti.  le  lesioni  croniche  più  frequenti  sono 
rappresentate  da  un'apposizione  ossea  mediale,  da  necro- 
si asettica  detrepifisi  radiale,  da  osteocondrìte  del  condilo 
omerale,  con  possibilità  di  formazione  di  corpi  liberi 
cndoarticolarì  ^r  frammentazione  del  nucleo  apofìsarìo 
epitrocleare.  Negli  atleti  adulti  non  esistono  problemi 
legati  alla  presenza  dei  nuclei  di  ossificazione.  La  degene- 
razione articolare  si  manifesta  con  fibrosi  capsulare  e del- 
le inserzioni  muscolari,  con  osteofiti  reattivi  da  trazione 
aH'inserzione  dell'apparato  legamentoso  mediale  per  le 
ipersollecitazioni  in  valgo,  con  degenerazione  della  carti- 
lagine articolare  del  condilo  omerale  e deU'epifisi  prossi- 
male del  radio. 
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La  sintomatologia  clinica,  che  può  apparire  tardiva- 
mente. rispetto  alle  lesioni  radiologiche,  varia  dal  deficit 
deirestensione  completa  del  gomito,  ai  blocchi  articolari 
con  dolore  e versamento.  La  terapia  in  questi  casi  è chi- 
rurgica e si  limita  esclusivamente  alla  rimozione  dei  corpi 
liberi. 

Arikoluioiii  della  mano 

Le  degenerazioni  articolari  della  mano  si  riscontrano  in 
s..  quali  pallavolo,  pallacanestro  e pugilato  in  particolare. 

Nei  pugili  è caratteristica  Tartrosi  trapeziometacarpale. 
Le  lesioni  articolari  della  pallacanestro  e della  pallavolo 
si  manifestano  invece  a carico  delle  articolazioni  inlerfa- 
langee  prossimali  e distali,  con  modesti  fenomeni  degene- 
rativi articolari,  ma  che  si  estrinsecano  clinicamente  con 
dolore  c dchcii  funzionale. 

Terapia 

La  terapìa  delle  lesioni  articolari  da  sovraccarico  funzio- 
nale, nelle  fasi  iniziali,  con  quadro  radiografico  pratica- 
mente  muto,  si  articola  suU'impiego  di  farmaci  antidolo- 
rìfici, sulla  crioterapia,  sul  riposo  funzionale,  sugli  eserci- 
zi di  cinesiterapia  assistita,  attiva  c contro  resistenza. 

A quadro  radiografico  conclamato,  previo  approfondi- 
mento della  diagnosi  mediante  esame  radiologico  tomo- 
grafico  e TC.  si  impone  il  trattamento  chirurgico:  abra- 
sione cndoscopica  o a ciclo  aperto  delle  aree  cartilaginee 
malaciche;  perforazione  dell'area  malacica  subcondrale 
con  eventuale  reinserzione  del  frammento  cartilagineo; 
innesto  cartilagineo  con  frammenti  prelevati  in  superfici 
non  portanti  dcHartìcolazione.  In  ogni  caso  la  ripresa 
degli  allenamenti  è possibile  dopo  5-6  mesi  previa  cauta 
rieducazione  dapprima  assistita  e poi  attiva. 

PARTICOLARI  SINDROMI  DA  SOVRACCARICO 
FUNZIONALE 

Si  raggruppano  in  questo  capitolo  alcune  sindromi  da 
sovraccarico  funzionale  di  frequente  riscontro  clinico  che 
presentano  alcune  caratteristiche  meritevoli  di  essere 
segnalate. 

ShMlromi  tibiaK 

Nelle  cosiddette  sindromi  tibiaii  {shin  splints)  (Slocum, 
1967;  Brody,  1980)  da  patologia  insendonale  si  evidenzia 
la  compartecipazione  al  processo  flogistico  del  periostio 
(periostite)  con  irregolarità  delle  corticali  e neoapposi- 
zione di  osso  in  corrispondenza  dell'inserzione  dei  musco- 
li interessati  (tibiale  anteriore,  nella  forma  anteriore;  ti- 
biale posteriore  e/o  solco  in  quella  postcromcdiale) 
(Michael  e Holder,  1985).  Queste  sindromi  sono  deter- 
minate da  un'eccessiva  trazione  delle  inserzioni  muscolari 
alla  tibia.  In  particolare  si  riscontrano  in  atleti  non  alle- 
nati. che  corrono  su  superfici  non  elastiche  o su  terreno 
irregolare,  e con  calzature  inadeguate.  V.  anche  sopra 
(col.  976):  tendinopatia  dei  tibiaii  anteriore  e posteriore. 

La  forma  anteriore  è caratterizzata  da  dolore  c senso  di 
tensione  lungo  il  bordo  laterale  della  tibia  e al  terzo  di- 
stale della  tiMa  lungo  la  cresta  mediale.  Il  dolore  aumen- 
ta con  l'estensione  attiva  e con  la  flessione  passiva  del 
piede.  La  sindrome  t determinata  da  irritazione  delle 
inserzioni  del  muscolo  tibiale  anteriore  sulla  tibia  (mioen- 
tesite)  ed  è caratterizzata  da  dolore  muscolare  intrinseco 
per  la  sua  sollecitazione  massimale,  con  gonfiore  ed  ede- 
ma locale.  11  muscolo  tibiale  anteriore,  infatti,  è partico- 
larmente sollecitato  in  corsa,  specie  nei  corridori  privi  di 
allenamento,  perché,  di  base,  è più  debole  del  tricipite 
suraic.  Esso  è particolarmente  sollecitato  nello  sprint 


(dove  il  piede  viene  richiamato  ed  esteso  dopo  una  spinta 
violenta),  e nel  rallentamento  al  termine  dello  sprint.  La 
ipersollecitazione  del  muscolo  tibiale  anteriore  avviene 
anche  per  la  brusca  estensione  nella  corsa  in  discesa, 
dopo  l'appoggio  in  flessione. 

La  forma  posteromediale  è causala  da  sovraccarico  del- 
le inserzioni  tibiali  (margine  mediale  della  tibia),  del 
muscolo  tibiale  posteriore,  o,  secondo  altri  AA.,  del  so- 
lco. L'eccessiva  rotazione  esterna  dell'anca,  l'aumentata 
torsione  tibiale  esterna  e l’iperpronazione  del  piede  in 
appoggio,  in  particolare,  sono  i fattori  patogenetici  prin- 
cipali. Qualsiasi  condizione  esterna  che  favorisca  la  pro- 
nazione eccessiva  del  piede,  quale  si  riscontra  nella  corsa 
sul  bordo  delle  strade  o su  piste  indoor  con  curve  sopra- 
elevate, favorisce  l'insorgenza  della  sindrome.  Nelle  curve, 
infatti,  l'anca  interna  è addotta,  e il  piede  deve  maggior- 
mente pronarc. 

Il  dolore  si  localizza  nel  compartimento  posteromedia- 
le, 10-15  cm  al  di  sopra  del  malleolo  mediale,  e si  acui- 
sce con  la  flessione  attiva  e con  l'inversione  del  piede. 

Ginocchio  del  corridore 

Fra  le  lesioni  da  sovraccarico  funzionale  di  interesse  cli- 
nico. è opportuno  menzionare  ancora  il  runner’s  knee  o 
ginocchio  del  corridore.  II  termine  si  riferisce,  in  genera- 
le, a gonalgia  nella  parte  anteriore  del  ginocchio  di  atleti 
mezzo-  o lungofondisti,  o joggers.  Il  dolore,  sempre  sot- 
torotuleo, può  localizzarsi  in  regione  antcromcdiaJc,  an- 
terolaierale  o mediana.  La  lesione  colpisce  con  una  certa 
frequenza  un  corridore  che  stia  aumentando  le  distanze 
percorse  o riprenda  l'attività  dopo  un  perìodo  di  riposo. 
Il  dolore  é da  riferirsi  a sovraccarico  delle  strutture  pc- 
riarticolari,  dell’apparato  estensore  e della  cartilagine 
femororotulea  (condromalacia).  Il  dolore  anteromediale  è 
la  conseguenza  di  un'eccessiva  pronazione  del  piede,  che 
ha  l'effetto  di  distendere  le  strutture  capsulari  e pcricap- 
sulari  mediali  (legamento  alare  interno). 

Il  dolore  amerolaterale  può  risultare  dalla  condizione 
opposta,  cioè  da  una  limitata  pronazione  del  piede,  con 
distensione  delle  strutture  capsulari  esterne.  Il  dolore 
mediano  si  presenta  nella  corsa  in  discesa,  quando  la  ten- 
sione quadricipitale,  in  contrazione  eccentrica,  è alta,  con 
aumento  delle  forze  di  compressione  patellofemorali.  La 
tensione  degli  iscbiocrurali,  del  tricipite  e la  pronazione 
del  piede  favoriscono  l'insorgenza  della  sindrome:  il  qua- 
dricipite  è chiamato  a svolgere  un  maggior  lavoro  per 
vincere  la  tensione  degli  ischiocrurali,  con  notevole  in- 
cremento della  forza  di  compressione  della  rotula  sul 
femore,  e conscguente  sovraccarico.  Il  ginocchio  deve 
flettersi  di  più  per  meglio  assorbire  il  trauma  deU'appog- 
gio  del  tallone  al  suolo,  per  supplire  al  deflcit  dell'esten- 
sione della  tibiotarsica,  impedita  dalla  tensione  del  trici- 
pite suralo.  La  pronazione  del  piede  favorisce  la  trasla- 
zione in  senso  laterolaterale  della  rotula,  con  relativa  in- 
stabilità, perché  il  piede  rimane  più  a lungo  nelle  fasi  di 
appoggio.  Anomalie  associate  dell'apparato  estensore 
possono  favorire  Tinsorgenza  della  sindrome:  disallinea- 
mento rotazionale  della  gamba;  displasia  dell'apparato 
estensore,  con  aumento  dell'angolo  Q;  rotula  alta  e 
ipermobile.  Questa  alterata  meccanica  femororotulea 
(aumento  delia  pressione  c traslazione  eccessiva  della 
patella)  provoca  una  condromalacia.  II  dolore  compare  in 
corsa,  specie  nella  corsa  in  discesa,  rtei  movimenti  di 
squat,  nelle  posizioni  a ginocchio  flesso  mantenute  a lun- 
go. Obbiettivamente,  si  può  provocare  dolore  con  la  pal- 
pazione delle  faccette  rotulee  mediale  o laterale,  e in 
corso  di  sfregamento  rotuleo  con  crepitio  articolare. 
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Terapia 

La  terapia  delle  sindromi  lihiali  si  ba?^a  sul  riposo,  sul- 
Timpiego  di  crioterapia,  esercizi  cinesiterapici  (di  disten- 
sione muscolare  con  tecniche  di  rilasciamento,  potenzia- 
mento del  tibiale  anteriore)  c suU’adozione  di  plantari 
antipronaziorte  nelle  sindromi  posteromediali. 

A sintomatologia  clinica  regredita,  la  ripresa  dell  attivi- 
tà  deve  essere  posta  con  cautela,  su  superfìci  piane,  soffì- 
ci  c con  calzature  adeguale. 

Nel  ginocchio  del  corridore  in  fase  acuta  risultano  utili 
la  somministrazione  di  farmaci  antinfìammatorì  e la  criiv 
terapia.  Importante,  ai  fini  terapeutici,  modificare  le  tec- 
niche di  allenamento,  correggere  con  ortesi  eventuali 
anomalie  di  appoggio  del  piede  e adottare  girtocchiere 
per  mantenere  la  rotula  in  sede. 

Nei  casi  in  cui  si  sospetti  un  danno  cartilagineo  (perdu- 
rando la  sintomatologia  dolorosa)  occorre  provscdcrc 
chirurgicamente  riallineando  l'apparato  estensore  e rea- 
lizzando abrasioni  sulle  erosioni  cartilaginee. 
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Dcfìnizioiic  c gencfalith 

La  maggior  parte  delle  lesioni  traumatiche  che  si  verifi- 
cano durante  l'esecuzione  o come  conseguenza  di  un 
esercizio  sportivo  sono  del  tutto  simili  a quelle  studiate 
dalla  traumatologia  classica  (v.  ir.M'MMUu»gia;  t-KATTU* 
Rt;  ussAZioNi.  ctc.).  Esistono  però  alcune  lesioni,  acute 
o croniche,  che  si  riscontrano  con  maggiore  frequenza 
nella  pratica  di  un  determinato  s.  e che  costituiscono 
l'oggetto  della  traumatologia  sportiva  speciale. 

Tali  quadri  della  patologia,  che  nella  grande  maggio- 
ranza del  casi  interessano  l'apparato  locomotore,  hanno 
fatto  sorgere  il  concetto  di  lesione  tipica  da  s.  Queste  le- 
sioni tipiche  teoricamente  dovrcbtKro  essere  differenzia- 
bili dalle  lesioni  accuiemati.  In  pratica  tale  distinzione 
non  à sempre  facile  e per  conseguenza  non  ha  incontralo 
il  consenso  di  tutti  gli  AA.  Già  Pachner  (1949)  riconob- 
be, infatti,  che  sulla  tipicità  non  esistono  sempre  concetti 
definiti  cd  esatti  dal  punto  di  vista  iraumatologico.  per 
cui  propose  di  differenziare  le  lesioni  tipiche  dulie  lesioni 
freifuenti.  Queste  ultime  sarebbero  prerogativa  dei  dilet- 
tanti e dei  praticanti  improsTisati  c sarebbero  quindi  da 
attribuirsi  airimprudcnza  e airimpcrizia  dei  singoli  e non 
alle  modalità  insite  ncircsecuzionc  di  un  esercizio  sporti- 
vo praticato  in  maniera  stilisticamente  corretta. 

La  Cava  (1949)  definì  lesioni  tipiche  «quelle  lesioni 
che.  per  la  frequenza  con  cui  si  verificano  in  un  determi- 
nato s..  per  lo  stretto  rapporto  fra  il  meccanismo  di  pro- 
duzione della  lesione  e la  biomeccanica  delTcsercizio 
sportivo  e per  Tuniformiià  del  quadro  clinico  e anatomo- 
patologico.  costituiscono  vere  e proprie  tecnopatie  da  5.». 
Questo  A.  inoltre  distinse,  con  Polacco  (1952),  le  tecno- 
patie da  s.  o atlopatte  in:  atiopatic  acute  (causate  da  un 
trauma  unico  e violento)  e allopatie  croniche  (che  posso- 
no essere  la  conseguenza  degli  esiti  di  un  trauma  acuto  o 
rappresentare  il  risultato  di  azioni  microtraumaliche  ripe- 
tute). 

Nel  passare  in  ras.segna  le  lesioni  che  si  pos.sono  verifi- 
care nella  pratica  dei  vari  s..  verrà  qui  seguito  un  indiriz- 
zo simile  a quello  propc^sto  da  Pachner.  Cioè,  verranno 
rirK)rla!e  come  frequenti  quelle  lesioni  che  dimostrano  la 
maggior  incidenza  statistica  tra  gli  atleti  che  praticano  un 
determinato  s.;  mentre  verranno  considerate  come  tipiche 
quelle  lesioni  che.  pur  non  essendo  necessariamente  mol- 
lo frequenti.  S4)no  luttasia  legate  alla  meccanica  di  un 
esercizio  sportivo  o alle  sue  conseguenze  sull'apparato 
motorio,  donde  la  loro  maggiore  incidenza  nelle  persone 
praticanti  una  determinata  attività  sp<ìriiva  rispetto  agli 
individui  che  non  praticano  tale  attività. 

E neces.sario  infine  precisare  che  in  questa  sede  non 
verranno  presi  in  considerazione  gli  s.  molorisiici  (auto- 
mobilismo. mottKiclismo.  ctc.),  trattali  più  avanti  (v.  sot- 
to. ad.  1040). 

Un  a^pclto  importante  della  traumatologia  sportiva  è quello 
connrvNO  con  il  concetto  di  pericoio.  l'ale  concetto  da  un  lato  è 
utile  ai  hni  avsicuralivi  e siatisiici.  c.  dall  allnv  ik»vrchbc  servire 
da  guida  |vcr  approftmdire  meglio  le  cause  degli  incidenti  onde 
rcali/zurc  un  .Riatta  e tKulata  profilassi.  l.a  pericoloutà  di  uno  $. 


può  essere  desunta  dalla  frequerua  media  annua  degli  infortuni, 
registrata  sul  numero  più  vasto  possibile  di  praticanti.  l.a  mag- 
gioranza degli  AA  si  trova  concorde  nel  ritenere  che  gli  s.  mo- 
tonslici  prescntirH)  li  più  allo  indice  di  pericolosità.  Seguono  gli 
s.  di  comhaiiimcnto  (rugby,  lotta,  calcio,  pugilato,  etc.).  nei 
quali  l'azione  traumatica  ì.  come  riferisce  La  Cava,  «per  la  na- 
tura stessa  dcii'cserci/io  difficilmente  evitabile  o addirittura  im- 
plicita». 

Per  quanto  riguarda  gli  infortuni  mortali,  te  più  alte  percen- 
tuali si  trovano  negli  s.  motoristici  (mutonuutica.  motociclismo, 
automobilismo),  nella  pesca  subacquea,  nell'alpinismo  c nel  ci- 
clKmn. 

Circa  il  momento  in  cui  si  verificano  i traumi  è interevvanic 
notare  come  la  maggior  parte  di  essi  (7}(%  circa)  si  verifichi 
durante  le  gare.  Tale  ccmsiaia/ionc  non  è valida  per  tutti  gli 
infatti  negli  s.  di  combattimento,  in  cui  gli  incìdenti  sono  legati 
al  coniano  con  l'avversario  (pugilato,  lotta,  calcio,  scherma, 
rugby,  loothall  amcncano.  ctc.).  le  lesioni  risultano  più  frequen- 
ti nelle  gare,  mentre  negli  s.  individuali  (ginnastica,  s.  equestn. 
pattinaggio,  s.  invernali,  etc.)  la  maggior  parte  degli  infortuni  si 
verificherebbe  durante  gli  allenamenti.  C)ucsl'ultimo  fatto  po- 
trebbe essere  messo  in  relazione  con  la  minore  attenzione  da 
parte  detl'aileia  nciresccuziune  deiresercizio  durante  l’allena- 
mcntn  e am  il  tentativo  di  compiere  esercizi  più  difficili,  che 
talvolta  rKultano  al  di  sopra  delle  possibilità  personali. 

L'etiologia  dei  traumi  sportivi  rappresenta  un  altro  problema 
di  interesse  generale. 

Sccondiv  Wachsmuth  c Wolk  i fattori  responsabili  degli  infor- 
tuni sportivi  sarebbero  rappresentati  nel  56.7%  dei  casi  dall’in- 
capadtà  personale  del  soggetto,  mentre  r>cl  21,S%  te  lesioni 
sarebbero  legate  alle  condizioni  ambientali  inadatte.  ncII'H.^a 
allo  scontro  tra  awersart.  nciri.S%  ai  meccanismi  di  autodifesa, 
nell' 1.4%  alla  mancata  ovscrvanza  dei  regolamenti  c nello  0,K% 
agli  alirezzi. 

Le  ricerche  di  Pachner  sull'cliopatogenesi  delle  lesioni 
ostcoarticolan  nella  traumatologia  sportiva  hanno  portalo  a con- 
clusioni conairdanti  am  quanto  è stato  sostenuto  dagli  AA.  te- 
deschi. Pumi  identifica  i principali  fattori  responsabili  delle  le- 
sioni sportive  da  una  parte  nella  scarsa  preparazione  atletica, 
dall'alira  nell'elusivo  sforzo  cui  viene  sottoposto  un  organismo 
qualora  sì  vogliano  superare  i limili  delle  capacità  fisiche.  Si  ri- 
corda che  nelle  traumatologie  sportive  hanno  grande  impsirtan- 
za.  amie  fattori  ciiopatogenetici,  i meccanismi  da  sovraccarico 
(v.  sopra). 

Nel  complesso  due  fattori  hanno  attratto  raliearione  della 
maggior  parte  degli  AA.  quanto  aH  etiologia  dei  traumi  sportivi: 
da  un  lato  le  condizumi  fisiche  e psichiche  dcU'utlcta  nei  con- 
fronti della  pratica  dello  s.  cui  si  dedica,  dall'altro  le  condizioni 
di  alicnamento. 

Ronola.  infatti,  mette  in  risalto  «il  fattore  predisposizione  indi- 
viduale». in  quanto  alcuni  incidenti  sarebbero  legati  dircitamcnic 
alla  «personalità  delio  sportivo».  Si  iraUcrchbe  di  atleti  ccm  scar- 
so adattamento  c p<Ka  vocazione  per  il  particolare  tipo  di  s.  prati- 
calo o che  non  presentano  tutti  i requisiti  fisici  richiesti  per  una 
csccuzianc  corretta  dello  s.  stesso.  Questo  A.  ricorda,  ad  es..  l'im- 
possibihtù  di  rcsisierc  al  dolore  nei  pugilalori  e nei  lottatori,  l'in- 
capacità di  superare  certi  attimi  dì  paura  negli  alpinisti  o nei  pra- 
ticanti s.  motoristici.  il  crolfo  di  fronte  alla  stanchezza  negli  scia- 
tori c in  alcuni  marciatori.  In  maniera  contraria,  ma  sempre  come 
inefficienza  fisica  c psichica,  deve  cs.serc  interpretata  la  spericola- 
te/za, che  fa  dimenticare  le  regole  della  prudenza. 

Cassinis  sottolinea  l'importanza  dcirailcnamenlo.  avendo  ov 
servato  «mie  il  maggior  numero  di  lesioni  sì  ris«)nlri  nei  sogget- 
ti non  allenali  o in  quelli  supcrallcnatì.  Tali  os.scrvazkmi  suno 
confermate  anche  da  Porri! . 

L'importanz.a  dcirallcnamcnto  emerge  se  sì  considera  che  cs.so 
non  è utile  solo  al  fine  di  mettere  l'atleta  nelle  migliori  condi- 
zioni di  rendimento,  ma  che  perfeziona  neH'individuo  una  com- 
plessa catena  di  auiumatisnù.  alcuni  dei  quali  comprendono 
anche  meccanismi  di  autodifesa  che  si  attuano  qualora  un  eserci- 
zio venga  interrotto  u si  evolva  in  modo  alteralo  per  cause  in- 
trinseche o estrinseche.  Si  possono,  ad  es.,  ricordare  l'importan- 
za della  posizKinc  degli  sci  e dei  bastonani  nelle  cadute  in  disce- 
sa. raitcggiamcnto  del  capo  c delia  colonna  nelle  cadute  da  ca- 
vallo, la  posizione  del  corpo  nei  salti,  la  presa  di  contatto  al  suo- 
lo nella  lotta,  etc. 
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Ncireiiol<^a  dei  traumi  tortivi  non  va  infine  dimenticato  iJ 
fattile  affaticamento.  La  fatica  può  essere  infatti  la  conseguenza 
di  un'eccessiva  prestazione  fìsica  deU'organismu  o di  un'affretta- 
ta preparazione  |»cofisica.  In  queste  condizinni  viene  a inter- 
rompersi la  coordinazione  tra  muscolatura  scheletrica,  apparato 
cardiovascolare  e sistema  ners'osu,  con  conseguente  rallentamen- 
to negli  scambi  nutritivi  che  può  essere  responsabile  di  anemie 
cerebrali  transitorie.  Ne  deriverebbe  quindi  un'inibizione  nell'at- 
tuazione rapida  di  quei  meccanismi  di  autodifesa  capaci  di  pre- 
venire la  lesione  traumatica. 

Allaria  ha  infatti  osservato,  nella  sua  indagine  statistica  sulle 
lesioni  da  s.  invernali,  come  la  maggior  percentuale  di  incidenti 
si  verifichi  tra  k 15  e le  16,30,  sia  per  il  cambiamento  della  qua- 
lità della  neve,  sia  quelle  condizinni  di  anemia  cerebrale  che 
sono  kgate  alla  digestione  e fanno  sentire  maggiormente  la 
stanchezza. 

BIbàografìi 

Per  la  hìòl.  s rinvia  alla  col.  1036. 

MARIO  BONI.  MFTIIO  DI  LEO 
E LUCIANO  CECIUANI 

C«kk> 

Cause  e modalità  delle  lesioni 

Tra  i giocatori  di  calcio  uno  dei  più  e.<»posti  ai  traumi  è il 
«portiere»  a causa  della  presenza  dei  pali  della  porta, 
contro  cui  può  urtare  in  modo  violento,  del  terreno  par* 
ticolanncnte  duro  in  quell'area  del  campo  e deH'irruenza 
degli  avversari  contro  i quali  è costretto  spesso  a gettarsi. 

Ai  giocatori  in  campo  varie  circostanze  possono  essere 
causa  di  traumi  diretti  c indiretti:  calci  tirati  dall’awersa- 
rìo;  schiacciamento  tra  due  avversari;  cadute  improvvise 
al  suolo,  tanto  più  gravi  quanto  più  duro  e meno  erboso 
è il  terreno. 

11  particolare  tipo  di  calzatura,  con  alti  c radi  tacchetti, 
rende  instabile  il  piede  e facilita  le  distorsioni;  l'incontro 
del  piede  con  il  pallone,  secondo  il  grado  di  rotazione 
interna  o esterna  e secondo  la  forza  dell'incontro,  può 
causare  distorsioni  e lacerazioni  capsulari.  Calci  tirati  con 
forza  a vuoto  o movimenti  di  ampiezza  esagerata  possono 
produrre  lesioni  muscolari.  Movimenti  di  rotazione  im- 
provvisa sul  piano  del  piatto  tibiale,  a piede  fìsso  a terra, 
possono  essere  causa  di  una  scric  di  lesioni  delle  parti 
molli  legamcntosocapsularì,  dall’assai  frequente  lesione 
del  menisco,  tipico  trauma  del  gioco  del  caldo,  alla  lace- 
razione dei  legamenti  collaterali  o dei  erodati  (v.  sotto). 

Vari  tipi  di  lesioni 

1.  Parti  molli.  - Frequenti  sono  le  ferite  e gli  ematomi 
del  capo,  dovuti  a urti  tra  avversari,  spede  nel  gioco  di 
testa.  Assai  spesso  si  osservano  ematomi  sottocutanei 
degli  arti  inferiori,  spede  sottopcriostei,  sulla  faeda  ante- 
rointema  della  tibia,  dolorosi  spontaneamente  c alla 
pressione,  che  conducono  molte  volte  a durature  reazioni 
c ispessimenti  periostiali. 

Ossificazioni  parartkolarì  del  ginocchio,  tipo  Pellegrini- 
Stieda.  si  ritrovano  non  raramente  dopo  distorsioni  c 
traumi  diretti  di  una  certa  entità;  esse,  assodate  o meno 
a una  frattura  parcellare  deU’epicondìlo  femorale,  hanno 
sede  in  seno  al  legamento  collaterale  interno  c,  in  mas- 
sima parte,  devono  la  loro  origine  a una  lesione  del  le- 
gamento collaterale  tibiale  o del  tendine  del  grande  ad- 
duttore; si  ritrovano  pure  ossificazioni  in  seno  ai  ventri 
muscolari,  spede  degli  adduttori  della  cosda. 

Tra  le  più  comuni  lesioni  muscolari  sono  Velongazione 
(«stiramento»)  e la  distrazione  («strappo»),  doò  l’inter- 
ruzione  di  poche  o più  numerose  fibre  muscolari;  del  tut- 
to eccezionale  è la  rottura  totale  del  muscolo  (v.  sopra: 
lesioni  muscolari  acute  da  distrazione^  col.  955);  di  norma 


si  ha  la  lacerazione  di  alcuni  fa.sd,  dovuta  solitamente  a 
un  caldo  a vuoto,  o a un  movimento  di  ampiezza  esage- 
rata, o a un’improvvisa  e violenta  contrazione  non  ben 
controllata. 

2.  Articolazioni.  - Tra  le  più  caratteristiche  lesioni  che 
colpiscono  il  calciatore  è la  lesione  dei  menuchi  del  gi- 
nocchio. Il  più  comune  meccanismo  di  produzione  è la 
ipcrestensionc.  che  segue  improvvisamente  una  posizione 
di  flessione;  possono  asMKÌarsi,  rendendo  più  fadie  il 
trauma,  movimenti  dì  rotazione  o di  abduzione  del  gi- 
nocchio (inutile  dire  come  il  gioco  del  calcia  sia  ricco  di 
questi  movimenti).  Il  menisco  interno  (interessato  ncl- 
r^%  circa  dei  casi)  viene  violentemente  sottoposto  a 
trazione,  o compresso,  o «pizzicato»  tra  le  due  supcrtici 
resistenti  del  condilo  femorale  c del  piatto  tibiale:  si  pro- 
ducono a»ì  distacchi  in  varie  zone  deH’inscrzione  perife- 
rica del  menisco,  con  sua  lussazione  centrale  intercondi- 
loidea,  o vere  rotture  longitudinali  (a  manico  di  secchio) 
o trasversali. 

Se  la  lesione  è vista  da)  medico  a poche  ore  dal  trau- 
ma. la  diagnosi  esatta  è spesso  ma.scherata  daH'emartro; 
se  sono  trascorse  diverse  settimane  o mesi,  la  sintomato- 
logia subbicttiva  varia:  va  da  un  saltuario,  imprus-viso 
senso  di  insuffKÌcnza  del  ginocchio,  che  non  sostiene  più 
la  coscia  (sintomo  avvertibile  sia  nel  gioco,  sia  al  di  fuori 
di  esso),  a un  continuo  dolore  riferito  sull'emirima  inter- 
na. fino  a veri  e propri  fenomeni  di  blocco  (impedita 
estensione  del  ginocchio:  segno  presente  in  meno  della 
metà  dei  casi)  e a segni  di  artrosinovite  con  ispessimento 
capsulosinoviale  e versamento. 

Una  lesione  del  menisco  deve  essere  prontamente  dia- 
gnosticata. anche  con  l'ausilio  di  mezzi  strumentali  (T.A.C.. 
TRMN.  artrografia.  artroscopia  (fig.  31.  a smir/wj)  c 
quindi  trattata  chirurgicamente.  Con  le  tecniche  chirurgi- 
che endoscopichc,  utili  anche  ai  fini  diagnostici  (in  quei 
casi  in  cui  la  sintomatologia  clinica  sia  piuttosto  modesta) 
è possibile  praticare  la  menisccciomia,  sempre  economica 
(nel  tentativo  di  conservare,  se  le  condizioni  anatomopa- 
tologiche  lo  permettono,  il  più  possibile  del  menisco 
onde  impedire  l'instaurarsi  di  un’artrosi  precoce),  c quin- 
di diminuire  notevolmente  il  pcricxlo  postoperatorio  e 
favorire  una  più  rapida  ripresa  dell'attività  sportiva  anche 
dopo  3(M0  giorni  dall'intervento. 

Si  ricorda  che  una  lesione  del  menisco  cx>n  sintomato- 
logia persistente  non  guarisce  spontaneamente  e deve 
essere  operata. 

Altra  lesione  frequente  è la  distorsione  del  ginocchio. 
dalle  forme  più  lievi  di  lacerazione  parziale  dei  legamenti 
collaterali  e crociati  sino  alla  loro  interruzione  grave  o to- 
tale. È specialmente  colpito  il  collaterale  mediale:  se  la 
rottura  non  è totale,  i sintomi  principali  sono  il  dolore 
spontaneo  sull’emirima  interna  c il  dolore  provocato  nel- 
la stessa  sede  nei  tentativi  di  valgizzare  il  ginocchio. 

La  diagnosi  clinica  deve  essere  accuratamente  precisata 
(in  anestesia  locale,  ma  se  necessario  anche  in  generale), 
per  valutare  correttamente  l'entità  della  lesione,  l’even- 
tuale compartecipazione  di  altre  strutture  (menisco,  cap- 
sula articolare,  legamento  crociato  anteriore  c posterio- 
re), c quindi  programmare  correttamente  l'intervento 
chirurgico  di  ricostruzione  capsuloicgamcntosa.  La  ripre- 
sa dell'attività  sportiva,  nei  casi  meno  complicati  (lesione 
del  solo  collaterale  mediale  o laterale)  è programmabile 
nel  giro  di  5-6  settimane;  nei  casi  più  complessi  (triade  o 
pentade  di  O'Donoghuc),  per  la  ripresa  dell'attività  spor- 
tiva si  dovranno  attendere  dai  6 agli  8 mesi. 

La  rottura  dei  legamenti  crociati,  anteriore  o posterio- 
re. è una  lesione  relativamente  frequente  a riscontrarsi. 
La  sintomatologia  clinica  è piuttosto  imponente  e il  defì- 
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Fig.  31.  A sinistra:  rottura  radia- 
le del  menisco  esterno.  A destra: 
l'uncino  palpa  il  legamento  cro- 
ciato anteriore.  nclTapproccio 
jrlro&copico  diagnostico  in  una 
lassiti  legamentosa  cronica. 
(^Clinica  Ortopedica  e Traumato- 
ìofiiea,  Univ.  di  Pavia). 


cit  funzionale,  sia  nella  fase  acuta  che  in  i|uella  cronica 
della  lesione,  è di  tale  importanza  da  precludere  qualsiasi 
attività  ginnicosportiva.  non  solo  a livello  professionisti- 
co, ma  anche  a livello  amatoriale  (cfr.  iesioni  deU'appara- 
to  capsuioie^amentoso  del  ginocchio:  v.  ginocchio,  VII, 
240).  Anche  nel  caso  di  lesioni  dei  legamenti  l'approccio 
artroscopico  è essenziale  (hg.  31,  a destra). 

Frequenti  i distacchi  delì'eminenza  intercondiloidea  del 
piatto  tibiale:  un  frammento  piccolo  o con  scarso  sposta- 
mento può  guarire  con  la  semplice  immobilizzazione;  se 
il  frammento  i di  maggiori  dimensioni  e con  spostamen- 
to, solo  l'intervento  può  portare  alla  guarigione. 

La  seconda  articolazione  più  colpita  è la  tibiotarsica: 
frequenti  sono  le  sue  distorsioni,  quasi  esclusivamente 
sulla  regione  laterale;  vi  è interessato  il  legamento  colla- 
terale con  i suoi  diversi  fasci.  La  diagnosi  ò soprattutto 
clinica.  In  anestesia  generale  si  deve  valutare  la  lassità 
articolare.  Lo  studio  radiografico  della  tibiotarsica  ha 
valore  esclusivamente  per  evidenziare  la  presenza  di  le- 
sioni scheletriche.  L'esame  tomografico,  la  xeroradiogra- 
fia,  la  T.A.C..  la  TRMN,  sono  spesso  fondamentali  nelle 
diagnosi  più  fini  di  lesioni  osteocartilaginee  che  possono 
sfuggire  a un  semplice  esame  radiografico,  ma  che  posso- 
no ugualmente  impedire,  se  trascurate,  un  veloce  recupe- 
ro dell'atleta.  L'unica  terapia  razionale  è Timmobilizza- 
zione  in  gesso  per  20-30  giorni. 

In  numerosi  atleti  si  evidenziano  formazioni  ostcofìti- 
che  giusto  in  corrispondenza  del  becco  deH'astragalo, 
osteofìti  che  favoriscono  l'insorgenza  di  borsiti  e sono 
quindi  fonte  di  dolore,  talvolta  cosi  violento,  da  richiede- 
re l'intervento  chirurgico. 

Frequenti,  pure,  le  condromalacie  delia  tibioperonea 
astragalica,  che  se  non  prontamente  diagnosticate  e trat- 
tate sono  causa  di  inabilità  assoluta  alla  pratica  sportiva. 

Frequenti  nei  portieri  le  distorsioni  o le  lussazioni  delle 
ultime  falangi  della  mano,  nei  tentativi  di  parata. 

Tra  le  atlopatie  specifiche  del  giocatore  di  calcio  dob- 
biamo ricordare,  oltre  alla  sindrome  renoaddunoria  (per 
la  quale  rinviamo  a col.  971),  la  artropatia  della  sinfisi 
pubica  o inguinocruratgia  traumatica  che  si  rivela  attra- 
verso violenti  dolori  a livello  del  pube  e alla  regione  an- 
terointerna  della  coscia,  di  solito  dopo  una  violenta  ab- 
duzione delle  anche,  con  segni  radiografici  di  lieve  diasta- 
» interpubica  e di  proliferazioni  osleofitiche  sul  margine 
della  sinfisi  pubica  (fig.  32). 

La  terapia  si  basa  sul  riposo  assoluto  per  vari  mesi. 

Calcificazioni  (fig.  33)  si  possono  mettere  in  evidenza 
(mediante  esame  radiografico)  attorno  ai  capi  articolari 


Fig.  32.  Ineuinocruralgia  traumatica  dei  giocatori  di  calcio. 
Uomo  di  23  anni,  che  m una  fase  del  gioco  ha  violentemente 
divaricato  gli  arti  inferiori,  accusando  improvviso  dolore  al  pube. 
Radiografìa  a 5 mesi  dal  trauma,  durante  i quali  sono  continuati 
i dolon  riferìti  al  pube  c alla  faccia  antcrointema  delle  cosce:  si 
nolano  una  lieve  diastasi  interpubica  e reazione  perìostìale  con 
sfrangiature  irregolari  e produzioni  ostcofitiche  sui  limiti  della 
sinfisi.  Alcuni  mesi  di  riposo  assoluto  furono  necessari  per  la 
guarigione.  {Osservazione  Scaglieiii). 


Fig.  33.  Ossificazio- 
ne nel  corpo  del  le- 
gamento tibiocalca- 
neare.  Uomo  di  31 
anni,  con  saltuaria 
(Menzia  sulla  regio- 
ne interna  del  collo 
del  piede.  Simili  re- 
perti. a volte  silenti, 
a volte  causanti  una 
certa  sintomatc4ogia, 
sono  lipia  soprattut- 
to dei  giocatori  di  cal- 
cio con  diversi  anni  di 
carriera.  (Osserva- 
zione Scaglìetti). 
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della  tibiotarsica  e della  mediotarsica.  in  seno  ai  lega- 
menti. 

Frequente  è la  presenza  di  un'anrosi  delle  articolazioni 
del  piede,  specie  della  I mctatarsofalangca,  i cui  capi  ar- 
ticolari mostrano,  a volte,  imponenti  formazioni  osleofiti- 
che.  Si  tratta  comunque,  assai  spesso,  di  reperti  acciden- 
tali. che  non  danno  sintomatologia  se  non  in  età  più 
avanzata  (28-33  anni),  cioè  verso  la  line  della  carriera 
sportiva. 

3.  Ossa.  - I traumi  diretti  sono  la  causa  comune  delle 
fratture  nel  gioco  del  calcio;  di  queste,  la  più  frequente  è 
senza  dubbio  la  frattura  di  gamba  (tibia  e perone)  solita- 
mente al  suo  terzo  medio.  L'aspetto  è tipico  con  la  rima 
trasversale  netta.  Devono  passare  4-6  mesi  almeno  prima 
che  sia  possibile  un  utile  rientro  in  campo  del  giocatore. 
Non  rara  è la  frattura  dello  scafoidc  del  carpo,  in  portieri 
cui  il  pallone  abbia  violentemente  iperesteMì  la  mano. 

Sci 

Cause  e motialità  deile  iesioni 

Secondo  diverse  statistiche,  la  media  degli  sciatori  che 
devono  ricorrere  alla  cure  del  medico  varia  dal  5 aH'1%. 
Le  cifre  sono  condizionate  da  vari  fattori.  Il  tipo  di  scia- 
tore che  con  maggiore  facilità  va  incontro  a infortuni  è 
quello  in  possesso  di  una  tecnica  media,  che  sopravvaluta 
le  sue  possibilità  c si  crede  buon  atleta,  affrontando  rischi 
c sforzi  per  lui  inadeguati.  Il  tardo  pomeriggio  favorisce 
l'incidente,  sia  per  la  diminuzione  della  visibilità,  sia  |>er 
la  stanchezza  che  sopravviene  nello  sportivo,  sia  per  la 
facile  modificazione  delle  condizioni  della  neve,  che  può 
diventare  gelata.  Alle  cattive  condizioni  della  neve  ven- 
gono attribuiti  soprattutto  gli  incidenti  dei  provetti  sciato- 
ri: particolarmente  pericolose  le  piste  in  cui  la  neve  di- 
venti da  farinosa  gelata,  o da  gelata  bagnata,  o in  cui  sas- 
si o tronchi  sporgano  dal  piano  nevoso. 

Le  lesioni  da  sci  appartengono  soprattutto  all'arto  infe- 
riore; in  primo  luogo  si  tratta  di  sollecitazioni  in  rotazio- 
ne. il  cui  livello  di  massima  intensità  si  può  applicare  sul 
segmento  femorale,  o sul  ginocchio,  o sulla  gamba,  o sul- 
Tarticolazione  tibiotarsica,  con  altrettante  lesioni  diverse: 
fratture  di  femore,  frequenti  lesioni  dcU'apparato  lega- 
mcntoso  del  ginocchio,  non  rare  fratture  di  gamba,  lesio- 
ni Icgameniose  od  ossee  della  tibiotarsica.  In  questi  ulti- 
mi anni  si  sono  diffuse  in  commercio  calzature  da  sci  par- 
ticolarmente sofisticate,  che  si  adattano  perfettamente  al 
piede  c airarticolazionc  tibiotarsica  e che  direttamente  c 
strettamente  si  collegano  agli  attacchi.  Questi  hanno  rag- 
giunto un  alto  grado  di  perfezione  e sicurezza;  a deter- 
minate c minime  sollecitazioni  torsionali.  si  sganciano 
immediatamente  annullando  l'effetto  di  torsione,  c limi- 
tando cosi  l'entità  del  trauma  distorsivo  a carico  della  ti- 
biotarsica e quindi,  con  lo  sgancio  dell'attacco  dallo  sci, 
reventuaiità  della  frattura  di  gamba. 

L'arto  supcriore  è meno  colpito  dcH'inferiore;  tuttavia 
anch'es&o.  proiettato  in  avanti  nella  caduta,  o steso  per 
difesa,  può  presentare  tipiche  lesioni,  come  distorsioni  o 
lussazioni  dell'articolazione  scapolomcralc  c dclParticola- 
zionc  basale  del  pollice.  Di  tutte  le  lesioni  da  sci,  secondo 
alcune  statistiche,  il  90%  sono  distorsioni,  il  10%  fratture. 

Lesioni  più  frequenti 

L Distorsioni.  - Pollice  da  sci  viene  anche  chiamata, 
per  la  frequenza  con  cui  si  verìfica  in  tale  s..  la  distorsio- 
ne deirarticolazione  metacarpofalangea  della  mano,  cau- 
sata da  una  caduta  al  suolo  con  la  racchetta  da  sci  stretta 
nel  pugno  chiuso;  sì  può  arrìvare  alla  sublussazione  o 
anche  alla  lussazione,  con  facilità  di  recidive.  Sono  lesioni 


che  spesso  richiedono  un  trattamento  chirurgico  di  rico- 
struzione capsuloicgamentosa.  soprattutto  quando  la  le- 
sione capsulare  riguarda  il  compartimento  ulnare  della 
metacarpofalangea  e della  Interfalangea. 

La  causa  più  frequente  della  lacerazione  del  legamento 
collaterale  interno  del  ginocchio  è una  caduta  con  le  pun- 
te degli  sci  divaricate,  mentre  il  ginocchio  è sollecitato  in 
valgismo.  In  questi  casi,  da  parziali  lacerazioni  si  giunge 
alle  lesioni  complete  della  capsula  c de)  legamento,  sino 
alla  sublussazione  del  gincx-chio  con  distacco  di  frammen- 
ti ossei  dal  piatto  tibiale  o dai  condili  femorali.  Per  dimo- 
strare la  frequenza  dcU'intercssamento  di  questo  lega- 
mento, basti  ricordare  che  l'arca  sulla  faccia  interna  del 
giniKchio,  sede  del  legamento  leso,  la  sui  pres.sione  ri- 
sveglia dolore,  veniva  chiamata  in  certa  letteratura  au- 
strìaca c tedesca  punto  dello  sci.  Da  questa  lesione  sono  in 
particolar  modo  colpiti  individui  a muscolatura  debole, 
prìncipianti  o donne:  persone.  dr>è.  in  cui  il  ginocchio  non 
viene  saldamente  fissato  nell'esercizio  per  la  scarsa  validità 
de)  quadrìcipìte.  Con  analoghi  meccanismi  si  può  giungere 
a una  lesione  del  menisco  o dei  legamenti  crociati.  Assai 
comune  lesiorve  da  sci  è la  distorsione  dcH'articoiazione 
del  ginocchio.  Le  lesioni  deH'articolazione  tibiotarsica 
sono  oggi  infrequenti,  grazie  airimpiego  dei  nuovi  scarpo- 
ni da  sci.  Frequente  è la  diastasi  tibiopcroncaic. 

È stata  anche  descrìtta,  in  una  certa  percentuale  di 
casi,  una  dia.uasì  detianrodia  tihioperoneale  distale.  Que- 
sta manifestazione,  pur  non  essendo  tipica  dello  sci,  è di 
frequentissimo  riscontro  soprattutto  fra  coloro  che  hanno 
praticato  per  lungo  tempo  tale  s.  Dal  punto  di  vista  della 
patogenesi  può  essere  riportata  a violenti  movimenti  dii 
flessione  c di  abduzione  articolare. 

2.  Fratture.  - Con  una  certa  facilità  si  incontrano  frattu- 
re della  dialisi  femorale,  che  possono  essere  sia  fratture 
spirali,  per  il  movimento  di  torsione  che  le  ha  provocate, 
sia  fratture  trasversali  nette  o pluriframmcntatc  per  trau- 
ma diretto  in  cadute  violente  sulla  neve  o contro  ostacoli. 

Una  tipica  frattura  da  sci  è la  frattura  diafisaria  di  nhia. 
Secondo  concordi  statistiche  dì  centri  di  cura  di  s.  inver- 
nali. circa  rS0%  di  esse  sono  fratture  per  torsione  c ri- 
conoscono come  meccanismo  più  frequente  la  rotazione 
del  piede  rispetto  al  ginocchio  fissato  in  estensione.  In 
questa  posizione  la  potente  muscolatura  della  coscia  è 
sufficiente  a mantenere  solidale  il  piatto  tibiale  ai  condili 
femorali  e la  sollecitazione  torsionale  si  esercita  sul  seg- 
mento diafìsarìo.  La  frattura  si  presenta  con  lunga  rima 
spiroide,  a sede  nel  terzo  medio  o inferiore;  vi  può  essere 
associata  la  frattura  della  fìbula  a diverso  livello  della  ti- 
bia. o la  diastasi  tibioperoneale. 

È da  ricordare,  comunque,  che  molte  delle  fratture  da 
sci  sono  rappresentate  dalle  fratture  malleolari,  specie  del 
malleolo  esterno;  un  comune  incidente  dello  sciatore 
medio  è la  caduta  in  avanti  con  le  punte  degli  sci  incro- 
ciate, cioè  la  sollecitazione  della  tibiotarsica  con  il  piede 
in  iperadduzione  e supinazione,  il  che  porta  alla  tipica 
frattura  dello  sciatore:  la  frattura  del  malleolo  peroncale 
per  adduzione. 

Fratture  di  Bennet  del  I metacarpo,  fratture  dell'avam- 
braedo  o dell'omero,  fratture  di  coste,  fratture  di  processi 
trasversi  delle  vertebre  per  improvvise  flessioni  del  rachide 
sono  iesioni  di  non  notevole  frequenza  riello  sd. 

3.  Ferite  e lesioni  degli  organi  interni.  - I.C  punte  degli 
sd  e delle  racchette,  per  non  parlare  di  alberi  e sassi 
sporgenti,  possono  produrre  ferite  di  varia  entità,  dalle 
più  semplid.  cutanee,  alle  più  gravi  (enucleazione  del 
bulbo  oculare).  Possono  osservarsi  anche  lesioni  degli 
organi  interni,  dalla  commozione  cerebrale  a vari  tipi  di 
lesioni  chiuse  addominali  o toraciche,  talora  mortali. 
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Generalità  sulla  terapia 

Un  primo  importante  problema  riguarda  le  modalità  del 
trasporto  deH'infortunato  dal  luogo  solitamente  impervio 
dcirincidcnte  sino  al  primo  pronto  socx:on»o  in  cui  sia 
possibile  almeno  un'adeguata  sistemazione  provvisoria. 
Sono  di  solito  realizzati  nelle  grandi  stazioni  di  s.  inverna- 
li centri  traumatologici  completi  di  attrezzature  e di  per- 
sonale specializzato.  È comunque  necessario  che  anche 
nei  piccoli  centri  sia  installato  almeno  un  pronto  soccorso 
diretto  da  un  medico  specialista,  fornito  deU'indispensabi- 
le  per  una  rapida  diagnosi,  un  definitivo  trattamento  del- 
le lesioni  più  semplici,  un’adeguata  sistemazione  provvi- 
soria per  quelle  più  complesse  che  troveranno  ulteriore 
trattamento  in  un  più  grande  centro  traumatologico. 

Non  è qui  il  caso  di  entrare  in  dettagli  sulla  terapia  del- 
le lesioni  sopradescritte:  basti  accennare  che.  per  le  di- 
storsioni. la  cura  più  efficace  consiste  nelTimmobilizzare 
Tartkrolazione  in  apparecchi  gessati  per  perìodi  dalle  2 
alle  4 settimane  o anche  per  45  giorni  se  si  tratta  di  lace- 
razioni più  complesse.  Per  le  fratture  diafisarìe.  sia  del 
femore,  sia  della  gamba,  eccellenti  risultati  sono  dati  dal- 
la trazione  a filo  transcheletrìca,  seguita  da  riduzione  in 
6*-8*  giornata  e immobilizzazione  in  apparecchio  gessato 
per  congruo  perìodo  (3-5  mesi).  In  molti  centri  di  trau- 
matologia dello  s..  al  trattamento  incruento  di  queste 
fratture  si  preferisce  attuare  un  trattamento  chirurgico 
mediante  osteosintesi.  previa  riduzione  dei  frammenti, 
con  viti  o riduzione  cruenta  della  frattura  mediante  l’im- 
piego di  fissatori  esterni  (Vidal.  Ilizarov.  De  Bastiani). 
L’eiqterienza  clinica  ha  dimostrato  che  con  queste  meto- 
diche si  hanno,  con  una  precoce  guarigione  della  frattura, 
una  ripresa  rapida  deiraltività  sportiva  e una  diminuzione 
notevole  delle  percentuali  di  pseudoartrosi.  In  particola- 
re. il  trattamento  con  hssatorì  esterni  \iene  attuato  nelle 
fratture  esposte.  Anche  per  la  frattura  malleolare  viene 
usata  l’Immobilizzazione  gessata  previa  riduzione  in- 
cruenta. 
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Le  lesioni  che  si  possono  vcrifìairc  nell'esercizio  degli  altri  s. 
invernali,  oltre  lo  sci.  mentano  di  essere  oggetto  di  studio  sia 
per  la  frequenza  relativamente  elevata  degli  infortuni,  sia  per  il 
numero  di  atleti  tesserali  nelle  varie  specialità.  Dopo  lo  sci 
l'hockcy  su  ghiaccio  occupa  il  primo  posto  come  indice  di  perico- 
losità. seguito  dal  pattinaggio,  dallo  slittino  e dal  bob. 

Hockey  su  ghiaccio 

L'hockcy  su  ghiaccio  é uno  s.  di  competizione  che.  in  relazione 
al  numero  dei  tesserali,  presenta  una  percentuale  abbastanza 
elevata  di  infortuni;  questi  sarebbero  dovuti,  secondo  Glass.  nel 
40%  dei  ca.si  a scontri  c cadute,  nel  38%  dei  casi  a traumi  diret- 
ti da  mazza  e nella  restante  parte  dei  casi  a traumi  da  disco. 

La  lesione  che  da  alcuni  AA.  è considerata  tipica  di  questo  s. 
sarebbe  rappresentala  dalla  frattura  delle  ossa  nasali,  vcrosimii- 
mente  in  rapporto  airatteggiamcnlo  in  flessione  della  testa  as- 
sunto dai  gKK'atorì  per  seguire  gli  spostamenti  del  disco  durante 


ki  svolgimento  della  gara.  In  tale  circostanza  si  può  verificare 
che  un  giocatore  nel  tentativo  di  colpire  U disco  sbagli  il  colpo 
della  mazza  la  quale,  ruotando,  colpisce  al  naso  Tawersarìo  che 
gli  sta  di  fronte. 

Le  lesioni  cosiddette  frequenti,  cioè  non  legate  alla  meccanica 
dcirhockey.  interessano  invece  sia  gli  ani  superiori,  sia  quelli 
inferiori  ove  si  possono  verificare  fratture  o lesioni  a carico  di 
componenti  articxilarì.  In  genere  sono  state  riscontrate  fratture 
del  radio  (lipo  Colles).  fratture  deiravamhraccio,  fratture  spi- 
roidi  di  gamba  c distorsioni  del  ginocchio.  Le  fratture  di  Colles  c 
le  fratture  deiravamhraccio  sono  legate,  nella  maggioranza  dei 
casi,  a una  caduta  in  avanti  sul  palmo  delle  mani,  mentre  le  di- 
storsioni del  ginocchio  e le  fratture  spiroidi  di  gamba  u verifica- 
no per  una  brusca  sollecitazione  rotatoria  dcH'arto  come  in  un 
dietrofront  piunusio  rapido  al  fondu  del  campo. 

Pattinaggio  su  ghiaccio 

1-a  maggioranza  degli  AA.  si  trova  concorde  neirammcttcre  che 
non  esistono  lesioni  prettamente  legate  alla  biomeccanica  di 
questo  particolare  esercizio  sportivo  e quindi  tali  da  considerarsi 
tipiche. 

Nc  deriva  che  la  totalità  delle  lesioni  da  pattinaggio  rientra 
nel  gruppo  delle  lesioni  frequenti,  poiché  dovute,  in  genere,  a 
eventi  accidemali.  Sono  rappresentate  da  fratture,  disiorsiotu, 
lussazioni,  mentre  le  lesioni  muscolotendinee  costituiscono  una 
evenienza  rara. 

A carico  delLarto  superiore  le  fratture  meiafisaric  distali  del 
radio  per  comprcsuonc  c ingranamento  dei  (rammenti,  le  frattu- 
re tipo  Colles.  le  fratture  dialisaric  dell  avambraccio  rappresen- 
tano. ncH'ordine.  le  lesioni  più  frequenti.  Sono  state  riscontrate, 
inoltre,  fratture  deirotccrano  per  caduta  sul  gomito.  La  sintoma- 
tologia di  queste  lesioni  varia,  in  genere,  a seconda  della  sede, 
del  tipo  di  frattura  e della  presenza  o meno  di  uno  spostamento 
interframmentario;  essa  presenta  comunque  sempre  le  caratteri- 
stiche già  descritte  nella  traumatologia  comune.  l.o  stesso  si  può 
dire  per  il  traiiamcnio. 

A carico  degli  arti  inferiori  sono  state  osservate  distorsioni  del 
collo  del  piede,  fratture  spiroidi  di  tibia  c fratture  malleolari  che 
sarebbero  legale  a una  brusca  frenata  del  pattino  nel  passaggio 
da  zone  di  ghiaccio  a zone  di  liquefazione.  La  sintomatologia  e U 
trattamento  di  queste  fratture  sono  quelli  della  traumatologia 
comune. 

Siittino  e hoh 

Le  cause  più  frequenti  di  infortunio  legate  all'uso  dello  slittino 
sono  rappresentate  dal  ribaltamento  del  mezzo  per  il  passaggio 
da  una  zona  con  neve  farinosa  a una  zona  con  neve  gelata,  op- 
pure dall'affondamento  de)  piede  che  funziona  da  guida  c da 
freno. 

L'arto  inferiore  risulta  in  genere  più  colpito  nspctto  all'arto 
superiore,  al  tronco  e alla  testa,  mentre  te  fratture  rappresenta- 
no più  del  50%  dei  traumatismi. 

Lesioni  tipiche  dello  slittino  sono  corusidcralc  le  fratture  spi- 
roidi di  gamba  c le  fratture  iriRiallcolari  (fig.  34)  (localizzate  di 
preferenza  a destra).  Le  fratture  di  gamba  si  verificherebbero 
allorché  Larto  viene  sollecitato  in  eccessiva  torsione  per  l'urto  o 
Taffondamento  del  piede  che.  come  già  detto,  funziona  da  guida 
e da  freno.  Con  lo  stesso  meccanismo  palugcnetico  sono  state 
osservale  lesioni  dei  legamenti  dei  ginocchio  c fratture  del  mal- 
leolo esterno.  Le  fratture  trimallcolari.  invece,  avverrebbero  in 
seguito  a un  urto  violento  del  calcagno  sulla  neve  battuta  o sul 
fondo  ghiacciato,  mentre  il  piede  è atteggialo  in  forte  equini- 
smo 

La  sintomatologia  dolorosa  acuta  di  queste  lesioni  determina 
l'improvvisa  perdita  di  controllo  dello  slittino,  che  può  portare 
in  alcuni  casi  al  ribaltamento  del  mezzo  con  aggravamento  del- 
l'infortunio. 

Nel  bob.  gii  incidenti  avvengono  per  due  cause  principali;  a) 
fuoriuscita  del  mezzo  dalla  pista:  b)  urti  di  parti  del  corpo  con- 
tro il  mezzo  mcccamcu. 

prima  evenienza  è di  gran  lunga  la  più  frequente  c la  più 
grave.  Il  hoh.  infatti,  può  uscire  di  pista  a una  velocità  che  supe- 
ra talvolta  i 100  km  oran.  ribaltandosi  e complicando  l'incidente 
OHI  urti  contro  alberi  od  ostacoli  situati  ai  lati  della  pista.  In  tali 
circostanze  il  trauma  che  si  genera  per  una  brusca  forza  di  dece- 
lerazione può  investire,  a seconda  dcli'cvcnienza.  alcuni  o tutti  i 
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componenti  deirequipaggio  in  maniera,  a volte,  mollo  grave. 
Appare  quindi  comprensibile  l'osservazione  che  i grandi  trauma- 
tizzati degli  s.  invernali  si  riscontrano  quasi  sempre  r>ci  compo- 
nenti di  equipaggi  di  bob.  Per  quanto  riguarda  il  tipo  di  lesione, 
le  fratture  presentano  una  pcrccniualc  notevolmente  maggiore 
rispetto  a distorsioni,  lussazioni,  ferite,  lesioni  muscolotendinee, 
eie.  Le  fratture  interessano  nel  S0%  dei  casi  gli  arti  inferiori,  nel 
20%  gli  arti  superiori  c nella  restante  aliquota  di  casi  la  testa  e 
il  tronco  (lesioni  complesse). 

Per  quanto  riguarda  la  seconda  evenienza,  nella  letteratura  è 
descritta  da  alcuni  AA.,  come  lesione  tipica  del  bob,  la  frattura- 
lussazione  del  coccige  nei  frenatori,  che  si  verificherebbe  in  se- 
guito a trauma  diretto  sulla  rcgioite  coccigea,  nel  momento  di 


1005 


saltare  sul  mezzo  dopo  la  corsa  di  partenza;  i stala  anche  de- 
scrìtta la  frattura-lussazione  del  bacino  con  lesione  dei  genitali. 

Alktkfl  leggera 

Le  lesioni  traumatiche  che  si  verificano  nelle  varie  disci- 
pline dciratletica  leggera  sono  localizzate  principalmente 
agli  arti,  risultando  rare  a carico  del  cranio  e della  colon- 
na vertebrale.  In  tutte  le  specialità  le  lesioni  articolari 
occupano  il  primo  posto,  seguite  dalle  lesioni  muscolari, 
da  quelle  tendinee  e.  per  ultimo,  dalle  fratture. 

Per  comodità  di  esposizione  conviene  considerare  sepa- 
ratamente le  lesioni  che  si  verificano  durante  i salti,  du- 
rante ì lanci,  durante  la  corsa  e durante  la  marcia. 

Salto 

Le  cifre  relative  agli  infortuni  registrati  nel  satto  in  alto, 
nel  salto  in  tango  c nel  salto  con  fasta  sono  proporzio- 
nalmente quasi  eguali,  mentre  nel  satto  triplo  si  hanno 
valori  notevolmente  inferiori. 

Nella  lìg.  35  sono  indicate  le  sedi  delle  lesioni  tipiche  e 
delle  lesioni  frequenti  nel  salto  in  alto. 

Lesione  tipica  dei  saltatori  è la  lacerazione  parziale  dei 
mascoli  adduttori  della  coscia,  che  si  verificherebbe  in 
seguito  a una  battuta  male  eseguita  nel  momento  in  cui  si 
richiede  una  notevole  forza  di  elevazione  o di  propulsio- 
ne. La  sintomatologia  è rappresentata  da  dolore  acuto 
nella  regione  interna  della  coscia,  che  fa  crollare  al  suolo 
Tatlcta,  costretto  così,  nella  maggior  parte  dei  casi,  ad 
abbandonare  dcfinilivamcntc  la  gara. 

Oltre  alla  lacerazione  degli  adduttori  della  coscia,  sono 
state  descrìtte,  come  tipiche  lesioni  dei  saltatori,  la  rotta- 
ra  sottocutanea,  parziale  o totale,  del  tendine  di  Achille  e 
la  fiogosi  cronica  della  guaina  di  questo  tendine  (v.  sopra 
col.  974). 

Tra  le  lesioni  scheletriche  deiratletica  leggera  sono  sta- 
te descrìtte  come  tipiche  dei  saltatori  le  fratture  malleola- 
ri e la  lussazione  soiioastra|aiica  del  piede,  dovute  a un 
errore  di  tecnica  nella  fase  finale  del  salto,  quando  il  pie- 
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de  atteggiato  in  eccessivo  grado  di  supinazione  e di  addu- 
zione prende  contatto  con  il  suolo. 

Nei  giovani  atleti  è stato  anche  osservato,  come  tipica 
lesione  scheletrica,  il  distacco  del  piccolo  trocantere  che, 
secondo  alcuni  AA.,  sarebbe  dovuto  a una  contrazione 
violenta  del  muscolo  ileopsoas,  mentre  secondo  altri  sa- 
rebbe determinato  da  una  tensione  passiva  dello  stesso 
mu$a>lo  in  seguito  a una  violenta  iperestensione  dell'an- 
ca. Questa  lesione  è caratterizzata  da  un  vivo  dolore  nel- 
la regione  inguinocniralc,  che  può  talvolta  simulare  lo 
strappo  degli  adduttori.  Il  riscontro  di  un'impossibilità 
alia  stazione  eretta  sulKarto  leso  e l’Impossibilità  alla  fles- 
sione della  coscia  oltre  i 90°,  associata  al  dolore  provoca- 
to dall'estensione  passiva  deH'anca,  orientano  sulla  dia- 
gnosi che  deve  essere  convalidata  dall’esame  radiografico. 

Nel  salto  in  alto  si  può  riscontrare  un'fsostosi  astragali- 
ca,  risultante  di  una  tenovaginite  cronica  delle  inserzioni, 
processo  che  fa  parte  della  patologia  mioentesica.  Dal 
punto  di  vista  radiologico  si  constata,  in  questi  casi,  una 
piccola  esaescenza  ossea  al  limite  anteriore  della  troclea 
astragalica. 

Se  le  lesioni  ora  descritte  sono  state  considerate  come 
tipiche,  le  lesioni  più  frequenti  nella  specialità  del  salto 
sono  le  distorsioni,  le  contusioni,  le  ferite  e alcuni  tipi  di 
frattura. 

Le  distorsioni  sono  localizzate,  nella  maggior  parte  dei 
casi,  al  collo  del  piede  (tranne  nel  salto  con  l'asta  in  cui 
sono  state  descritte  lesioni  articolari  a carico  del  gomito). 


Fig.  37.  Schema  che 
mostra  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e delle 
lesioni  frequenti  nel- 
la specialità  della 
corsa.  IJ  Frattura  di 
Colles;  2)  distorsione 
del  Inocchio;  3)  di- 
storsione del  collo 
del  piede;  4)  lacera- 
zione del  lendine  di 
Achille;  S)  lacera- 
zione del  gastrocne- 
mio;  6)  lacerazione 
dei  muscoli  addutto- 
ri; 7)  distacco  della 
tuberosità  ischiatica; 
8)  distacco  della  spi- 
na iliaca  anterosu^- 
fiore. 
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Le  cause  più  frequenti  sono  rappresentate  da  una  caduta 
accidentale  per  irregolarità  del  terreno  o dalla  rottura 
dell'asta  nel  momento  deli’elevazione  del  tronco.  In  que- 
st'ultima  evenienza  sono  stati  riportati,  inoltre,  casi  di 
lussazione  del  gomito  che  si  verificherebbe  in  seguito  al- 
Pimprowiso  movimento  di  estensione  deU’avambraccio 
sul  braccio,  quando  viene  a mancare  l’appoggio  dell’asta. 

Le  fratture  più  fl'equenti  dei  saltatori  sono  quasi  sem- 
pre in  rapporto  con  la  caduta  (fig.  36).  o con  la  battuta, 
qualora  le  condizioni  del  terreno  non  siano  perfette.  Esse 
sono  rappresentate  dalle  fratture  dei  metatarsi,  òcil'as- 
tragalo.  tipo  Shepherd,  dello  scafoide  del  tarso,  e inoltre 
dalle  fratture  di  gamba  o da  quelle  di  calcagno.  Non  sono 
del  tutto  eccezionali,  nei  saltatori  con  l’asta,  le  fratture 
della  colonna  vertebrale,  qualora  l’atleta  ricada  in  manie- 
ra maldestra.  La  sintomatologia  di  queste  lesioni  non 
presenta,  negli  atleti,  caratteri  diversi  da  quelli  che  si 
osservano  nella  comune  traumatologia,  alla  quale  riman- 
diamo per  ulteriori  dettagli. 

Corsa 

Le  lesioni  traumatiche  sì  verificano  con  più  frequenza 
nella  corsa  piana  su  pista  rispetto  alla  corsa  a ostacoli, 
alla  corsa  campestre,  alla  staffetta  e alla  corsa  su  strada. 

Le  lesioni  tipiche  sono  piuttosto  rare  e interessano,  nel- 
la maggior  parte  dei  casi,  l'apparato  muscolotendineo 
(fig.  37).  Es^  sono  rappresentate  da  rottura  parziale  o 
totale  del  tendine  di  Achille  e da  lacerazioni  del  muscolo 
gastrocnemìo  nella  sua  porzione  mediale,  che  si  verifiche- 
rebbero alla  partenza  per  il  violento  scatto  con  cui  l’atle- 
ta solleva  il  corpo  da  terra  spingendosi  in  avanti  sulla 
punta  dei  piedi.  In  rapporto  allo  sprint  finale  di  una  gara 
si  possono  verificare  lacerazioni  dei  mu.scoli  adduttori  del- 
la coscia  c meno  frequentemente  dei  muscoli  ischìocrura- 
li.  La  sintomatologia  delle  lesioni  muscolari  degli  addut- 
tori o del  gastrocnemio  è caratterizzata  da  violento  dolo- 
re alla  regione  interna  della  coscia  o alla  regione  surale, 
che  precede  di  un  attimo  la  caduta  al  suolo  deH'atleta. 
Invece  nelle  rotture  del  tendine  di  Achille  la  diagnosi  è 
basata  sul  dolore  localizzato  a livello  della  regione  sopra- 
calcaneare.  sull'esame  obiettivo  che  rileva  la  presenza  di 
un  solco  di  depressione,  c sulla  diminuita  potenza  musco- 
lare nella  flessione  plantare  (con  grave  difficoltà  di 
deambulazione  nelle  rotture  totali). 

Sono  state  descritte  da  alcuni  AA.  come  lesioni  tipiche 
della  corsa,  nei  giovani,  alcune  lesioni  scheletriche,  quali 
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il  distacco  della  tuberosità  ischiatica  e il  distacco  della 
spina  iliaca  anterosuperiore.  Nella  prima  evenienza,  una 
contrazione  sinergica  e brusca  dei  muscoli  semitendinoso, 
scmimembranoso  e capo  lungo  del  bicipite  sarebbe  re* 
sponsabilc  di  una  trazione  eccessiva  sulla  tuberosità 
ischiatica  che  cede,  per  cui  l'atleta  avverte  improvvisa* 
mente  un  forte  dolore  alla  regione  ischiatica  e un  difetto 
all'adduzione  della  coscia  e all'estensione  del  bacino. 

Il  distacco  delia  spina  iliaca  anterosuperiore  si  verifi* 
cherebbe  invece  per  una  brusca  trazione  del  sartorio  e 
del  tensore  della  fascia  lata,  quale  si  realizza  in  una  falsa 
partenza.  La  sintomatologia  ò caratterizzata  da  dolore 
alla  regione  inguinale,  che  ostacola  la  stazione  eretta  e la 
deambulazione. 

Le  lesioni  più  frequenti  nei  velocisti  sono  legate  a even- 
ti accidentali,  non  connessi  con  la  biomeccanica  deH’eser* 
ctzio  sportivo.  Esse  sono  costituite  da  distorsioni  del  gi- 
nocchio e del  collo  del  piede,  da  fratture  tipo  Colles,  il 
cui  meccanismo  patogenetico  non  presenta  caratteristiche 
particolari. 


Fig.  38.  Schernii  che 
mostra  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e delle 
lesioni  frequenti  nel 
lancio  del  peso.  1) 
Lacerazione  del  capo 
lungo  del  bicipite;  2) 
penartrite  scapolo- 
mcrale;  3)  frattura 
spiroide  deiromero; 
4)  frattura  dell’avam- 
braccio; 5)  calci* 
ficaziooi  deirepicon- 
diio;  6)  infrazione 
dell'olecmno;  7)  frat- 
tura dei  metatarsi;  8) 
frattura  delle  falangi; 
9)  frattura  della  gros- 
sa e piccola  tubero- 
sità. 


Marcia 

Nella  marcia  le  lesioni  tipiche  hanno  evoluzione  cronica. 
Esse  sono  infatti  rappresentate  dal  piede  piatto,  dalla 
tenovaginitc  dei  fkssorì  dorsali  del  pic^e  c <kì  peronicrì. 
dalla  frattura  da  durata  del  III  metatarso  o della  dialisi 
del  perone.  Queste  lesioni  rappresentano,  nella  maggio- 
ranza dei  casi,  la  conseguenza  di  azioni  microtraumatiche 
continue,  cui  sono  sottoposti  articolazioni,  tendini  cd 
elementi  scheletrici  in  questa  specialità.  Ne  consegue  che, 
mentre  da  un  lato  si  può  osservare  un  cedimento  nelle 
volte  di  sostegno  dei  piede,  dall'altro  si  possono  avere 
processi  reattivi  a carico  della  guaina  sinoviale  dei  tendini 
oppure  interruzioni  nelle  strutture  ossee  (v.  sopra;  frattu- 
re da  stress  delle  ossa  dell’arto  inferiore^  col.  982). 

Per  quanto  riguarda  le  lesioni  cosiddette  frequenti,  nel- 
la marcia  esse  rappresentano  un'evenienza  accidentale, 
per  cui  si  rimanda  a quanto  è stato  già  scritto  a proposito 
della  corsa  (per  l'analogia  del  tipo  e della  sede  di  questi 
infortuni). 

iMncio 

Le  lesioni  traumatiche  che  si  possono  verificare  nei  lan- 
datori  sono  legate  intimamente  all'esecuzione  deircserci- 
zio  sportivo,  onde  quelle  che  sì  verificano  con  maggior 
frequenza  devono  essere  considerate  anche  come  tipiche. 

Le  regioni  più  colpite  risultano  la  spalla,  il  gomito  e il 
braccio  (hg.  38),  mentre  rare  sono  le  lesioni  a carico  del- 
l'arto inferiore,  del  tronco  e della  testa. 

A carico  della  spalla  le  lesioni  tipiche  sono  rappresen* 
tate:  a)  dalla  pcrìartritc  scapolomerale;  b)  dalie  lacera- 
zioni tendinee  del  capo  lungo  del  bicìpite;  c)  dalla  rottura 
del  grande  pettorale;  d)  dalla  tendinopatia  della  cuffia  dei 
rotatori  (per  b,  c,  d,  v.  sopra:  patologia  da  sovraccarico, 
coll.  970,  960,  969);  e)  dalle  fratture  della  grossa  (fig. 
39,  a sinistra)  e della  piccola  tuberosità  deH’omcro; 
f)  delle  fratture  spiroidi  deiromero,  cosiddette  dei  lan- 
datori. 

La  periartrite  scapolomerale  (fig.  39.  a destra)  si  mani- 
festa più  frequentemente  nella  forma  cronica  già  descritta 
(v.  sopra). 

Le  rotture  del  lendine  del  capo  lungo  del  bicipite  inte- 
ressano la  sua  porzione  intracapsulare  c sono  caratteriz- 
zate da  dolore  lancinante  alla  spalla,  che  l'atleta  avverte 
durante  il  landò  nel  momento  di  massima  tensione,  in- 
sieme a una  dolorosa  sensazione  di  strappo.  Succes.siva- 
mente  sì  manifesta  tumefazione  a livello  della  faeda  an- 
teriore del  braedo  (al  terzo  inferiore),  verosimilmente 
riferibile  alla  retrazione  del  ventre  carnoso  del  bidpite. 


Fig  39.  A sinistra:  frattura  della 
grossa  tuberosità  riportata  da 
un  atleta  di  31  anni  durante 
una  gara  dì  landò  del  peso.  A 
destra:  periartrite  scapoiomeraJe 
riscontrata  in  un  lanciatore  del 
disco;  si  nota  l'irregolarità  della 
trama  ossea  nella  grossa  tubero- 
sità. {Arch.  Clin.  Ortopedica 
Univ.,  Roma). 
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Con  lo  siettóo  mccciinismo  patogcnelico  sono  siate  ript>r- 
tate  osservazioni  di  rotture  del  muscolo  deltoide  e del 
muscolo  sopraspinoso. 

Specialmente  nei  lanciateri  di  giavellotto  si  può  riscon- 
trare \àt\  epicondiliie  deU'otnero,  analoga  a quella  descrìtta 
per  i tennisti  e gli  schermitori.  Secondo  più  recenti  studi 
in  proposito,  la  lesione  che  colpisce  il  gomito  dei  lancia- 
tori  di  giavellotto  à rappresentata  non  da  un'epicondilite, 
ma  piuttosto  da  vkn'epitrtK  lette  proviKata  da  traumatismi 
da  sovraccarico. 

Per  quanto  riguarda  le  fratture  della  spalla,  si  tratta, 
nella  maggior  parte  dei  casi  (come  abbiamo  già  detto),  di 
fratture  parcellari,  da  strappamento,  della  grossa  o della 
piccola  tuberosità  deiromero. 

Le  fratture  della  grossa  tuberosità  dclTomcro  sono 
provocate  dalla  contrazione  muscolare  nel  brusar  tentati- 
vo di  arresto  ddl'arto  in  extrarotazione,  mentre  il  braccio 
è sollecitato  a continuare  il  movimento  dalla  forza  di 
inerzia  dcH’avambraccio  e della  mano.  Nelle  fratture  del- 
la picct^la  tuberosità  l'arresto  avverrebbe  nell'atteggia- 
mento di  tntrarotazione. 

La  frattura  della  dialisi  omerale  viene  detìnila  come 
una  frattura  da  sforzo  muscolare  e interessa  la  dialisi  al 
terzo  supcriore  subito  al  disotto  deirinserzione  del  del- 
toide. Il  meccanismo  paiogenetico  sarebbe  rappresentato, 
secondo  Mabille,  da  una  violenta  sollecitazione  in  prona- 
zione dcU'avambraccio.  nella  fase  finale  del  lancio,  che 
viene  trasmessa  alla  parte  distale  della  dialisi  omerale, 
mentre  il  grande  pettorale  e il  deltoide  manterrebbero 
fissa  la  parte  prossimale  dciromcro.  In  tali  ciremtanze. 
essendo  il  gomito  atteggiato  in  estensione  forziila  per  la 
contrazione  del  tricipite,  la  parte  distale  dell’omero,  soli- 
dale all  avambraccio.  è costretta  a ruotare.  venend<isi  a 
determinare  in  tal  modo  una  frattura  per  torsione. 

Sono  da  ncordarc,  inoltre,  le  fratture  dei  processi  spi- 
nosi cervicali  c dorsali,  che  rappresentano  un’evenienza 
piuttosto  rara  nella  traumatologia  dei  lanciaiori  e che 
sarebbero  dovute,  in  genere,  a un'eccessiva  trazione 
muscolare  del  trapezio  c del  romboide  nella  fa.se  di  vol- 
teggio prima  del  lancio. 

Atletica  pesante 

L’atletica  pesame  tKxrupa  un  posto  di  primaria  importan- 
za nella  traumatologia  sportiva,  considerata  l'alta  percen- 
tuale di  infortuni  che  si  verificano  in  rapporto  al  numero 
relativamente  basso  di  atleti  che  si  dedicano  a questo  s.. 
nelle  sue  due  specialità  (sollevamento  pesi  c lotta). 

È necessario  premettere  che  nel  st>Ilevamento  pesi  si 
distinguono  3 tipi  di  esercizi:  sollevamento  lento,  a 
strappo  c a slancio.  Anche  la  lotta  presenta  3 fondamen- 
tali specialità;  lotta  grecoromana,  lotta  Ubera  e lotta 
giapponese  o judo.  La  lotta  offrirebbe  la  più  alta  percen- 
tuale di  infortuni  (circa  90%).  Nel  complesso  i traumi 
nell'atletica  pesante  si  produrrebbero  con  la  seguente 
frequenza:  lotta  grecoromana  4b.70%.  judo  33.98%.  lot- 
ta libera  12.18%.  mentre  solo  il  10%  circa  delle  lesioni 
osteoarticolari  si  verificherebbe  nel  sollevamento  pesi. 

Tra  le  cause  di  infortunio.  neU'atletica  pesante,  le  le- 
sioni traumatiche  da  caduta  in  combattimento  rappresen- 
tano l'evenienza  più  frequente,  seguite  dalle  lesioni  lega- 
te alla  presa  con  ravs'crsario.  mentre  una  percentuale 
minima  di  infortuni  viene  riferita  a uno  sforzo,  a una 
caduta  isolata  o all'urto  sulla  matcrassina. 

La  sede  c la  natura  delle  lesioni  rispecchiano  fedelmen- 
te la  meccanica  di  questo  s.,  per  cui  le  lesioni  più  fre- 
quenti devono  nella  maggioranza  dei  casi  essere  conside- 
rate anche  come  lesioni  tipiche.  Le  distorsioni  CKCupano  il 
primo  posto  (31.40%).  seguite  dalle  fratture  (22,09%), 


Fig.  4<l  Schema  che 
mostra  la  «:dc  delle 
lesioni  tipiche  c delie 
lesioni  frequenti  nel- 
l'atletica  pesante. 
1)  Frattura  dello 
sterno:  2)  lacerazio- 
ne dei  muscoli  para- 
vertebrali  lombari: 
3)  lacerazione  del 
capo  lungo  dei  bicipi- 
te, 4j  lesione  del  ra- 
chide cervicale. 


dalle  contusioni  (19,77%),  dalle  lussazioni  (16,56%), 
dalle  lesioni  muscolotendinee  (7,75%)  e da  altri  tipi  di 
lesioni  in  percentuale  minore. 

Analizzando  le  lesioni  a seconda  della  specialità  prati- 
cata. troviamo  che  le  lesioni  da  sforzo  sono,  nella  mag- 
gior parte  dei  casi,  legate  al  sollevamento  pesi  c princi- 
palmente agli  e.scrcizi  a strappo.  Infatti  la  lesione  tipica  di 
questi  atleti  è la  rottura  del  capo  lunt>o  del  bicipite,  che  si 
manifesta  con  la  sintomatologìa  descritta  (v.  sopra);  essa 
si  verificherebbe  nella  fase  finale  ddU»  strappo,  quando  la 
tensione  de)  tendine  raggiunge  la  maggiore  intensità  (fig. 
40). 

Sempre  ain  meccanismo  da  sftirzo  sono  state  descritte, 
nei  sollevatori  di  pesi,  rotture  dei  musa>li  paravcrxebrali 
lombari  e fratture  dello  sterno  (ai  limite  tra  manubrio  e 
corpo).  Inoltre,  si  postino  verificare,  seppure  raramente, 
lesioni  a carico  dei  rachide  localizzate  a livello  dei  pro- 
cessi del  segmento  cervicale  basso  c del  segmento  dorsale 
alto,  quando  recces-viva  trazione  dei  muscoli,  durante  le 
varie  fasi  del  sollevamento,  determini  abnormi  sollecita- 
zioni sulle  superfìci  apofìsarie. 

Nel  sollevamento  pesi  le  più  caratteristiche  artropatie 
riguardano  alterazioni  artrosiche  localizzate  al  livello  della 
cerniera  lombosacrale  della  colonna  vertebrale.  È stata 
altresì  descrìtta,  in  atleti  dediti  al  sollevamento  pesi,  una 
fibrosite  lombare.  In  tali  cast,  caratterizzati  da  dolori  con- 
tinui a livello  lombosacrale,  si  stmo  potuti  diKumentare 
noduli  dolenti,  delle  dimensioni  di  un  piccolo  pisello, 
duroclastici,  a sede  lungo  le  docce  paravcrtebrali  o nel 
sottocutaneo  della  regione  lombosacrale. 

Nella  lotta  libera  le  lesioni  traumatiche  pos-sono  inte- 
ressare ogni  segmento  corporeo,  per  cui  riesce  difficile 
una  loro  sistematizzazione.  Invece  nella  lotta  grecoroma- 
na e nella  lotta  giapponese  le  lesioni  presentano,  per 
sede  e per  tipo,  caratteristiche  piuttosto  costanti,  tali  da 
poter  essere  descritte  come  lesioni  tipiche. 

Nella  lotta  firecoromana  le  lesioni  tipiche  sono  rappre- 
sentale dalle  fratture  delle  vertebre  cervicali  (fig.  41).  iso- 
late o assodate  a Irnsazioni.  dalle  fratture  di  clavicola  e 
dalle  lussazioni  acromionclavicolari.  Tali  lesioni  si  verifi- 
cherebbero durante  il  combattimento  in  rapporto  con  una 
•presa*»  troppo  violenta,  oppure  quando  un  concorrente 
mette  al  tappeto  improvvisamente  ravversario  causando- 
ne la  caduta  con  urto  violento,  ain  la  spalla  o con  il 
capo.  In  quest'ultima  evenienza  si  possono  determinare 
fratture  per  schiacciamento  o per  ìpercstcnsione  del  ra- 
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chide  cervicale.  Tra  le  altre  lesioni  osservate  nella  lotta 
grecoromana  dobbiamo  ricordare:  le  distorsioni  c le  lus< 
sazioni  di  gomito  e infine,  come  evenienze  più  rare,  le 
lesioni  distorsive  del  polso,  del  collo  del  piede,  del  ginoc* 
chio  e le  fratture-lussazioni  della  mctacarpofalangea. 

Nella  lotta  si  riscontra  una  tipica  deformazione  deli'ar- 
ticolazione  acromionciavicotare.  Essa  si  manifesta  come 
un’alterazione  dei  profilo  anatomico  della  spalla  bilate- 
ralmente; la  sua  insorgenza  nei  lottatori  è piuttosto  lenta 
e pertanto  spiccatamente  evidente  nei  lottatori  anziani. 
Tale  deformazione  non  si  accompagna  a vere  e proprie 
alterazioni  strutturali  deirarticolazione.  che  rimane  anche 
radiologicamente  senza  anormalità  vistose. 

Un  reperto  tipico  della  lotta  è la  cosiddetta  apofìsite 
spinosa  cervicale  dei  lottatori,  che  è stata  riscontrata  fre- 
quentemente nella  lotta  grecoromana  e nella  lotta  libera. 
Tale  apofìsite  può  essere  assimilata  alla  nota  sindrome 
delle  spinose,  detta  anche  sindrome  di  Baastrup,  in  quan- 
to consiste  in  un  quadro  clinico  radiologico,  su  base  de- 
generativa. legato  aH'awicinamento  fino  al  contatto  delle 
apofìsi  spinose  di  due  o più  vertebre,  estrinsecantesi  so- 
prattutto con  dolori  suscettibili  di  esacerbarsi  con  i mo- 
vimenti del  rachide. 

Le  lesioni  nella  lotta  giapponese  {judo)  interessano 
prevalentemente  l'arto  superiore,  dove  rarticolazione  dei 
gomito  risulta  la  più  colpita.  A tale  livello  si  verificano  in 
genere  distorsioni  e lussazioni  legate  principalmente  alla 
tecnica  del  kwansc’tzu-waza,  che  ha  lo  scopo  di  tenere 
rawersarìo  al  suolo  sollecitando  abnormemente  Tavam- 
braccio  sul  braccio  con  il  rischio  di  provocare  una  lussa- 
zione qualora  l'atleta  cerchi  di  liberarsi  dalla  presa.  Inol- 
tre. in  questo  s.  si  possono  determinare  fratture  del 
perone  per  urto  diretto,  o distorsioni  del  ginocchio  nel 
tentativo  di  presa  con  le  gambe. 

Kanle 

Il  karaté  è uno  s.  a larga  diffusione  nel  nostro  Paese, 
specie  tra  gli  atleti  più  giovani.  Il  termine  «karaté»  signi- 
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fica  in  giapponese  «mano  vuota»:  a esso  si  possono  ac- 
comunare. dal  punto  di  vista  delia  traumatologia  specifi- 
ca. le  altre  tecniche  di  combattimento  e arti  marziali  da 
eseguire  a mani  nude  (tra  cui.  molto  noto,  il  kungfu). 
Nel  karaté,  gli  avambracci  e le  mani  sono  le  «armi»  del- 
Tatlcta.  che  devono  c'olpire  alcuni  determinati  punti  del- 
Tawersario:  i cultori  di  questo  s.,  quindi,  irrobustiscono 
avambracci,  mani  e piedi  con  un  voluto  ispessimento  del 
tessuto  cutaneo  e sottocutaneo,  tramite  la  formazione  di 
tessuto  fibrotico  cicatriziale,  a livello  sottocutaneo,  che  si 
ipertrofizza;  tale  ispessimento  può  essere  ottenuto  col- 
pendo sacchi  dì  riso,  sabbia,  ghiaia,  o altri  oggetti  duri, 
con  un  programma  di  allenamento  giornaliero  e della 
durata  di  anni. 

Le  lesioni  traumatiche  del  karaté  possono  insorgere 
per  errori  di  tecnica,  per  cui  l'avversario  è veramente 
colpito  anziché  essere  solo  «toccato»,  o per  autolesioni 
che  l'atleta  si  provoca  durante  le  fasi  di  allenamento, 
quando  viene  sollecitato  in  modo  incongruo  (per  eccessi- 
va quantità  e qualità  di  esercizi)  r«indurimento»  di 
avambracci,  mani,  e piedi. 

In  questo  tipo  di  s.  é elevata  la  frequenza  di  lesioni  da  trauma 
diretto  del  volto:  lesioni  delle  parti  molli  (labbra,  cute  delle  re- 
gioni pcriorbitarie . c parti  molli  del  naso),  della  piramide  nasa- 
le. del  massicctu  facciale  (fratture  delle  ossa  mascellari,  zigoma- 
tiche e orbitane)  c della  mandibola.  Altre  lesioni  traumatiche 
relativamente  frequenti  sono  a carico  del  cranio  (contusione  c 
commozione  cerebrale),  della  trachea,  della  gabbia  toracica 
(fratture  costali,  con  possibile  pneumotorace),  degli  organi  ad- 
dominali (contusioni  epatiche,  renali,  sceniche,  con  rottura  di 
questi  organi  pieni,  o rottura  di  anse  intestinali). 

Le  lesioni  delle  mani  e degli  avambracci  sono  più  frequente- 
mente  fra  quelle  autoprovocate:  sono  frequenti,  quindi,  le  rea- 
zioni tcnosinovitiche  ipertrufKhc  dei  lendini  estensori  delle  dita, 
specie  se  questi  risultano  intrappolali  dal  tessuto  cicatriziale  che 
si  forma  alla  mctacarpofalangea.  Fenomeni  flogistici  e degenera- 
tivi insorgono  anche  a carico  di  legamenti,  capsule,  borse  sieritse 
e inserzionali.  I fenomeni  ipcrtroficocicatririali  possono  cassare 
danno  ai  tronchi  nervosi  periferici,  con  meccanismo  di  entrap- 
menf,  i nervi  periferici  possono  essere  altresì  danrte^iati  diret- 
tamente da  trauma  contusivo  diretto  (l'ulnare  al  gomito,  lo  scia- 
ticcqK>plitco  esterno  alla  testa  pcroncate). 

Il  colpo  di  karaté  correttamente  eseguito  comporta  lo  sviluppo 
di  forze  assiali  di  compressione  che  sì  trasmettono  dalle  leste 
metacarpali  al  carpo;  quindi,  sono  frequenti  le  fratture  inirarti- 
colari.  Al  contrario,  colpi  eseguiti  e portali  in  modo  scorretto, 
senza  il  dovuto  irrigidimento,  o il  parare  i calci,  comportano  lo 
sviluppo  di  forze  lorsionali  angolari  che  possono  produrre  frattu- 
re delle  diafisi  metacarpali,  dell'ulna  c del  perone,  insieme  alle 
coste,  alla  clavicola,  al  calcagno.  L'improvvisa  sollecitazione  in 
flessione  o estensione  delle  ultime  falangi  può  comportare  la  rot- 
tura e il  distacco  dei  lendini,  sia  fles.sori  che  estensori. 

Pugilalo 

Il  pugilato  è uno  s.  di  combattimento  per  eccellenza;  per 
tale  motivo  l'indice  di  pericolosità  é molto  elevato. 

lesioni  traumatiche  del  pugilato  sono  nella  maggio- 
ranza dei  casi  legate  a un  colpo  infetto  o ricevuto  duran- 
te l'incontro,  per  cui  devono  essere  considerate  quasi 
sempre  lesioni  tipiche,  cioè  intrinseche  alla  biomeccanica 
di  questo  s. 

In  ordine  di  frequenza,  le  fratture  superano  le  distor- 
sioni. le  contusioni  e le  lussazioni,  mentre  le  lesioni  mu- 
scolotendincc  risultano  piuttosto  rare. 

Per  quanto  riguarda  la  sede  delle  lesioni  scheletriche, 
le  fratture  dei  metacarpi  occupano  il  primo  posto,  seguite 
in  ordine  dalle  fratture  delle  ossa  del  carpo,  da  quelle 
delle  ossa  facciali,  delle  falangi  e delle  costole  (hg.  42). 

Le  fratture  dei  metacarpi  interessano,  nella  maggioran- 
za dei  casi,  la  base  del  I raggio  metacarpale.  La  lesione  si 
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Fis.  41.  Frattura  da 
scniacciamcnio  della 
V vertebra  cervicale 
riscontrala  in  un  gio- 
vane di  14  anni  du- 
rante lo  svulgimenlo 
di  un  inconiro  di  lot- 
ta per  una  presa  non 
correttamente  ese- 
guita. {Arch.  din. 
Ortopedica  Vniv.. 
Roma). 
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Fig.  42.  Schema  che 
mostra  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e delle 
lesioni  irequenli  nel 
pugilato.  1)  Cra- 
nioencefalopatia;  2) 
frattura  delle  ossa 
nasali:  3)  carpe  hos- 
5u;  4)  frattura  delle 
costole;  S)  frattura  di 
Bennci:  frattura 

dello  scaloide;  7) 
frattura  dei  metacar- 
pi; 8)  frattura  della 
mandibola. 


verificherebbe,  secondo  La  Cava,  per  un  colpo  portato 
(in  maniera  tecnicamente  errata)  con  il  margine  radiale 
della  mano  e principalmente  per  mezzo  della  faccia 
esterna  del  I metacarpo,  per  cui  si  verifica  su  tale  seg- 
mento scheletrico  una  violenta  sollecitazione  in  flessione 
e adduzione.  Il  tipo  di  frattura  più  frequente  assume 
l’aspetto  della  frattura  di  Bcnnct  (hg.  43.  a sinistra  e al  cen- 
tro), con  sublussazione  in  alto  e all'esterno  della  dialisi;  à 
rara,  invece,  la  frattura  tipo  Roland,  in  cui  la  rima  assu- 
me un  decorso  a Y.  La  sintomatologia  clinica  di  queste 
lesioni  à in  genere  rappresentata  da  3 reperii  obicttivi; 
deformità  del  I raggio  metacarpale,  limitazione  dell'arti- 
colarità  del  pollice,  tumefazione  locale  associata  a dolore. 

Tra  le  fratture  dei  metacarpi,  secondo  La  Cava,  subito 
dopo  le  fratture  della  base  del  I raggio  si  osserverebbero 
le  fratture  sotUKaptiate,  inferes.santi  (in  ordine  di  fre- 
quenza) il  II  e quindi  il  1 e il  III  metacarpo.  Queste  le- 
sioni si  verificherebbero  in  seguito  a un  pugno  «portato  a 
dita  aperte»  (cio^  in  semicsiensione)  per  cui  le  falangi 
trasmetterebbero  una  violenta  sollecitazione  in  flessione 
sulla  testa  del  metacarpo,  determinando  Tinterruzione 
scheletrica  in  sede  sottocapitata.  Il  quadro  clinico,  in 
questi  casi,  è caratterizzato  dairatieggtamenlo  del  dito  in 
posizione  intermedia  tra  flessione  ed  estensione,  dalla 
scomparsa  della  normale  salienza  della  testa  del  metacar- 


po e dal  dolore  acuto  a ogni  piccola  sollecitazione  fun- 
zionale. 

Infine,  tra  le  lesioni  dei  metacarpi,  le  fratture  diaflsarie 
rappresentano  le  evenienze  più  rare.  Esse  sarebbero  lega- 
te a un  trauma  indiretto,  per  sollecitazione  abnorme  della 
curva  dei  metacarpi,  oppure  (per  quanto  riguarda  il  V 
raggio)  a un  trauma  diretto,  per  un  colpo  ricevuto  su) 
bordo  ulnare  della  mano  nel  tentativo  di  parare  un  colpo 
deH’avversario. 

Tra  le  fratture  delle  ossa  del  carpo,  le  lesioni  dello  sca- 
foide  (fìg.  43.  a destra)  occupano  il  primo  posto  e sono 
legate  nella  maggior  parte  dei  casi  a un  pugno  (anche  se 
dato  con  tecnica  corretta)  che  viene  a incontrare  un  osta- 
colo troppo  resistente  (ad  es.  la  teca  cranica),  per  cui  la 
forza  di  ritorno  risulta  superiore  alla  resistenza  dello  sca- 
foidc.  compresso  tra  grande  osso  c radio.  La  sintomato- 
logia è caratterizzata  da  dolore  alla  pressione  sul  fondo 
della  tabacchiera  anatomica,  la  cui  depressione  può  tal- 
volta scomparire;  in  alcuni  casi  il  dolore  può  essere  pro- 
vocato con  la  compressione  sulla  testa  del  II  c 111  meta- 
carpo. 

Óltre  a fratture  dello  scafoide  sono  state  osservate  frat- 
ture del  semilunare,  de)  trapezoide  e del  capitato. 

Per  quanto  riguarda  le  lesioni  traumatiche  facciali  nel 
pugilato,  le  fratture  delie  ossa  nasali  rappresentano  l'eve- 
nienza più  frequente,  seguite  dalle  fratture  della  mandi- 
bola e dalle  fratture  dei  denti. 

A carico  del  naso  le  lesioni  sono  in  rapporto  all'entità 
del  trauma  che  agisce,  in  genere,  dal  basso  in  alto.  Infat- 
ti. per  traumi  di  lieve  entità  si  possono  osservare  fratture 
sottoperiostee  delle  os.sa  nasali,  per  lo  più  trà.sver$ali.  o 
fls.surazioni  a decorso  obliquo  della  cartilagine  quadran- 
golare; per  traumi  di  media  entità  o per  traumi  violenti, 
invece,  le  fratture  delle  ossa  nasali  assumono,  in  genere, 
decorso  verticale.  Queste  lesioni  possono  associarsi  a le- 
sioni della  cartilagine  quadrangolare,  del  mascellare  su- 
periore. della  volta  palatina  o della  base  cranica. 

Il  quadro  clinico  è caratterizzato  da  epistassi  immedia- 
ta. che  si  assoda  spesso  a uno  stalo  di  commozione  cere- 
brale. Successivamente,  la  regione  nasale  va  incontro  a 
una  tumefazione  che.  nei  casi  in  cui  assume  notevole  en- 
tità. può  rendere  diffìcile  il  rilievo  di  una  deformità  dello 
scheletro  osteocartilaginco  nasale. 

l.e  fratture  di  mandibola  seguono,  in  ordine  di  fre- 
quenza. le  lesioni  nasali  e sono  legate,  nella  maggioranza 
dei  casi,  a un  trauma  indiretto,  quale  si  osserva  nel  «di- 
retto al  mento».  In  tali  drcostanze  l’azione  traumatica 
deve  raggiungere  un'intensità  tale  da  deformare  la  man- 


Bg.  43.  A sinistra  e al  centro: 
frattura  di  Bcnnct  riportala  da 
un  puffilatorc  di  28  anni  durante 
io  svolgimento  di  un  combalti- 
menio.  A destra:  frattura  tra- 
sversale dello  scafoide  carpale 
riportala  da  un  atleta  di  20  anni 
durante  un  incontro  di  puailaiq. 
Mrrh.  Clin.  Ortopedica  Untv., 
Roma). 
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diboia  lino  a superare  l'indice  di  elasticità  deU'osso.  Si 
verificano,  quindi,  rime  di  frattura  nei  punti  di  minor  re- 
sistenza (angolo  della  mandibola,  regione  canina,  sinfisi). 

Sono  state  inoltre  osservate  nei  pugili  fratture  c sublus- 
sazioni  dei  denti  con  predilezione  per  gli  incisivi. 

Dopo  le  lesioni  dello  scheletro  facciale  vengono,  in 
ordine  di  frequenza,  le  lesioni  delie  falangi,  che  non  pre- 
sentano però  caratteristiche  peculiari  in  confronto  alla 
traumatologia  comune. 

Restano  infine  da  considerare,  tra  te  fratture  tipiche 
dei  pugilatorì,  le  lesioni  costali  che.  in  genere,  sono  do- 
vute a un  trauma  diretto.  La  sede  più  frequente  è rappre- 
sentata dalla  curvatura  anteriore,  a livello  dell'articola- 
zione condrocostale,  per  cui  il  reperto  radiografico  risulta 
negativo  e la  diagnosi  deve  essere  posta  solo  in  base  alla 
sintomatologia  clinica. 

Le  lesioni  a carico  delle  parli  molli  nel  pugilato  assu- 
mono particolare  importanza,  poiché  possono  richiedere, 
in  alcuni  casi,  la  sospensione  dì  un  incontro.  Esse  interes- 
sano prevalentemente  le  arcate  sopracciliari  ove  si  osser- 
vano abrasioni  e ferite  lacerocontuse.  La  necessità  o la 
volontà  di  priìseguire  l'incontro  portano  talvolta  a un  trat- 
tamento immediato  piuttosto  sommario  di  tali  ferite,  che. 
per  tale  motivo,  si  riaprono  con  facilità  anche  per  traumi 
di  lieve  entità.  Le  conseguenze  di  queste  lesioni  recidi- 
vanti sarebbero  risentite  maggiormente  alla  coda  del  so- 
pracciglio ove  si  avrebbe  «un  ispessimento  del  tessuto 
sottocutaneo  che  diventa  indurito  c spesso  cartonacco*. 

Per  quanto  riguarda  le  contusioni  e le  distorsioni  nel 
pugilato,  esse  possono  interessare  tutte  le  regioni  senza 
una  caratteristica  particolare.  Meritano  soltanto  di  essere 
segnalati  i traumi  contusivi  diretti  alia  regione  dcll'ipo- 
condrìo  destro,  che  si  verificano  in  genere  nel  «corpo  a 
corpo»  e che  possono  determinare  una  sospensione  dei- 
rincontro,  ma  che  non  arrecano  quasi  mai  lesioni  di  gra- 
ve entità  al  fegato,  per  cui  la  prognosi  è in  genere  favo- 
revole, 

Si  deve  però  segnalare  che  le  lesioni  traumatiche,  nei 
pugilatorì,  possono  essere  considerate  oggi  in  regressio- 
ne, sia  per  la  migliore  educazione  sportiva  dei  pugili,  sia 
per  l'adozione  di  mezzi  preventivi  più  efficaci,  quali  le 
docce  interdentali  e i guantoni  a più  estesa  superfìcie 
d'impatto  (Zanoli-Dal  Monte). 

Se  si  analizzano,  invece,  le  lesioni  a carattere  cronictì 
osservabili  in  chi  ha  praticato  questo  s..  si  può  constatare 
come  esse  siano  sempre  molto  frequenti,  poiché  le  conti- 
nue sollecitazioni  traumatiche  cui  soggiacciono  varie  re- 
gioni (polso,  dita,  gomito)  si  rendono  responsabili  di  rea- 
zioni lente  e continue  da  parte  dei  tessuti  interessati. 

Queste  lesioni  sono  rappresentate  dalla  cranioencefalo- 
patia  (v.  sopra,  encefahpatia  traumatica  da  pugilato  (col. 
942]),  dal  carpe  hossu,  daU’artrosi  fra  trapezio  e I metacar- 
po e dall’osteocondrosi  dissecante  del  polso  e del  gomito. 

Il  carpe  bossu  (carpo  gobbo),  termine  coniato  da  Ise- 
lin,  è una  lesione  clic  si  manifesta  obiettivamente  con 
tumefazione  a livello  della  regione  dorsale  del  polso,  ri- 
coperta da  cute  di  aspetto  normale.  Questa  lesione  colpi- 
sce, in  genere,  i pugili  appartenenti  alle  categorìe  dei  pesi 
medi,  mediomassimi  e massimi  c sarebbe  legata  (secondo 
La  Cava  c Zanoli-Dal  Monte)  a un'artrosi  a carattere 
produttivo  carpometacarpica,  in  conseguenza  delle  conti- 
nue sollecitazioni  in  flessione  di  questa  articolazione. 
Lucherini  e Cervini  ritengono,  invece,  che  il  substrato 
anatomopatologico  del  carpe  bossu  sia  costituito  dall'iper- 
ostasi  detta  base  del  II  e HI  metacarpo  che  sarebbe  legala 
alle  conseguenze  dì  distorsioni  recidivanti  carpometacar- 
piche. 

Coti  frequenza  minore  del  carpe  bossu  sono  state  ri- 


scontrate. nei  pugili  che  hanno  avuto  una  lunga  attività 
sptirtiva.  la  rizartrosi  (o  artrosi  carpometacarpica  del  pol- 
lice) e rostcocondrosi  dissecante  del  gomito.  Queste  le- 
sioni rappresentano,  in  genere,  le  conseguenze  di  micro- 
traumi ripetuti  o la  sequela  di  una  frattura  dì  Bennctt 
mal  consolidata. 

Si  ricorda  che  nei  pugilatorì  sono  state  descrìtte  da  al- 
cuni AA.  alterazioni  caratteristiche  a carico  della  colonna 
vertebrale,  quali  la  sindrome  di  Baasirup  (a  livello  del 
tratto  lombare  della  colonna)  e il  cosiddetto  inginocchia- 
mento deU’apofìsi  spinosa  della  VI  vertebra  dorsale. 

Il  cranio  dei  pugilatorì  può  essere  sede  di  lesioni  ostco- 
perìoslali  croniche:  a parte  Viperostosi  dell'arcata  soprac- 
ciliare, la  craniosi  microtraumatica  dei  pugili,  descrìtta  da 
La  Cava,  è la  forma  più  tipica  correlala  con  Vencefalopa- 
tia  o demenza  pugilistica  che  si  manifesta  in  tali  atleti  in 
seguito  ai  numerosi  colpi  ricevuti  durante  la  loro  carriera. 
La  craniosi  consiste  in  un  ispessimento  della  teca,  parti- 
colarmente del  vertice,  a decorso  progressivo,  e costitui- 
sce con  il  quadro  demenziale,  accompagnato  da  clementi 
pseudoparkinsoniani,  un'entità  morbosa  a se  stante  c 
autonoma  della  patologia  sportiva  (v.  sopra,  col.  942). 

Rugby  o pallaovale 

Il  rugby  è uno  s.  che  ha  avuto  inizialmente  grande  diffu- 
sione nei  paesi  anglosassoni  euro))et  e succ'essivamente  ha 
incontrato  popolarità  anche  in  Francia  c altri  paesi.  Le 
mosialità  di  svolgimento  di  questo  gioco  a squadra  sono 
legate  ad  alcune  regole  fondamentali  (mischia,  placcag- 
gio,  ctc.)  che,  se  eseguite  in  maniera  non  corretta,  si 
rendono  rcspK)nsabilÌ  di  lesioni  traumatiche. 

Per  tale  motivo  la  percentuale  di  infortuni  durante 
un'annata  agonistica  é sempre  elevata. 

La  maggior  parte  degli  infortuni  si  verìfica  durante  lo 
svolgimento  di  una  partita,  in  seguito  allo  scontro  tra 
gicKatori,  per  cui  gli  atleti  più  colpiti  risultano  i trequarti 
e gli  avanti.  L'evento  traumatico  più  frequentemente  si 
verìfica  in  seguito  a un  placcaggio  piuttosto  duro  o a una 
presa  irregolare  sulla  testa  che  determinano  la  caduta  di 
uno  dei  giiKalori.  Talvolta  si  posson<»  verificare  lesioni 
traumatiche  per  uno  scarto  troppo  brusco  eseguito  da  un 
giocatore  nel  tentativo  di  evitare  un  awersario  o.  rara- 
mente. per  un  colpo  direno  della  palla  ovale. 

Per  quanto  riguarda  la  natura  di  queste  lesioni,  è ne- 
cessario premettere  che  esse  sono  considerate,  nella 
maggior  parte  dei  casi,  lesioni  tipiche  per  gli  stretti  rap- 
ptìrii  che  le  legano  alla  biomeccanica  di  questo  s.  Le  di- 
storsioni occupano  il  primo  posto,  seguite  dalle  fratture- 
lussazioni  e dalle  contusioni;  le  lesioni  muscolotendinee 
rappresentano  un'evenienza  relativamente  rara. 

l.a  sede  più  colpita  risulta  essere  il  ginocchio,  seguito 
dalla  spalla  (ove  le  lesioni  raggiungono  una  percentuale 
assai  elevata,  difficilmente  riscontrabile  in  altri  s.)  e dal 
collo  del  piede. 

Tra  le  lesioni  a carico  del  ginocchio,  le  distorsioni  oc- 
cupano il  primo  posto  con  lesioni  capsulolegamentose 
spesso  importanti.  Con  una  certa  frequenza  si  riscontraiK) 
lesioni  di  un  legamento  collaterale  con  rottura  del  meni- 
sco c di  un  crociato  (spesso  anteriore)  o di  tutti  c due, 
con  ampia  lacerazione  capsulare.  Seguono  lesioni  meni- 
scali  pure  e fratture  per  distacco  delle  spine  tibiali,  più 
frequentemente  quella  anteriore. 

11  momento  causale  deve  ricercarsi  quasi  sempre  in  una 
sollecitazione  in  valgismo  o varismo  del  ginocchio  che  su- 
peri l'ampiezza  fisiologica,  dando  luogo  a lesioni  di  diversa 
entità  (dallo  stiramento  alle  lesioni  complete  o incomplete 
dei  legamenti  collaterali  c dei  legamenti  crociati). 
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Fig.  44.  In  atto-,  lussazione  acromionclavicolarc  trascurata  riscon- 
Irata  in  un  giocatore  di  rugby  di  32  unni.  In  bauo:  frattura  M* 
malleolare  con  suMussaztone  all'estemo  del  piede  riportata  da 
un  BKMraiorc  di  rugby  di  32  anni  in  seguito  a grave  caduta. 
(y4re)i.  Clitt.  Ortopedica  Univ.,  Ronui). 


n quadro  clinico  delle  distorsioni  varia,  quindi,  in  rap- 
porto al  quadro  anatomopatologico:  dal  semplice  dolore 
locale  a livello  deH'inserzionc  Icgamentosa.  alla  presenza 
di  un  grave  emartro,  al  riscontro  di  abnormi  movimenti 
di  valgismo  e varismo,  a gravi  la.ssità  acute  o croniche  (se 
non  prontamente  diagnosticate)  del  compartimento  inter* 
no.  o di  quello  esterno,  del  perno  centrale  (crociato  ante- 
riore c posteriore),  od  associate. 

Le  lussazioni  acromionclavicolari  rappresentano  l'eve- 
nienza più  frequente  tra  le  lesioni  tipiche  della  spalla  (fìg. 
44.  in  alto).  La  causa  di  queste  lesioni  deve  ricercarsi  in 
un  trauma  prodotto  dai  gomito  di  un  avversario,  o in  una 
caduta  sul  moncone  della  spalla,  o in  una  violenta  solleci- 
tazione in  reiezione  della  spalla  (qualora  l'arto  sia  immo- 
bilizzato tra  il  terreno  e il  corpo).  Con  lo  stesso  meccani- 
smo patogcnetico  sono  state  osservate  fratture  di  clavico- 
la. fratture  e lussazioni  della  spalla.  Il  quadro  clinico  e il 
trattamento  di  queste  lesioni  non  presentano  caratteristi- 
che differenti  da  quelle  osservate  nella  traumatologia 
comune. 

Le  lesioni  del  collo  del  piede  raggiungono,  nelle  stati- 
stiche di  La  Cava.  la  percentuale  del)'11.9|%  con  preva- 
lenza per  le  distorsioni  che  possono  verificarsi  in  seguito 
ad  abnorme  moWmento  di  varosupinazionc  c più  rara- 
mente in  seguito  a un  movimento  di  valgismo. 

Qualora  la  forza  traumatica  risulti  di  notevole  entità, 
possono  verificarsi  fratture  malleolari  o bimalleolari  con 
sublussazioni  o lussazioni  complete  del  piede  (fig.  44.  in 
basso). 
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A carico  della  mano  sono  state  osservate  nei  giocatori 
di  rugby  lesioni  capsulolegamcntose  a livello  delle  artico- 
lazioni intcrfalangee,  in  seguito  a trauma  diretto  dalla 
palla  ovale. 

Tra  le  lesioni  muscolotendinee  dì  estrema  rarità  merita 
di  essere  ricordala  la  lacerazione  del  retto  femorale  e 
degli  adduttori  che  sarebbe  dovuta  a un  brusco  movimen- 
to. contrastato  dal  tronco  o dall'arto  durante  un'azione  o 
in  uno  scontro  con  rawersarìo. 

Sono  siati  descrìtti,  inoltre,  alcuni  casi  di  miosite  ossifi- 
cante postraumatica  degli  adduttori  della  coscia  che  de- 
vono essere  considerati  come  la  conseguenza  di  lesioni 
muscolari  traumatiche  non  correttamente  diagnosticate  e 
quindi  insufficientemente  trattate. 

Football  BflMrkano 

S.  di^usissimo  negli  U.S.A.,  ma  ancora  scarsamente  praticato  in 
Italia.  La  pcrkolosiili  dello  s.  e l'alta  incidenza  di  lesioni  trauma- 
tiche. unitamente  alla  minare  speaAcità  e caratura  tecnica  degli 
allenamenti,  dovuta  alla  scarsa  tradizione  di  questo  s.  nel  nostro 
paese,  condiziona  lesioni  acute,  spesso  gravi.  deH'apparaio  lo- 
comotore e talora  del  midollo  spinale. 

Due  sono  le  fortdamentali  difFerenze  tra  football  americano  e 
rugby.  In  primo  luogo,  anche  l'atleta  senza  palla  può  essere 
placcalo,  o impedito  nei  suoi  movimenti,  al  fine  di  proteggere 
l'uomo  che  porta  la  palla.  Questo  fatto  moltiplica  enormemente 
il  numero  di  contatti  fisici  con  gli  avversari,  e quindi  anche  la 
possibilità  di  scontri  traumatici. 

La  seconda  differenza  sta  nella  dotazione  di  equipaggiamento 
protettivo  per  il  capo,  le  spalle  (clavicola  e articolazione  gleno- 
omerale),  e i gomiti.  É opinione  comune  degli  AA.  amcncani 
che  effettivamente  queste  protezioni  sono  efficaci  nella  preven- 
zione di  traumi  a carico  di  queste  regioni  anatomiche,  ma  queste 
stesse  protezioni  piKsono  favonrc  Tinsorgenza  di  lesioni  trauma- 
tiche in  quanto  chi  te  indossa  spesso  affronta  l'avversario  con 
particolare  violenza,  sicuro  della  protezione  offerta  dal  proprio 
equipaggiamento. 

Tra  le  lesioni  «frequenti»  in  questo  s..  dobbiamo  considerare 
le  lesioni  del  rachide  cers'icale.  È proprio  uno  degli  elementi  stu- 
diali per  la  protezione  dcU'atlcta.  il  casco,  che  talvolta  favorisce 
il  prodursi  di  lesioni  rachidee.  Infatti,  nei  placcaggi  e nelle  pre- 
se. il  capo  urta  violentemente  contro  Tawersario;  si  producono 
in  tal  modo  forze  di  compressione  assiale  della  colonna  cervicale 
e movimenti  di  iperllessione  o,  più  spesso,  di  ipcrcstensionc  del 
collo.  Il  bordo  posteriore  del  casco  funge,  io  questo  caso,  da  ful- 
cro. incrementando  la  forza  di  iperesiensione  a canoa  del  trailo 
medio  c inferiore  del  collo.  Inoltre,  la  rete  rigida  di  protezione 
del  volto  può  essere  utilizzala  impropriamente  per  afferrare 
l'avversario  in  corsa:  la  conseguenza  è la  produzione  di  una  vio- 
lenta forza  rotatoria  del  rachide  cervicale.  Sono  questi  (iper- 
estensione  c rotazione)  i meccanismi  di  produzione  delle  lesioni 
più  gravi  del  rachide  cervicale:  fratture  e fratture-lussazioni,  con 
possibilità  di  sindromi  micliche.  Infatti,  i'ipcrdisicnsione  non 
trova  la  protezione  offerta  dalla  contrazione  di  validi  gruppi 
muscolari.  cs.sendo  i mu-scoli  anteriori  del  collo  di  gran  lunga  più 
deboli  di  quelli  posteriori.  Con  questo  meccanisrrKi  si  producono 
fratture  delle  lamine  e dei  peduncoli  dctrailanle  in  particoUire,  e 
anche  degli  altri  corpi  vertebrali  (Cii-C^vn),  e/o  distacco  dello 
spigolo  anicrosupcrinre  del  corpo  vertebrale.  La  rotazione,  inve- 
ce. associala  a flessione  o distensione,  provoca  lussazione  e/o 
fratture  di  una  o entrambe  le  faccette  articolari  (fig.  45). 

A livello  micloradicolarc.  il  danno  può  variare  di  molto,  ed 
essere  tanto  più  evidente  sul  piano  clinico  quanto  più  il  canale 
fosse  già  in  precedenza  nstretto  da  protrusioni  ostcofitiche.  fre- 
quenti anche  in  giovani  atleti  praticanti  da  tempo  questo  s.  In 
generale,  la  lussazione  delle  faccene  è la  lesione  che  più  fre- 
quentemente provoca  danni  mielici  gravi  e spe.sso  fatali.  Recen- 
temente. Torg  et  al.  (1986).  hanno  riferito  l'elevala  incidenza 
nel  football  americano  di  lesioni  del  tratto  cervicale  Citi-Civ. 
(coinvolgenti  ìe  strutture  os.scc.  i dischi  intervertebrali,  e i lega- 
menti). che  sono  considerale  rare  nella  traumatologia  generale. 
Essi  hanno  raccolto,  nel  National  Football  Head  and  Neck  Injury 
Registry.  ben  24  casi  di  lesioni  a tale  livello,  provocate  dal  mec- 
canismo sopra  citato  di  compressione  assiale  e ipcrdistensionc. 
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Fig.  45.  Schema  che 
mosira  U sede  delle 
lesioni  tipiche  e delle 
lesioni  frequenti  nel 
football  americano, 
I ) Dtslorsk>ni  interfa* 
langcc  e metalarsofa- 
lungec;  3)  disionuoni 
del  girKKxhio  e lesto* 
ni  rneniscali;  3)  frat- 
ture e disIuTNioni  del 
collo  del  piede:  4) 
frattura  della  spalla: 

5)  frattura  della  da- 
vicola  e lussazione 
acromtonclavicolare  : 

6)  fratture-distorsioni 
del  rachide  ccrs'icalc. 


Fig.  Schema  che 
mt>-ira  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e del- 
le lesioni  frequenti 
nella  pallacanestro 
I ) Distorsione  e 
Iractura  delle  falan- 
gi: 3)  lesione  del 
tendine  estensore 
delle  diiu:  3)  disiur- 
Mone  del  ginocchio: 
4)  ftatiuni  e distor- 
sione del  collo  de! 
piede.  5)  frattura 
dciravamhraccio. 


Le  protezioni  per  le  spalle  proteggono  in  particolare  dalle  le- 
sioni traumatiche  dirette  a canai  della  clavicola;  infatti,  le  frat- 
ture di  davicola  non  sono  lesioni  frequenti. 

Sono  invece  lesioni  frequenti,  se  non  tipiche.  le  lussazioni  di 
spalla,  e le  iu.ssazioni  acromionclavtcolari.  Dobbiamo  infatti  con- 
siderare che  esistono  2 tipi  di  protezioni  per  le  spalle;  quelle 
pialle,  indorsate  da  ehi  necessita  di  una  maggiore  mobilità  della 
gicno-omcralc  (qimrterhacks  e ncevìlorì):  e quelle  più  ampie, 
indossate  da  chi  d continuamente  in  amtatto  con  ravversario. 
Le  lesioni  di  spalla,  specie  le  lussazioni,  sono  nettamente  più 
frequenti  nel  primo  gruppo.  Nel  secondo  gruppo,  sono  frequenti 
i traumi  contu-sivi  omerali,  al  di  sotto  delle  protezioni,  per  il 
continuo  contatto  con  rawcrsario.  La  regione  più  interessata  è 
quella  dcH'inscrzjonc  del  deltoide  e del  brachiale.  L'ematoma 
vittoperiosico  può  trasformarsi  in  un’ossilkazionc.  tipica  di  que- 
sti giocatori;  l'esostosi  del  placcalorc  {lacklfr  cxosto^is). 

Degli  arti  inferiori,  sono  protetti  i soli  quadrK'ipiti  Ciò  non 
toglie  che  si  possa  produrre  una  lesione  traumatica  tipica  del 
football:  la  contusione  con  formazione  di  ematuma  del  quadrki- 
pitc  e,  in  particolare,  del  vasto  laterale.  Tale  lesione  ò definita, 
nel  gergo  medico  statunitense.  <harte\  horsf.  caratteristica  di 
tale  lesione  è la  possibile  cvoluz.k>ne  in  una  mioii/e  oxufiiuntf  (v. 
sopra;  paiolof^ia  da  sovracrarico  funzionale  delVapparato  UKomo- 
tort  nello  xpon). 

Le  lesioni  degli  arti  inferiori  non  si  discoslano.  per  frequenza, 
gravità  e sedi,  da  quelle  già  dcscnitc  per  il  rugby:  l'incidenza  più 
elevala  di  lesioni  » riscontra  a carico  dcirarticolazinne  del  gi- 
nocchio (distorsioni  con  lesioni  capsuiokgamenlivse  e mcniscali. 
tassazioni),  seguito  dalla  tibiotarsica  (distorsioni),  ma  soprattutto 
fratture  malleolari,  himallcoiari  e lussazioni  del  picdc- 

Failacanestro 

Le  lesioni  traumatiche  nella  pallacanestro  rappresentano 
nella  maggioranza  dei  casi  un'evenienza  accidentale,  il 
che  spiega  il  ba.sso  indice  di  pericolosità  di  questo  s. 

causa  delle  lesioni  nella  pallacanestro  è legata  prin- 
cipalmente allo  scontro  tra  giocatori  o a una  caduta  dopo 
un  salto;  più  raramente  le  lesioni  sono  imputabili  a uno 
sforzo  o a un  colpo  di  pallone.  Per  (ale  motivo,  le  lesioni 
tipiche  di  questo  &.  rappresentano  una  percentuale  mini- 
ma e si  localizzano  alla  mano,  mentre  tutte  le  altre  lesio- 
ni che  possono  essere  considerate  come  frequenti  interes- 
sano prcvaleniemente  il  collo  del  piede  e il  ginocchio 
(fig.  46). 

A carico  della  mano,  le  lesioni  tipiche  presentano  le 
stesse  caratteristiche  di  quelle  riscontrate  nella  pallavolo. 
Esse  sono  rappresentate  dalle  distorsioni  interfalangee  e 
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dalie  fratture  delle  falangi  (che  interessano  nella  maggior 
parte  dei  casi  il  I ed  il  V dito).  Sono  stati  osservati  inol- 
tre casi  di  distacco  parcellare  della  base  della  111  falange, 
con  {‘inserzione  dei  tendine  estensore  (lesione  di  Se- 
gond).  Per  la  sintomatologia  di  queste  lesioni  della  mano 
rimandiamo  a quanto  detto  per  la  pallavolo  e per  il  base- 
ball (coll.  1033  e rispettivamente  1037). 

Passando  a considerare  le  lesioni  che  si  verìHcano  con 
maggior  frequenza  durante  lo  svolgimento  di  una  partita 
(e  che  non  possono  essere  definite  tipiche),  dobbiamo 
innanzi  tutto  sottolineare  che  quelle  a carico  del  collo  del 
piede  occupano  il  primti  pt>sto.  Queste  lesioni  sono  costi- 
tuite in  genere  da  di.Morsioni  e da  fratture  himallcoiari. 
che  si  verificherebbero  (per  una  brusca  sollecitazione  in 
varismo  e supinazione  del  piede)  nella  caduta  a terra 
consecutiva  a un  salto  effettuato  nel  tentativo  di  segnare 
un  canestro  o dì  pavsare  la  palla.  La  sintomatologìa  di 
tali  lesioni  non  presenta  caratteristiche  particolari,  poiché 
in  genere  il  dolore,  vivo  e immediato  nelle  fratture,  più 
tardivo  nelle  distorsioni,  orienta  sulla  diagnosi,  mentre  la 
deformità  del  piede,  Timpoienza  funzionale,  la  tumefa- 
zione della  regione,  la  aimparsa  di  ecchimosi  e flittene 
chiariranno  il  quadro  clinico,  che  deve  sempre  cs.scre 
confortalo  dall'esame  radiografico. 

In  ordine  di  frequenza,  dopo  le  lesioni  a carico  del  col- 
lo del  piede,  sono  state  os^rvate  distorsioni  del  gin<K- 
chio.  che  sarebbero  dovute  a uikì  scatto  improvvÌMi.  con 
Mìllecitazione  in  valgismo  del  ginocchio  e in  extrarotazio- 
ne  della  gamba;  in  (al  caso  i legamenti  collaterali  del  gi- 
nocchio subiscono  uno  stiramento  che.  a volle,  può  porta- 
re a una  lacerazione.  Frequenti,  in  questi  atleti,  le  lesioni 
complesse,  con  interessamento,  oltre  che  dei  legamenti 
collaterali,  dei  menischi  (rotture  o disinserzioni),  dei  le- 
gamenti crociati  e della  capsula  articolare.  La  sintomato- 
logia varia  in  rapporto  all'entità  dei  danno  Icgamentoso. 

Devono  infine  essere  ricordate  le  fratture  di  avambrac- 
cio al  terzo  medio  e al  terzo  distale,  che  pos,vono  verifi- 
carsi in  seguito  a una  caduta  e che  presentano  meccani- 
smo palogcnetico.  quadro  clinico  e trattamento  comuni 
alle  lesioni  della  traumatologia  generale. 

Pallavolo 

Le  lesioni  traumatiche  nella  pallavolo  non  presentano  ca- 
ratteristiche particolari  tranne  che  per  quanto  riguarda  le 
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Fig.  47.  Fratlura 
parceltjrc  della  base 
della  III  falange  del 
V dito  osservata  in 
un  eiocatore  di  pai* 
lavolo  di  19  anni. 
{Arch.  din.  Ortope- 
dica Vniv.,  Roma). 


lesioni  a carico  della  mano.  La  frequenza  degli  infortuni 
è relativamente  bassa  nella  pratica  di  questo  s.,  in  cui  si 
verifica  raramente  lo  scontro  diretto  tra  avversari.  La 
caduta  accidentale  è responsabile  del  50%  degli  infortuni. 

Per  quanto  riguarda  il  tipo  di  lesione,  anche  in  questo 
5.  come  nella  pallacanestro  le  lesioni  articolari  rappresen- 
tano l'evenienza  più  frequente  (44,30%).  seguite  dalle 
fratture  (26,58%).  dalle  lesioni  multiple  (15,19%)  e 
quindi  da  lesioni  varie. 

Le  lesioni  tipiche  della  pallavolo  costituiscono  una  per- 
centuale molto  bassa  tra  gli  incidenti  sopra  riportati  e 
sono  rappresentate  principalmente  dalle  fratture  delle 
falangi  (fig.  47)  e dal  distacco  del  tendine  dell'estensore 
delle  dita  della  mano.  Esse  si  verificano  nella  maggioran- 
za dei  ca.si  durante  una  respinta  del  pallone,  specialmente 
sotto  rete,  eseguita  in  maniera  non  stilisticamente  cor- 
retta. 

Le  fratture  delle  falangi  interessano  nella  maggioranza 
dei  casi  il  I dito  e si  localizzano  di  preferenza  nella  parte 
prossimale  della  II  falange.  La  lesione  si  verificherebbe 
per  urto  del  pallone  contro  il  pollice  in  abduzione,  ovve- 
ro per  uno  del  pallone  lungo  l'asse  del  dito.  La  sintoma- 
tologia à caratterizzata  dall'insorgenza  di  dolore  acuto 
(che  impedisce  la  prosecuzione  del  gioco  qualora  l'inter- 
ruzionc  scheletrica  si  presenti  completa)  accompagnato 
da  spostamento  dei  frammenti.  A volte  sì  verificano  frat- 
ture parcellari  o fratture  spiroidi  senza  spostamento,  per 
cui  l'atleta  può  continuare  la  gara,  attribuendo  il  dolore  a 
una  semplice  distorsione. 

Le  lesioni  dei  tendini  estensori  delle  dita  delia  mano 
sono  causate  da  un  trauma  che  solleciti  improvvisamente 
in  flessione  la  III  falange  mentre  è atteggiata  rigida  in 
estensione.  La  sede  di  elezione  sarebbe  rappresentata, 
secondo  Trivelli,  dal  IV  dito,  dove  rintcrruzione  può  ve- 
rificarsi isolata  o può  ai^ociarsi  airavulsione  dcH'inscrzio- 
ne  os.sea  alla  falange  ungueale.  La  diagnosi,  in  genere, 
non  presenta  difficoltà  poiché  Tatteggiamento  coatto  in 
flessione  della  III  falange  e Timpossibilità  di  estensione 
della  falange  stessa  dirimono  ogni  dubbio. 

Passando  a considerare  le  altre  lesioni  che  si  possono 
verificare  con  frequenza  nell'esercizio  di  questo  s..  e che 
sono  dovute  a cause  accidentali,  troviamo  al  primo  posto 
le  lesioni  articolari  che  interessano,  in  ordine  di  frequen- 
za. il  colio  del  piede  (25,30%).  il  ginocchio  (24,01%)  e 
quindi  il  poi.so  e le  dita. 

Tutte  queste  lesioni  distorsive  presentano  le  stesse  ca- 
rattenstiche  e richiedono  lo  stesso  trattamento  della 
traumatologia  comune. 

Le  lesioni  muscolotendinee,  le  contusioni  e le  ferite 
nella  pallavolo  rappresentano  un'evenienza  piuttosto  rara 
c raggiungono,  complessivamente,  una  frequenza  variabi- 


le. secondo  le  diverse  statistiche,  dairi.27  al  3,80%;  le 
regioni  più  colpite  risultano,  in  genere,  il  cingolo  scapola- 
re, il  tronco  e l'arto  inferiore. 

Le  lesioni  ostcoarticolari  croniche  si  presentano  nella 
pallavolo  come  cxmscguenza  di  lesioni  acute  non  suffi- 
cientemente trattate  a carico  delle  dita,  per  cui  si  posso- 
no osservare  artrosi  secondarie  o deviazioni  assiali,  tra  le 
quali  il  dito  a marteUo  occupa  il  primo  posto;  quest’ulti- 
ma  deformità  rappresenta  l’esito  di  una  lesione  dell'es- 
tensore del  dito  guarita  con  un  c'erto  grado  di  lassità 
tendinea;  essa  determina  un  danno  più  estetico  che  fun- 
zionale. per  cui  i giocatori  di  solito  preferiscono  astenersi 
da  qualsiasi  trattamento. 

CicUsano 

Le  lesioni  traumatiche  nel  ciclismo  sono  caratterizzate  da 
una  notevole  varietà  di  quadri  nosologici.  Infatti  sono 
state  os-servate  lesioni  isolate  e lesioni  multiple,  onde  è 
molto  difficile  una  sistemazione  di  questo  capitolo  della 
traumatologia  sportiva. 

La  maggior  parte  delle  lesioni  è legata,  secondo  La 
Cava,  a una  caduta  per  scontro  tra  concorrenti 
(42,82%),  il  che  spiega  la  maggior  frequenza  delle  frat- 
ture rispetto  alle  distorsioni,  alle  lesioni  muscolotendinee 
c alle  altre  lesioni.  Le  lesioni  legate  alla  biomeccanica  di 
questo  s.  rappresentano  un'evenienza  rara,  per  cui  si  po- 
trebbe considerare  il  ciclismo  tra  gli  s.  meno  pericolosi 
ove  fossero  evitati  gli  eventi  accidentali  esterni. 

Tra  le  lesioni  tipiche  del  ciclismo,  che  risultano,  come 
già  detto,  molto  rare,  meritano  di  essere  ricordate  le  la- 
cerazioni parziali  del  tendine  di  Achille,  le  rotture  del 
gastrocnemio  e le  rotture  dei  muscoli  lombari  (fig.  48). 
Tali  lesioni  riconoscono  una  causa  comune  che  sarebbe 
rappresentata  da  una  brusca  contrazione  a freddo  di  que- 
sti muscoli  in  atleti  non  .sufficientemente  allenati.  La  sin- 
tomatologia non  presenta  caratteristiche  diverse  da  quelle 
già  descritte  nelle  lesioni  dcll  atlctica  leggera. 

Passando  a trattare  delle  lesioni  che  possono  essere 
considerate  come  frequenti  nell’esercizio  di  questo  s.  (e 
che  erroneamente  sono  state  da  alcuni  AA.  definite  come 
tipiche),  troviamo  al  primo  posto  le  fratture  di  clavicola. 
Esse  possono  presentarsi  isolate  o essere  associale  a frat- 
ture del  cranio,  della  colonna  vertebrale,  costali  e del 
bacino.  Il  meccanismo  patogenetico  più  frequente  nelle 
fratture  di  clavicola  nei  ciclisti  è rappresentato  dall'urto 
della  spalla  al  suolo  in  seguito  a una  caduta. 


Fig.  48.  Schema  che 
mostra  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e del- 
le lesioni  frequenti 
nel  ciclismo.  1)  Cifo- 
si  dei  ciclisti;  2)  rot- 
tura dei  muscoli 
lombari;  3)  rottura 
del  gastrocnemio;  4) 
lacerazione  parziale 
dei  tendine  ai  Achil- 
le; 5)  lenovaginifc 
del  iibiale  anteriore; 
6)  frattura  del  baci- 
no; 7)  fr.'ittura  di 
(fovrand;  S)  frattura 
della  clavicola;  9) 
frattura  del  cranio. 
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Fig.  49.  Frattura  di  Goyrand  riportala  da  un  ciclista  di  18  anni 
Mr  caduta  durante  una  corsa.  {Arch.  din.  Ortoptdica  Univ., 
noma). 


Le  fratture  del  polso  assumono  invece  una  patogenesi 
particolare  che  sì  realizza  per  un  brusco  arresto  della  ruo- 
ta anteriore;  in  queste  circostanze  le  mani  deH'atleta  che 
serrano  il  manubrio,  in  atteggiamento  di  modica  flessio- 
ne. subiscono  una  violenta  sollecitazione  flessorìa  che. 
trasmessa  all'epiflsi  distale  del  radio,  causa  una  frattura 
del  polso  con  scivolamento  anteriore  del  frammento  di- 
stale (frattura  di  Goyrand  [flg.  49)).  in  alcuni  casi  bilate- 
rale. [I  quadro  clinico  è caratterizzato  da  dolore,  tumefa- 
zione del  polso,  ma  soprattutto  dalla  deformità  della  re- 
gione. in  quanto  la  mano  si  trova  traslata  anteriormente 
rispetto  airavambraccio. 

Le  conseguenze  di  una  lunga  attività  sportiva  si  riflet- 
tono. nei  ciclisti,  su  alcune  regioni  particolarmente  sotto- 
poste aH’usura,  quali  il  ginocchio,  il  polso,  il  colio  del 
piede  e la  colonna  vertebrale.  Le  alterazioni  a carico  di 
queste  formazioni  sono  rappresentate  da  artrosi  con 
osleofltosi  marginale,  da  sinoviti  ipcrplastkhe  (responsa- 
bili delle  tenovaginiti  del  tibiale  anteriore  e del  tendine  di 
Achille)  e da  lassità  dei  legamenti  intervertebrali,  che 
determina  la  cosiddetta  cifosi  dei  ciclisti.  Quest'ultima 
alterazione  della  colonna  vertebrale  sarebbe  causala,  se- 
condo Kohlrausch.  dalla  forte  trazione  esercitata  sul  ra- 
chide dagli  arti  superiori  e inferiori. 

SdKma 

La  scherma  è lo  s.  di  combattimento  che  presenta  la  più 
bassa  percentuale  di  infortuni,  sia  per  le  caratteristiche 
intrinseche  alla  pratica  di  questo  s..  sia  per  reffìcacia  dei 
mezzi  di  prevenzione. 

Le  lesioni,  in  genere,  risultano,  più  frequenti  negli 
atleti  che  praticano  il  fioretto  c la  sciabola,  rispetto  a^i 
spadisti.  Nella  maggior  parte  dei  casi  il  trauma  è deter- 
minalo da  un  colpo  di  arma  non  correttamente  eseguito, 
oppure  è causato  da  atteggiamenti  viziati  assunti  dalFatle- 
ta.  In  un  certo  numero  di  casi.  però,  non  bisogna  sottova- 
lutare l’evenienza  di  infortuni  dovuti  a una  caduta  acci- 
dentale durante  lo  svolgimento  della  gara,  cosi  come  i 
casi  gravissimi,  o addirittura  mortali,  dovuti  alla  rottura 
delParma  e alla  penetrazione  dei  moncone  nel  corpo  del- 
ravversarìo.  Con  le  nuove  recenti  norme  (1986)  ò stata 
imposta  l'adozione  di  lame  infrangibili  con  acciaio  «ma- 
raging»  e l'uso  di  «bermuda»  in  «keviar»,  tessuto  che 
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viene  impiegato  nei  giubbotti  antiproiettile,  sotto  l'uni- 
forme. 

Le  lesioni  tipiche  della  scherma  sono  lesioni  muscolo- 
tendinee.  ferite  o contusioni  (che  si  presentano  in  una 
percentuale  piuttosto  elevata:  48%  circa,  secondo  La 
Cava),  mentre  distorsioni,  fratture,  lussazioni  (che  com- 
plessivamente raggiungono  il  52%)  debbono  considerarsi 
come  eventi  accidentali  del  tutto  simili  a quelli  riscontrati 
nella  comune  traumatologia  (fìg.  50). 

Tra  le  lesioni  tipiche  di  questo  s..  un  posto  particolare 
spetta  alla  puhalgia  degli  schermitori,  che  viene  conside- 
rata dalla  maggioranza  degli  AA.  l’evento  più  frequente. 
Essa  è caratterizzata  da  dolore  acuto  e continuo,  localiz- 
zato a livello  dell'arcata  inguinale  che  si  acuisce  ancor  più 
nei  movimenti  dcU’anca  (v.  sopra:  patologia  tendinea  da 
sovraccarico  funzionale). 

Le  conseguenze  della  pubalgia  sono  legate  all’evolu- 
zione della  lesione  stessa,  che  può  assumere,  in  alcuni 
casi,  le  caratteristiche  della  cronicità  e rendersi  cosi  re- 
sponsabile di  una  riduzione  del  rendimento  dell’atleta. 

Accanto  a questa  lesione  tipica  sono  stale  descritte 
negli  schermitori  alterazioni  caratteristiche  della  mano, 
dell’anca  e del  rachide. 

La  mano  da  .schermitore  à rappresentata  da  un’ipertro- 
fìa deH’eminenza  tenare  legata  all'eccessivo  uso  dei  mu- 
scoli adduttori,  flessore  breve  e opponente  del  pollice, 
nell’impugnatura  dcH’arma. 

A carico  dell’anca  sono  state  riscontrate  formazioni 
ostcofìlosiche.  situate  al  livello  del  margine  superoesterno 
della  cavità  acetabolare  e che  sarebbero  dovute  (secondo 
Lucherini  e Cervini)  «alla  dinamica  della  scherma  e so- 
prattutto al  meccanismo  dell’inguardia  e dell'affondo». 

Le  alterazioni  del  rachide  sono  costituite  principalmen- 
te da  scoliosi  dorsolombare,  che  si  manifesta  con  sinto- 
matologia lombalgica  e talvolta  lomboscìatalgica. 

Infine  sono  stati  riportali  casi  di  rotture  sottocutanee 
del  tendine  di  Achille,  tenovaginiti  croniche  dei  flessori 
del  polso  e delle  dita  e alterazioni  croniche  a carico  del 
gomito  simili  al  tennis  elbow. 

Per  quanto  riguarda  le  lesioni  articolari,  le  lussazioni  c 
le  fratture  dobbiamo  sottolineare  che  es.se  interessano, 
nella  maggior  parte  dei  casi,  il  collo  del  piede  (19.61%) 
e solo  secondariamente  il  ginocchio  (8.83%),  la  spalla 
(5,88%)  e le  altre  regioni.  Queste  lesioni  si  presentano 
con  le  stesse  caratteristiche  delia  comune  traumatologia. 

Baseball 

La  maggior  parte  delle  lesioni  riscontrate  nel  baseball  sono  lega- 
le a eventi  accidentali  (scivolamento  in  base,  colpo  di  palla. 


Rg.  SO.  Schema  che  mostra  la  sede  delle  lesioni  tipiche  e fre- 
quenti nella  scherma.  1)  Ipertrofia  dell'eminenza  lenare:  2)  sco- 
liosi: .^)  pubalgJa:  4)  frazione  e distorsione  del  collo  del  piede: 
.S)  frazione  e dtsiorsione  del  ginocchio:  6)  cptcondilite. 
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Ftg.  SI.  Sdiema  cbe 
mostra  la  sede  delk 
lesioni  tipiche  e Tre' 
quenti  nel  baseball, 
f)  Lctiane  della  cuf- 
fia dei  rotatori  (lace- 
razione dei  lendine 
sopfawinoso);  base- 
bau  snouider,  2)  ba- 
sehali  elbow,  3) 
osteofitosì  detrole- 
erano:  4)  baseball 
fìn^:  5)  distorsioni 
del  collo  del  piede; 
6)  distorsione  del 
ginocchio;  7)  necrosi 
asettica  della  testa 
radiale;  8)  lacerazio- 
ne del  capo  lungo  del 
bicipite. 


scontro  tra  giocatori)  mentre  le  lesioni  da  sforzo  rappresentano 
una  percentuale  minima. 

Per  quanto  riguarda  la  sede  e il  tipo  delle  lesioni,  l'arto  supe- 
riore risulta  in  genere  più  colpito,  con  predilezione  per  le  frattu- 
re c distorsioni  delle  dita,  seguite  dalle  lesioni  localizzale  alla 
spalla  e al  gomito.  A carico  degli  arti  inferiori  sono  state  osser- 
vate distorsioni  del  ginocchio  e del  collo  del  piede  (hg.  SI). 

Le  lesioni  tipiche  del  baseball  sarebbero  il  oaseball  finger,  il 
pUcher  elbow  e la  baseball  shoulder  Più  importante  per  frequen- 
za. secondo  la  maggioranza  degli  AA.,  sarebbe  il  basebail  finger. 

Il  hatebali  finger  è caratterizzato  da  un  atteggiamento  in  fles- 
sione di  una  o più  falangi  delle  dita,  come  conseguenza  di  frat- 
ture o lussazioni  falangee.  Tra  queste  occupa  il  primo  posto  la 
frattura  della  parie  prossimale  della  falange  basale  del  pollice, 
legala,  in  genere,  all'urto  violento  della  palla  contro  il  I dito  in 
abduzione. 

Nei  riccviiori  sono  state  osservate,  tncdtre.  rotture  dei  tendini 
estensori  delle  dita,  a livello  dcH'inserzione  sulla  falange  unguea- 
le. talvolta  assodate  ad  avulsione  della  zona  ossea  prossima  al- 
rinscrzionc  (lesione  (h  Segond). 

Tra  le  lesioni  tipiche  a carattere  acuto  descritic  net  battitori, 
la  rottura  del  tendine  del  muscolo  sopraspinoso  e quella  del  ten- 
dine del  capo  lungo  del  bicìpite  rappresentano  le  evenienze  più 
frequenti,  frutto  di  un  continuo  logorìo  cui  vengono  sottoposti 
tali  lendini  in  questi  gìocaforì. 

Negli  ultimi  anni  sono  state  descrìtte  dagli  AA.  americani  due 
nuove  entità  morbose  caraticrìsticbc  dei  lanciatorì  di  baseball; 
esse  sono  state  riscontrate  a livello  della  spalla  e del  gomito,  per 
cui  sono  stale  denominale  nspettivamentc  baseball  shouìder  e 
pùcber  e/boH-. 

Queste  lesioni  assumono,  nella  maggior  parte  dei  casi,  anda- 
mento cronico,  poiché  sono  dovute  alte  continue  solledtazioni 
cui  vengono  sottoposte,  nei  larsdaiorì.  k articolazioni  del  gomito 
c della  spalla  al  momento  di  imprimere  la  traiettoria  alla  palla. 

Le  alterazioni  a carico  della  spalla  sono  costituite  prevalente' 
mente  da  calcificazioni  a livello  del  margine  posicroinfcrìore  del- 
la cavità  gJenoidea  con  rotture  parziali  della  porzione  lunga  del 
tricipite,  mentre  nel  gomito  si  osserva,  in  genere,  una  lcnopcrk>- 
stitc  a liveUo  dcirinscrzionc  del  tricipite  sull'olccrano. 

Tutte  le  iesioni  finora  descritte  devono  ornsiderarsi  stretta- 
mente legate  alla  meccanica  di  questo  s..  della  cui  traumatologia 
sportiva  costituiscono  la  parte  più  interessante. 

Le  altre  ksioni  osservate  (distorsioni  della  caviglia  e del  gi- 
nocchio) non  presentano,  invece,  caratteristiche  particolari. 

TeonU 

Il  tennis  è uno  degli  s.  che  presenta  il  minor  numero  di 
incidenti. 


La  causa  delle  lesioni  traumatiche  deve  attribuirsi,  nel- 
la maggioranza  dei  cast,  a uno  sforzo.  Ciò  spiega  come  si 
equivalgano  airincirca  il  numero  di  infortuni  durante  una 
gara  e il  numero  di  infortuni  durante  un  alicnamento. 
Con  minore  frequenza,  le  lesioni  possono  essere  deter- 
minate da  caduta  accidentale  (per  irregolarità  del  terreno 
o per  un  movimento  incoordinato  nel  tentativo  di  andare 
sotto  rete  o di  respingere  un  colpo).  Le  lesioni  tipiche  di 
questo  s.  interessano,  nella  maggior  parte  dei  casi,  l’arto 
superiore.  Esse  raggiungono  comunque  una  percentuale 
(Muttosto  bassa  rispetto  agli  infortuni  a carico  degli  arti 
inferiori,  legati,  in  genere,  a eventi  accidentali  (hg.  52). 

Tra  le  lesioni  tipiche  occupa  il  primo  posto  repicondili- 
tc  dciromcro  (denominata  fen/tis  elbow,  épicondylite  des 
joueurs  de  tennis,  coda  de  tenis  rispcttivamcnlc  nei  paesi 
di  lingua  inglese,  francese  e spagnola).  L'argomento  è 
stato  trattato  a col.  971. 

Altre  lesioni  tipiche  a carico  dell'arto  superiore  sono 
considerate  la  rottura  del  tendine  del  capo  lungo  del  bi- 
cipite e la  flogosi  dei  muscoli  della  loggia  laterale  dell'a- 
vambraccio (brachioradiale  ed  estensori  radiali  del  car- 
po). che  sarebbero  dovute  a un  cattivo  atteggiamento  del 
braccio  c dciravambraccio  ncll’cscguirc  un  sersizio  o una 
schiacciata. 

A carico  dell  arto  inferiore  si  possono  riscontrare 
strappi  muscolari  del  tricipite  surale,  lacerazioni  parziali 
o totali  del  tendine  di  Achille. 

Altre  due  entità  morbose,  di  evenienza  meno  frequen- 
te, meritano  di  essere  ricordate:  la  talalgia  dei  tennisti  e 
la  lombaggine. 

La  talalgia  dei  tennisti,  denominata  per  analogia  tennis 
heel  o painful  bell,  ò strettamente  legata  all'inslaurarsi  di 
una  fibrosi  plantare  a livello  dell'inserzione  muscolare 
sulla  tuberosità  calcaneare  posteriore,  mentre  per  la  lom- 
baggine possono  entrare  in  causa  note  di  artrosi  del  ra- 
chide lombare  oppure  ripetuti  strappi  muKolari,  o una 
tendinosi  dei  muscoli  del  dorso. 

Tra  le  lesioni  croniche  vanno  citate  alcune  forme  di 
ipcrostosi  che  interessano  di  solito  il  li  e III  metacarpo. 

Passando  a considerare  le  altre  lesioni  che  con  maggio- 
re frequenza  si  o.sservano  nel  tennis,  il  primo  posto  à 
occupato  dalle  distorsioni  del  ginocchio  e del  collo  del 
piede,  legate  ad  abnormi  sollecitazioni  di  queste  articola- 
zioni in  atteggiamento  anormale.  Tali  lesioni  possono 
presentarsi  isolate  o accompagnarsi  a lesioni  muscolari  o 
meniscali.  a diastasi  della  pinza  malleolare,  a fratture 
malleolari,  ctc. 

Sport  equestri 

Le  lesioni  traumatiche  negli  s.  equestri  raggiungono,  secondo  le 
statistiche  di  La  Cava,  una  percentuale  media  annua  del  2.34%, 


Fig.  52.  Schema  che 
mostra  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e del- 
le lesioni  frequenti 
t»el  tennis.  I)  Lace- 
razione del  capo 
lungo  del  bicipite; 

2)  flososi  dei  musco- 
li della  loggia  latcra- 
k deU'avambracdo; 

3)  epicondilitc; 
41  fibrosi  plantare: 
5)  distorsione  del 
gtnocchio;  6)  distor- 
sione del  collo  del 
piede. 
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alla  quale  devono  ag^ungcni  le  lesioni  a caraiterc  cronico  che 
costituiscono  in  questi  $.  te  uniche  lesioni  tipi^e  (fig.  53). 

Queste  sono  rappresentate  dalla  miosite  ossificante  degli  ad- 
duliorì.  dalla  miotendijiite  degli  adduttori,  dalla  borsite  della 
zampa  d'oca,  dalla  periostite  della  rotula,  dall’igroma  di  una 
borsa  mucosa  che  si  forma  nella  regione  interna  della  sura. 

La  miosite  ossifkanie  degli  adduttori  consegue  a una  lacera- 
zione che  abbia  interessato  la  parte  nvedia  di  tali  muscoli  e che 
non  sia  stata  sufficientemente  trattata. 

La  miotendinite  degli  adduttori,  la  borsite  della  zampa  d'oca  e 
la  periostite  interna  della  rotula  devono  essere  considerale,  in- 
vece. la  conseguenza  dei  microtraumi  continui  ai  quali  vengono 
sottoposte  queste  formazioni  per  la  posizione  coatta  c forzala 
delle  anche  e delle  ginocchia.  Con  lo  stesso  meccanismo  patoge- 


neiico  si  verificherebbero  queDe  g^uali  alterazioni  nello  svi- 
luppo dei  capi  articolari  del  ginocchio  che  si  rendono  responsabi- 
li del  cosiddetto  varismo  dei  fantini  te  cui  conseguenze  sulla  sta- 
tica de^i  arti  inferiori  determinare,  a distanza  di  tempo,  mani- 
festazioni artrosiche. 

Le  leseni  traumatiche  cosiddeite  frequenti  risultano  legale, 
secondo  La  Cava,  a una  caduta  da  cavallo  nel  68,37%,  a un 
calcio  del  cavallo  nel  23.47%,  mentre  la  restante  percentuale  t 
dovuta  a cause  varie  (morso  del  cavallo,  traumi  accidentali, 
etc.). 

Tra  le  lesioni  della  spaila,  le  fratture  di  clavicola  occupano  il 
primo  posto,  seguite  dalle  lussazioni  acromionclavioolarì,  c dalle 
fratture-lussazioni  della  testa  deiromero.  Queste  lesioni  interes- 
sano specialmente  il  lato  destro,  essendo  il  lato  sinistro  più  fre- 
quentemente trattenuto  dalle  briglie. 

Nella  caduta  di  trequarti  con  il  cavallo  le  lesioni  assumono 
maggior  gravità,  polendo  coinvolgere  la  colonna  vertebrale,  il 
torace  e il  piede.  A carico  del  rachide  si  possono  osservare  frat- 
ture vertebrali  a diversa  altezza,  mentre  a carico  del  torace  sono 
state  descrìtte  fratture  da  schiacciamento.  Le  lesioni  a carico  del 
piede  sono  rappresentate  principalmente  dalle  lussazioni  tarso- 
metatarsiche  che  si  verificherebbero  (secondo  Cassinis)  «per  uno 
schiacciamento  postcroanteriore  del  piede,  al  quale  spesso  si 
aggiungono  azioni  ftessorie  e rotatorie  da  parie  della  staffa  che 
può  ancora  trattenere  la  resone  metatarsale*  (fig.  54). 

Sempre  in  rapporto  con  l'imprìgionamento  della  staffa  si  pos- 
sono osservare,  nella  caduta,  fratture  spiroidi  della  gamba,  di- 
storsioni del  ginocchio  e del  collo  del  piede,  lussazione  dello  sca- 
foide  tarsale  o lussazior»e  dì  Lisfranc,  e infine  la  lussazione  espo- 
sta metatarsofalangea  dell'alluce. 

Nelle  cadute  da  cavallo  per  scavalcamento  le  lesioni  interessa- 
no principalmente,  come  abbiamo  rìferìlo  sopra,  la  lesta  c il  col- 
lo. che  possono  presentare,  rispettivamente,  fratture  della  base 
cnmica  e fratture  mieliche  o amieliche  della  colonna  cervicale 
(la  cui  prognosi  ù nK>lto  riservata). 

Sport  acquatid 

Premessa 

In  questo  capitolo  verranno  prese  in  esame  le  lesioni  che 
possono  verificarsi  nei  seguenti  s.:  nuoto,  pallanuoto, 
tuffi,  canottaggio,  sci  nautico  e windsurf.  Complessiva- 
mente l'indice  di  pericolosità  di  queste  specialità  sportive 
è piuttosto  basso,  se  si  considera  che  la  frequenza  media 
annua  di  infortuni  registrati  non  supera  valori  dello 
0.45%. 

Il  maggior  numero  di  infortuni  è staio  osservato  nella 
pallanuoto  e secondariamente  nel  nuoto  e nei  tuffi,  in 
relazione  alle  caratteristiche  intrinseche  a queste  varie 
specialità.  La  Cava,  infatti,  riporta  in  un'annata  sportiva 
il  57,97%  di  lesioni  nella  pallanuoto  e il  21,74%  di  le- 
sioni nel  nuoto,  mentre  nei  tuffi  la  percentuale  raggiunge 
U 18,12%. 


Rg.  54.  Frattura  della  testa  e 
della  base  del  V metatarso  ri- 
portala per  imprigionamento 
del  piede  nella  staffa  io  una 
caduta  da  cavallo.  (Areh.  Clin. 
Ortopedica  Vniv..  Poma). 
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Pallanuoto 

Nella  pallanuoto  gli  infortuni  sono  legati  principalmente 
allo  scontro  tra  giocatori  durante  lo  svolgimento  della 
gara  e.  secondariamente,  a un  colpo  di  pallone  o a uno 
sforzo.  Per  tale  motivo  le  lesioni  tipiche  rappresentano 
una  percentuale  piuttosto  bassa  (rispetto  alle  altre  lesioni 
cosiddette  frequenti)  e risultano  in  genere  localizzate  alla 
mano,  alla  spalla  e al  capo. 

Le  fratture  delle  falangi  e le  distorsioni  interfalangee 
costituiscono  le  lesioni  tipiche  più  comuni  nella  pallanuo- 
to; esse  si  verìhcherebt^ro  in  genere  nel  tentativo  di 
bloccare  la  palla.  La  sintomatologia  clinica  di  queste  le- 
sioni è caratterizzata  dal  dolore  locale  con  impotenza 
funzionale  del  dito,  che  può  associarsi  a deformità  qualo- 
ra vi  sia  spostamento  imerframmentario  o lussazione  di 
una  falange. 

A carico  della  spalla  le  distorsioni  rappresentano  l’eve- 
nienza più  frequente.  Esse  si  verificherebbero  nel  tentati- 
vo di  effettuare  o di  fermare  un  passaggio  dei  pallone. 
Con  Io  stesso  meccanismo  si  verificano,  raramente,  lussa- 
zioni della  testa  omerale. 

Nuoto 

Nel  nuoto  le  lesioni  tipiche  assumono  in  genere  un  an- 
damento cronico  c sono  rappresentate  dalla  cifosi  verte- 
brale. dalla  contrattura  del  trapezio  (Lucherini  e Cervini) 
e dalle  tendinopatie  della  spalla. 

La  cifosi  vertebrale,  descritta  sotto  il  nome  di  deforma- 
zione tipica  del  nuotatore,  interessa  sia  il  segmento  dorsa- 
le. sia  il  segmento  lombare.  Il  quadro  clinico  è caratteriz- 
zato dalPatieggiamento  curvo  delle  spalle  e del  tronco, 
che  può  associarsi  talvolta  a una  sintomatologia  dolorosa 
persistente. 

La  contrattura  del  trapezio  si  manifesta,  invece,  con  un 
dolore  improvviso  in  sede  paravertebrale  dorsale  che 
ostacola  successivamente  la  coordinazione  dei  movimenti 
delle  braccia.  La  causa  di  questa  sindrome  deve  ricercarsi 


sia  nella  temperatura  piuttosto  bassa  dell'acqua,  sia  in  un 
movimento  incoordinato  effettuato  nelle  prime  bracciate. 

Per  la  tendinopatia  della  spalla,  v.  sopra,  col.  969. 

Nel  nuoto  si  possono  ossersare.  come  evenienza  rara, 
lussazioni  dei  tendini  pcronicri  laterali  che  si  verifiche- 
rebbero, secondo  Riva,  per  «>una  brusca  torsione  del  pie- 
de in  dentro,  nel  momento  in  cui  i peronieri  si  contrag- 
gono» e,  secondo  Ombrédanne.  per  una  torsione  del 
piede  all'esterno.  Questa  lesione  risulta  in  genere  legata  a 
una  malformazione  congenita  o acquisita  della  regione  e 
la  sintomatologia  è caratterizzata  da  una  sensazione  di 
lacerazione  localizzata  a livello  della  doccia  paramalleola- 
re esterna. 

Restano  infine  da  ricordare,  tra  le  lesioni  tipiche  del 
nuoto,  alterazioni  degenerative  delle  grosse  articolazioni 
che  colpiscono,  in  genere,  i nuotatori  a rana  per  l'abdu- 
zione  forzata  e costante  degli  arti  (Lucherini  c Cervini). 

Tuffi 

Nella  categoria  dei  tuffi  sono  state  osservare  le  lesioni  più 
gravi  degli  s.  acquatici.  Esse  interessano  prevalentemente 
il  cranio  e la  colonna  cervicale  (ftg.  55).  Queste  lesioni 
sono  più  frequenti  nei  dilettanti,  quasi  sempre  in  conse- 
guenza di  atti  temerari,  per  difetto  di  tecnica  o per  scarsa 
conoscenza  della  natura  del  luogo,  mentre  nei  professio- 
nisti risultano  rare. 

Le  lesioni  a carico  della  colonna  cervicale  sono  relati- 
vamente frequenti.  NelPurto  contro  il  fondale  si  verifica- 
no fratture  per  compressione  (amicliche  o mielichc)  della 
V o della  VI  vertebra  cervicale  qualora  il  trauma  avvenga 
a testa  flessa;  mentre  si  osservano,  in  genere,  fratture- 
lus.sazioni  delle  prime  vertebre  cervicali  qualora  il  trauma 
venga  trasmesso  tramite  urto  sulla  regione  frontale  es- 
sendo la  testa  in  iperestensione. 

Il  quadro  clinico  immediato  è dominato  dal  grave  stato 
di  shock  e daH’eventualc  presenza  di  disturbi  paralitici 
che  possono  pregiudicare  definitivamente  la  prognosi 


Fig.  55.  Frattura  del  dente  del- 
rcpKtrofco  con  lunazione  del- 
l'aliante riportata  da  un  eiovanc 
di  17  anni  in  seguito  a tuTfo  sul- 
la rcgmnc  frontale.  {Arch.  Clin. 
Ortopedica  Univ.,  Roma). 
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quoad  viiam.  Superalo  il  pericolo  immediato,  un  esame 
clinico,  condotto  con  estrema  cautela,  permetterà  di  chia- 
rire la  sede  della  lesione  onde  instaurare  etm  tempestività 
il  trattamento  più  idoneo  per  impedire  eventuali  compii- 
ca2ioni  secondarie. 

Secondo  Bonola.  le  caratteristiche  del  fondo  possono 
influire  nel  determinare  il  tipo  della  lesione;  infatti,  se  il 
fondo  è sa^glioso  o sas.soso  si  avrebbero  fratture  della 
volta  cranica,  mentre  se  ti  fondo  è sabbioso  o melmoso  si 
avrebbero  fratture  della  colonna  cervicale  o della  base 
cranica. 

Canottaggio 

Nel  canottaggio  le  lesioni  ostcoartromuscolari  rappresen- 
tano un'evenienza  piuttosto  rara.  Dalle  ricerche  effettua- 
te nella  letteratura,  la  lesione  tipica  in  genere  è costituita 
dalla  cosiddetta  lombaggine  dei  canottieri.  Graziadei  c 
Polacco  distinguono  4 varianti  clinico-cvolutivc:  acuta 
senza  sciatalgia;  acuta  con  sciatalgia;  a insorgenza  lenta 
senza  sciatalgia:  a insorgenza  lenta  con  sciatalgia. 

La  patogenesi  delle  forme  lombalgichc  a insorgenza 
lenta  deve  ricollegarsi  alle  continue  sollecitazioni  micro- 
traumatiche  cui  viene  sottoposta  la  colonna,  onde  si  in- 
staurano fatti  artrosici  più  o meno  gravi  e talvolta  altera- 
zioni discali  che  giustificano  rirradiazione  del  dolore  lun- 
g;o  il  ners’o  sciatico.  Nelle  forme  acute  si  deve  tenere  pre- 
sente la  possibilità  di  uno  strappo  muscolare  lombare  o di 
una  lacerazione  del  legamento  longitudinale  posteriore 
con  protrusionc  di  un’ernia  discale,  specialmente  alPini- 
zio  di  una  gara  o durante  un  serrate  finale.  La  prognosi 
di  queste  lesioni  è.  secondo  Graziadei  c Polacco,  asso- 
lutamente «sfavorevole  per  ruitcriorc  attività  agonisti- 
ca». 

Oltre  a queste  forme  di  lomhalgia  sono  state  osservate 
nei  canottieri  rotture  del  tendine  del  capo  lungo  del  bici- 
pite. legate  a un  inizio  brusco  di  vogata,  rotture  dei  retti 
addominali  e del  quadricipite  femorale  per  contrazione 
brusca  e incoordinata  durante  un  serrate  finale,  quando 
lo  sforzo  è maggiore  e i muscoli  sono  affaticati.  Nella 
stessa  circostanza  sono  state  osservate  (xmtusioni  a carico 
del  pollice  e delle  parti  dorsali  delle  dita  cosi  come  cram- 
pi dei  muscoli  epitrocleari  legati  a fenomeni  ischemici 
transitori. 

Sci  nautico 

La  traumatologia  sportiva  da  sci  nautico  cmtiiuiscc  la 
parte  più  recente  della  traumatologia  da  s.  acquatici  in 
quanto  questa  specialità  ha  incontrato  soltanto  in  questi 
ultimi  anni  maggior  popolarità. 

Le  lesioni  più  frequenti  c considerale  momentaneamen- 
te tipiche  Siine  rappresentate  dalle  lacerazioni  muscolari 
che  interessano,  in  genere.  ì retti  addominali,  i muscoli 
paravcftebrali  c gli  adduttori  della  coscia  per  una  contra- 
zione brusca  e violenta  non  adeguata  allo  stato  fisiologico 
della  fibra  muscolare  in  quel  determinato  momento.  Il 
quadro  clinico  è dominato  dal  dolore  locale,  che  limita 
ogni  movimento,  c dall'cmaioma  che  successivamente  si 
instaura.  A questo  riguardo  è necessario  tener  presente 
che  le  lesioni  muscolari  debbono  essere  valutate  nel  loro 
reale  valore  e devono  essere  opportunamente  trattate  por 
impedire  quelle  complicazioni  secondarie  fpseudoemic. 
mitKcIi.  miosite  postraumatica,  miosite  ovsificante)  che. 
in  taluni  casi,  compromettono  definitivamente  l'attività  di 
un  atleta. 

Le  lesioni  osicoarlicolari  interessano  Tarto  inferiore,  a 
carico  del  quale  sono  .state  riscontrate  con  maggior  fre- 
quenza! distorsioni  del  ginocchio  e del  collo  del  piede. 
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Sono  state  inoltre  osservate  fratture  malleolari  c fratture 
spiroidi  della  gamba  che  si  verificherebbero  con  meccani- 
smo di  torsione. 

Oli  eventi  traumatici  risulterebbero  più  frequenti  (se- 
condo lannelli.  Marino  e Misasi)  airatterraggio.  alla  par- 
tenza saltata  dal  pontone,  al  passaggio  di  boa  a forte  ve- 
locità. c al  salto  dal  trampolino. 

Nei  salti  su  sci  acquatici  le  lesioni  risultano  in  genere 
più  gravi  poiché  derivano  dalla  sommazione  di  micro- 
traumi ripetuti  c da  traumi  trasmessi  pnncipalmcntc  alla 
colonna  vertebrale  durante  la  battuta  sull'acqua.  In  tale 
circostanza  la  decelerazione  causata  daH'urto  contro  una 
superficie  solida  (come  risulta  l'acqua  diconiro  a una  for- 
te vekKità)  sottopone  a usura  le  strutture  vertebrali  fino 
a determinare  lesioni  irreversibili  che  si  rendono  resptin- 
sabili  di  lombosciatalgie  croniche  spesso  ribelli  a qualsiasi 
trattamento. 

Windsurf 

ìx  lesioni  traumatiche  nel  windsurf  sono  connesse  prin- 
cipalmente con  la  iKìssibilità  di  traumi  diretti  ad  opera 
del  boma  della  «tavola  a vela»,  o con  la  tavola  stessa  in 
caso  di  ribaltamento.  Sono  infatti  frequenti  lesioni  trau- 
matiche a caric<]  delle  dita  dei  piedi,  in  particolare  frattu- 
re falangee.  e distorsioni  meiatarsofaiangee.  La  grande 
forza  che  si  deve  sviluppare  negli  arti  superiori  per  il 
governo  di  tale  imbarcazione,  specie  in  condizioni  clima- 
tiche di  forte  vento,  può  determinare  lesioni  muscolari  da 
strappo,  negli  arti  superiori  (pettorali  in  particolare),  c a 
livello  della  colonna  lombare.  Il  governo  della  tavola  a 
vela,  in  condizioni  di  mare  agitato,  comporta  inoltre  un 
utilizzo  esasperato  delle  articolazioni  delle  ginocchia  in 
flesso-estensione  e rotazione:  si  possono  avere  di  conse- 
guenza lesioni  mcniscali  con  una  relativa  frequenza. 

L'uso  prolungato  della  (avola  a vela,  in  particolare  nei 
profevsionisli  di  questo  sport,  può  invece  proviKare  le- 
sioni da  sovraccarico,  sia  a livello  degli  arti  superiori 
(tcnosinuviti  dei  flessori  delle  dila.  irrigidimento  articola- 
re dei  gomiti,  cpicondiliti,  tcndinopalie  della  spalla),  che 
alla  colonna  lombare  (sovraccarico  dei  dischi  interverte- 
brali. specie  a livello  Lv-Si).  A carico  della  pianta  dei  pie- 
di. sono  frequenti  lesioni  cscoriativc  e vcscicolosc  da  at- 
trito con  la  superficie  zigrinata  della  (avola;  il  contatto 
continuo  con  l’acqua  di  mare,  può  provtKare  macerazioni 
di  queste  lesioni,  rendendole  di  diffìcile  guarigione. 

Sport  subacqueo 

Per  la  trattazione  deirargomcnto.  v.  suBACQUtA  medi- 
aNA. 

Ginnastica 

Nella  ginnastica  le  lesioni  traumatiche  si  verificano  nella 
maggior  parte  dei  casi  per  caduta  dagli  attrezzi  o durante 
gli  esercizi  a corpo  libero.  Esse  rappresentano,  infatti,  il 
7K%  circa  dei  traumi  osserv'ati  in  questa  specialità,  men- 
tre solo  nel  12%  dei  casi  sì  può  parlare  di  lesioni  da  sfor- 
zo. trattandosi,  nel  rimanente  ÌU%.  di  traumi  attribuiti  a 
colpi  diretti  deiralirezzo  e ad  altre  cause. 

Le  lesioni  sì  verificherebbero  più  sovente  in  allenamen- 
to (80%  dei  c^si),  verosimilmente  in  rapporto  con  il  ten- 
tativo di  eseguire  esercizi  al  di  sopra  delle  possibilità  del- 
l'atleta. Questa  evenienza  non  si  realizzerebbe  durante  la 
gara,  nella  quale  il  ginnasta  esegue  figure  che  gli  sono 
familiari. 

Le  lesioni  sarebbero  localizzate  con  maggior  frequenza 
all'arto  superiore  e si  tratterebbe,  in  primo  luogo,  di  frat- 
ture (35.44%)  o di  distorsioni  (27.85%)  (fig.  56). 
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Fiji-  56.  Schema  che 
mostra  la  sede  delle 
lesioni  tipiche  e delle 
lesioni  frequenti  nella 
ginnastica  h Fraliu* 
ra  dello  scaioide:  21 
marre  del  ginnasta;  3) 
distorsione  del  polso: 

4)  frattura  del  polso; 

5)  lacerazione  del 
lendine  di  Achille;  6) 
lacerazione  del  gran* 
de  pettorale. 


NeH'arto  superiore  di  questi  atleti  » possono  osservare 
fratture  di  avambraccio,  dei  polso,  dello  scafoidc  c più 
raramente  dell’omero.  A carico  dell’arto  inferiore  le  le- 
sioni più  frequenti  sono  rappresentate  dalle  distorsioni, 
mentre  le  fratture  risultano  come  evenienza  piuttosto  ra- 
ra e interessano  prevalentemente  i malleoli  e i)  calcagno. 

Nei  salti  di  arrivo  sono  state  descritte  inoltre  lesioni  dei 
metatarsi. 

Per  quanto  riguarda  l’apparato  muscolare  viene  consi- 
derata da  alcuni  AA..  come  lesione  tipica  di  questo  $.,  la 
lacerazione  del  grande  pettorale  nei  volteggi  agli  anelli  o 
la  lacerazione  del  tendine  di  Achille  durante  lo  slancio 
della  battuta  nel  salto  o al  momento  deHarrivo  a terra. 

Tra  le  lesioni  croniche  è riportata  da  Lucherini  c Cer- 
vini la  mano  dei  ginnasti,  che  presenterebbe  tilomi,  o re- 
trazioni deH'aponeurosi  palmare,  che  predisporrebbero 
ad  atteggiamenti  in  deformità. 

Pattinaggio  a rotelle  e hockey  sn  pbta 

in  questi  s.  le  lesioni  soim  nella  maggior  parte  dei  casi  donne  a 
cadute  o a scontri.  Per  tale  motivo  le  fratture  e k contusioni 
prevalgorvo  sulle  altre  lesioni  raggiungendo  in  totale  il  56.86% 
dei  casi. 

Ncirhockcy  su  pista  («a  rotelle»)  le  lesioni  sono  più  frequen- 
ti. deierminaic  in  prevalenza  dallo  scontro  tra  atleti;  seguorto  k 
ksioni  da  colpo  di  bastone  e quindi  quelle  dovute  a colpi  della 
palla. 

L'unica  lesione  che  può  veramente  considerarsi  tipica  dei  gio 
calori  di  hockey  su  pista  sarebbe  la  frattura  del  I metacarpo  o 
della  I falange  del  pollice.  Tale  ksione  sarebbe  la  conseguenza 
di  un  colpo  di  mazza  e sarebbe  determinata  dalla  particolare 
tecnica  con  cui  si  impugna  la  mazza  stessa. 

Nel  pattinaggio  le  lesioni  dos’ule  a caduta  durante  la  corsa  si 
veriheanu  con  maggior  frequenza  a carico  deirarto  supenore. 
con  fratture  del  polso,  dello  scafoidc.  del  gomito  e raramente 
deU’omcro  Qualora  il  trauma  sia  determinato  da  un  brusco  ar- 
resto del  pallino  si  veriBchercbbero  prevalentemente  lesioni  a 
carico  dcll'atlo  inferiore  con  distorsioni  del  collo  del  piede  o del 
ginocchio,  fratture  bimalkolari  o fratture  per  torsione  del  III 
inferiore  della  tibia. 

Nei  soggetti  in  accrcsamcnto  i stato  da  alcuni  AA.  descrìtto  il 
distacco  della  tuberosità  ischiatica. 

A carico  deH’appurato  muscolare  sono  stali  osservati  strappi 
che  interessano  prevalentemente  i muscoli  più  impegnali  in  que- 
sto %.  (muscoli  della  gamba,  erettori  del  tronco,  eie.). 

In  seguito  alk  sollecitazioni  ripetuie  sul  ginocchio,  alcuni  AA. 
hanno  considerata  tipica  rossitìcozione  del  kgamenlo  collaterale 
interno  (malattia  di  Pellegrini  Stieda). 

Afhl  sport 

Prescindendo  dagli  s.  moloristici,  per  i quali  si  rinvia  alle 
coll.  1040-11)47,  lesioni  traumatiche  si  possono  verificare 
anche  in  altri  s. 


Ad  es.,  le  lesioni  traumatiche  da  hockey  su  prato  (stu- 
diate da  Mari  e Valducci)  si  identificano  con  quelle  già 
descritte  per  l’hockey  a rotelle  su  pista,  dalle  quali  luna- 
via  diffenscono,  poiché  gli  infortuni,  nella  maggior  parte 
dei  casi,  sono  dovuti  a colpi  diretti  infetti  dalla  mazza, 
anziché  a una  caduta. 

Aspetti  particolari  può  assumere  la  traumatologia  in 
alcuni  s.  che  hanno  diffusione  minore  rispetto  a quelli 
sopra  ricordati. 

A questo  riguardo  si  possono  citare  le  gravi  fratture 
multiple  nei  traumi  da  dirt-track  (Graziadei).  la  frattura 
della  I falange  del  111  dito  della  mano  nel  cosiddetto 
«dito  di  ferro»  (La  Cava-Zìaco):  la  frattura  spiroidc  di 
omero  al  III  inferiore  nel  «braccio  di  ferro»,  la  frattura 
dell'ulna  nel  gioco  di  palla  basca  (Pattarin). 

Un  aspetto  del  tutto  particolare  ai^umono  anche  le  le- 
sioni da  arma  da  fuoco  osservate  nel  tiro  a segno  c nella 
caccia,  così  come  le  gravi  cadute  dall'alto  con  frequenti 
conseguenze  mortali  che  si  possono  verificare  neiralpini- 
smo.  In  quest’ultimo  s.  oltre  agli  infortuni  dovuti  alle  ca- 
dute si  possono  verificare  lesioni  prodotte  dalla  corda  che 
trattiene  l'alpinista  o lesioni  dirette  per  caduta  di  massi. 

Infine  si  deve  ricordare  che  alcuni  AA.  hanno  descritto 
un’alterazione  della  cuffia  dei  rotatori  della  spalla  nei 
giocatori  di  golf  (v.  sopra,  col.  969). 
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Generalità 

In  questa  sezione  vengono  trattate  attività  sportive  le 
quali,  pur  essendo  notevolmente  diverse  per  le  sìngole 
caratteristiche  e i mezzi  con  cui  sono  attuate,  hanno  in 
comune  l'ambiente  tridimensionale  nel  quale  si  svolgono; 
ratmr>sfera  terrestre. 

Si  distinguono  comunemente  s.  aeronautici  a motore  e 
a vela  {aliantismo),  nei  quali  ultimi  si  possono  includere  ì 
veleggiatori  con  ala  a delta  {deltaplanismo)  e i palloni 
aerostatici,  e s.  di  lancio  con  paracadute  e varie  modalità 
di  manovre  corporee  prima  e dopo  lo  spiegamento  della 
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velatura  e di  governo  di  questa  durante  la  discesa  guidata 
{paracaduiismo  sportivo).  Un  aspetto  particolare  concer- 
ne il  volo  muscolare  umano  reso  recentemente  possibile, 
entro  limiti  assai  modesti,  dai  progressi  tecnologici. 

Avianone  sportiva 

Gli  effetti  del  voto  sportivo  sull'organismo  umano  non  si 
discostano  da  quelli  descrìtti  nella  voex  aeronautica 
MEDICINA.  Essi  concernono,  infatti,  gli  effetti  dell’altitudi- 
ne alla  quale  si  svolge  il  volo  e delle  sue  variazioni  (de- 
pressione barometrica,  barotraumi;  ipossia  [v.  ipossia  e 
ipossiemìa).  sindrome  da  decompressione  subatmosferìca; 
bassa  temperatura  ambiente;  uso  di  inalatori  di  O^)  e 
quelli  dei  moli  deU'aeromobile  (accelerazioni  e limiti  di 
sopportazione  individuale;  disorientamento,  mal  d’aria; 
vibrazioni;  urti).  Oui  ricordiamo  solo  che  i multipli  di  G 
(con  questo  simbolo  si  indica  internazionalmente  la  rispo- 
.sta  gravitoinerziaU  alle  accelerazioni)  provocano  sull'or- 
ganismo  effetti,  specialmente  cardiocircolatori,  in  partico- 
lare notevoli  spostamenti  del  sangue  in  direzione  del 
capo  e dei  piedi  a seconda  del  verso  della  forza;  questi 
sono,  a loro  volta,  responsabili  di  gravi  fenomeni  visivi  e 
nervosi,  fino  alla  perdita  della  coscienza.  Inoltre,  durante 
razione  di  queste  forze  i movimenti  angolari  del  capo 
possono  causare  intense  percezioni  illusorie  di  variazioni 
deH'as.setto  dell'aeroplano,  che  inducono  il  pilota  a com- 
piere manovre  di  correzione  erronee. 

Consideriamo  ora  alcuni  aspetti  peculiari  concernenti  i 
requisiti  fisiopsichici  dei  praticami  e il  tipo  di  attività 
svolta. 

L'acccrtamcnto  dell'idoneità  medica  per  rottenimemo  del 
brevetto  che  abilita  al  pilotaggio  sportivo  consiste  in  una  com- 
pleta visita  con  speciale  rìguardo  all'apparato  cardiovascolare 
(misura  della  pressione  arteriosa,  ECG)  e ai  sistema  nervoso 
(EEG).  completata  dagli  esami  routinari  di  laboratorio  sul  san- 
gue c sulle  urine. 

Il  candidato  al  brevetto  di  pilota  privalo  di  aeroplano  deve 
avere  almeno  17  anni  (16  per  l'aliantismo)  e non  presentare, 
secondo  le  norme  detrOrganizzazione  internazionale  delPavia* 


zìonc  civile  (ICAO),  anomalie  congenite  o acquisite,  malattie  in 
atto  o latenti,  acute  o croniche,  lesioni,  traumi  o postumi  di  in- 
tervento chirurgico,  tali  da  compt>rtarc  un'incapacità  funzionale 
che  possa  compromettere  il  sicuro  adempimento  delle  proprie 
mansioni  in  volo.  Deve  possedere,  inoltre,  un  visus  naturale  o 
corretto  non  inferiore  a 6/10  in  ciascun  occhio,  normale  perce- 
zione dei  colorì,  normali  motilità  cd  equilibrio  mu.scolarc  ocula- 
ri. normale  percezione  bilaterale  della  voce  di  conversazitme.  e 
non  presentare  manifestazioni  pstcopaiologichc . 

I.’auività  del  pilota  sportivo  (che  diviene  tale  dopo  un 
addestramento  teorico  e pratico  e il  superamento  di  esa- 
mi c di  prove  di  volo  senza  istruttore  a bordo)  si  svolge, 
di  regola.  neU’ambito  degli  aeroclub  e può  raggiungere 
un  livello  agonistico  e tecnologico  molto  elevato  nelle 
gare  di  precisione,  nei  rallies  e nelle  acrobazie  aeree. 
Una  idea  deirentità  e della  rapida  variazione  delle  solle- 
citazioni gravitoinerztali  cui  l'organismo  è sottoposto  ese- 
guendo le  più  impegnative  figure  acrobatiche  si  può  avere 
osservando  l’accelerogramma  di  fig.  57  c lo  schema  ac- 
canto di  un  «8  verticale»  (successione  di  gran  volta  rove- 
scia e diritta)  nel  quale  i numeri  corrispondono  ai  valori 
in  G riportati  sul  diagramma. 

Ciò  causa  non  raramente  disorientamento  grave,  «vi- 
sione nera»  e perdita  della  coscienza  (v.  aeronautica 
MFDtriNA)  da  cut  derìvano  non  pochi  incidenti  di  volo 
mortali  (Kirkham  et  al.,  1978;  1982). 

Nel  caso  dell'aliante,  che  veleggia  e guadagna  quota 
sfruttando  le  correnti  ascensionali  dovute  a condizioni 
orografiche  o a differenza  di  temperatura  degli  strati  di 
aria,  sono  richieste  al  pilota  particolari  doti  di  sensibilità 
proprìocettiva.  di  capacità  di  osservazione  e di  decisione, 
che  permettono  il  raggiungimento  di  percorsi  di  andata  c 
ritorno  (1646  km)  e di  altitudini  (oltre  14.(XI0  m)  che 
sembrerebbero  riservati  ai  velivoli  a motore.  Test  psico- 
tecnici e dosaggi  urinari  delie  catecolamine  depongono 
per  un  notevole  impegno  psicofìsico  deU  aliantista  (Bou- 
ìangé  c Deschamps.  1967). 

Considerazioni  analoghe  possono  farsi  per  il  deltaplano 
(nostri  dati  depongono  per  aumenti  della  frequenza  car- 


Fig.  57.  Rappresentazione  sche- 
matica di  un  K verticale  diritto- 
rovescio  costruita  sui  dati  degli 
strumenti  di  bordo  (A)  e del* 
raccclerocramma  corrisponden- 
te (^).  Sulla  traiettoria,  che  ini- 
zia intoriK)  ai  900  m in  assetto 
rovescio,  sono  riportati  i valori 
di  velocità  dell  aeroplano  (in 
kov^.  cifre  in  corsivo),  auelli 
dell'accelerarionc  (in  G.  dire  in 
tondo  chiaro)  e il  tempo  in  se- 
condi (cifre  in  neretto).  La 
transizione  da  accelerazioni 
negative  a accelerazioni  positive 
è uno  dei  momenti  più  rischiosi 
nelle  acrobazie  aeree  c può 
provocare  perdita  della  coscien- 
za quasi  immediata.  {Da  W.  R 
Kirkham  et  al..  1982,  Fed. 
Aviai.  Agency,  rtp.  82-J3,  mo- 
dificata e riduegnata). 
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diaca  dal  60  al  UKJ%  a seconda  dcl^espcrien^a  di  volo). 
Lii  (raumaiologia  provocata  dal  contatto  con  il  terreno  in 
assetto  errato  o con  forte  vento  laterale  riguarda  spe- 
cialmente gli  arti  superiori. 

Il  volo  in  pallone  aerostatico  comporta  essenzialmente 
gli  effetti  dell'altitudine  e notevoli  problemi  operativi. 

Par»aidutissno  sportivo 

Questa  spettacolare  specialità  ha  avuto  inizio  ai  primi  del 
secolo  in  Europa,  dapprima  con  esibizioni  di  discesa  fre- 
nata poi  con  quelle  di  caduta  libera  e apertura  differita 
(il  primato  mondiale,  di  E.  Andrcev.  c da  24.500  m!), 
automatica  o comandala,  vicino  al  suolo:  in  questo  caso 
vengono  di  solito  eseguite  manovre  a corp<^  libero  singolo 
o in  gruppo,  che  possono  concludersi  con  atterraggi  di 
precisione  entro  un'arca  delimitata  (per  cs..  a pochi  cm 
dal  centro  di  un  cerchio  di  IO  m di  diametro). 

In  questo  s..  ai  problemi  fisiologici  comuni  ud  altre  attività 
aeronautiche  (altitudine  e relativi  fattori  umbicnuli)  si  aggiun- 
gono quelli  del  carico  rilevante  (che  si  esercita  spectaimcnie.  ma 
non  unicamente,  su  parti  circoscritte  del  corptr).  dovuto  alla 
notevole  decelerazione  provocala  dallo  spiegamento  della  calotta 
pnncipalc  del  paracadute.  Infatti,  alia  quota  di  circa  IS.OIX)  m si 
passa  dalla  velocità  di  caduta  lìbera,  che  ò intorno  ai  4511  km>'h. 
a quella  di  caduta  frenata  (circa  6U  km'h)  in  un  tempo  di  circa  3 
scc.  con  una  decelerazione  intorno  ai  37  G.  certamente  lesiva 
per  le  regioni  corporee  soiti^tanti  l'imbracatura,  ma  anche,  indi- 
rettamente. per  strutture  e organi  interni  Cadcnik>  liberamente 
tino  a 3<K)n  m.  a causa  della  sempre  maggiore  densità  dcirana, 
ambedue  le  velocità  airincircu  si  dimezzano  e la  decelerazione  di 
picco  i circa  K G c diventa  ancor  minore  ad  altitudini  inferiori. 
Durante  la  discesa  libera,  il  vento  relativo  c le  disordinale  c st:- 
loci  rotazioni  proviKaic  da  assetti  corporei  non  corretti  sono 
causa  di  dinicoltà  a raggiungere  il  dispositivo  di  apertura  (se 
prima  non  è stalo  saldamente  afferrato)  e,  rispettivamente,  di 
grave  disorientamento  e di  feriomeni  rifkssi  che  possono  portare 
a sincope.  La  dccclcraziotK  nel  contatto  con  il  terreno  è deiror- 
dine  di  4-b  G in  assenza  di  vento  laterale  c con  corretta  flessio- 
ne degli  arti  inferiori,  ma  può  raggiungere  valori  traumatizzanti 
con  venti  superiori  ai  20  km-'h,  anche  perché,  in  questi  casi,  la 
calotta  del  paracadute  non  si  affl<iscia  e può  trascinare  il  paraca- 
dutista prima  che  questi  possa  liberarsi  dell  imbracaiura  (mano- 
vra che  deve  esse»;  fatta  tempestivamente,  prima  del  contatto, 
nelle  discese  sull'acqua). 

Questa  attività  sportiva  comporta,  ovviamente,  uno 
stress  rilevante  durante  il  suo  svolgimento,  ma.  a quanto 
sembra,  con  risposta  simpatosurrenomidollare  maggiore 
di  quella  corticale  (specialmente  nei  meno  esperti.  Lock- 
ridge  al.,  1%8).  Gli  incidenti  mortali  in  U.S.A..  dove 
tale  attività  è notevolmente  diffusa,  sono  deH'ordine  del- 
ri%*  del  numero  di  praticanti  e dipendono  essenzialmen- 
te dal  mancato  rispetto  delle  norme  e delle  procedure.  I 
traumi  sono  rappresentati  principalmente  da  distorsioni  e 
fratture  a carico  degli  arti  inferiori  (tipica  la  frattura  a 
spirale  della  tibia  nciraitcrraggio  in  rotazione)  e superiori 
(polso)  e della  spalla;  per  il  90%.  essi  avvengono  durante 
il  contatto  con  il  terreno  e interessano,  medialmente.  il 
5%  dei  lanci. 

Volo  muscofatfe  «ituifMi 

A differenza  dei  vertebrati  volatori,  la  cui  muscolatura 
striata  è situata  quasi  esclusivamente  nella  regione  petto- 
rale (dai  IO  al  22%  della  massa  corporea),  e alla  radice 
delle  ali.  la  struttura  scheletrica  è as.sai  leggera  (ossa 
pneumatiche),  e il  profilo  rostrale  ha  cc(x:llcnti  proprietà 
aerodinamiche,  la  maggior  parte  della  massa  dei  muscoli 
nclLuomo  si  trova  nella  regione  pelvica  e neirarto  infe- 
riore. essendo  destinata  al  mantenimento  della  postura 
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eretta  c alia  locomozione  terrestre  c l'organismo  incontra 
notevole  resistenza  viscosa  aH'avanzamcnio  veloce.  Sono 
questi  i molivi  per  i quali,  sin  dai  primi  tentativi,  c stata 
prescelta  la  formula  del  «pedalianie»  am  la  quale  Bryan 
Alien  (U.S.A.)  è riuscito  a compiere  un  pera)rso  a K di  1 
miglio  a una  decina  di  metri  dal  suolo  e.  2 anni  dopo,  ad 
attraversare  la  Manica  (le  velocità  massime  sono  dcH'or- 
dine  dei  30  km/h).  Nel  19H7  il  pnmalo  c passalo  a M.  J. 
C'denn  o>n  la  distanza  di  60  km  percorsi  in  2 h e 13  min. 
Ciò  è stato  reso  possibile  dai  grandi  progressi  tecnologici 
cxmccrncnli  i materiali  (leggerezza,  resistenza  meccani- 
ca). la  struttura  della  cellula,  delle  ali  e dei  piani  di  go- 
verno. le  caratteristiche  aerodinamiche  e di  stabilità.  Ma 
il  vero  problema,  per  il  quale  questo  tipo  di  s.  ha  limiti 
invalicabili,  è rappresentalo  dalla  potenza  necessaria,  che 
si  aggira  intorno  a 0..5  IIP,  cioè  piKO  più  di  .380  W.  nel 
volo  di  crociera,  e da  2 a 4 volte  superiore  neN'involo 
(motivo  per  il  quale  alcuni  recenti  modelli  hanno  sistemi 
di  accumulazione  dcH'cncrgia  prodotta  dai  muscxili  prima 
della  partenza). 
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Introdazione 

Secondo  la  das.sitkazione  fisiologica  biomeccanica  delle 
attività  sportive  (Dal  Monte)  gli  s.  motoristici  apparten- 
gono alle  «attività  di  destrezza»  cioè  a quelle  discipline 
spt^rtivc  che  implicano  specialmente  le  capacità  percettive 
e di  risposta  e richiedono  atti  motori  estremamente  preci- 
si, con,  purtuttavia.  un  sensibile  impegno  muscolare. 

In  questi  s.,  dunque,  l’atleta  pilota  guida  o dirige  un 
mezzo  meccanico  la  cui  propulsione  è affidata,  di  volta  in 
volta,  alla  forza  di  gravità  (bob  c slittino),  aircffctio  del 
vento  (vela),  alla  soMenia/ione  aerodinamica  (aliante) 
alla  potenza  dei  motori  (automobilismo,  motociclismo, 
motonautica,  aviazione). 

Tali  s.  quindi,  relativamente  aH'impcgno  organico-fun- 
zionale che  comportano  c agli  aspetti  di  fisiopatologia 
specifica  a essi  legati,  sono  caratterizzati  evsenzialmen- 
te  dalla  interazione  di  2 condizioni:  1)  le  posizioni  di 
guida;  2)  le  sollecitazioni  meccaniche  trasmesse  dal  mez- 
zo ul  pilota  (anche  tn  relazione  al  tempo  di  durata  della 
gara). 
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TAB.  X.  POSIZIONE  DI  GUIDA  E DISTRETTI  ANATO< 
MICI  IMPEGNATI 


PfMÙioilC 
di  {«kit 


Mexzì 
ineccaniri 
in  cui  è adoNata 


Distretti  anatocnki 
■m|»eftnati 


Seduta 

Automobili 

Motoscafi 

Aerei 

Colonna  vertebrale  (tratto 
cervicale  c lombosacrale) 
(compressione) 

Organi  addominali;  com- 
pressione 

Scmi&draiala 

Auto  tipo  sport  j 
c corsa 
.Motoalianti 
Motociclette  da 
record 

Colonna  vertebrale:  tratto 
cervicale  (iperflcssione 
amenore) 

In  ginocchio 

Motoscafi  fuo- 
nbordo  sport 
c corsa 

Articolazioni:  ginocchia. 

anca  (iperflcssione) 
Muscoli:  quadricipilc  femo- 
rale (contrazione  conti- 
nua) 

Prona 

Motoscafi  fuo- 1 
ribordo  per 
corse  in  cir- 
cuito 

Colonna  vertebrale:  tratto 
cervicale  (iperestensione 
dorsale) 

1 

Su  sellino  lungo 

Motociclette 
sport  e com- 
petizione 
Battelli  pneu-! 
matici  da 
competizione 

Colonna  vertebrale:  tratto 
cervicale  (iperestensione 
dorsale) 

Articolazioni:  arti  superiori 
Musci>latura:  arti  superiori 

Su  seliirvo  corto 

i 

Motociclette  da 
fuoristrada 

i Colonna  vertebrale;  tratto 
tombosacralc 
Anicolazìoni;  gomito 

In  pnedi 

Motoscafi  da  ero 
ciera,  turismo 
c offshore 

Colonna  vertebrale;  tratto 
lombosacrale 

Muscoli;  quadricipitc  femo- 
rale 

In  piedi  su  sel- 
lirK)  alto 

Idem 

Colonna  vertebrale:  tratto 
dorsale  e lombosacrale 

Le  posàzàoBi  di  guida 

L’effetto  delle  soilecilazioni  meccaniche  viene  «lìllrato»  c 
smorzato  dalla  variabilità  degli  elementi  geometrici  che 
compongono  l’apparato  kKomotore  c dall'impegno  mu- 
scolare del  soggetto. 

Tale  Impegno  è finalizzato  a mantenere  la  postura  più 
idonea  per  un  corretto  controllo  del  veicolo  e a preserva- 
re. ove  possibile,  le  varie  parti  del  corpo  da  traumatismi 
per  urto  contro  le  parti  deirahitacolo  o contro  il  supporto 
che  sostiene  il  corpo  deH'atlcta.  limitando,  almeno  in 
parte,  gli  effetti  dei  microtraumatismi  ripetuti  c dei  so- 
vraccarichi funzionali. 

Ciò  fa  si  che  si  determinino  situazioni  di  maggiore  o 
minore  incidenza  sulla  struttura  corporea  in  relazione  sia 
a questa  azione  muscolare,  sia  alla  posizione  che  il  sog- 
getto ha  sul  mezzo.  Infatti  posizioni  che  siano  biomeoca- 
nicamentc  non  corrette,  anche  se  obbligate,  possono  fa- 
vorire l'insorgenza  di  patologie  a carico  di  specifici  settori 
corporei. 

Nella  tab.  X sono  ria:»un(c  te  posizioni  di  guida  comu- 
nemente utilizzale  nelle  varie  attività  motoristiche  e ì di- 
stretti anatomici  che  da  esse  vengono  impegnali. 


Le  soHecilazioni  meccaniche 

Per  quanto  riguarda  questo  aspetto  è importante  conside- 
rare che  il  pilota,  con  un  gioco  di  contrazioni  e decontra- 
zioni muscolari  intercalate  da  fasi  isometriche  c da  inter- 
venti rapidi,  deve  contrastare  le  accelerazioni  punlottc 
dalle  variazioni  del  moto  e dai  sobbalzi  dei  veicoli:  tali 
sollecitazioni  determinano  una  reazione gravitoinerziaÌe{G) 
secondo  i tre  assi  dello  spazio,  la  cui  entità  ha  come  valo- 
re scalare  g (che  è il  valore  della  gravità)  o i suoi  multi- 
pli. ma  in  senso  opposto,  e può  essere  rappresentata  se- 
condo tre  assi  di  un  sistema  cartesiano  (v.  anche:  aero- 
nautica medicina). 

La  valutazione  Ueireniilà  delle  accelerazioni  subite  dal  mezzo 
e dal  pilota  è povvibilc  con  Tapplicazionc  di  opportuni  strumenti 
di  misura,  gli  accclcromclri  che  privino  essere  installati  sul  cor- 
po del  soggetto,  sui  casco  e sul  mezzo  meccanico. 

I dati  COSI  rilevati  povsotur  essere  registrali  su  nastro  magneti- 
co o trasmessi  con  un  sistema  tcicmemco  a un'apposita  stazione 
ricevente,  installata  eventualmente  su  un  laboratorio  mobile  al- 
l'uopo attrezzalo. 

Con  qucst'ultima  metodica  sono  state  rilevate,  dal  Diparti- 
mento di  ftsiolugia  e biomeccanica  deirisiiiuto  di  scienza  dello 
sport  del  C.O.N.L.  alcune  informazioni  inerenti  a s.  motorisUci 
quali  la  motonautica  di  Formula  I (fìg.  58)  e Voffshore,  Tauto- 
mobilismo  di  Formula  1 e il  raily. 

Si  può  constatare  come,  per  quanto  riguarda  gli  a&si  X c Z 
(pcito-schicna  c testa-piedi),  non  vi  siano  particolari  differenze 
tra  rmtensità.  che  ^ comunque  modesta  (±IG).  fra  le  sollecita- 
zioni subite  dallo  scafo  c quelle  trasmesse  da  questo  al  pilota. 

AI  contrario,  quelle  agenti  suM’assc  Y (laierolaterale).  oltre  a 
essere  più  elevate  (mediamente  tra  i 2 ed  i 3 G).  hanno  un 
comportamento  differente  a seconda  che  siano  state  rilevate  sul- 
lo scafo  (agenti  tutte  in  un  senso)  o sui  capo  del  pilota  (agenti 
sia  verso  destra  che  verso  sinistra).  Questo  fenomeno  può  pre- 
sumibilmente essere  attribuito  airattravcrsamcnto,  da  parte  dcl- 
l'imbarcazione.  delle  scie  lasciate  dagli  avversari. 

Se  si  considera  che  il  centro  del  rollio  deirimbarcazione  è 
estremamente  basso,  appare  chiaro  come  rcffcito  dcll'attravcr- 
samento  delle  scic  venga  notevolmente  amplificato  a livello  della 
testa,  distante  circa  70  cm  dal  centro  del  rollio.  Tutto  ciò  si  rì- 
fleile  in  una  serie  di  scuotimenti  del  capo  nei  due  sensi  (destra- 
sinistra),  anche  particolarmente  marcati. 

Va  inoltre  considerato  che  tanto  maggiore  è l'impegno  agoni- 
stico dell'atleta  tanto  più  elevate  sono  le  accelerazioni  tra.svcrsaU 
subitc- 

Neirnfjfxàoir.  imbarcazioni  per  gare  di  velocità  in  altura,  le 
sollecitazioni  di  maggiore  intensità  si  nlcvano  generalmente  lun- 
go l'asse  picdi-tcsta  (Z  4 IG)  c risultano  essere  caratterizzate 
da  una  frequenza  molto  bassa  Si  può  supporre  quindi  che  siano 
dovute  al  tipico  comportamento  delle  imbarcazioni  offsltore  nel 
superare,  «in  planata»,  tc  onde  sulla  superfìcie  dciritequa.  Con- 
frontando le  oixelerazioni  subite  dallo  scafo  c quelle  subite  dal 
pilota  risulta  che  il  sistema  siscoclastico  rappresentato  dal  nostro 
corpo  ò in  grado  di  smorzare  pa.vsivamcntc.  anche  se  di  poco,  e 
attivamente,  con  l'intervento  attivo  dei  gruppi  muscolari,  le  sol- 
Iecil:i2iunì  trasmesse  dallo  scafa. 

Nelle  autovetture  da  corsa  di  Formula  I in  pista  si  risixinlra 
una  diversa  problematica;  infatti  in  questi  mezzi  meixanid  esiste 
un  alto  coefficiente  di  aderenza  dei  pneumatici  al  terreno  c un 
«effetto  suolo»  determinato  dalla  dcprcssiorw;  «Htiluita  dalla 
particolare  forma  aerodinamica  del  veicolo.  Ciò  incrementa  il 
carico  verticale  sulla  vettura  consentendo  Bccdcrazioni  superiori 
a I Gf.  Oltrciutio.  tali  occeiera/inni  hanno  diversa  morfologia  se 
si  considerano  quelle  subite  daH'auto  nspetto  a quelle  trasmesse 
dal  mezzo  al  capo  del  pilota:  a un'analisi  più  particolareggiata  di 
questo  fenomeno  si  può  però  notare  come  l'accelerazione  cen- 
tripeta subita  dal  capo  del  pilota  sia.  in  effetti,  simile  a quella 
subita  dal  mezzo,  poiché  essa  è la  risultante  della  componente 
vxnicale  (7.)  c di  quetia  trasversale  (Y)  trasmessa  al  capo. 

È interessante  notare,  inline.  come  l'intensità  dclÌ'in.xclerazio- 
ne  laterale,  nlcvaia  nelle  curve,  potrebbe  essere  presa  a misura 
dcirimpcgno  posto  datraticla  nella  prestazione,  e quindi  della 
tecnica  di  guida 


1042 


by  Goog!; 


1041 


SPORT,  MEDICINA 


MHANO  at*9-ttta  CMMMATO  KL  MONDO  IH  FOMfUl.A  1 ffITAUA  I HAMCMt 


Fig.  58.  Accckromctrìa  tna&sUile  (X*Y*Z)  in  motonautica  FormuJa  1.  11  sensore  acceieromeirko  è stato  montato  sul  casco  del  pilota 
e sul  mezzo  (all'altezza  ilei  sedile  del  pilota). 


Per  ciò  che  riguarda  le  auto  da  rally  i da  dire  che  si  registrano 
generalmente  grandi  variabilità  neirandamenio  delle  accelera- 
ztord.  Infatti,  data  la  scarsa  aderenza  al  icrrcno  delle  auto  da 
rally,  le  acxelcrazioni  non  sono  mai  massimali  in  senso  trasver- 
sale. 

Le  sollecitazioni  sembrano  disporsi  su  varie  bande  di  frequen- 
za, e ciò  è oltrcmodo  interessante  se  si  tiene  presente  che  il  si- 
stema viscneinstico  dei  nostro  corpo  ò in  grado,  in  qualche  misu- 
ra. di  smorzare  k vibrazioni  a bassa  frequenza  (sia  passivamente 
che  con  l'intervento  attivo  dei  gruppi  muscolari),  mentre  scarsis- 
sima difesa  povsiede  vento  quelk  ad  aita  frequenza  che  lo  «at- 
traversano». 

Le  accelerazioni  anicroposteriori  non  sono  molto  marcate  e 
aumentano  noicvolrrtcnte  durante  k fasi  di  (renata  (molto  bru- 
sche nel  nr//v)  del  mezzo  meccanico. 

Le  accelerazioni  verticali  sono  continue  e ad  andamento  irre- 
golare anche  se  n«m  di  valore  molto  elevato  (1/20).  I sobbalzi 
sono  determinati  soprattutto  dalle  fasi  di  «lancio»  o di  «atter- 
raggio» del  veicolo. 

PatolofU  spcciftcs  degli  «sport  motorìstici 

Dopo  aver  preso  in  esame  quali  siano  le  sollecitazioni 
subite  da  mezzo  e pilota  e considerate  le  diverse  posizio- 
ni di  guida,  può  essere  ipotizzata  un’interazione  tra  aue- 
$li  due  aspetti  risultante  in  una  patologia  specifìca  degli  s. 
motoristici.  Verrà  tralasciata,  tuttavia,  una  trattazione 
della  traumatologia  acuta  da  incidente  di  cui  possono 
essere  vittime  i praticanti  di  questo  s..  che  esula  dal 
tema. 

Per  ciò  che  concerne  la  patologìa  delle  specifiche  posi- 
zioni di  guida,  è opportuno  esaminare  ogni  singola  posi- 

KM3 


zionc  in  modo  analitico  perché,  come  esposto  nella  lab.  X, 
diversi  sono  i distretti  anatomici  che  vengono  impegnati. 

Nella  gutdit  seduta  vengono  particolarmente  sollecitati  i 
fratti  cenicale  e lombosacrale  della  colonna  vertebrale  e. 
in  caso  di  traumatismi  particolarmente  violenti,  anche  il 
tratto  dorsale. 

Gli  irregolari  sobbaki  del  veicolo  vengono  assorbiti 
dalla  colonna  vertebrale  del  pilota  che.  molto  spesso,  si 
trova  sbiiancia'ta.  subendo  quindi  il  massimo  delle  solleci- 
tazioni  sulla  parte  posteriore  e laterale  dcll'<mn/u5  fibra- 
Sìa:  le  pressioni  vengono  perciò  a concentrarsi  su  una 
zona  circoscritta  del  disco  cartilagineo  intervertebrale,  il 
che  facilita  il  danneggiamento  dello  stesso. 

Naturalmente,  i muscoli  scaleni,  il  lungo  del  collo,  gli 
psoas.  i lunghi  e brevi  del  dorso,  entrano  in  azione  per 
tentare  di  mantenere  in  asse  la  colonna  e sono  perciò 
costretti  a continue  modificazioni  di  tono,  cui  si  aggiunge 
un  gravoso  lavoro  di  compenso  tendente  ad  ammortizza- 
re e neutralizzare  i momenti  flettenti  che  agiscono  sulla 
colonna. 

Alcuni  AA.  hanno  segnalato  un  deterioramento  discale 
che  si  verifica  nell'automohilismo  a causa  dei  surménage 
cui  la  colonna  è sottoposta.  Sembra  addirittura  esistere 
un'età  prediletta  dalla  deteriorazione  strumentale  del  di- 
sco intcrvetebraie  coincidente  con  la  mezza  età  (quaranta 
anni),  il  che  può  costituire  un'aggravante  per  molti  piloti 
che  hanno  raggiunto  e superato  tale  età. 

Anche  gii  organi  addominali  possono  accusare,  in  tale 
posizione  di  guida,  uno  stato  di  sofferenza.  In  soggetti 
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predisposti,  i reni  possono  andare  incontro  a ptosi  e.  con 
una  certa  frequenza,  si  riscontrano  fenomeni  ematurici 
postgara. 

Nella  guida  semisdraiata,  mentre  la  colonna  vertebrale, 
nei  tratti  lombosacrale  e dorsale,  viene  a trovarsi  par- 
zialmente scaricata,  con  distribuzione  del  peso  su  di  una 
superficie  ampia,  il  tratto  cervicale  è costretto  a una  po- 
stura viziata  in  iperflessione  anteriore  con  sovraccarico 
articolare  e muscolare,  che  si  accentua  in  seguilo  ai  sob- 
balzi e alle  accelerazioni  del  veicolo. 

Nel  pilotaggio  in  ginocchio,  le  parli  del  corpo  più  sol- 
lecitale sono  ovviamente  le  articolazioni  delle  ginocchia.  I 
fuorìbordisii  pongono  sotto  le  ginocchia  dei  grossi  cuscini 
di  gomma  piuma:  ma  se  questi  proteggono  le  ginocchia 
da  urti  contro  le  rìgide  strutture  dello  scafo,  non  possono 
affatto  rìdune  il  complesso  lavoro  che  le  articolazioni  del 
ginocchio,  dell'anca  e i fasci  muscolari  interessati  sono 
chiamati  a compiere.  Queste  articolazioni,  infatti,  sono 
costrette  a lavorare  in  flessione  c in  iperflessione,  il  che 
provoca,  naturalmente,  un  forte  sovraccarico  sulla  carti- 
lagine. che  subisce  inoltre  un  processo  di  compressione, 
per  non  dire  schiacciamento,  nella  sua  porzione  margina- 
le dove  è anatomicamente  più  sottile  c perciò  inadatta  a 
sopportare  sforzi  eccessivi.  II  muscolo  più  sollecitato  è il 
quadricipite  femorale,  che.  attraverso  la  rotula  c il  tendi- 
ne patcllarc.  sostiene  in  posizione  clastica  il  tronco.  Que- 
sti fasci  muscolari  sono  quindi  costretti  a restare  in  uno 
stato  di  contrazione  continua  che  si  prolunga,  senza  ripo- 
so. per  tutta  la  durata  della  gara. 

Risulta  perciò  naturale  che,  al  termine  di  competizioni 
sostenute  su  acque  agitate,  i piloti  di  fuoribordo  delle 
categorìe  corsa  e sport,  che  corrono  in  ginocchio,  avver- 
tano dei  dolori  assai  forti  a carico  dei  distretti  suddescrìt- 
ti  che  si  presentano  inoltre  ingrossati  e induriti  alla  pal- 
pazione. 

Alcune  considerazioni  possono  essere  fatte  sulla  meccanica 
articolare  del  ginocchio  del  fuoribordisiu  in  corsa.  La  frequenza 
dei  sobbalzi  impressi  dallo  scafo  a questa  articolazione  è assai 
elevala,  e quindi  la  cartilagine  articolare,  sopraituito  nella  por- 
zione posierìore  dei  condili  femorali  e tibiali,  é costretta  a subire 
un  velocisiumo  alternarsi  di  comprcs.sioni  violente. 

D'altra  parte,  dato  che  Tescursionc  angolare  dcirarticolazione 
del  ginocchii>  non  supera  i lOCT  di  ampiezza,  è sempre  la  stessa 
porzione  cartilaginea  articolare  che  sostiene  lo  sforzo. 

La  cartilagine  sopporta  normalmente  un  carico  massimo  di 
circa  2 kg^cm':  è facile  quindi  calcolare  che.  nel  motonauta, 
soprattutto  se  vi  è un  eccesso  ponderale,  tale  canco  rischia  dì 
subire  un  forte  aumento. 

Si  deve  irsollre  tener  conto  che  questa  compressione  prolunga- 
la sullo  stesso  punto  della  cartilagine  articolare  polrcbtw  hkscca- 
re  la  circolazione  dei  liquidi  tessutali  all  ìntcrno  della  cartilagine 
stessa  che.  come  è noto,  è avascolare,  e creare  quindi  le  condi- 
zioni per  rinstaurarsi  dei  proccs.si  tesivi.  Si  tenga  presente  che 
normalmente  la  cartilagine  necessita  di  un  periodo  di  riposo 
(rcopausa)  tra  un'attivazione  e l’altra  per  ricaricarsi  del  liquido 
dopo  la  comprcs-sionc. 

L'eti  rK>n  sempre  giovanile  dei  piloti  di  fuoribordo  dovrebbe 
aggravare  le  condizioni  di  lavoro  cui  sono  sottoposte  le  articola- 
zioni interessate,  dato  che.  con  l'andare  degli  anni,  si  ha  nei  li- 
quidi articolarì  una  diminuzione  dell'ac.  mucocondroitinsolforico 
c del  tasso  di  glicogeno  e.  di  conseguenza,  una  minor  clasticitii 
del  mantello  cartilagineo  nonché  un  allungamento  del  tempo  di 
rcopausa. 

I.a  guida  prona,  cioè  con  tutto  il  corpo  disteso  su  un 
lungo  materasso  opportunamente  sagomato,  non  presen- 
ta. tranne  che  in  caso  di  incidente,  indice  di  lesiviià  par- 
ticolarmente grave  in  rapporto  con  l'assetto  di  pilotaggio. 
Anche  in  questa  posizione,  però,  come  nella  guida  se- 
misdraiata. si  ha  un  sovraccarico  funzionale  nel  tratto 


cervicale  della  colonna  vertebrale  costretta  a mantenere 
una  posizione  viziata  con  iperestensione  dorsale. 

Tale  posizione,  tuttavia,  risulta  abbastanza  bene  tolle- 
rala grazie  alla  breve  durata  delle  competizioni,  che  diffì- 
cilmente supera  i IS  min. 

Nel  pilotaggio  sul  sellino  lungo,  con  appoggio  oltre  che 
dei  glutei  anche  deiraddomc.  del  torace  c delle  facce  in- 
terne delle  ci>sce.  la  parte  che  riceve  il  maggior  sovrac- 
carico funzionale  è il  tratto  cervicale  della  colonna  ver- 
tebrale che.  similmente  a quanto  avviene  nella  guida 
prona,  assume  una  postura  viziala  con  ipcreslcnsione 
dorsale. 

In  caso  di  foni  sobbalzi,  anche  le  articolazioni  e la 
muscolatura  di  entrambi  gli  arti  superiori,  ai  quali  sono 
affidati  gli  organi  di  guida,  risultano  particolarmente 
impegnate  allo  scopo  di  frenare  eccessivi  movimenti  del 
torace  sul  tratto  anteriore  del  lungo  sellino;  tati  movi- 
menti. infatti,  potrebbero,  se  non  ammortizzati,  provo- 
care urti  di  notevole  entità  tra  il  torace  del  pilota  e il 
sellino. 

Nel  motocros.s,  invece,  il  maggior  sovraccarico  funzio- 
nale lo  riceve  ti  tratto  lombosacrale  della  colonna  vene- 
bralc  che.  nonostante  l'acconczza  dei  piloti  di  porsi  in 
piedi  sui  pedali  per  evitare  contatti  troppo  bruschi  tra 
regione  gluteoischiatica  e sellino,  subisce  frequentemente 
sollecitazioni  di  notevolissima  entità.  In  questo  s.  sono 
stati  segnalati  anche  sovraccarichi  funzionali  sulle  anico- 
lazioni  del  gomito  molto  simili  a quelli  segnalati  in  medi- 
cina del  lavoro  tra  i manovratori  di  strumenti  vibranti. 

La  posizione  di  guida  in  piedi  in  motonautica  presenta 
una  casistica  piuttosto  allarmante,  non  dovuta  alla  posi- 
zione stessa,  che  rappresenta  indubbiamente  la  migliore 
per  ammortizzare  le  sollecitazioni  degli  scafi,  ma  per  il 
sovraccarico  fìsico  cui  i piloti  sono  sottoposti. 

In  competizioni  di  questo  tipo,  che  tra  l'altro  hanno  la 
durata  di  qualche  ora,  si  sono  avute,  esclusivamente  a 
causa  dei  sobbalzi  c non  per  incidenti  di  gara,  lesioni 
veramente  sorprendenti  per  gravità,  quali,  ad  es.,  la  frat- 
tura bilaterale  contemporanea  di  entrambi  i femori.  Sem- 
pre in  questo  tipo  di  pilotaggio  sono  state  segnalate  le- 
sioni muscolotendincc  a carico  del  quadricipite  femorale, 
nonché  distorsioni  tibiotarsiche. 

Nel  pilotaggio  in  piedi,  con  appoggio  sul  sellino  alto, 
valgono  gli  stessi  concetti  espressi  nei  riguardi  della  cate- 
goria immediatamente  precedente:  si  ha  infatti  la  segna- 
lazione di  eventi  traumatici,  anch'essi  particolamcnic 
gravi,  quale,  ad  es..  la  frattura  della  IX  vertebra  dorsale 
con  schiacciamento  del  corpo  vertebrale  in  seguito  a urto 
violento  del  pilota  contro  il  sedile  in  conseguenza  di  una 
forte  impennata  dello  scafo. 

Patologie  specifiche  degli  iqiort  moloristki  non  detenni* 
nate  dalla  posizione  di  gaida 

Come  si  è visto,  sono  numerose  le  possibilità  di  inter- 
azione tra  le  sollecitazioni  meccaniche  negli  s.  motorìstid  c 
le  relative  posizioni  di  guida,  con  conseguenti,  e non  rari, 
fenomeni  patologici  di  tipo  ostcomuscolarc  a carico  di 
spectfkri  distretti. 

Esiste  però,  anche  se  più  rara,  una  patologia  non  lega- 
ta direttamente  aU'azione  smorzante  le  sollecitazioni 
esercitata  da  muscoli,  cartilagini  c ossa.  Infatti,  mentre  le 
vibrazioni  ad  alta  e altissima  frequenza  (sonica  e ultraso- 
nica) possono  risultare  dannose  per  gli  organi  del  labirin- 
to auricolare,  determinando  ipoacusie  temporanee  e 
permanenti,  quelle  a bassa  frequenza,  soprattutto  se  infe- 
riori a 100  cps.  possono  provocare  molteplici  effetti  pato- 
logici diretti  e indiretti. 
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Le  vibrazioni  della  gamma  dei  0-25  cps  inducono  fenomeni  di 
risonanza  degli  organi  del  tronco  e del  cranio,  con  potabili  con- 
scguenti alterazioni  del  respiro,  della  prcssioru;  arteriosa  e im- 
pellente bisogno  di  urinare  e defecare  (sono  state  segnalate 
emorragie  intestinali  per  diapedest). 

A frequenza  compresa  fra  i 2,^  e gli  Wì  cps  si  può  venficarc  un 
fenomeno  di  risonanza  del  bulbo  cK'uiarc  e della  massa  cf>ccfali- 
ca  con  diminuzione  dell'acutezza  visiva. 

Questi  ferromcni  sono  particolarmente  accentuati  dall'uso  dei 
sedili  anatomici  a scarsa  imbottitura. 

L^azione  combinata  delle  accelerazioni  e di  un'cvcniua' 
le  abnorme  sensibilità  dei  prcssocettori  aortici  e caroti- 
dei. con  conscguenti  fenomeni  riflevsi  a carico  detrazione 
cardiaca.  p<is.sono  comportare  l'istaurarsi  di  incidenti  sin- 
copali. 

D'altra  parte,  le  accelerazioni  lineari  e angolari  e le 
vibrazioni,  comprese  quelle  direttamente  trasmesse  dal 
volante  al  rachide  cervicale,  sottopongono  questo  a con- 
tinui movimenti  di  Cessione  e rotazione  secondo  la  traiet- 
toria di  gara.  In  particolare,  per  quanto  riguarda  le  acce- 
lerazioni trasversali  (quelle  che  si  verifkano  in  curva),  è 
stata  posta,  a spiegazione  dei  fenomeni  patologici  (lipo- 
timia  da  ischemia  transitoria  del  tronco  deH’cnccfalo) 
sovente  a esse  connessi,  ia  seguente  ipotesi;  nei  forami 
dei  processi  laterali  delle  vertebre  cervicali  decorrono  le 
due  arterie  vertebrali;  queste  confluendo  neirarteria  basi- 
lare forniscono,  insieme  alla  carotide  interna,  l'irrorazio- 
ne alle  strutture  encefaliche;  esse  potrebbero  subire  delle 
distorsioni  e compressioni  in  seguito  alle  sollecitazioni  cui 
è sottoposto  il  tratto  cervicale  del  rachide,  e quindi  de- 
terminare i fenomeni  di  lipotimia  cui  si  è accennato. 

Tali  sollecitazioni  potrebbero  inoltre  acx'cntuare  Tcvol- 
versi  dei  prtKcssi  degenerativi  osteocartilaginei,  special- 
mente  nei  portatori  di  sponditosi  cervicale. 

Desideriamo  soffermarci  anche  su  un  aspetto  fisiologi- 
co conscguente  ai  raggiungimento  di  elevate  reazioni  di 
inerzia  lungo  l'asse  Z:  le  accelerazioni  negative,  agenti, 
cioà.  in  sen.se  testa-piedi,  provocano  spostamento  del 
pacchetto  degli  organi  addominali,  congestione  del  volto 
c degli  organi  infracranici,  protrusionc  del  bulbo  oculare. 
Tutto  ciò,  in  soggetti  portatori  di  malformazioni  aneuri- 
smatiche, cerebrali  e retiniche,  ov'vero  aventi  una  partico- 
lare fragilità  dei  capillari  encefalici  meningei  e oculari, 
potrebbe  causare  stravasi  emorragici. 

Misure  preventive 

La  misura  più  ovvia  per  ridurre  i possibili  effetti  della 
reazione  di  inerzia  sarebbe  quella  di  mixlificarc  la  dire- 
zione del  vettore  che  tale  reazione  as.sume  con  il  busto 
del  pilota. 

Anche  per  la  prevenzione  degli  effetti  nocivi  delie  vi- 
brazioni sarebbe  indubbiamente  da  auspicarsi  un  assetto 
di  guida  più  simile  a quello  della  normale  posizione  sedu- 
ta ptsiché  questa,  la.sciando  al  sistema  viscoelastico  glutei- 
colonna  vertebrale-cranio  una  certa  indipendenza,  indur- 
rebbe una  differente  risposta  di  tali  parti  al  moto  vibran- 
te mediante  una  tra.smis.sione  meno  diretta  alla  regione 
del  capo,  che  più  di  ogni  altra  va  protetta  dalle  sollecita- 
zioni nocive. 

In  tal  modo  potrebbe  essere  prevenuta  la  risonanza  dei 
bulbi  oculari  c della  massa  encefalica,  eventi,  peraltro, 
difficili  a verificarsi,  mentre  verrebbe  sottoposta  a mag- 
giori sollecitazioni  la  colonna  vertebrale,  vipratlulto  nei 
segmenti  dorsosacrolombari.  Invece,  con  le  attuali  ango- 
lazioni dello  schienale  la  colonna  vertebrale  viene  a scari- 
carsi presstxhé  completamente  trovandosi  in  posizioni 
scmiadagiata  e appoggiata  allo  schienale  stesso  fino  all'al- 
tc//a  ticllc  prime  vertebre  dorsali. 


Occorre  però  richiamare  l'attenzione  sul  sovraccarico 
al  quale,  nella  Formula  1.  viene  sottoposto  il  tratto  cervi- 
cale della  colonna,  sia  per  le  sollecitazioni  inerziali  pro- 
vocate dalle  forti  accelerazioni  e dalle  brusche  decelera- 
zioni, sia  per  l'assorbimento  continuo  delle  oscillazioni 
trasversali  c composite  in  virata,  alle  quali,  naturalmente, 
sì  sommano  gli  effetti  delle  vibrazioni. 

Inoltre,  al  peso  proprio  della  lesta,  di  per  sé  già  rile- 
vante, si  aggiunge  anche  il  peso  del  ca.sco.  In  sede  di  pre- 
venzione. quindi,  sembra  sempre  più  indispensabile  l'uso 
del  poggiatesta,  che.  oltre  a contribuire  allassorbimcnto 
delle  eccessive  sollecitazioni,  non  vinaria  la  libertà  di 
movimenti  e la  visibilità  del  pilota. 

Oltre  alle  misure  di  prevenzione  statiche  c dinamiche 
proposte,  occorre  prospettare  anche  un’altra  necessità, 
che  stimiamo  oltremodo  importante  al  fine  della  migliore 
tolleranza  delle  conseguenze,  specie  emodinamiche  e 
nervose,  delle  accelerazioni  ripetute. 

È nolo  che  con  ralicnamcnto  all'esercizio  fisico  si  in- 
duce progressivamente  uno  stato  di  equilibrio  funzionale, 
e si  riduce  l'entità  delle  reazioni  fisiologiche,  specie  a ca- 
rico del  circolo,  provocate  da  stimoli  di  varia  natura 
(termici,  emozionali,  posturali.  eie.).  La  pressione  arte- 
riiìsa  e la  frequenza  cardiaca,  ad  es.,  permangono  senza 
variazioni  apprezzabili  nel  soggetto  allenato  sottoposto  a 
manovre  ortoclinostatichc  passivamente  indotte. 

Tale  omeostasi,  utile  neirallcla.  risulta  a nostro  avviso 
utile  anche  in  coloro  che  sono  sottoposti  agli  stimoli  delle 
accelerazioni. 

Da  tali  presupposti  fisiologici  deriva  l'applicazione  pra- 
tica di  indurre  anche  nel  pilota  tale  omeostasi  ailraverst> 
un  ben  condotto  allenamento  aH'esercizio  fisico. 
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Defiiibnone 

La  sprue  è una  malattia  caratterizzata  da  diarrea  e malas- 
sorbimcnto.  causata,  nel  caso  della  s.  non  tropicale,  o 
nostrana,  o malattia  di  Gcc-Hcrter.  da  intolleranza  al 
glutine  (v.  GF.F.  F.  HF.RTFR,  MAiATTiA  Di);  nel  caso  delia  s. 
tropicale,  invece,  da  fattori  tuttora  non  ben  definiti. 

Sprue  tropicale 

Sebbene  la  s.  tropicale  fosse  apparentemente  nota  ai 
medici  indiani  da  lunghissimo  tempo,  la  prima  descrizio> 
ne  della  malattia  pervenuta  in  occidente  è dovuta  a Hilla- 
ry  che.  intorno  alla  metà  del  xvin  sec..  osservò  la  malat- 
tia nelle  isole  Barbados. 

L’affezione  si  definisce  tn^picale  poiché  le  regioni  geo- 
grafiche dove  la  malattia  viene  più  comunemente  contrat- 
ta sono  appunto  comprese  tra  i due  tropici.  La  s.  tropica- 
le è endemica  nel  Centro  America,  nelle  isole  dei  Carai- 
bi.  nelle  grandi  isole  del  Pacifìc'O  equatoriale,  nel  Sud-Est 
Asiatico,  nella  penisola  indiana  e in  Medio  Oriente;  in 
Africa  la  malattia  sembra  essere  poco  comune. 

La  malattia  può  colpire  persone  che  vivono  in  paesi 
tropicali  dopo  settimane,  mesi  o anni  di  permanenza, 
anche  se  più  frequentemente  si  manifesta  tra  il  1**  e il  2" 
anno,  e può  avere  carattere  sporadico  o epidemico. 
Ambedue  i sessi  sono  colpiti  con  pari  frequenza,  i bam- 
bini meno  frequentemente  degli  adulti.  La  s.  tropicale 
può  persistere  anche  dopo  il  ritorno  in  climi  temperati  e 
in  qualche  caso  può  addirittura  manifestarsi  per  la  prima 
volta  dopo  aver  lasciato  le  aree  tropicali. 

La  prevalenza  della  malattia  non  è nota,  neppure  per 
singole  aree  geografiche,  soprattutto  per  le  difficoltà  nel 
porre  correttamente  la  diagnosi,  considerata  la  grande 
incidenza  di  malattie  a carico  deU'apparato  gastrointesti- 
nale che  si  osservano  net  medesimi  paesi.  Per  lungo  tem- 
po si  è ritenuto  che  la  s.  tropicale  fosse  appannaggio 
principalmente  o esclusivamente  di  europei  o nord-ame- 
ricani che  vivevano  in  arce  di  endemia,  ma  è oggi  noto 
che  la  malattia  è frequente  tra  gli  indigeni  di  tali  aree, 
dal  momento  che  è legata  a bassi  livelli  socioeconomici  e 
a condizioni  dì  scarsa  igiene.  Inoltre  é stato  documentato 
che  i casi  francamente  sintomatici  non  sono  che  la  punta 
di  un  iceberg  essendo  dimostrabile  in  aree  di  en^mia 
che  un  gran  numero  di  persone  presenta  lesioni  intestina- 
li suggestive  di  s.  tropicale  senza  alcuna  sintomatologia 
clinica. 

Eùologia 

L'etiologia  della  s.  non  è ancora  ben  chiarita,  ma  sono 
state  prese  in  considerazione  varie  cause,  che  possono 
riassumersi  in  2 categorie;  a)  nutrizionali,  per  effetto  di 
deficienza  di  fattori  nutritivi  o per  effetto  di  tossine  con- 
tenute negli  alimenti;  ò)  infettive,  per  colonizzazione  dcl- 
rintcstino  tenue  da  parte  di  microrganismi  o per  la  pre- 
senza di  tossine  da  essi  prodotte. 

Aspetti  clinici  ed  epidemiologici  suggeriscono  forte- 
mente i'etiologia  infettiva;  infatti  la  s.  tropicale;  1)  può 
essere  acquisita  da  visitatori  di  arce  endemiche;  2)  può 
occorrere  in  forma  epidemica  in  aree  di  endemia;  3)  ha 
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un  piccH)  stagionale  e.  soprattutto  (4)  risente  |x>sjtivamen- 
tc  del  trattamento  con  antibiotici  o sulfamidici. 

NunusUintc  uucsic  evidenze  indirette  non  è stato  possibile  col- 
tivare o visualizzare,  anche  con  metodiche  sofisticate,  alcun 
agente  infettivo  comune.  Nelle  persone  c«'>n  $.  tropicale  è però 
documentabile  un  ritardato  transito  a livello  di  intestino  tenue  e 
una  cuniaminaziunc  cronica  di  esso  da  parte  di  battcn  coliformi. 
Questi  batteri  non  hanno  propnetà  invasive,  ma  producono  due 
sostanze  potenzialmente  dannose  per  la  mucosa  intestinale; 
a)  etanolo;  b)  una  tossina  elaborala  in  due  forme,  una  di  alto  peso 
molecolare,  termolabile  e una  di  basso  peso  molecolare,  termo- 
stabile.  L'cianolo.  uno  dei  principali  prodotti  della  fermentazio- 
ne indotta  da  coliformi.  induce  difetti  dì  trasporto  intestinale; 
esso  é rinvenibile  nell'aspirato  digiunale  di  larga  parte  dei  p.v 
zicnti  con  s.  tropkak.  La  tossina,  nelle  sue  due  forme,  induce 
vccrezHine  acquosa  u livello  intestinale  e.  soprattutto  la  frazione 
termolabile,  danneggia  il  trasporto  di  alcuni  soluti  come  glieoso  e 
xiloso;  in  alcuni  modelli  animali,  quali  ratto  e maialino  neonato, 
la  liissina  può  provocare  cambiamenti  nella  normale  morfologia 
intestinale.  Va  rilevato  che  il  materiale  genetico  che  Siivnntcndc 
alla  sintesi  delle  tossine  i sotto  forma  plusmidica  e può  e^ere 
quindi  trasmesso  ad  altri  batteri. 

Sebbene  i fattori  infettivi  possano  da  soli  essere  agenti 
etioiogici  validi,  altri  elementi  probabilmente  svolgono  un 
ruolo  importante  ncH'insorgcrc  c perpetuarsi  della  malat- 
tia; particolarmente  importanti  appaiono  i fattori  dietetici 
quali  il  tipo  di  lipidi  prevalenti  nella  dieta  e le  carenze 
vitaminiche,  soprattutto  dì  ac.  folico.  che  si  instaurano  a 
seguilo  della  malattìa  stessa. 

Segni  e siniomi 

La  s.  tropicale  esordisce  nel  90%  dei  casi  con  diarrea 
vanamente  associata  a quel  corteo  sintomatologico.  quale 
distensione  dciraddomc.  borborigmi,  dolori  addominali 
crampiformi,  che.  pur  tipici  della  malattia,  sono  comuni  a 
un  gran  numero  di  affezioni  intestinali.  Frequentemente, 
inoltre,  si  associano  sintomi  generali  aspecifici,  quali  ma- 
lessere. astenia,  febbre,  nausea.  I visitatori  che  acquisi- 
scono la  malattia  ai  tropici,  usualmente  ricordano  con 
precisione  i tempi  di  esordio  della  sintomatologia  acuta, 
poi  evoluta  in  senso  cronico,  mentre  ciò  è difficilmente 
riscontrabile  negli  indigeni  di  aree  endemiche,  nei  quali 
disturbi  gastrointestinali  di  varia  entità  sono  frequenti 
durante  tutto  il  corso  della  vita.  La  sintomatologia  croni- 
ca ò lentamente  ingravescente.  In  un’elevata  percentuale 
di  casi  si  osserva  lo  sviluppo  di  intolleranza  ai  lattnso  e 
compaiono  sintomi  legati  allo  scarso  assorbimento  di  fat- 
tori nutritivi.  La  delkienza  di  ac.  folico  è la  causa  delle 
manifestazioni  più  evidenti  che  si  osservano  a seguito  del 
malassorbimenlo;  anoressia,  glossiti,  stomatiti  e anemia. 
La  perdita  di  peso  è secondaria  sia  alla  diarrea  che  alla 
anoressia.  Manifestazioni  legate  a deficit  di  V'it.  Bi^.  neu- 
rologiche in  particolare,  sono  invece  rare  cosi  come  le 
manifestazioni  emorragiche  da  ipovitaminosi  K. 

Ovviamente  questi  dati  sono  indicativi  poiché  la  gravità 
della  sintomatologia  varia  grandemente  a seconda  delle 
condizioni  generali  delle  persone  colpite.  aU’csordio  della 
malattia.  Soggetti  in  buone  condizioni  di  salute  c di  nu- 
trizione. usualmente  visitatori  di  aree  tropicali,  presenta- 
no i siniomi  di  deficit  vitaminico  più  tardi  e in  forma  più 
attenuata,  mentre  persone  già  defedate  all'esordio  della 
malattia  possono  presentare  in  tempi  relativamente  brevi 
perdita  della  visione  notturna,  iperpigmentazinne  cuta- 
nea. edemi  e perdite  di  peso,  talora  rilevanti. 

Variazioni  nella  sintomatologia  sono  infine  legate,  in 
modo  più  o meno  accentuato.  aH’arca  geografica  in  cui  la 
malattia  é stata  acquisita.  Questo  può  dipendere  sia  da 
fattori  esterni,  quali  diversa  definizione  del  distìrdine,  dif- 
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ferenti  requisiti  clinici  per  porre  la  diagnosi  o ancora  di- 
verso stadio  in  cui  la  malattia  viene  diagnosticata,  sia  da 
una  reale  differenza  del  quadro  morb^o,  legata  forse 
alla  colonizzazione  intestinale  da  parte  di  microrganismi 
diversi  oppure  a differenti  regimi  dietetici. 

Diagnosi 

In  caso  di  esordio  acuto  della  s.  tropicale  vanno  conside- 
rate per  la  diagnosi  differenziale  etiologie  batteriche  c 
parassitarle  comuni  nelle  zone  tropicali,  di  cui  la  più 
importante  è l'infezione  da  Giardia  lamblia.  Altre  paras- 
sitosi,  quali  quelle  da  Slrongyloides  stercoraiiSt  Capillaria 
filippensis,  coccidia,  o in  caso  di  feci  con  muco  c sangue 
quella  da  ameba,  vanno  escluse  con  opportuni  esami.  Il 
malassorbimento  dovrebbe  essere  confermato  dalla  pre- 
senza di  steatorrea,  dal  test  allo  xiloso  e dalla  dimostra- 
zione della  carenza  nel  siero  di  ac.  folico,  Vit.  Bf^  e fer- 
ro. Contrariamente  a quanto  accade  nel  morbo  celiaco,  la 
carenza  di  Vit.  D è usualmente  molto  modesta. 

Un  esame  radiologico  dell'apparato  digerente  può  met- 
tere in  evidenza  un  ispessimento  delle  pliche  mucose  e 
una  dilatazione  dcirintcstino  tenue,  alterazioni  che  non 
sono  però  patognomoniche  della  malattia  e quindi  di 
scarsa  utilità  ai  fìni  di  una  diagnosi  differenziale;  questa 
indagine  permette  d'altro  canto  di  escludere  altri  disordi- 
ni del  tute  digerente,  quale,  ad  es..  l'enterite  regionale. 

La  biopsia  intestinale  riveste  anch'essa  un’importanza 
diagnostica  relativa  ma  è utile  per  escludere  il  morbo  ce- 
liaco. o malattie  inhltrative  della  sottomucosa  quali  lin- 
foma intestinale  o la  malattia  di  Whipple.  In  realtà  il 
reperto  istologico  è simile  a quello  riscontrabile  nel  mor- 
bo celiaco,  ma  usualmente  meno  grave.  Si  osserva  un'a- 
trofìa dei  villi  intestinali,  di  intensità  variabile,  associata 
alla  presenza  di  cellule  infiammatorie  al  di  sotto  dcircpi- 
telio  colpito. 

Da  alcuni  AA.  à stato  proposto  che  il  reperto  di  s.  tropicale 
possa  differenziarsi  da  quello  di  morbo  celiaco  sulla  base  di  un 
maggior  numero  di  eosinofìJi  ira  le  cellule  infiammatorie  a livello 
di  lamina  propria  e una  più  frequente  estensione  del  processo 
patologico  airilco.  Inoltre,  la  membrana  basale,  che  appare 
ispessila  alla  microscopia  ottica,  non  presenta  alterazioni  alla 
microscopìa  elettronica,  ma  presenta  un  contorno  di  materiale 
denso,  tipo  collagene,  composto,  secondo  alcuni,  da  complessi 
antiger»e-aniicorpo.  Infine,  a complicare  ulteriormente  rinierpre- 
tazione  del  risultato  dciresamc  istologico,  che.  come  si  è visto, 
non  C conclusivo  per  la  diagnosi,  si  aggiunge  il  fatto  che  in  sog- 
getti di  controllo  die  vivono  ai  tropici  l’esame  del  prelievo  biup- 
tkio  intestinale  può  presentare  un'ampia  gamma  di  variazioni 
rispetto  alla  norma. 

La  diagnosi  di  s.  tropicale  viene  quindi  posta,  in  pre- 
senza di  sintomatologia  compatibile,  per  esclusione  di 
altre  patologie  che  possono  dare  analoghi  quadri  sindromi- 
ct.  La  conferma  deU'esattezza  della  diagnosi  viene  succes- 
sivamente data  dalla  risposta  positiva  alia  terapia. 

Terapia 

La  terapia  delia  s.  tropicale  si  basa  sulla  somministrazio- 
ne di  farmaci  antibatterici  ad  ampio  spettro  e sulla  corre- 
zione delle  carenze  vitaminiche.  Tra  i farmaci  antibatterici 
utilizzati  nella  terapia  della  malattia  il  più  efficace  ap- 
pare essere  la  tetraciclina;  buoni  risultati  sono  stati  otte- 
nuti con  i sulfamidici,  mentre  l'eritromicina  si  è rivelata 
del  lutto  inefficace.  Altri  antibiotici  non  sono  stati  utiliz- 
zati in  un  numero  di  pazienti  sufficiente  per  poterne  valu- 
tare la  reale  effìcada  rispetto  alla  tetraddina,  che.  oltre  a 
una  buona  tollerabilità,  presenta  il  vantaggio  di  essere 
estremamente  economica  c disponibile  ovunque. 


Lo  schema  posologico  è quindi  il  seguente:  250  mg  di 
tetraddina,  4 volte  al  giorno  per  1 mese  e quindi  2 volle 
al  giorno  per  ulteriori  5 mesi. 

Per  ciò  che  riguarda  il  supporto  vitaminico  è consiglia- 
bile la  somministrazione  quotidiana  per  os  di  S mg  di 
ac.  folico  e la  somministrazione  mensile  per  via  ì.  m.  di 
10(X)  pg  di  Vit.  B]2.  terapie  che  vanno  protratte  per 
6 mesi. 

Cenni  snlla  sprve  non  tropicale 

La  s.  non  tropicale  probabilmente  rappresenta  nell'adulto 
il  corrispettivo  del  morbo  celiaco  nel  bambino.  Anch'es- 
sa, infatti,  è caratterizzata  da  intolleranza  al  glutine,  che 
si  manifesta  con  malassorbimento  c anormalità  di  struttu- 
ra intestinale. 

L’irKidenza  della  malattia  nella  popolazione  non  è nota 
per  la  grande  variabilità  individuale  nella  gravità  della 
affezione.  Tra  i due  sessi,  le  donne  appaiono  più  frequen- 
temente colpite,  etm  un  rapporto  di  circa  2:1. 

La  s.  non  tropicale  appare  avere  carattere  ereditario, 
per  cui  è stato  proposto  che  possa  essere  trasmessa  attra- 
verso un  gene  dominante  a penetranza  incompleta.  I pa- 
zienti presentano  in  un’elevata  percentuale  di  casi  Tanti- 
gene  di  istooompatibìlità  HLA-B8.  La  dieta  priva  di  glu- 
tine è risolutiva  nella  maggior  parte  dei  pazienti. 
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ANTONIO  VOI.TI 

SPUTO 

F.  crachat.  - i.  sputum.  - T.  Sputum.  • s.  esputo. 

II  termine  sputo,  talora  usato  nelTaccezione  comune  con 
significato  differenziato  da  quello  di  espettorato  (attri- 
buendo allo  s.  un  maggiore  contenuto  in  saliva  che  in 
secrezioni  di  origine  tracheobronchiale)  rappresenta,  in 
realtà,  un  sinonimo  di  espettoralo  ed  è spesso  a esso  pre- 
ferito (come  nei  caso  degli  AA.  di  lingua  inglese).  V. 
ESPETTORATO  (VI,  306).  V.  anche:  respiratorio  apparato, 
meccanismi  dì  difesa  specifici  e aspecifici. 

RFD. 

SQUAMA 

F.  squame.  - I.  scale.  • T.  Schuppe.  - s.  escama. 

Ne)  normale  processo  di  cheratogenesi,  Teliminazione  di 
squame  (cheratiniche,  clcidiniche,  cheratoelcidiniche)  è 
di  solito  impercettibile.  In  condizioni  patologiche,  per 
fenomeni  discheratctsici,  dovuti  a cause  diverse,  si  posso- 
no realizzare  quadri  clinici  caratterizzati  o da  un  ispessi- 
mento dello  strato  corneo,  che  viene  a costituire  masse 
coerenti  più  o meno  saldamente  aderenti  ai  piani  sotto- 
stanti (cheraiodermia,  ipercheratosi  in  senso  clinico),  ov- 
vero dalla  formazione  di  s.,  doè  di  lamelle  cornee  di  va- 
rio spessore,  che,  con  maggiore  o minore  facilità,  tendono 
a separarsi  tra  di  loro  e a staccarsi  in  gruppi  {desqua- 
mazione). Questi  due  tipi  fondamentali  di  alterazione  del- 
la cheratogenesi.  tuttavia,  non  sono  sempre  nettamente 
distinti  e possono  trovarsi  combinati.  Sebbene  s.  possano 
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Fig.  I.  S.  pitinasichc  furfuraccc.  [Da  Pancontsi). 


formarsi  per  una  deviazione  solo  quantitativa,  in  eccesso, 
delia  cheralinizzazionc  {ipercheratinosi,  ìpereUidinosi) , 
Tanomalia  che  più  frequentemente  le  produce  consiste  in 
un'iperdisplasia  delie  cellule  dello  strato  corneo,  che  con- 
servano il  nucleo  (para-  e ipfrparacheratosi,  e soprattutto 
para-  e iperparaeleidinosi),  mentre  corrispondentemente 
si  ha  riduzione  o scomparsa  delio  strato  granuloso.  Spes- 
so. anche  nelle  dermatosi  nelle  quali  la  formazione  di  s.  è 
apparentemente  primitiva,  il  maipighiano  (al  cui  metabo- 
lismo soprattutto  protidico  è legata  la  cheratogenesi)  pre- 
senta visibili  alterazioni  {acamosi,  iptracaniosi,  edema, 
aumento  delle  cariocinesi,  etc.).  Viceversa,  nel  derma  è 
più  facile  riscontrare  note  infiammatorie  di  varia  entità 
quando  le  s.  rappresentano  un  sintomo  associato,  secon- 
dano o residuale  (dermatosi  erìtematosquamose,  papulo- 
squamose,  etc.).  Alle  cellule  più  o meno  regolarmente 
chcratinizzatc  si  può  mescolare  una  scarsa  quantità  di 
essudato,  generalmente  sieroso,  che.  se  ap]h’czzabile  cli- 
nicamente, trasforma  le  s.  in  squamocroste.  in  rapporto  a 
grandezza,  forma,  spessore,  colore,  modo  di  disporsi  e di 
aderire,  etc.,  le  s.  si  presentano  sotto  aspetti  molto  vari, 
che  tuttavia  possono  raggrupparsi  in  alcuni  tipi  fonda- 
mentali,  ricorrenti  nella  tassonomia  morfologica  delle 
dermatosi  squamose.  La  s.  pitiriasica  è rappresentala  da 
una  laminctta  bianco-grigiastra  minuta  e sottile,  facilmen- 
te distaccabilc  e pertanto  causa  di  desquamazione  spon- 
tanea anche  abbondante,  minutissima,  farinosa  (come 
nella  xerodermia)  o simile  a crusca  (furfuracea)  (lìg.  1). 
quale  si  riscontra,  ad  es..  nella  comune  pitiriasi  secca  del 
cuoio  capelluto.  Nelle  varie  localizzazioni  della  pitiriasi 
steoioide  le  piccole  s.  sono  invece  agglutinale,  giallicce,  di 
aspetto  gras.soso  (essudazione),  mentre  in  altre  forme  di 
pitiriasi  {versicolore,  rosea  di  Gibert)  sono  più  aderenti  e 
spesso  non  si  mettono  in  evidenza  se  non  con  il  raschia- 
mento. La  s.  psoriasiforme  (v.  psoriasi,  fig.  6)  à un  poco 
più  grande  e costituisce  generalmente  amma.ssi  più  o 
meno  spessi  di  colorito  biancastro,  talora  micaceo,  argen- 
tino (in  parte  per  contenuto  di  aria  Ira  le  stratificazioni), 
friabili,  dai  quali  le  s.  si  distaccano  col  grattamento  in 
piccoli  grumi.  S.  alquanto  più  grandi,  sottili  e trasparenti 
sono  dette  lameUari\  foliacee  se  di  estensione  più  notevo- 
le c sempre  relativamente  sottili  (come  nel  pemfìgo  folio- 
ceo.  nelle  eritrodermie  esfoliative).  La  s.  iaiosica  è rappre- 
sentata da  lamine  di  dimensioni,  spessore  e colore  diver- 
sissimi, aderenti  al  piano  sottostante  per  la  parte  centra- 
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le.  Altro  tipo  di  s.  è quella  a fittone,  che  si  riscontra  ne) 
lupus  eritematoso  sistemico,  nelle  cheratosi  senili,  etc. 

ALDO  aACCAREDOA-aOY 

STAFFA:  v.  orecchio  (X,  1791). 

STAHLOCOCaE 

F.  staphylococcie.  • i.  staphylococcosis.  • t.  Staphylokok- 
keninfektionen.  - s.  esUtfilococias. 
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DelÌBÌzk>ne  e generanti 

Le  stahlococcie  sono  infezioni  assai  frequenti,  spesso  a 
carattere  suppurativo,  che  si  manifestano  con  quadri  cli- 
nici estremamente  diversi  a seconda  delle  caratteristiche 
del  microrganismo  infettante,  dello  stato  immunitario 
organico  c soprattutto  della  localizzazione  del  processo 
morboso. 

Le  malattie  stahlococdche  comprendono:  sepsi  ed 
endocarditi,  infezioni  cutanee  e sottocutanee  (foruncolo, 
antrace,  follicolite,  ascesso  sottocutaneo,  dermatite  esfo- 
liativa),  infezioni  osteoarticolarì  (osteomielite,  artrite  set- 
tica). infezioni  pleuropolmonah  (polmoniti,  empiema), 
meningiti,  infezioni  urinane,  enteriti  e tossinfezioni  ali- 
mentari. shock  tossico  e altre  localizzazioni.  Gli  ascessi 
metastatici,  che  possono  kKalizzarsi  in  qualsiasi  organo, 
conferiscono  aspetti  particolari  al  quadro  clinico  della 
malattia. 

CtiopatogeBesi 

Le  s.  sono  provocate  nella  grande  maggioranza  dei  casi 
da  Staphylococcus  aureus  e saltuariamente,  con  particola- 
re riguardo  ad  alcune  forme  cliniche  (infezioni  urinarie. 
endiKarditi  subacute,  infezioni  di  protesi  valvolari  cardia- 
che. di  protesi  vascolari,  di  protesi  articolari,  di  shunis 
arterovenosi  e neurochirurgici),  anche  da  Staphylococcus 
epidermidis  e da  Staphylococcus  saprophyiicus.  Le  carat- 
teristiche di  questi  microrganismi  sono  riferite  alla  voce 
STARHYLOrOCCUS  GENERE. 

Lo  stafilococco  può  provocare  due  tipi  di  malattie:  le 
forme  invasive  e quelle  tossiche. 

Condizione  necessaria  per  la  comparsa  di  una  s.  invasi- 
va è che  i)  microrganismo  colonizzi  nei  tessuti,  vi  soprav- 
viva e si  moltiplichi;  la  presenza  di  una  Dora  batterica 
residente  e le  difese  aspecifiche  di  superficie  possono 
ostacolare  la  sua  colonizzazione.  La  caratteristica  fonda- 
mentale  delle  s.  invasive  è la  tendenza  a formare  ascessi 
superficiali  o profondi,  che  costituiscono  delle  vere  (x>ltu- 
re  batteriche  in  vivo,  dalle  quali  saltuariamente,  periodi- 
camente o continuativamente  lo  stafilococco  può  passare 
nel  torrente  circolatorio,  provocando  una  fugace  battc- 
riemia  o una  sepsi  (v.  sethcemie).  che  spesso  si  accom- 
pagna alla  formazione  di  ascessi  metastatici  multipli  (set- 
ticopioemia).  Qualunque  sia  il  valore  da  attribuire  alla 
capacità  patogena  del  microrganismo,  grande  importanza 
spetta  ai  meccanismi  difensivi  organici,  anche  se  le  moda- 

1054 


Digitized  by  Google 


STAFILOCOCCIE 


lità  con  cui  interviene  Timmunità  antistafliococdca  non 
sono  ancora  del  tutto  chiarite.  Sono  stati  dimostrati  anti- 
corpi contro  numerosi  antigeni  della  parete  cellulare  del 
microrganismo  e contro  la  maggior  parte  delle  sostanze 
extracellulari  da  esso  prodotte,  ma  la  loro  azione  protet- 
tiva è dubbia,  come  pure  a.ssai  controverso  è il  ruolo  dcl- 
rimmunità  cellulomediala.  L'unico  dato  inequivocabile  è 
la  fondamentale  importaiua  della  risposta  fagocitarla; 
ogni  fattore  capace  di  frenare  questa  risposta  può  aggra- 
vare il  quadro  morboso  c sotto  questo  aspetto  va  tenuta 
presente  l’attività  antifagocitaria  della  proteina  A.  costi- 
tuente specifico  della  parete  cellulare  di  Staphylococcus 
aureus. 

Numerose  condizioni  organiche  possono  favorire  l'in- 
sorgenza d'una  $.:  fra  esse  ricordiamo;  l’età  (prima  infan- 
zia). la  concomitanza  di  altre  malattie  infettive  (influen- 
za. morbillo)  o non  infettive  (emopatie,  neoplasie,  diabe- 
te mellito,  cirrosi  epatica,  etc.).  Tintroduzionc  di  droghe 
per  via  venosa,  fattori  iatrogeni  (trattamenti  immunodc- 
pressori,  applicazione  di  protesi  chirurgiche,  introduzione 
di  cateteri,  eie.). 

Oltre  alle  malattie  invasive  lo  stafilococco  può  provo- 
care malattie  tos.sinomediate,  fra  le  quali  l'intossicazione 
alimentare  da  cibi  contenenti  enterotossine  stafilococciche 
preformate,  lo  shock  tossico  c varie  sindromi  cutanee  lo- 
calizzale (impetigine  bollosa)  o diffuse  (malattia  csfoliati- 
va  diffusa,  eruzione  scarlatliniforme)  in  relazione  alla  ca- 
pacità del  microrganismo  di  produrre  tossine  esfoliaiive. 

KpideiBiolofM 

Le  infezioni  stafiloctKcichc  hanno  avuto  la  massima  frequenza 
negli  anni  'SO  per  la  grande  diffusione  dei  ceppi  antibioiicoresi' 
stenti.  Dopo  Kavsento  delle  penicilline  pcnicillinasircsisienti  e 
delle  ccfalosporinc  il  ruolo  dello  sialìlococco  sembrò  ridimensio- 
nato, ma  attualmente  la  patologia  stafilococcica  i nuovamente  in 
aumento  per  il  diffondersi  dei  ceppi  cosiddetti  «mcticillinorcsi- 
stcniia. 

Il  principale  serbatoio  detto  stafilococco  è l'uomo  malato  o 
portatore  sano.  Stalìlucocchi  coagulasiposiiivi  c coagulasincgativi 
sono  presenti  con  notevole  frequenza  in  vari  distretti  organici 
(cute,  perineo,  bronchi,  apparato  digerente,  etc.).  ma  sopraliut- 
IO  nelle  narici.  L'impurlan/a  epidemiologica  dei  porlaton  di  sta- 
filococchi coagulasipositivi  è evidente,  piìtcndo  tali  microrgani- 
smi acquisire  capacità  invasive  e deicrminure  l'insorgenza  di 
processi  infettivi  a carico  dello  stesso  portatore  o di  soggetti  vi- 
venti nel  suo  ambiente.  Notevole  importanza  spetta  ai  dissemi- 
natori di  ceppi  antibioikorcsistcnii.  partiailarmcnie  frequenti 
fra  i malati  itcovcrati  in  ospedale  c fra  li  personale  di  assistenza. 
D'altra  parte,  npctuiamcnic,  è stata  sottolineata  la  presenza  di 
stafiloc^KChi  nciraria.  nella  polvere  dei  pavimenti  e delle  coper- 
te. nelle  sale  di  dcgcnz.a  c nelle  stesse  camere  operatorie.  A 
questi  dati  corrisponde  l'osservazione  di  preoccupanti  epidemie 
ospedaliere,  soprallultu  nei  centri  per  l'assistenza  degli  immatu- 
ri. nei  reparti  di  maternità,  di  rianimazione,  di  chirurgia.  In  ogni 
cpÌMxlio  di  diffusione  nosocomiale  i quasi  sempre  implicato  un 
unico  tipo  fagicu  di  stafilococco,  il  quale,  olire  che  dai  focolai 
infiammaton,  viene  isolato  anche  dal  naso  di  pazienti  c del  per- 
sonale di  assistenza,  dairumhiente  c spesso  anche  da  apparec- 
chiature mediche.  Purtroppo,  in  una  notevole  percentuale  di  casi 
si  tratta  di  ceppi  poliantibioticoresistcnii. 

Sepsi  ed  cndocsitlili 

Lo  stafilococco  è uno  dei  principali  agenti  ctiologid  di 
sepsi.  Nella  maggior  parte  dei  ca.si  la  porta  d’entrata  à 
una  lesiorte  cutanea  superficiale,  altre  volte  un'otite, 
un’infezione  della  mucosa  orofaringea  o delle  vie  respira- 
torie. ma  non  di  rad<i  ewa  è indeterminabile.  Forme  par- 
ticolari si  hanno  dopo  interventi  di  neuro-  o cardiochi- 
rurgia. specie  con  introduzione  di  valvole  artificiali.  Lo 
st:ifil(K<xco  SI  annida  a livello  delle  suture  operatorie  o. 
più  spesM>,  colonizza  la  nuova  valvola,  determinando  git- 


tate batteriemiche  recidivanti;  in  questi  casi  l'agente  cau- 
sale è spesso  uno  stafilococco  coagulasinegativo. 

Il  quadro  clinico  è quello  abituale  delle  sepsi  (v.  setti- 
cemie). Si  possono  avere  una  forma  di  sepsi  pura  senza 
localizzazioni  metastatiche  e una  forma  setticopioemica 
nella  quale  il  quadro  è dominato  dalle  localizzazioni  se- 
condarie. 

Lo  stafilococco  è responsabile  anche  del  20-30%  dei 
casi  di  endocardite  infettiva.  Il  quadro  clinico  è quello 
classico  (v.  ENDOCARDITI,  endocardite  batterica  acuta,  V. 
1911).  ma  meritano  di  essere  ricordate  due  forme  parti- 
colari: 

a)  l'endocardite  dei  tossicodipendenti; 

b)  Vendocardite  su  protesi  valvolari. 

L'endocardite  dei  tossicodipendenti  è provocata  da  5. 

aureus  nella  grande  maggioranza  dei  casi  (65%  circa), 
mentre  gli  stafilococchi  coagulasinegalivi  sono  implicati  in 
meno  del  S%  dei  casi.  Queste  endocarditi  si  impiantano 
quasi  sempre  su  un  cuore  precedentemente  sano  e,  nella 
grande  maggioranza  dei  casi,  provocano  un  focolaio  tri- 
cuspidale.  Si  pensa  che  il  ripetuto  «bombardamento»  di 
materiale  estraneo  sul  cuore,  porti,  a lungo  andare,  a un 
danno  endocardico  che  faciliterebbe  rimpianto  del  mi- 
crorganismo; si  spiegherebbe  così  perché  l'endocardite  si 
manifesti  abitualmente  dopo  lungo  tempo  dall'assunzione 
della  droga.  La  sintomatologia  è generalmente  quella  di 
un’endocardite  acuta,  ma  la  compromissione  cardiaca 
destra  è difficilmente  apprezzabile  c raramente  si  ascolta- 
no soffi.  Il  fenomeno  più  caratteristico  è rappresentato 
dalle  embolie  polmonari  settiche  (Julander  et  al.,  198.3). 
le  quali  provocano  infiltrati  multipli  che  possono  escavar- 
si (Nascessi,  bolle),  spesso  con  reazioni  pleuriche.  L'eco- 
cardiografia rivela  spesso  la  presenza  delle  caratteristiche 
vegetazioni  endocardiche.  La  prognosi  è strettamente 
legata  al  tempestivo  inizio  di  un  adeguato  trattamento 
antibiotico. 

Le  endocarditi  su  protesi  valvolari  sono  sempre  mollo 
gravi  e presentano  una  letalità  superiore  al  5U%.  Si  di- 
stinguono le  forme  precoci,  che  iniziano  entro  60  giorni 
dairintcrvenlo.  c quelle  tardive;  mentre  le  prime  ricono- 
scono frequentemente  un'etiologia  stafilococcica,  specie 
da  5.  epidermidis.  le  seconde  sono  prevalentemente  lega- 
te ad  altre  cause  {Streptococcus  viridans).  Prima  dell  ini- 
zio  deirendocarditc  si  nota  spesso  la  comparsa  di  un'infe- 
zione della  ferita  sternale;  la  porta  d'entrata  può  essere 
la  diretta  inoculazione  chirurgica,  una  mediastinite  asso- 
data. l’infezione  di  un  catetere  di  perfusione.  La  sinto- 
matologia non  differisce  da  quella  delle  altre  endocarditi 
infettive;  l'ecocardiografia  è priva  di  valore  diagnostico. 

Slafilococcic  pleuropolmoiuiri 

Sotto  il  profilo  patogenctico  si  distinguono  due  eventua- 
lità: 

a)  forme  ematogene,  che  si  manifestano  nel  corso  di 
una  sctticopiocmia  o di  una  semplice  batteriemia.  dovute 
ad  arresto  di  emboli  batterici  nei  capillari  polmonari  con 
costituzione  di  piccoli  infarti  settid  che  vanno  rapida- 
mente incontro  a suppurazione  (foruncolosi  polmonare; 
V.  poLMONm,  XII,  628); 

b)  forme  aerogene,  nelle  quali  lo  stafilococco  raggiunge 
il  parenchima  p<ìlmonare  per  via  inalatoria;  si  osservano 
soprattutto  nel  neonato,  nel  lattante,  nei  soggetti  defedati 
o colpiti  da  gravi  malattie  sistemiche,  negli  operati,  in 
corso  di  alcune  malattie  virali  (influenza,  morbillo,  etc  ). 

Le  prime  hanno  una  sintomatologia  poco  evidente,  che 
si  inserisce  in  quello  generale  della  sctticopioemia.  Le 
seconde  poss<mo  manifestarsi  con  una  grande  varietà  di 
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uspcui  clinici  (v.  POI  MONITI).  La  f(^rma  più  grave  è la  co- 
siddetta «polmonite  fulminante»,  a notevole  impronta 
tossicmica.  che  si  osserva  prevalentemente  nei  neonato  e 
nel  lattante  oppure  anche  neiradulto  per  associazione 
dello  stafilococco  con  i \irus  influenzali,  specialmente  di 
tipo  A (V.  POLMONITI.  XII,  629).  Frequente  è la  tendenza 
aircvoluzionc  suppurativa,  con  possibile  formazione  di 
cavità  asccvsuuii,  di  varia  sede  e grandezza,  che  si  mani- 
festano con  tosse  insistente  accompagnata  da  espettoralo 
purulento,  spesso  misto  a sangue.  L'evoluzione  radiologi- 
ca è prolungata  c mutevole  per  la  variabilità  delle  opacità 
parcnchimali  e delle  eventuali  immagini  pleuriche  e per 
la  costituzione  di  bolle  più  o meno  voluminose  nelle  quali 
livelli  liquidi  compaiono  e scompaiono,  mentre  i contorni 
assumono  aspetto  diverso  da  un  giorno  all’altro.  Si  può 
pertanto  avere  una  pneunwpaiia  baliosa  con  bolle  multi- 
ple raggruppate  in  un  segmento  o lobo,  che  tendono  ad 
aumentare  di  volume.  Generalmente  il  quadro  è sedo  ra- 
diologico. ma  talora  le  bolle  hanno  andamento  espansivo 
determinando  fenomeni  compressivi  o rompendosi  nei 
cavo  pleurico  (piopneumoiorace)  (v.  poimoniti.  XII, 
662), 

Stafilococdc  c«taiiee  e softoculanee 

Le  localizzazioni  cutanee  sono  le  più  comuni  manifesta- 
zioni deirinfeziemc  stafiUicoccica.  Esse  pe>sscino  impian- 
tarsi su  precedenti  lesioni  (macerazioni  cutanee  del  neo- 
nato c del  lattante,  cicatrice  ombelicale,  ferite,  decubiti, 
ustioni,  ctc.)  o su  cute  integra.  Possono  interessare  l'ap- 
purato pilosebaceo  (follicoliti,  acne  pustolosa,  foruncolo, 
antrace),  le  ciglia  (orzaiolo),  le  ghiandole  sudoripare 
(potiti,  periporiti.  idrosadeniti),  le  zone  periungueali 
(paterecci).  Anche  le  forme  sottiKutanee  possono  assu- 
mere a.spetli  vari  (gomme  del  lattante,  ascessi  siìtUKuta- 
nei,  flemmoni,  eie.).  Nella  maggior  parte  dei  casi,  le  s. 
cutanee  c sottocutanee  restano  circoscritte,  ma  fK>ssono 
assumere  notevole  gravità  quando  determinano  una  ne- 
crosi estesa  dei  tci^uli;  in  particolare,  tendenza  molto 
invasiva  hanno  le  s.  della  fama,  che  pv>ssvmo  indurre  cel- 
luliti diffu.se  e flebiti  estese,  spesso  con  interessamento 
del  seno  cavernoso. 

Oltre  alle  manifestazioni  dovute  a diretta  azione  del 
germe,  lo  siafikKiK'co  può  causare  manifestazioni  cutanee 
con  meccanismo  tossico:  impeiigo  boUttsa,  malattia  esfo- 
liativa  diffusa,  eruzione  scarlattiniforme.  i.‘imprfigo  6o/- 
hsa  è caratterizzata  da  una  lesione  superficiale  consisten- 
te in  una  bolla  isolata  su  pelle  apparentemente  normale; 
la  bolla  è flaccida,  contiene  liquido  giallastro  e facilmente 
si  rompe  per  piccoli  traumi;  sedi  elettive  sono  il  collo  e le 
ascelle.  La  malauia  esfolìattva  diffusa  comprende  la  ma- 
iauia  di  Hdtvr  o pemphvfius  nconatorum  c la  forma  tos- 
sinfettiva della  sindrome  di  Lyelt  (nccrolisi  tossica  epi- 
dermica) (v.  LYtLL.  SINDROME  DI,  c io  particolare  la  fig. 
l).  che  si  osserva  nel  bambino  c raramente  neH'adulto 
immunocompromesso.  In  ogni  caso  la  malattia  csfoliativa 
diffusa  comincia  con  un’eritrodermia,  cui  segue  entro  1-3 
giorni  la  comparsa  di  bolle  diffuse  e di  aree  di  esfoliazio- 
ne  più  o meno  estese.  Rapidamente  le  arce  csfoliate  si 
disseccano  e si  formano  sottili  cn>stc.  Ukeraziont.  fissu- 
razioni  e croste  si  formano  su  vaste  zone  cutanee,  spe- 
cialmente attorno  agli  occhi  c alla  bocca  con  interessa- 
mento della  congiuntiva  e della  mucosa  orale  cd  eventua- 
le estensione  al  laringe  e ai  bronchi;  possono  essere  inte- 
ressate anche  le  zone  che  circondano  gli  orifizi  anale, 
uretrale  c vaginale.  Il  paziente  è spesso  febbrile  e i bam- 
bini piccoli  presentano  notevole  imtabilità  c segni  di  di- 
sidratazione; talora  è presente  un  grave  stato  tossico  ge- 


nerale. In  fase  avanzata  si  ha  desquamazione  di  grandi 
lembi  cutanei  c di  solito  la  malattia  risolve  in  15-30  gior- 
ni. i.'eruzione  searlaUiniforme  f^eneralizzata  è caratterizza- 
ta da  febbre,  eritema  cutaneo  diffuso  c altri  sintomi  c 
segni  similscarlattinosi.  in  assenza  di  enaniema  e lingua  a 
fragola;  la  malattia  si  conclude  in  IO  giorni  circa  con 
desquamazione  dell  inlcra  superficie  cutanea. 

V.  anche:  foruncoijo  f.  antrace  (VI.  1849);  iMPtnoiNE 
(VII.  1683):  I.VEl.1.,  SINDROME  DI  (Vili.  2477);  PATERECCIO 
(XI.  1296);  RirtLR.  tRtCRODERMIA  Di  (XIII,  1589),  etc. 

Slafilococcie  oMeoarticolarì 

Le  s.  ossee  ptrssono  essere  dovute  a diretto  impianto  del 
microrganismo  m seguito  a trauma,  a intervento  operato- 
rio. a infczkmc  delle  parti  molli  adiacenti,  ma  le  due 
forme  più  importanti,  entrambe  cmatogcnc.  sono  le 
osteoartriti  del  neonato  e del  lattante  e le  osteomieliti, 
acute  c croniche  del  giovanetto  (v.  anche:  ARTRm; 
osTEOMiKiiTi).  Nel  complesso.  S.  aureus  è responsabile 
dcH'8U-9()%  circa  delle  infezioni  ossee  cmatogenc  (Mor- 
rey  e Pcterson.  1975).  Fra  le  localizza/ioni  rare  va  ricor- 
data la  spondiliie.  descritta  specialmente  nei  tos.siaxIi- 
pendenti,  che  interessa  più  spcssiv  la  colonna  lombare, 
ma  che  può  es.sere  causata  anche  da  balleri  gramnegativj 
(Sapict>  c Montgomerie.  1980).  Gli  siatìlocix:chi  coagula- 
sinegativi  causano  spesso  infezioni  di  protesi  articolari.  S. 
epidermidi.%  è responsabile  di  più  del  50%  delle  infezioni 
che  insorgono  dopti  sostituzione  totale  del  ginocchio  c 
del  35%  circa  di  quelle  che  si  manifestano  dopo  sostitu- 
zione femorale.  L'infezione  si  palesa  spesso  settimane  o 
mesi  dopt>  rintervcnlo  cd  è caratterizzata  da  dolore  arti- 
colare persistente  o ricorrente  c febbre;  infezioni  latenti 
possono  manifestarsi  mesi  o anni  dopo  l'intervento,  con 
dolori  c senza  segni  di  flogosi. 

SUfìlococcte  delPappanito  digcrenle 

Le  forme  più  importanti  stvno  l'inlossicazione  alimentare 
(v.  AUMENTI,  tossinfezioni  aiimenuiri,  I.  1245)  e l'eniero- 
t'olitc  (V.  ENTERtll  tD  ENTEROCOLm). 

L’intossicazione  alimentare  c una  sindrome  gastroente- 
rica acuta  provocata  dall  ingestionc  di  ulimcnti  contami- 
nati dalle  cntcrtnossine  statìlcKocciche,  che.  essendo  ter- 
mivstabili.  resistono  alla  coltura.  L'inquinamcnio  del  cibo 
avviene  di  solito  per  «ipcra  di  p<irtatori  durante  le  sue 
manipolazioni,  ma  può  avvenire  anche  a causa  degli 
utensili  usati  c,  nel  caso  dei  latte,  può  derivare  da  una 
mastite  dell’animale  di  provenienza.  Oltre  al  latte,  nbi 
spesso  coinvolti  sono  la  crema,  i formaggi,  la  carne,  i 
gelati,  il  prosciutto,  etc.  La  sintomatologia,  che  si  mani- 
festa dopo  un  brevissimo  periodo  di  incubazione  (1-6  h), 
è caratterizzata  da  nausea,  vomito,  malessere  profondo, 
sudorazione  fredda,  piialismo,  cefalea  c spesso  diarrea; 
solo  nel  15%  dei  casi  si  ha  mixlesla  elevazione  termica. 
L’evoluzione  è quasi  sempre  rapidamente  favorevole. 

L'enterocolite  è dovuta  a diretta  localizzazione  intesti- 
nale del  microrganismo  e può  essere  favorita  da  diversi 
fattori  (arterio-sderosi  addominale,  stati  suN)cclusivi.  sta- 
to postoperatorio,  trattamenti  antibiotici,  etc.).  Il  quadro 
clinico  ù caratterizzato  da  dolori  addominali  crampiformi, 
febbre,  vomito,  diarrea  ctìn  feti  liquide  contenenti  leuco- 
citi c talora  sangue. 

Altre  loi'alixzBzìoM 

Fra  le  altre  forme  vanno  menzionate  le  s.  ncuromcningec  c le  s. 
uu^cnitali. 

Le  più  importanti  s.  neuromeninnee  sono;  la  mcninjiiic. 
Tascesso  del  cervello,  ccrvelleilo  c midollo  c ra.v:cvso  epiduralc. 
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La  frequenza  della  meningite  slafìlucocctca  oscilla  fra  lo  0.5  e 
il  6%  di  (ulte  le  meningiti  purulente.  Il  microrganismo  può  rag- 
giungere le  meningi  per  vane  vie:  infezioni  viciniori  (ad  cs.. 
forriH'  otogenc).  infezioni  cutanee  della  faccia  con  iromtxifkbiic 
del  seno  cavernoso,  interventi  di  neurochirurgia,  specialmente 
con  applicazione  di  valvole  artifìaali.  spondiliti.  puntura  lomba- 
re o anestesia  rachidea,  etc  II  quadro  clinico  è quello  classico 
delle  meningiti  a liquor  torbido. 

Fra  le  s.  urogenitali  la  forma  più  importante  ò la  piekmcfritc, 
ma  ù possono  avere  anche  il  grande  ascesso  renale  circoscritto 
(piuncfnicl.  il  flemmone  della  capsula  pcrirenale  (perinefrite) 
oppure  banali  ctsiiti  c cistopictiti;  queste  ultime  sono  causate 
spesso  da  5.  epìdermitiis  c 5.  saprophyucu.i,  che.  secondo  alcuni 
(Wallmark  et  al..  sarebbe,  in  ordine  di  frequenza,  il  se- 

condo agente  caasaJc  di  infezioni  unnaric  dopo  E.  coli,  spe- 
cialmente nelle  donne  sessualmente  attive  (Laiham  et  ai, 

Fra  le  altre  localizzazioni  ricordiamo  ancora  le  oiomastoiditi. 
la  mastite.  le  linfangiti  e linfadcniti,  gli  ascessi  solitari  o multipli 
del  fegato,  della  tiroide  e delle  paroiidi,  la  tromboflebite  puru- 
lenta. che  si  osserva  prevulenlemente  nei  tossicodipcndemi.  eie. 

Shoci  tossico 

La  prima  descrizione  risale  al  1978,  quando  Todd  et  al., 
tzvservarono  in  7 ragazze  di  H-17  anni  una  sindrome  ca* 
rallerizzata  da  febbre  elevata,  rash  scarlattiniformc.  segni 
neurologici  aspceifici  e compromissione  di  vari  apparati 
associala  a infezioni  varie  provocate  da  stahlociKchi  ap- 
partenenti al  I gruppo  fagico.  Successivamente  ne  furono 
riferiti  parecchi  altri  casi,  specialmente  in  giovani  donne 
mestruanti,  che  facevano  uso  di  assorbenti  vaginali 
(«•malattia  dei  tamponi»)  (Shand.s  ei  al.,  1980).  Dopo  il 
1982  ia  sindrome  fu  osservata  in  soggetti  di  entrambi  ì 
sessi,  di  tutte  le  età  c di  tutte  le  razze  (Rcingold  et  al., 
1982).  In  questi  casi  è frequcnlc  il  riscontro  di  foci  stafi- 
locwcici:  lesioni  cutanee  o sotliKuianee,  mastite,  colo- 
nizzazione di  ferite,  linfadeniti,  infezioni  polmonari, 
pleuriche  od  ossee,  vaginiti,  etc.  1 sintomi  c segni  riscon- 
trali più  frequentemente  (Toft  c Williams.  1982)  sono: 
mialgie  (99%  dei  casi),  mvA  eritematoso  (99%).  febbre 
(9,S%).  diarrea  (90%),  caduta  della  pressione  arteriosa 
sistolica  al  di  sotto  di  90  mmHg  (88%),  cefalea  (797o). 
manifestazioni  a carico  del  cavo  orofaringeo  (79%),  de- 
squamazione cutanea  (77%),  turbe  ncuroiogiche  (64%), 
artralgie  (6.1%).  congiuntivite  (6.1%).  vaginite  (50%). 

L'esame  delle  urine  mizstra  spesso  ematuria  microsco- 
pica e proteinuria.  talora  associate  a piuria  c cilindruria; 
frequentemente  si  rilevano  innalzamento  della  crcalini- 
nemia.  ipukalicmia  e altre  turbe  elettrolitiche.  Il  quadro 
emaiologico  non  è caratteristico;  non  è raro  un  lieve 
aumento  della  bilirubincmia  c dei  valori  transaminascmi- 
ci.  ma  reperti  più  caratteristici  sono  la  mioglobinemia.  la 
mioglobinuria  e raumenio  della  CTK.  fino  a 5 volte  ri- 
spetto alla  norma. 

La  prognosi  è abitualmente  favorevole  e rari  sono  i 
casi  letali.  La  patogenesi  ò riicnuta  cscilossinica;  veri>si- 
milmcnic  un  ruolo  importante  spetta  alla  produzione  del- 
la Toxic  ShtK'k  Syndrome  Toxin  (TSST),  ma  potrebbero 
es.M!re  implicate  anche  le  cnierolossine  C e F o altre  so- 
stanze tossiche  prodotte  dallo  staftloc<K‘Co  (v.  shock  tos- 
sico. SINDROME  da). 

i>i»ieiiosi 

I problemi  diagnostici  variano  a seconda  delle  forme  cli- 
niche. In  genere  racccrtamcnlo  si  fonda  sui  criteri  batte- 
riologici (emtKoltura.  coltura  del  pus.  del  broneouspiraio, 
del  liquido  pleurico,  delie  urtne.  delle  feci.  etc.).  Modesta 
ò Timportun/a  dei  dati  immunologici  per  lo  scarso  signifi- 
calo diagnostico  dei  vari  anticorpi  antistafiUxtKcici  (unti- 
stafìloiisme.  anticorpi  aniileucocidmu.  anticorpi  ami-acidi 
icicoici.  eie.).  .Nell'intossicazione  alimentare  il  criterio 
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fondamentale  è l'identificazione  delle  enterotossine  nei 
residui  dell'alimento  incriminato  mediante  counrer-immu- 
noelettroforcsi  contro  antisicri  specifici  o altra  tecnica 
immunologica.  La  malattia  esfoliativa  diffusa  deve  essere 
distinta  dalla  forma  simile  attribuita  a ipersensibilità  a 
farmaci,  che  predilige  l’adulto;  ovviamente  ha  notevole 
importanza  la  ricerca  del  focolaio  stahlococcico  di  par- 
tenza. Molte  malattie  possono  simulare  lo  sh«xk  tossico; 
la  diagnosi  di  certezza  si  fonda  suU'isolamento  dello  stafi- 
lococco da  varie  sedi,  sulla  sua  tipizzazione  fagica  (I 
gruppo)  c sulla  sua  capacità  di  produrre  la  TSST. 

Terapia 

La  scoperta  della  penicillina  fece  ritenere  che  il  tratta- 
mento delle  s.  fosse  definitivamente  risolto,  ma  le  succes- 
sive esperienze  cliniche  dimostrarono  rinconsislcnza  di 
tali  speranze.  Il  problema  fondamentale  è rappresentato 
dairantibioticoresistenza  (v.  staphvi-ococcvs  cenere). 
Pertanto  ogni  volta  che  ci  si  trova  di  fronte  a un'infezio- 
ne stafilococcica  è assolutamente  necessario  procedere 
aU'isolamento  deH'agenie  causale  e all'esecuzione  dell'an- 
tibiogramma.  Attualmente  la  penicillina  G è indicata  solo 
nei  rari  casi  di  ceppi  sensibili;  i farmaci  antistafilococcici 
principali  sono  le  penicnlline  scmisintctichc  pcnicillinasi- 
resisienti  e le  cefalosporine.  Il  capostipite  delle  penicilline 
pcnicillinasiresistcnti  (dette  anche  M)  è la  meticillina,  che 
sì  somministra  per  via  parcntcralc.  ma  attualmente  più 
impiegate  sono  le  isossazolilpcnicilline  (oxactllina.  cloxa- 
cilUna.  dicloxacillina.  flucloxacillina).  che  si  possono  usa- 
re sia  per  os  che  per  via  parcntcrale.  La  posologia  quoti- 
diana varia  da  SO  a 200  mg^'kg.  Molto  efficaci  sono  anche 
alcune  cefalosptìrine,  tra  le  quali  la  cefalotina  e i)  cefa- 
mandolo  che  si  impiegano  {>er  via  parenterale  in  dosi  fino 
a 200  mg;’kg/diV. 

Alternative  sono  rappresentate  dai  macrolidi  (critromi- 
cina,  josamicina,  midecamicina.  etc.),  dai  lincosamidi 
(lincomicina,  clindamidna),  dalla  rifampicina  e.  raramen- 
te. anche  dagli  aminoglicosidi.  che  trovano  la  loro  indica- 
zione soprattutto  nei  soggetti  allergici  a tutte  le  bctalat- 
lamine.  In  questi  ultimi  anni  il  problema  della  scelta  del- 
rantihiotico  si  è notevolmente  complicalo  per  il  progres- 
sivo diffondersi  di  ceppi  resistenti  a tutte  le  hetalattamine 
e alla  maggior  parte  degli  altri  antibiotici.  In  questi  casi  il 
farmaco  più  utile  è la  vancomicina.  antibiotico  glicopcp- 
tidico.  attivo  sulla  maggior  parte  dei  ceppi  di  S.  aurem  e 
di  S.  epidermidis,  compresi  quelli  meticillino-  o multiresi- 
stenti.  La  resistenza  alla  vancomicina  è rara  e si  sviluppa 
lentamente;  non  esiste  resistenza  crociata  con  alcun  altro 
antibiotico.  Essa  esplica  attività  battericida  e si  s<ìmmini- 
stra  unicamente  per  e.  v.  in  dosi  di  20-40  mg/kg''ifi>,  ma 
va  usata  con  una  certa  prudenza  per  la  sua  tossicità.  At- 
tualmente sono  disponibili,  o stanno  per  esserlo,  altri  an- 
tibiotici simili  alla  vancomicina.  ma  meno  u>ssici  (ad  es.. 
teicoplanina). 

ProfllK&i 

I tentativi  di  prolilawi  mediarne  bonifica  dei  portatori  hanno 
dato  risultati  poco  soddisfacenti.  Le  misure  principali  riguardano 
la  scrupolosa  pulizia  e disinfczione  delle  sale  di  degerua.  l'uso  di 
mascherine  proiettive  da  parte  del  personale,  risolamcnto  dei 
malati,  il  controllo  pcrUxlico  dei  pcrstinale  mediante  coltura  del 
tampone  nasale,  la  limitazione  dell'uso  degli  aniihiouci  ai  casi  dt 
reale  ncccvutà.  !.a  profilassi  antibiotica  indiscriminata  va  pro- 
scritta; nei  neonati  si  Hvno  ottenuti  discreti  rìsuiiati  con  l’uso  di 
creme  c polveri  di  csaclorofcnc  sulla  cute  e sulla  ferita  ombelica- 
le. Scarsi  risultati  si  sono  ottenuti  con  la  prohlas.si  immunitana  e 
del  resto  manca  tuttora  una  prova  valida  deU'cfficacia  dei  vari 
tipi  di  vaccino  aniisiafitococaco. 
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FllANCO  SOKJCE 

STAHLOMA 

(Formato  in  frane.,  in  epoca  rìnasdm.,  dal  gr.  staphytè 
'grappolo  d'uva’}.  ¥.  staphylome.  • l.  staphyhma.  • 
T.  Staphyiom.  - S.  esiafiloma. 

Si  intende  con  questo  termine  l’ectasia  di  una  porzione 
più  o meno  circoscritta  della  parete  oculare  con  aumento 
di  superfìcie  e diminuzione  corrispondente  dello  spessore 
della  parete  stessa.  La  presenza  di  tessuto  uveale  pigmen- 
tato  conferisce  allo  staftloma  quel  colorito  scuro,  bluastro 
o nero-azzurro,  da  cui  la  somiglianza  con  un  chicco  di 
uva.  Si  distinguono  le  seguenti  forme. 

a)  5.  corneali:  derivano  da  ulcera  o ferita  perforante 
della  cornea  e sono  costituiti  da  tessuto  cicatriziale  alla 
cui  formazione  concorre  in  varia  misura  anche  il  tessuto 
irideo.  Lo  s.  è detto  parziale  quando  interessa  una  por- 
zione limitata  e in  genere  piuttosto  periferica  della  cor- 
nea; dicesi  totale  {totale  conico  o totale  sferico)  quando 
tutto  l'ambito  corneale  è in  preda  aH’ectasia.  In  questo 
secondo  tipo,  stante  la  grave  alterazione  cui  soggiace  per 
effetto  deiremia  irìdea  l'angolo  della  camera  anteriore,  si 
sviluppa  generalmente  un  glaucoma  secondario  che  com- 
promette irrimediabilmente  la  funzione  visiva. 

b)  S.  sclerali:  interessano  il  segmento  anteriore  del 
bulbo  in  vicinanza  del  limbus  {s.  sclerale  anteriore)  o la 
zona  equatoriale  (5.  equatoriale).  Nella  maggior  parte  dei 
casi  seguono  a glaucoma,  più  raramente  a processi  di 
rammollimento  della  parete  (sclerite,  compressione  da 
parte  di  tumori,  etc.)  o a ferite.  Lo  s.  sclerale  anteriore  a 
sua  volta  va  suddiviso  in  s.  ciliare,  qualora  si  sviluppi  in 
corrispondenza  del  corpo  ciliare,  e 5.  intercalare,  qualora 
interessi  primitivamente  la  zona  di  confìne  tra  cornea  e 
sclera.  Nei  casi  puri,  anche  in  vivo  può  farsi  diagnosi 
considerando  i punti  di  emergenza  dei  vasi  ciliari  anterio- 
ri: questi  giacciono  al  margine  posteriore  dell'ectasia  nel- 
lo s.  intercalare,  al  margine  anteriore  in  quello  ciliare. 

Gii  s.  sclerali  anteriori  ed  equatoriali  si  sviluppano 
quasi  sempre  in  occhi  privi  di  funzione. 

Con  il  termine  di  5.  postico  di  Scarpa  intendasi  un'ecta- 
sia del  polo  posteriore  del  bulbo,  diagnosticabile  in  vivo 
mediante  determinazione  della  refrazione,  il  cui  apice 
giace  temporalmente  alla  papilla  ottica,  pressappoco  in 
corrispondenza  della  fovea  centrale.  Lo  s.  postico,  a dif- 
ferenza dei  vari  tipi  di  ectasia  sopra  menzionati,  è un'ec- 
tasia primaria  della  parete  bulbare.  È legato  a miopia  più 
o meno  elevata  (v.  sci  erà). 

EKANCO  BRUNA* 

STAGNO 

F.  étain.  - I.  rìn.  - t.  Zinn.  • s.  estano. 

Elemento  chimico  appartenente  al  gruppo  IV  del  sistema 
periodico  (v.  elementi  cmuia).  Simtwlo:  Sn;  n.  a.  50; 
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p.  a.  118.70;  d.  (a  + 20  ®C)  5,75  {Sn  grigio),  6,55  {rom- 
bico), 7.31  {retragonale),  p.  f.  + 231,89  ®C;  p.  e. 
+ 2Zró®C;  stato  di  ossidazione;  -E  2,  + 4. 

È l’elemento  che  possiede  il  mas.simo  numero  di  isoto- 
pi stabili.  10,  con  pesi  atomici  da  112  a 124. 

Proprietà  chimiche  e usi  pratici:  lo  Sn  è un  metallo 
bianco-argenteo  a struttura  cristallina. 

Lo  Sn  mostra  una  certa  analogia  chimica  col  germanio 
e col  piombo,  forma  composti  bivalenti  {stannosi)  e te- 
iravalenti  (4/arm/ri). 

Si  trova  raramente  in  natura  allo  stato  Ubero:  il  minerale  più 
importante  per  Tesirazione  è il  biowido  di  Sn  o cassiterite. 

Lo  Sn  6 uno  dei  metalli  più  noti  sin  dalla  più  remota  antichi- 
tà: fu  usato,  assieme  al  rame,  nella  preparazione  del  bronzo, 
lega  II  cui  uso  appartiene  ad  antiche  civiltà.  Lo  Sn.  per  la  sua 
inalterabilità  atl'ana  c per  la  sua  scarsa  tossicità,  presenta  ancor 
oggi  un  grande  interesse  fatico;  viene  impiegato  per  ricoprire 
quei  metalli  che  non  sono  restsienli  allarta  o agli  agenti  chimici 
e che  trovano  impiego  per  recipienti  ove  conservare  alimenti:  la 
lamiera  di  ferro  ricoperta  da  uno  strato  dì  Sn  viene  chiamata  lai- 
la  ed  6 usata  in  larga  scala  nelle  fabbriche  di  scatolame  per  o>n- 
serve.  Le  pentole  e i rcapicnti  in  rame  hanno  il  nvcsiimento 
interno  in  Sn.  La  stagnola  t una  foglia  sottilissima  di  Sn  (0.02.5 
mm)  c veniva  usata  per  rivestire  sostanze  alimentari;  oggi  i stata 
abbandonata  per  il  suo  alto  costo  ed  6 sostituita  da  fogli  di  al- 
luminio. Lo  Sn  è usalo  irvoltrc  nelle  leghe  a basso  punto  di  fu- 
sione (il  cosiddetto  piombo  per  saldature  è formato  da  piombo  e 
Sn  in  parti  eguali),  negli  apparecchi  di  protesi  dcniana.  ncIPin- 
dustria  degli  specchi. 

Biochimica.  - Schwarz  et  al.  (1970)  hanno  dimostrato 
che  lo  Sn  è un  nutriente  essenziale  per  la  crescita  del  rat- 
to. li  meccanismo  dell’attività  biochimica  dello  Sn  non  c 
ancora  noto.  Potrebbe  funzionare  da  catalizzatore  per 
reazioni  di  ossidoriduzione.  Non  sono  stati  descritti  difetti 
biochimici  legati  a carenza  di  Sn. 

Inquinamento  e tossicologìa.  - Lo  Sn  è largamente  dif- 
fuso in  natura;  è presente  nell'ana  (da  qualche  ng  a qual- 
che |ig/m\  a seconda  della  vicinanza  o meno  di  fonti 
inquinanti),  nel  suolo  (da  2 a 200  pg/g).  nelle  piante,  sia 
marine  che  terrestri,  nei  tessuti  animali.  Lo  Sn  è pure 
presente  nei  les.suti  umani  (polmoni.  os.so,  fegato,  reni)  a 
concentrazioni  generalmente  inferiori  a 1 mg/kg  di  tessu- 
to fresco.  Per  il  sangue  sono  stati  riportati  da  vari  AA. 
valori  discordanti:  da  5 a oltre  100  pg/1,  per  la  maggior 
parte  contenuti  nelle  cellule.  Indubbiamente  la  concen- 
trazione di  Sn  nei  tessuti  è dipendente  dalla  dieta.  1 cibi 
o le  bevande  (soprattutto  i prodotti  a carattere  acido, 
come  i pomodori)  conservati  in  scatola  a banda  stagnala 
sono  causa  di  un  maggior  apporto  di  Sn  aU’organismo. 

(^asi  tutto  lo  Sn  ingerito  con  la  dieta  viene  eliminato 
con  le  feci.  Il  suo  scarso  assorbimento  rende  conto  della 
bassa  tossicità  dello  Sn  inorganico.  Dosi  di  Sn  inorganico 
corrispondenti  a 14  mg/kg  di  peso  corporeo,  sommini- 
•4rate  con  la  dieta,  provocano  qualche  volta  effetti  di 
vomito  nel  gatto,  ma  non  nel  cane.  Le  dosi  minime  che 
provocano  effetti  sull'uomo  (vomito,  nausea,  diarrea) 
sono  dell’ordine  di  200  mg/kg  di  peso  corporeo. 

Molto  maggiore,  invece,  la  tossicità  dei  composti  orga- 
nici dello  Sn  (^chil-Sn).  dovuta  al  loro  maggior  assorbi- 
mento. 1 composti  organici  dello  Sn  vengono  impiegati 
ncirindustria  delle  materie  plastiche  e delle  vernici  e usa- 
ti come  fungicidi  in  agricoltura. 

Una  forma  di  pneumoconiosi  benigna  {stannosi)  dovuta 
a esposizione  prolungata  a fumi  o a polvere  di  Sn  (con- 
centrazione dello  Sn:  8,6-14.9  mg/m^  di  aria)  è stala 
osservata  in  diversi  casi,  senza  però  riscontrare  evidenti 
segni  di  diminuita  funzione  polmonare. 
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Danni  neurologici  c lesioni  renali  sono  stati  osservati  in 
animali  in  seguito  a somministra/ione,  per  mezzo  dì  inie- 
zione sottocutanea,  di  sali  inorganici  di  Sn. 

Effetti  dannosi  di  varia  intensità  sono  stali  osservati  sia 
sulla  pelle  di  animali  (irrìtuziune.  infiammazione,  necrosi) 
trattali  con  dosi  orali  di  composti  organici  dello  Sn.  sia 
sulla  pelle  di  lavoratori  esposti,  per  contatto,  a questi 
prodotti  (lesioni,  bruciature). 

La  M.>mministrazione  per  via  sotiixrutanca  o per  ox  di 
dieiil-Sn  provoca,  negli  animali  da  laboratorio,  danni  al 
S.N.C.,  caratterizzati  da  edema  a livello  della  sostanza 
bianca  e da  sintomi  di  encefalopatia. 

In  Francia,  nel  1954.  la  siìmministrazione  di  una  spe- 
dalità medicinale  (Stalinon^)  a base  di  dietil-Sn-diioduro 
(15  mg/capsula)  e contenente  anche  trictil-Sn-ioduro  ed 
ctil-Sn*trìioduro.  usata  per  il  trattamento  di  foruncoli, 
acne  e altre  infezioni  della  pelle,  provocò  l'uvvelenamen- 
lo  di  217  pers*me,  di  cui  10()  morirono.  La  dose  com- 
plessiva di  dietil-Sn  somministrata  nel  corso  di  un  perio- 
do di  6-8  settimane  fu  calcolata  in  350-675  mg  nei  casi 
di  morte,  c di  45-675  mg  nei  casi  di  st^prawivenza. 

I sintomi  che  manifestarono  i soggetti  intossicati  consi- 
stevano in:  forte  cefalea,  vertigini,  vomito,  disturbi  visivi, 
e.  qualche  volta,  mcningismo.  paresi,  convulsioni.  La 
morte  sopravvenne  per  coma  respiratorio  o per  scompen- 
so cardiaco. 

Farmacologia.  - Né  i composti  inorganici  né  quelli 
organici  dello  Sn  trovano  posto  razionale  in  terapia. 
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STAMINALI  CELLULE 

F.  hémocytohiastes.  - l.  slem  cells.  • T.  Stammzellen.  • 
s.  hemocitohlaslos. 

Le  cellule  staminali  del  midollo  osseo  costituiscono  gli 
elementi  cellulari  altamente  indifferenziati,  da  cui,  attra- 
verso successivi  processi  di  differenziazione  e di  matura- 
zione derivano  tutte  le  cellule  midollari  e dei  sangue  peri- 
ferico. Infatti  gli  studi  citogcnctici  c ci>lturali  hanno  chia- 
ramente dimostrato  che  gli  eritrociti,  i granulocili,  i linfo- 
citi c le  piastrine  prendono  origine  da  un'unica  c.  s.  (o 
emwitoblasio  secondo  Ferrata);  tale  interpretazione  è 
anche  avvalorata,  nella  patologia  umana,  dalla  presenza 
del  cromosoma  Philadelphia  nelle  diverse  cellule  midolla- 
ri cd  ematiche  dei  pazienti  affetti  da  leucemia  mieloidc 
cronica  (v.  LEUCEMIE). 

In  senso  restrittivo,  il  termine  di  c.  5.  dovrebbe  essere 
riservato  alla  cellula  altamente  indifferenziata  [uncommih 
ted).  morfologicamente  non  ancora  identificabile,  da  cui 
derivano  le  prime  cellule,  poco  differenziate,  ma  già 
orientate  {commiited)  in  senso  crilropoietico,  granuloci- 
topoìetico.  linfocitopoiclico  o lromb<Kitopoielico;  ma.  in 
concreto,  la  denominazione  di  <*.  s.  viene  attribuita  anche 
a tali  cellule  ancora  in  possesso  di  notevole  capacità  ma- 
turativa  e differenziativa:  esse  vengono  definite  cxin  sigle 
diverse,  derivanti  fondamentalmente  da  esperienze  con- 
dotte su  milze  di  animali  irradiati  e da  studi  colturali  ef- 
fettuali su  terreni  semisolidi.  come  Pagar.  Per  una  com- 
pleta descrizione  dei  vari  tipi  di  c.  s..  delle  loro  sigle  c 
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deirinfiuenza  che  diversi  fattori  svolgono  nella  regolazio- 
ne delle  loro  attività  differenziative  e malurative.  v.  mi- 
dollo OSSEO  (IX,  1283).  F.RITROPOILTINA  (VI.  102);  PIA- 
STRINE (XI.  1891);  SANGUE  (XIII.  1828). 

Occorre  sottolineare  che  rcccntcmcnic  è stato  dimo- 
strato che  c.  s.  uncommitted  e commiued  si  riscontrano 
nel  sangue  del  cordone  ombelicale  e nel  sangue  neonata- 
le (fino  alla  i()^  settimana  di  vita)  in  concentrazioni  chia- 
ramente superiori  a quelle  riscontrabili  nei  mesi  successi- 
vi; in  realtà,  fin  dai  periodo  fetale  il  midollo  osseo  già 
funzionante  opera  un  processo  di  colonizzazione  attraver- 
so il  passaggio  nella  circolazione  sistemica  di  c.  s.  destina- 
te a proliferare  e maturare  nelle  zone  ove  il  midollo  é 
ancora  in  via  di  formazione. 

Infine.  ncIPambito  della  fisiopatologia  delle  c.  s..  è 
opportuno  ricordare  i recentissimi  progressi  compiuti  nel- 
la caratterizzazione  biochimica  dei  regolatori  fisiologici 
deircmopoiesi.  o «fattori  stimolanti  la  formazione  di  co- 
lonie» {Colony  Stimulatìng  Faaors,  CFSs)  (v.  midollo 
os^SEO  (IX.  1283]);  tali  studi,  condotti  impiegando  preva- 
lentemente la  tecnica  del  DNA  ricombinantc.  hanno 
permessi  di  ottenere  elevate  quantità  di  questi  fattori, 
glicoproteine  sia  di  origine  animale  che  di  origine  umana, 
come  il  CSF«.  il  CFS|5.  la  pluripi>iclina.  il  CSF  urinario. 
in  vitro  questi  C*SFs  dimostrano  una  normale  attività  Mi- 
molatrice  nei  confronti  delle  varie  serie  cellulari,  mentre 
le  prime  osscrv'azioni  in  vivo  hanno  documentato  la  capa- 
cità dei  C^Fs  coM  sintetizzati  di  indurre  leucocitosi  c rcti- 
colocìtosi  in  primati  sia  normali  che  pancitopcnici,  Tutte 
queste  esperienze  fanno  ritenere  non  lontano  il  giorno  in 
cui  fatton  regolatori  dell'emopoiesi  potranno  essere  im- 
piegati nella  patologia  umana,  come  in  alcune  citopcnic 
indotte  da  virus  o da  iruttamcnli  antiblastici  c immuno- 
soppressivi,  ovvero  in  corsti  di  trapianto  di  midollo  osseo. 
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LAURA  CONTI 

STANAZOLOLO;  v.  anaboi  i/.zanti  farmaci  (I.  1580; 
1583). 

STAPHYLOCOCCUS  GENERE 
(gr..  ‘cocchi  a grappolo  ). 

v>mmario 


GenenUlÉ  e cIsMifìcazioRc  (col.  )tW>4L  • Caratterisfichc  morfo- 
logklie  e coHundi  (col.  1065).  • HabUat  e mistcA/a  agli  agcali 
fauci  e chimici  (col.  1067).  - Struttura  antigenc  (col.  1U67).  • 
Produzione  di  tomine  e di  enzimi  (col.  I06K):  Fmithsine.  - Leu- 
ctHiditta.  - Tossine  efftflùtme.  • Esuttastne.  • EfUentiosune.  • 
Tossina  delia  sindrome  dello  shock  tossico.  > Cotts’ula.si.  • Altre 
.fostxmze.  ■ llpczzazione  (col.  1070).  • Palogenkità  (col.  1071).  • 
Cheniio-  e anlihiolkoreshtenza  (c«.)l.  1071). 


GeneiulHà  e classificazione 

Oli  stafilocchi.  identificati  nei  pus  da  Pasteur  fin  dal- 
rinizio  dell'era  batteriologica,  sono  dei  microrganismi 
estremamente  tliffusi  in  natura,  che  pos.sono  comportarsi 
nei  confronti  delTorganismo  umano  sia  da  inoffensivi 
uimmensali  che  da  temibili  patogeni  in  grado  di  provoca- 
re infezioni  di  gravità  estremamente  diversa:  infezioni 
superficiali  localizzate  (foruncoli,  ascessi,  eie.),  infezioni 
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TAB.  I.  CARATTERISnCilE  DELLE  TRE  PRINCIPALI  SPECIE  DI  S^AHLOCOCCHl 

(Da  Baird-Parkcr.  1974.  modificata) 


StapkytocottMS  aiuria  | S.  epidermUiis 


S.  saprop/iriioa 


Tesi: 

Acidificazione  del  glicoso  (anac- 

4- 

4- 

robiosi) 

Coagulasi 

+ 

_ 

_ 

dumping  factor 

4* 

— 

— 

Acidificazione  del  mannitolo 

+ 

_ 

4- 

(anaerobi  usi) 

Sensibilità  alla  novobiocina 

+ 

4- 

Fosfatasi 

4- 

+ 

- 

Stmllura  della  parete  cdltilare: 

Proteina  A 

4- 

Acidi  tCKoid 
rìbiiolfosfato 

4- 

4* 

glicerulfosfato 

- 

4- 

4- 

MaaRcslazioni  diakhe  prted- 

Infezioni  cutanee,  ossee. 

Endocarditi  subacute;  infezioni  di  protesi  valvolari,  vascolari  c 

P-ii 

polmonari,  sepsi,  ondo- 

ailicolari:  infezioni  urinarie;  infezioni  di  ihunts  arierovenosi  e 

carditi  acute,  tossinfezioni 
alimentari  (cnterotossi- 
ne),  ctc. 

neurochirurgici,  eie. 

di  organi  interni  (endocardite,  polmonite,  osteomielite)  e 
temibili  setticemie. 

Gli  stalìlococchi  appartengono  alla  famiglia  Micrococ- 
caceae.  che  comprende,  tra  gli  altri,  due  generi  principali: 
il  genere  Staphyhcoccus  c il  genere  Micrococcus,  diffe- 
renziabili per  vari  caratteri,  fra  i quali  il  più  importante  è 
la  capacità  di  acidificare  il  glicoso  in  anaerobiosi:  positiva 
per  gli  stafilococchi  e negativa  per  i batteri  appartenenti 
ai  genere  Micrococcus.  Questi  ultimi  sono  quasi  sempre 
microrganismi  ambientali,  privi  di  ogni  importanza  dal 
punto  di  vista  medico,  mentre  nel  g.  S.  sono  comprese 
diverse  specie  più  o meno  patogene  c altre  saprofite. 

La  classificazione  degli  stafilococchi  è stata  più  volte 
mixlificata.  In  passato  ci  si  basava  soprattutto  sul  colore 
delle  colonie  e pertanto  si  parlava  di  S.  aureus,  aihus,  ci- 
treus  e aurantiacia.  Successivamente  Baird-Parker  (1974) 
riconobbe  3 specie  ben  determinate.  S.  aureus,  S.  epi- 
tiermidis  e 5.  saprophyticus,  differenziabili  per  alcune 
caratteristiche  chimiche  e biologiche  (tab.  1);  in  base  a 
tale  criterio,  tuttavia,  molti  cef^i  stafilococcici  rimaneva- 
no non  classificabili.  Più  recentemente,  alcuni  AA. 
(Kloos  e Schleifer,  1975)  hanno  riconosciuto,  nel  g.  5.. 
io  specie  diverse  che  potrebbero  essere  raggruppabili  in 
6 liogruppi  (Varaldo  e coll..  1980;  tab.  II). 

Cantterislkbe  morfolofidie  e coHurali 

Lo  stafilococco,  cosi  denominato  da  Ogston  per  la  dispo- 
sizione a grappolo  che  gii  elementi  assumono  nei  prepa- 
rati microscofNci.  è un  microrganismo  sferico  (fig.  1),  del 
diametro  di  0.5-1. 2 pm.  immobile,  asporigeno.  di  regola 
non  capsulato,  grampositivo.  aerobio  e facoltativamente 
anaerobio,  che  si  coltiva  facilmente  e rapidamente  sui 
comuni  terreni  alla  temperatura  ottimale  di  37  (10- 

45  *'C)  e pH  ottimale  7.5  (con  ampio  ambito  di  tolleran- 
za). In  brodo  dà  intorbidamento  diffuso;  in  agar  si  svi- 
luppano colonie  rotornle,  lisce,  opache,  umide,  di  solito 
grandi,  con  tendenza  a confluire,  che  possono  subire  la 
variazione  S-R.  Alcuni  ceppi  crescono  lèntamente,  dando 
luogo  a microcolonie;  si  tratta  di  varianti  metabolicamen- 
te deficienti,  che  tuttavia  possono  essere  dotate  di  potere 
patogeno.  Le  colonie  possono  essere  variamente  pigmen- 


TAB.  II.  CLASSinCAZIONE  DEL  GENERE  STAPHYLO- 
COCeVS  IN  IO  SPECIE  APPARTENENTI  A 6 LIOGRUPPI 
(Da  Varaldo  et  al.,  1980) 


Specie 


liograppo 


I 

Staphylococcus  aureus 

li 

Siaphyiococcus  timulans 

III 

Staphylococcus  capitis 

IV 

Staphylococcus  saprophyticus 
Staphylococcus  ct*hnii 
Staphylococcus  xylosus 

V 

Staphylococcus  epidermidù 

VI 

Staphylococcus  hominis 
SlaphyliKoccus  haemolyiicus 
Staphylococcus  H'erneri 

Rg.  I.  Immagini  al  microscopio  elcuronku  a scansione  dello 
stalìtociKco  aureo. 
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tate  e assumere  colore  giallo-oro.  giallo-limone,  giallo- 
arancione,  o non  pigmentate  e allora  hanno  colore  bian- 
co-porcellana. 11  pigmento,  solubile  nei  solventi  dei  gras- 
si. è di  natura  carotenoide  e contiene  una  miscela  di  al- 
meno 7 costituenti  diversi.  Su  agarsangue  è spesso  pre- 
sente un  alone  emolitico  attorno  alle  singole  colonie.  Per 
Tisolamento  da  materiali  polimicrobici  (ad  cs.,  feci)  si 
prestano  bene  i terreni  ricchi  di  cloruro  di  sodio  (ad  cs., 
terreno  di  Chapman.  contenente  75  g%«  di  NaCl). 

Dal  punto  di  vista  metabolico  gli  stafilococchi  sono 
catalasipositivi.  ma  ossidasinegativi;  sono  attivi  su  di- 
versi idrati  di  carbonio:  in  particolare  5.  aureus  utilizza  il 
glieoso  c il  mannitolo  in  aerobiosi  c in  anaerobiosi. 
Gli  altri  stafilococchi  hanno  un'attività  metabolica  molto 
più  scarsa. 

Habàlal  e minca»  agfi  agenti  feki  e chimici 

Gli  stafilococchi  possocto  essere  presenti  allo  stato  saprofìlico 
sulla  pelle  e nelle  cavità  mucose,  con  particolare  riguardo  al 
naso  Possono  cs-scrc  isolati  dalKaria.  dall'acqua,  dal  latte,  dal 
terrerto,  dalla  polvere,  da  oggetti  vari.  Essi  resistono  a lungo 
ncU’ambicnic  esterno.  In  particolare,  a 4 conservano  la  loro 
vitalità  per  circa  3 mesi,  ma  soiki  distrutti  in  60  min  a 5^  ”C. 
Resistono  per  I h al  sublimato  airi%«.  al  formolo  all’1%  e al 
fenolo  airi%.  Le  colture  si  mantengorso  vitali  per  multi  mesi. 

Slrnttnra  antigene 

Gli  sludi  sul  meccanismo  d'azione  della  penicillina  e degli 
altri  antibiotici  betalattamici  hanno  permesso  di  chiarire 
meglio  la  struttura  della  parete  cellulare,  nella  quale  si 
distinguono,  fondamentalmente,  il  complesso  mucopepti- 
de-acidi  teicoici.  la  proteina  A e vart  antigeni  di  tipo.  Il 
mucopeptide  e gli  acidi  teicoici  sono  presenti  in  tutti  gli 
stafilococchi,  mentre  la  proteina  A è peculiare  di  5.  au- 
reus. 

Il  mucopeptide  (peptidoglicano)  è una  sostanza  immu- 
nogena  nonché  un  pirogeno  inibitore  della  risposta  in- 
fiammatoria precoce,  attivatore  policlonale  dei  linfociti 
B,  capace  di  attivare  il  complemento  per  la  via  alternati- 
va. Gli  acidi  teicoici  sembrano  esplicare  un  ruolo  ncU'a- 
derenza  del  microrganismo  alle  cellule  epiteliali  c an- 
ch'essi  possono  attivare  la  via  alternativa  del  complemen- 
to; assieme  ai  mucopeptide  fungono  da  recettore  per  i 
batterìofagi.  Oli  acidi  teicoici  sono  antigenì  spccicspccifì- 
ci.  chimicamente  diversi  nelle  varie  specie  del  g.  5.  La 
proteina  A è caratteristica  di  5.  aureu.^  ed  è elaborata 
dairK5-95%  dei  ceppi  di  origine  umana,  mentre  i ceppi 
di  origine  animale  la  producono  più  raramente.  È un  co- 
stituente esterno  della  parete  del  microrganismo.  P.  costi- 
tuita da  9-10  aminoacidi  c ha  p.m.  variabile  da  13.000  a 
42.000.  La  proteina  A è covalentemente  legata  al  pepti- 
doglicano.  ma  circa  1/3  di  essa  viene  liberato  cxtracellu- 
larmente.  Una  sua  importante  proprietà  é la  capacità  di 
interazione  non  specìfica  con  la  porzione  Fc  delle  immu- 
noglobulinc  IgG  di  molte  specie  di  mammiferi;  nel  caso 
delle  IgG  umane  la  proteina  A reagisce  con  le  sottoclassi 
IgGl.  IgG2  c Ig04,  ma  non  con  le  IgG3.  Questa  inter- 
azione produce  una  serie  di  eventi  biologici,  quali  l'attiva- 
zione del  complemento  sia  per  la  via  classica  sia  per  la 
vìa  alternativa,  il  fenomeno  di  Arthus.  l'anafilassi  locale  c 
generale,  l'inibizione  della  fagocitosi  di  particelle  opso- 
nizzate,  la  proliferazione  in  vitro  di  linfociti  T e B.  eie. 

La  parete  di  5.  aureivi  contiene  inoltre  numerosi  anti- 
geni tipospecifid.  che  possono  essere  messi  in  evidenza 
con  una  reazione  di  agglutinazione  per  mezzo  di  sieri 
preparati  su  coniglio  con  ceppi  tipo  e quindi  adsorbiti;  la 
natura  chimica  di  questi  antigeni  non  è esattamente  defi- 
nita. 


Prodozifme  dì  tosane  e dì  eiuirai 

S.  aureus,  a differenza  di  altre  spede  di  stafilococchi,  é 
capace  di  produrre  numerose  sostanze  extracellularì  dif- 
fusibili (tossine  ed  enzimi),  fra  le  quali  considereremo  le 
prindpali. 

Iimolisine 

Dette  anche  siafiiotisine,  sono  distinte  in  alfa.  beta, 
gamma  e delta,  c hanno  differenti  spettri  litici  rispetto 
agli  cntrociti  di  varie  specie  animali.  Oltre  alle  emazie,  le 
cmolisinc  stafilococdchc  sono  capad  di  Usare  anche  altri 
tipi  di  cellule  (leucodti,  piastrine,  epatodti.  etc.).  per  cui 
si  parla  di  cyiolydc  ioxins\  carattere  comune  c la  capadtà 
di  esercitare  la  loro  azione  a livello  della  membrana  cel- 
lulare {memhrane-damafiing  loxins). 

Tossina  alfa.  - Sintetizzata  dair80-9()%  dei  ceppi  di  S. 
aureits  e da  alcuni  ceppi  di  5.  epidermidis,  c una  sostanza 
solubile,  filtrabile,  termolabile,  di  natura  proteica,  costi- 
tuita da  una  serie  di  17  aminoaddi,  avente  p.m,  compre- 
aa  tra  26.tKKl  e 3<UKJ0.  È letale  per  il  topo  per  via  e.v. 
ed  esercita  nel  coniglio  azione  leucotossica.  dermonecro- 
tica  c letale;  causa  inoltre  contrazione  e paralisi  della 
muscolatura  liscia  c liberazione  di  istamina.  Probabilmen- 
te riveste  rilevante  importanza  clinica,  in  quanto  a essa 
sarebbe  legata  l'azione  necrotizzante  del  germe.  Il  mec- 
canismo di  azione  non  è ancora  suffìdcntcmcntc  cono- 
sciuto. ma  sicuramente  non  è di  tipo  enzimatico.  Per 
quanto  riguarda  Tattività  emolitica,  la  tossina  alfa  eserd- 
ta  la  sua  azione  sulle  emazie  di  coniglio,  ma  non  su  quel- 
le umane.  È dotata  di  potere  antìgene  c da  essa  è stata 
ottenuta  un'anatossina  che  provoca  la  formazione  di  anti- 
corpi capad  di  neutralizzare  la  sua  attività  emolitica.  La 
produzione  della  tossina  alfa  può  essere  una  caratteristica 
cromosomica  o extracromosomica,  mediata  da  plasmidi. 

Tossina  beta.  - È prodotta  da  meno  del  20%  dei  ceppi 
di  S.  auretLK  di  origine  umana,  più  spesso  da  quelli  di  ori- 
gine animale  e raramente  anche  da  ceppi  di  S.  epidermi- 
dis', è un'cmolisina  «freddo-calda»,  clic  agisce  sugli  eri- 
trociti umani,  di  pecora  e di  bue.  ma  non  su  quelli  di 
coniglio;  la  lisi  è massima  se  le  piastre  di  agarsangue  o la 
miscela  tossina-eritrociti  sono  tenute  a bassa  temperatura 
dopo  incubazione  a 37  "C.  La  tossina  ò una  fosfolipasi  di 
tipo  C attiva  sulla  stingomielina.  donde  il  nome  di 
sfìngomielinasi  di  tipo  C (p.m.  26.(MHL32.000).  La  sensi- 
bilità degli  eritrociti  è direttamente  proporzionale  al  loro 
contenuto  in  sfìngomiclina  (emazie  di  montone,  di  uomo 
e di  cavia  in  ordine  decrescente).  È dotata  di  potere  anti- 
gene; il  suo  ruolo  patogeno  non  è precisato. 

Tossina  gamma.  - Prodotta  dal  50^%  dei  ceppi  di  S. 
aureus,  è existituita  daH’associazione  di  due  componenti 
separabili  mediante  cromatografìa,  aventi  p.m.,  rispetti- 
vamente, di  29.1KX)  e 26. (XX).  La  tossina  si  fìssa  su  un 
recettore  di  membrana  per  azione  coordinata  dei  suoi 
componenti.  La  sua  azione  è inibita  da  polimeri  sulfonati. 
fra  cui  Pagar,  per  cui  l'emolisi  non  è facilmente  visibile 
su  piastre  di  agarsangue.  È attiva  su  emazie  dì  coniglio, 
uomo  e montone.  È dotata  di  potere  antigcnc. 

Tossina  delta.  - È una  proteina  di  p.m.  103. (XX),  costi- 
tuita da  diversi  aggregati  di  subunità  a basso  peso  mole- 
colare, che  esercita  un  ampio  spettro  di  attività  litica  e 
citotossica;  non  sembra  dotata  di  potere  antigene.  La  sua 
attività  biologica  non  é di  natura  enzimatica;  essa  agireb- 
be. piuttosto,  come  detergente  sulle  membrane  citopla- 
smatiche, senza  specificità.  È attiva  specialmente  sugli 
eritrociti  di  coniglio,  cavallo,  uomo,  cavia.  Molto  dubbia 
è la  sua  tossicità  in  vivo.  La  tossina  delta  viene  prodotta 
sia  da  ceppi  di  S.  aureus  sia  da  ceppi  di  S.  epidermidis. 
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LeuctKidina 

Scoperta  nei  1932  da  Panton  e Valentine.  distrugge  in 
maniera  selettiva  i leucociti  c i macrofagi  umani  c di  co* 
niglio  cd  esercita  un  ruolo  importante  nella  paiogenicità 
del  microrganismo,  ostacolando  la  fagocitosi  e forse  an- 
che esplicando  attività  dermonecrotica.  La  leucocidina 
risulta  costituita  da  due  componenti  F c S,  cromatografi- 
camente separabili,  aventi  p.m.,  rispettivamente,  di 
32.(M10  e 39.(KK).  biologicamente  inattive  se  separale,  ma 
capaci  di  agire  sinergicamente,  inducendo  un'alterazione 
della  permeabilità  di  membrana.  La  sua  attività  biologica 
si  esercita  unicamente  sui  granulociti  e sui  macrofagi 
umani  e di  coniglio.  In  1 min  si  osserva  rimmobilizzazio* 
ne  dei  leucociti  e la  scomparsa  degli  pseudopodi;  poi  so- 
pravvengono degranulazionc,  rottura  del  nucleo  c lisi  cel- 
lulare. La  leucocidina  d dotata  di  potere  antigenc. 

Tossinf  esfolialìve 

Le  tossine  esfoliative  (epidermolitiche)  o eifoliatine,  sco- 
perte nel  1970  (Elias  c sono  prodotte  dal  40-50% 

dei  ceppi  di  S.  aureus  appartenenti  al  11  gruppo  fagico  c 
raramente  da  ceppi  di  altri  gruppi.  L'esfoliatina  è una 
sostanza  proteica,  la  cui  composizione  in  aminoacidi  è 
ben  conosciuta:  il  p m.  c di  24. 000-30. 000.  È stabile  a 
60  ”C  per  1 h;  è dotata  di  potere  antigenc. 

11  controllo  genetico  della  tossinogenesi  sembra  dupli- 
ce. sia  cromosomico  che  plasmidico.  Si  ritiene  che  ne  esi- 
stano 2 tipi.  A € B.  identici  per  grandezza  molecolare, 
ma  distinti  sotto  il  profilo  antigenico.  Le  tossine  csfoliati- 
vc  posseggono  uno  spiccalo  tropismo  cutaneo  c provoca- 
no la  separazione  delle  cellule  granulose  deirepidermide, 
sì  che  esse  vengono  a perdere  le  connessioni  l’una  o.)n 
l'altra.  Le  csfoliatinc  possono  esplicare  la  loro  dizione 
kK'almenie,  in  corrispondenza  del  focolaio  dove  sono 
prodotte,  o anche  a distanza  da  esso.  Il  meccanismo  d'a- 
zione non  è ancora  ben  noto.  L'iniezione  di  una  c«)ltura 
di  baltcrì  produttori  di  queste  tossine  prtivoca  nel  topino 
neonato  di  meno  di  5 giorni  un'esfoltazione  cutanea  simi- 
le a quella  osservata  in  patologia  umana.  NcITuomo  adul- 
to una  dose  di  0,25  (ig  di  tossina  determina  la  formazio- 
ne di  bolle  cutanee.  Alle  tossine  esfoliative  viene  attribui- 
ta importanza  nella  genesi  di  numerose  manife.stazìoni 
cutanee  {impeiigo  bollosa,  malattia  esfoliativa  diffusa, 
eruzione  scarlatlinifoime). 

Esotossine 

Distinte  in  A.  B e C,  sofw  state  identificate  rispettiva- 
mente nel  1979.  1980  c 1981.  Que.stc  tossine  sembrano 
dotate  di  azione  pirogena.  Particolare  importanza  è stata 
attribuita  alla  tossina  C.  caratterizzata  da  Schlicvcrt 
(1981).  che  sarebbe  implicata  nella  patogenesi  dello 
shock  tossico  e forse  anche  della  malattia  di  Kawas^iki. 

Entcrotossine 

Sono  prodotte  da  ceppi  di  S.  aidreus  appartenenti  preva- 
lentemente al  IH  gruppo  fagico  e al  lisotipo  42  D;  ecce- 
zionalmente possono  essere  prodotte  anche  da  ceppi 
appartenenti  ad  altre  specie  di  stafiioccKchi  (S.  epidenni- 
dis).  Se  nc  conoscono  6 tipi  antigcnicamcme  differenzia- 
bili; A,  B,  C,  D.  E e F,  dei  quali  i primi  3 sono  stati 
purificati. 

Particolarmente  studiate  state  le  cntcrotossinc  di 
tipo  A c B.  che  esplicano  un'evidente  azione  patogena 
nel  gattino  e nella  scimmia.  Le  enteroto.vsine  stafilociKci- 
chc  sono  un  gruppo  di  proteine  semplici  formate  da  1 
sola  catena  polipcptidica:  contengono  18  aminoacidi  c 
hanno  p.m.  inloim»  a 35.(XK),  sono  termoresistenti  c 
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moderatamente  resìstenti  agli  enzimi  proteolitici;  benché 
diverse  fra  lom  dal  punto  di  vista  antigenico,  hanno  una 
comune  struttura  responsabile  dell'attività  biologica. 
L'enterotossina  A è la  più  frequente  (7U%  dei  casi),  se- 
guita dai  tipi  B c D.  Lo  stesso  ceppo  può  produrre  due  o 
più  enterotossine. 

Il  controllo  genetico  della  produzione  di  enterotossine 
è di  tipo  plasmidico.  Il  loro  ruoto  patogeno  in  patologia 
umana  è stato  chiaramente  documentato;  1 pg  di  entero- 
tossina  A o 25  pg  di  enterotossina  B sono  sufficienti  a 
determinare  la  comparsa  del  vomito  (v.  anche:  aliménti, 
tossinfezioni  alimentari  (I.  1245)).  SÌ  presume  che  le  cn- 
terotossine  agiscano  direitamentc  sulle  cellule  della  mu- 
cosa digiunale,  ma  se  ne  ignora  rintimo  meccanismo. 

Secondo  Bergdoll  (1981)  Tenterotossina  F risulterebbe 
coinvolta  nella  sindrome  dello  shsKk  tossico. 

Tossina  della  sindrome  dello  shock  lo.ssico 
Questa  tossina  {Toxic  Shock  Syndrome  Toxin  o 7357^  c 
costituita  da  due  frazioni;  TSST  la  e TSST  Ib.  aventi  lo 
stesso  p.m.  (22. .500).  la  stes.sa  composizione  in  aminoaci- 
di e le  stesse  proprietà  antigeniche.  Nel  coniglio  questa 
tossina  provoca  febbre,  ipotensione,  tpocalccmia  c insuf- 
ficienza renale.  I corrispondenti  anticorpi  hanno  un  sicuro 
effetto  protettivo  nei  confronti  della  tossina  stevsa. 

Coagulasi 

I ceppi  di  5.  aureus  sono  capaci  di  coagulare  in  piKhe  ore 
il  plasma  umano  o di  coniglio  citratato.  eparinizzato  od 
ossaJatato  perché  producono  la  coagulasi,  profattore  che 
agisce  combinandosi  con  un  cofattorc  piasmatico  (CRF  o 
Coagula.se  Reacting  Factor)  mollo  simile  alla  protrombi- 
na.  La  coagulasi  è una  sostanza  proteica  dotata  di  potere 
antigenc.  relativamente  tcrmostabile.  la  cui  produzione 
sembra  di  origine  cromosomica.  In  vivo  sembra  contri- 
buire alla  formazione  di  una  barriera  di  fibrina  attorno  al 
microrganismo,  che  ritarderebbe  l'intervento  dei  fagociti 
(Tagcr  c Drumond.  1965).  Se  nc  distinguono  diverse 
forme  antigeniche. 

La  produzione  della  coagulasi  è considerata  la  principa- 
le prova  di  patogcnicità  dello  stafilococco.  Significato  ana- 
logo ha  il  dumping  factor,  polipcptidc  localizzato  nella 
parete  cellulare  del  microrganismo,  diffusibile  nel  mezzo 
dopo  autolisi.  Esso  ha  la  capacità  di  reagire  direttamente 
con  il  fibrinogeno,  dei  quale  costituisce  un  recettore  spe- 
cifico. Può  essere  dimostrato  con  un  test  rapido  su  vetri- 
no (emoagglutinazione  con  emazie  di  montone  stabilizza- 
te e sensibilizzate  con  il  fibrinogeno),  che  ha  lo  stesso 
significato  della  classica  prova  della  coagulasi,  con  il  van- 
taggio di  una  maggiore  rapidità  di  esecuzione  (Randois  e 
Carret,  1981). 

Altre  sostanze 

Fra  le  altre  «istanze  che  possono  essere  pr^Hloitc  dagli 
stafilococchi  vanno  ricordate  la  siafilochinasi  (fibrinoltsi- 
na).  che  agisce  come  la  strcptochinasi.  ma  molto  più  len- 
tamente. la  ialuronidasi.  le  nuclcasi.  la  fosfatasi,  le  lipasi, 
le  proteasi.  etc.  Queste  sostanze  sono  priKjotte  in  mag- 
gior quantità  da  5.  aureus,  ma  p<ìssono  essere  prodotte 
anche  da  S.  epidcrmida. 

lìpizjuizione 

£ stata  tentata  una  tipizzazione  su  base  sierologica  fonda- 
la sui  numerosi  antigeni  dello  stafiltKocco  (Oeding, 
1969),  ma  maggior  interesse  pratico  sotto  il  profilo  epi- 
demiologico riveste  la  tipizzazione  fagica.  che  c stata 
standardizzala  con  l'utilizzazione  di  numerosi  fagi-tcst, 
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riuniti  in  4 gruppi  (Blair  e Williams.  1%1).  Pertanto,  sul- 
la base  della  loro  sensibilità  ai  fagi,  gli  stafilococchi  ven- 
gono suddivisi  in  4 gruppi  (più  un  gruppo  misto).  Il  tipo 
fagico  non  è un  carattere  costante  e permanente,  essendo 
possibile  il  passaggio  da  un  lisotipo  all'altro,  in  seguito 
alla  perdita,  all’acquisizione  e allo  scambio  di  un  profago. 
Numerose  ricerche  sono  stale  dedicate  allo  studio  di 
eventuali  correlazioni  fra  tipo  fagico  e altre  proprietà 
degli  stafilococchi,  ma  l’unica  correlazione  dimostrata  c 
quella  fra  possibilità  di  tipizzazione  fagica  c produzione 
di  coagulasi;  solo  i ceppi  coagulasipositivi  pt>ssono  essere 
tipizzati,  mentre  tale  caratteristica  non  è posseduta  dai 
ceppi  coagulasinegativi.  È stato  inoltre  accertato  che  cep- 
pi di  provenienza  ospedaliera  c ceppi  antibioticoresistenti 
appartengono  prevalentemente  ai  gruppi  fagici  I e III;  in 
particolare  è elevata  la  frequenza  del  tipo  HO/KI.  Sembra 
inoltre  esistere  un’associazione  tra  produzione  di  entero- 
tossina  e sensibilità  ai  fagi  dei  gruppi  III  c IV.  fra  produ- 
zione di  tossine  csfoliative  e appartenenza  al  gruppo  III, 
nonché  fra  sindrome  dello  shock  tossico  e ceppi  di  grup- 
po 1.  In  complesso,  la  tipizzazione  fagica  costituisce  un 
metodo  sensibile  e riproducibile  assai  utile  per  ricerche 
epidemiologiche. 

Patogenkità 

In  passato  era  considerato  patogeno  solo  lo  stafìlococcu 
cxìagulasipositivo.  ma  recentemente  è andata  sempre  più 
prendendo  consistenza  la  responsabilità  di  alcuni  stafilo- 
cocchi coagulasinegativi  (5.  cpidermidis.  S.  saprophyticus) 
nella  genesi  di  alcune  infezioni,  fra  le  quali  soprattutto  le 
endocarditi  batteriche  subacute,  le  infezioni  di  protesi 
valvolari  cardiache,  vascolari  o articolari,  le  infezioni  di 
shunts  arterovenosi  c neurochirurgici,  le  infezioni  urina- 
rie. f:  pertanto  da  respingere  l’espressione:  stafilococco 
coagulasipositivo  = stafilococco  patogeno.  Ciò  natural- 
mente non  contraddice  il  fatto  che  S.  aureus  sia  più  viru- 
lento e più  patogeno  delle  altre  specie,  in  accordo,  del 
resto,  con  la  prcxluzione  dei  numerosi  enzimi  c tossine 
sopraelencati,  che  non  vengono  elaborati  (o  comunque  lo 
sono  in  grado  molto  minore)  dai  ceppi  appartenenti  alle 
altre  specie. 

L’animale  più  recettivo  è il  coniglio;  0,141,5  mi  di  una 
brodocoltura  di  24  h di  un  ceppo  virulento,  inoculati  e.v.. 
determinano  una  sepsi  che  uccide  l’animale  in  24  h.  Dosi 
inferiori  o ceppi  meno  virulenti  provocano  ascessi  viscera- 
li che  portano  a morte  l’animale  in  1-b  settimane. 

Chcink>*  e antibioticoresisteiizji 

Gli  stafilococchi  possono  divenire  resistenti  aj  sulfamidici 
sia  in  vitro  che  in  vivo\  i ceppi  sulfamidorcsislcnli  sinte- 
tizzano ac.  paraminobetìzoico.  che  ha  azione  antagonista 
nei  confronti  dell'attività  dei  sulfamidici. 

Dopo  l'introduzione  della  penicillina,  Abrahams  e coll. 
(1946)  dcscrivscro  l'acquisizione  della  resistenza  in  vitro 
da  parte  di  un  ceppo  di  stafilococco.  Successivamente 
sono  stati  isolati,  sempre  più  numerosi,  ceppi  penicillino- 
rcsistcntl  da  malati  c da  portatori  sani,  si  che  l'importan- 
za della  penicillina  come  antibiotico  aniislafìlococciai  è 
andata  progressivamente  diminuendo.  Il  fenomeno  si  é 
ripetuto,  in  varia  misura,  per  altri  antibiotici,  così  che,  in 
linea  di  massima,  per  un  dato  anliNotico  la  percentuale 
dei  ceppi  resistenti  è tanto  più  elevata  quanto  più  remota 
è la  data  della  sua  intnxiuzione  in  terapia,  in  rapporto 
con  reslensioi>e  del  suo  impiego.  11  problema  dell'anti- 
bioticorcsistenza  dello  stahlucocco  è andato  pertanto  as- 
sumendo im'imporlanza  sempre  maggiore,  soprattutto  in 
ambiente  (vspedalicro.  dove  il  largo  uso  degli  antibiotici 


ha  crealo  una  vera  selezione  di  ceppi  resistenti,  sia  fra  i 
pazienti  ricoverati,  sia  nel  personale  di  assistenza. 

La  penicillinoresistenza  dello  stafìUxocco  può  es.sere  di 
tipo  cromosomico  o extracromosomico.  Di  gran  lunga  più 
importante,  sotto  il  profilo  clinico,  c la  resistenza  extra- 
cromosomica.  responsabile  della  progressiva  diffusione 
dei  ceppi  naturalmente  resistenti  alla  penicillina,  produt- 
tori di  penicillinasi  (betalattamasi).  un  enzima  extra-  e 
intracellulare  (Kirby.  1944)  capace  di  inattivare  l'antibio- 
tico mediante  idrolisi  deH'ancilo  bcialattamico  e trasfor- 
mazione in  ac.  penidlloico. 

Lo  stafilococco  può  produrre  diversi  tipi  di  betalatta- 
masi a p.m.  di  circa  17.UU0.  differenziabili  sulla  base  di 
criteri  sierologici  (reazione  con  antisicro  specifico)  ed 
enzimatici  (spettro  di  attività,  velocità  di  idrolisi,  affinità 
per  vari  substrati).  In  particolare  le  penicillinasi  A e C 
sono  prodotte  da  stafilococchi  altamente  penicillinorcsi- 
stenti.  mentre  la  varietà  B è elaborata  da  stipiti  modera- 
tamente resistenti,  appartenenti  quasi  sempre  ai  II  grup- 
pt>  fagico  (Richmond.  I%5). 

Le  penicillinasi  prodotte  dagli  stafilococchi  attaccano 
Tanello  bctalatlamico  della  penicillina  G c dcirumpicilli- 
na.  ma  non  esplicano  azione,  o la  esplicano  in  grado  mol- 
to minore,  sulle  cosiddette  penicilline  tipo  M (meticillina, 
isossazolilpemciliine.  nafdllina)  e sulle  cefalosporine. 

La  capacità  di  produrre  l'enzima  da  parte  del  micror- 
ganismo può  essere  perduta  o acquisita.  Barlser  e coli, 
dimostrarono  che  colture  vecchie  di  stafiloaìcchi,  mante- 
nute in  determinale  condizioni,  perdevano  la  capacità  di 
produrre  la  penicillinasi;  lo  stesso  effetto  si  può  ottenere 
esponendo  il  microrganismo  a temperature  elevale 
(45  *’C)  ovvero  coltivandolo  in  presenza  di  acriflavina 
Òlashimoto  e coll..  1964).  La  sintesi  della  penicillinasi  è 
inducibilc;  infatti  cs.sa  viene  sintetizzata  in  scarsa  quantità 
in  assenza  di  induttori,  ma  la  sua  produzione  è fortemen- 
te esaltata  da  alcuni  induttori,  fra  i quali  la  penicillina 
stessa  e soprattutto  la  meticillina.  La  capacità  di  produrre 
l’enzima  è regolata  da  diversi  plasmidi  c può  c^crc  tra- 
sferita da  uno  stafilococco  all'altro,  mediante  transduzio- 
ne  fagomediata  (Richmond.  1965).  isolatamente  e.  talo- 
ra, congiuntamente  con  la  resistenza  ad  altri  antibiotici. 

Attualmente  il  70-90%  dei  ceppi  di  stafilococchi  isolali 
da  malati  o portatori  é produttore  di  penicillinasi. 

Minore  importanza  dinica  riveste  la  penieilhnorcsisicnza  di 
tipo  cromosomìeo.  che  si  induce  in  vitro  eseguendo  ripciulc  sub* 
colture  di  un  ceppo  di  stafilococco  in  terreno  comcneme  concen- 
trazioni crcsccnli  dì  penicillina  (Abrahams  e coll..  1946);  i ceppi 
divenuti  rcsìsicniì  non  priKlucono  bctalattama.s]  c sono  profon- 
damenie  alterati  in  molte  loro  propneià.  crescono  Icmamcnie 
sui  comuni  Icrrcni.  prcscnlano  spesso  atipie  morfologiche,  sono 
scarsamente  patogeni. 

Nel  1961  la  Barber  tisscrvò  la  comparsa  in  Gran  Bre- 
tagna di  ceppi  di  staftkxiKco  con  resistenza  cromosomica 
nei  confronti  della  meticillina.  antibiotico  capace  di  resi- 
stere all'azione  di  tutte  le  betalattamasi  stafìltKocdche. 
Negli  unni  successivi  questi  ceppi  si  sono  irregolarmente, 
ma  progressivamente,  diffusi  in  Francia  (Chabbert  e coll.. 
1967).  in  altri  paesi  europei  e più  recentemente  anche 
negli  U.S.A.  (Sabath.  1977). 

Questa  resistenza  si  tisscr\'a  sia  fra  gli  slaftloccKchi  coa- 
gulasiposiiivi.  sia  fra  quelli  coagulasinegativi.  Gli  stafilo- 
cocchi meticillinoresistenti  sono  sempre  resistenti  a tutte 
le  penicilline  e alle  cefalosporine  c spesso  anche  a nume- 
rosi altri  antibiotici  (aminoglictisidi.  tetracicline,  eie.). 

La  resistenza  alla  meticillina  prcscnia  carattcrisiichc  dei  tuito 
peculiari,  nel  senso  che  si  mene  in  cvKlenza  m>Io  mediante  parti- 
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cularì  urtifid  (coltura  a 30'*C.  terreno  contenente  il  5%  di 
NaCt.  iruMTulum  mollo  elevato),  mentre  non  è apprezzabile  con 
il  cla»iico  antihiogramma  a 37  Intatti  solo  1 su  lU'  cellule 
batteriche  mcticillinoresistcnti  può  formare  colonie  su  agar  nor- 
male a 37  *’C.  mentre  virtualmente  il  100%  forma  colonie  a 
30  **C  in  presenza  del  5%  di  NaC't.  Per  questi  caratteri  si  parla 
di  «resistenza  eterogenea*  (Chabbert.  1%5). 

La  metìcillinorcsistcnza  dello  slHfìlociK'CO  aureo  si  as- 
soda alla  produzione  di  penidllinasi  e di  enteroiossina  di 
tipo  B.  Attualmente  sembra  che  sia  meticillinoresistenle 
arca  il  20-30%  di  tutti  i ceppi  di  5.  auretts. 

Per  gli  stafilococchi  coagulasincgativi  non  sempre  la 
mctidllinorcsistcnza  ha  carattere  eterogeneo  e ovviamen- 
te non  si  accompagna  alla  produzione  di  enterotossina  B. 
Il  fenomeno  è comunque  ancora  più  diffuso  che  non  nel- 
lo stafiiococco  aureo,  si  che  attualmente  nell'ambito  di  5. 
fpidfrmidis  i ceppi  mcticillinoresistcnti  Siirebbero  dcH’or- 
dinc  del  40-70%. 

Un  altro  importante  fenomeno  è quello  della  «mcticilhnoiol- 
leranza-.  descritto  da  Sabath  nel  I9T7.  Oli  siafilociKchi  cosid- 
detti «tolleranti»  sono  ceppi  per  i quali  le  conointrazioni  mi- 
nime inibenti  (MIC)  di  mcticiUina  sono  basse,  mentre  le  nm- 
cenirazioni  minime  battericide  (MBC)  sono  molto  elevate, 
spesso  lUO  volte  supenun  alle  MIC.  (Questi  stafilocotxhi  pre- 
sentano un  deficit  del  sistema  enzimatico  auioliiico  n sono  ca- 
psd  di  inibirlo  o mancano  dell'enzima  imlispcmabilc  alla  lisi 
batterica  operala  dalle  penicilline  dd  gruppo  M (mctidllina. 
nafcillina.  i-vìvsazolilpcnicillmc).  Gli  stafilococchi  mctidllinolol* 
leranti  sono  abitualmente  sensibili  ad  altri  antihtnrict  (rifampi- 
cina,  aminoglicosidi).  Discussa  è la  loro  importanza  in  patologia 
umana,  ma  t comprovala  la  povvibilità  di  infezioni  in  a>n>o  dì 
terapia  antibiotk'a 

Per  quanto  concerne  la  resistenza  agli  altri  antibiotici, 
il  meccanismo  più  importante  à sempre  quello  della  resi- 
stenza di  tipo  exlracTomosomico  legata  alla  produzione  di 
enzimi  sotto  controllo  plasmidico.  In  particolare,  la  resi- 
stenza al  cloramfenicolo  dipende  dalla  produzione  di 
un'acctilasi.  capace  di  inattivare  rantihiotico;  essa  è 
transducibile  fagicamente,  ma  non  congiuntamente  alla 
produzione  di  penicillinasi.  per  cui  il  determinante  gene- 
tico sarebbe  localizzato  su  un  plasmidc  diverso  (Mitsuha- 
shi.  1967). 

Non  si  conoscono  enzimi  inattivanti  le  tetracicline,  ma 
anche  in  questo  caso  la  resistenza  è di  tipo  extracromo- 
somico; incubando  a 43-44  ”C  un  ceppo  produttore  di 
penicillinasi  c resistente  alla  tetraciclina,  entrambe  le  re- 
sistenze vanno  perdute,  ma  indipendentemente  l’una  dal- 
l'altra, donde  la  conclusione  che  anche  in  questo  caso 
siano  in  gioco  plasmidi  diversi. 

Per  i macrolidi,  i lincosamidi  c la  rifampicina  si  posso- 
no osservare  entrambi  i tipi  di  resistenza  (cromosomica 
ed  extracromosomica).  La  resistenza  aomosomica  inte- 
ressa tutti  i macrolidi  e i prodotti  apparentati;  quella 
cxtracromosomica  è governata  da  particolari  plasmidi.  uno 
dei  quali  (Novick  c Richmond.  l%5)  porta  contempora- 
neamente l'informazione  per  la  produzione  di  penicillina- 
si  di  tipo  A e per  la  resi.stenza  all'eritromicina:  altri  pla- 
smidi sono  invece  responsabili  della  resistenza  alla  sola 
crìtromicina. 

Anche  nei  confronti  degli  aminoglicosidi  esistono  una 
resistenza  cromosomica  e una  resistenza  extracromosomi- 
ca. La  prima  si  traduce  con  diversi  tipi  di  mutanti.  La  re- 
sistenza extracromosomica  d dovuta  a inattivazione  enzi- 
matica sotto  il  controllo  plasmidico.  l.a  resistenza  alla 
gentamicina  e alla  tobramicina,  comparsa  nel  1975,  si  è 
recentemente  diffusa  abbastanza  largamente. 

Per  quanto  riguarda  la  vancomicina,  la  resistenza  è 
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rara  e lenta  a svilupparsi;  non  esiste  resisten7.a  crociata 
con  altri  antibiotici. 

Tutte  le  resistenze  extracromosomiche  possono  essere 
transdotte  da  un  ceppo  di  stafilococco  all'altro  dai  batte- 
rìofagi.  sìa  isolatamente  che  congiuntamente.  Il  fenome- 
no avviene  con  grande  facilita  in  vitro,  ma  è possibile 
anche  in  vivo.  Viene  a>si  a trovare  spiegazione  il  caratte- 
re epidemico  delie  stahlococcie  ospedaliere  multiresisien- 
ti;  infatti  la  transduzione  della  resistenza  fagomediata  c la 
selezione  operata  dagli  antibiotici  rappresentano  i due 
fattori  essenziali  per  la  larga  diffusione  dei  ceppi  multire- 
sistenii. 
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STARNUTO 

F.  élernuemeni;  éternùment.  • i.  sneezing.  • T.  Niesen.  - 
S.  esiornudo. 

Lo  starnuto  viene  comunemente  compreso  in  un  gruppo 
di  risposte  respiratorie  riflesse  adatte  alla  difesa  delle  vie 
respiratorie  nei  confronti  di  sostanze  irritanti  o di  corpi 
estranei,  e pertanto  questi  riflessi  vengono  indicati  come 
• riflessi  respirattiri  di  protezione*.  I più  caratteristici 
sono  lo  s.  e la  tos.se,  ambedue  caratterizzati  da  un'inspi- 
razione profonda  e da  un'espirazione  talmente  violenta 
da  fare  assumere  alKaria  una  notevole  velocità. 

Il  riflesso  dello  s.  insorge,  pertanto,  per  stimoli  di  natu- 
ra chimica  o meccanica  che  agiscono  sui  recettori  della 
mucosa  nasale  innervati  dal  nervo  trigemino  e,  probabil- 
mente per  stimoli  di  natura  chimica,  anche  sui  recettori 
olfattivi. 

L'irritazione  della  muctJsa  nasale  non  è necessariamen- 
te esclusiva  nel  provocare  lo  s.;  questo  riflesso  può,  infat- 
ti. insorgere  per  stimolazione  delle  narici,  della  cute  del 
naso,  delle  congiuntive  c anche  per  esposizione  dell'oc- 
chio a una  luce  viva  (brillante).  Qucst'ultima  risposta  è 
molto  più  facile  a veriflcarsi.  e più  violenta,  allorché  roc- 
chio è infiammato  (13.  F.  Proclor). 

Le  vie  afferenti  del  riflesso  dello  s.  possono  pertanto 
essere  molteplici;  la  più  comune  è rappresentata  dai  rami 
del  nervo  trigemino  e.  nei  casi  nei  quali  il  riflesso  origina 
dall'eccitazione  dei  recettori  olfattivi  o retinici,  dai  nervi 
olfattivi  e ottici. 

La  via  efferente  interessa  non  solo  i motoncuroni  spi- 

1074 


Digitized  by  Googic 


STARNUTO 


naii  per  i muscoli  inspiratori  cd  espiratori,  ma  anche  il 
nervo  facciale  per  la  muscolatura  mimica  e per  le  fibre 
parasimpatiche  secretrid  e vasomotorie.  Lo  s.  si  accom- 
pagna infatti  a movimenti  rapidi  dei  muscoli  del  naso 
e della  faeda.  a battito  delle  palpebre,  a lacrimazione, 
a flusso  acquoso  na.sale  e a ingorgo  dei  vasi  sanguigni 
nasali. 

L'atto  dello  s.  può  venire  suddiviso  in  3 differenti  fasi 
o tempi:  a)  un  primo  tempo  caratterizzato  da  un'inspira- 
zione profonda  che  porta,  come  risultato,  al  temporaneo 
immagazzinamento  di  un  discreto  volume  di  aria,  condi- 
zione essenziale  alla  finalità  del  riflesso.  Si  tratta  di  un 
fenomeno  attivo  che  si  attua  mediante  la  simultanea  e 
coordinata  contrazione  di  vari  muscoli,  tra  i quali  i cri- 
coarìtenoidei,  il  diaframma  e gli  intercostali  esterni; 
b)  un  secondo  tempo,  di  messa  in  tensione,  durante  il 
quale  l'aria  viene  compressa  nelle  vie  respiratorie  al  di- 
sotto della  glottide,  che  rimane  chiusa;  c)  un  terzo  tem- 
po. o fase  espulsiva,  durante  il  quale  la  glottide  si  apre 
improvvisamente  e.  sotto  l'azione  dei  muscoli  espiratori, 
l'aria  viene  espulsa  dal  naso  e dalla  bocca.  L'espirazione, 
sebbene  sia  ordinariamente  un  processo  passivo,  viene 
rinforzata,  nello  s.,  dalla  contrazione  coordinata  di  vari 
gruppi  di  muscoli:  tra  questi  gli  intercostali  interni  e i 
muscoli  addominali.  In  questo  momento  Taria  intrapol- 
monare viene  compressa  dalla  discesa  delle  costole  per 
contrazione  dei  muscoli  intercostali  interni  e da  un  mo- 
vimento verso  l'alto  dei  visceri  addominali  in  conseguen- 
za della  contrazione  dei  muscoli  addominali. 

C.  I.  Lambertsen  fa  osservare  che  è più  diffìcile  con- 
trollare questa  contrazione  violenta  dei  muscoli  espirato- 
ri. una  volta  che  abbia  avuto  luogo  l'inspirazione  profon- 
da. che  quando  l'inspirazione  viene  mantenuta  volonta- 
riamente superficiale.  Forse  si  tratta  di  un'interazione  tra 
il  riflesso  di  Hcrìng-Breucr  c l'innervazione  reciproca  dei 
neuroni  respiratori. 
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D«fintz>ose 

Per  statistica  metodologica  si  intende  rinsicme  dei  metO' 
di,  fondati  sul  calcolo  delle  probabilità,  che  consertto- 
no,  da  un  lato,  la  corretta  programmazione  di  un  esperi- 
mento (v.  DISEGNO  SPERIMENTALE)  o di  Una  osscrvazionc 
pianiheata  e,  dall'altro,  relaborazione  dei  dati  ccyfA  rac- 
colti. 

Tale  elaborazione  potrà  limitarsi  alla  descrizione  sinte- 
tica del  materiale  raccolto  oppure  spingersi  al  confronto 
fra  un'ipotesi  e i risultati  (sperimentali  ixl  os.servazionali 
che  siano)  ovvero  potrà  cercare  di  estrarre  da  essi  delle 
indicazioni  estrapolabili  ali^tnsieme  più  vasto  di  cui  i casi 
raccolti  si  ritengono  rappresentativi  (v,  campionamento). 

Storia 

Il  lermmc  siansiica  deriva  dairimponatua  che  i stata  attribuita 
già  in  passalo  alla  raccolta  di  dati  per  il  governo  dello  Stato. 

Due  sono  i grandi  filoni  ai  quali  si  può  storicamente  heondur- 
re  la  statistica  moderna.  Il  primo  à quello  della  statistica  come 
branca  della  scienza  politica,  os'vcro  quale  analisi  quantitativa 
(censimenti,  tavole  di  mortalità,  etc.)  finalizzata  a problemi  di 
lassaziune.  di  assicurazione,  etc.:  in  questo  ambito  sono  colloca- 
bili i lavori  di  John  Graunt  (1620*1674)  e William  Pctty  (162.V 
1687).  Il  secondo  filone  è quello  del  calcolo  delle  probabilità, 
originalo  dalla  teoria  dei  gÙKhi.  al  quale  sono  riconducibili  le 
opere  di  Blaise  Pascal  (I62.V1662)  c Pierre  di  Fermai  (1601- 
1665).  hno  ad  arrivare  a Jacques  Bernoulli  (1654-1'^).  cui  va 
il  mento  della  fondazione  delia  moderna  teoria  del  calcolo  delle 
probabilità. 

Un  contributo  notevole  è stato  portato  da  Karl  F.  Gauss 
(1777*1855).  che  proveniva  dairastronomià  e al  quale  « deve, 
fra  l'aliro.  anche  la  distnbuziunc  degli  errori  accidentali  che 
prende  il  suo  nome,  nonché  rintcrpolazUmc  col  mciodo  dei  mi- 
nimi quadrali. 

Adolph  Ouctclct  n7%-l874).  astronomo  e matematico,  ha 
portato  avanti  per  primo  l'applicazione  dei  melodi  statistici  alla 
biologia,  alla  medicina  e alle  scienze  sociali. 

Gli  studi  di  Franas  Galton  (1822-1911),  corKeniratì  sull'ana- 
lisi della  variabilità  biologica  e sulla  rcgrcs.sionc  c correlazione 
delle  misure  biologiche  (in  particolare  fra  genitori  e figli),  furo- 
no poi  ripresi  e sviluppati  da  Karl  Pearson  (1857-1936).  Si  arri- 
va cosi  al  lavoro  fondamentale  di  Ronald  A.  Fisher  (IK9(V 
1962),  per  il  quale  basterà  ricordare  il  contributo  portato  con 
rimpostuzionc  e l'analisi  dei  disegno  sperimentale. 

Nciruliimo  periodo,  oltre  ai  test  non  paramclnci  e aU'analisi 
sequenziale,  notevole  sviluppo  hanno  avuto  i filoni  dell'analisi 
statistica  rauliivariaia  e delia  regressione  multipla  a cui  è ricon- 
ducibile la  teorìa  dei  «modelli»  statistici.  Va  sottolinealo  come 
proprio  dalie  applicazioni  in  campo  medico  cd  epidemiologico 
siano  venuti  di  recente  i contributi  più  interessanti  e originali  al* 
ravanzamcniu  della  stessa  metodologia  di  analisi  statistica. 

La  btomelrìa 

Al  di  là  deirctimo  (gr.  bios  ‘viia’  e mèiron  'misura'), 
possiamo  definire  la  biometria  (v.)  come  la  disciplina 
connessa  con  le  applicazioni  dei  metodi  statistici  per  la 
soluzione  di  problemi  biologici.  Certe  volte  come  suoi 
sinonimi  vengono  usati  «statistica  biologica»  o.  più  sem- 
plicemente. «biostatistica». 

Se  esaminassimo  un  certo  numero  di  articoli  pubblicati  negli 
ultimi  anni  nel  settore  della  ricerca  biologica  e medica  e li  clas- 
sificassimo a seconda  che;  a)  non  espongano  risultati  numerìo. 
t>)  presentino  semplici  tabelle  di  dati,  c)  contengano  elaborazioni 
statistiche  vere  e proprie,  ci  accorgeremmo  come  questi  ultimi, 
specie  a livello  intemazionale,  stiano  prendendo  sempre  più  il 
sopravvento  sugli  altri.  Questo  sviluppo  positivo  è riconducibile 
a una  comprensione  sempre  maggiore  del  fatto  che  le  interrela- 
zioni delle  variabili  causali  che  determinano  le  nsposic  biologi- 
che sottintendono  leggi  che  sempre  n>cno  si  ricollegano  alla  tra- 
dizione strettamente  meccankisiica  e ai  concetti  deterministici 
del  secolo  scorso. 


In  biologia,  molti  fenomeni  danno  luogo  a risposte 
qualitative,  ma  soprattutto  quantitative,  che  presentano 
una  loro  variabilità  «casuale»  o «d'errore»  (sperimentale 
od  osscrvazionale),  ria.s.sumendo  in  tale  termine  l inca- 
pacità  teorica  di  un  controllo  a.s.soÌuto  di  tutti  i fattori 
che  concorrono  a determinare  ciascuna  delle  singole  ri- 
sposte. 

C ompito  della  metodologia  statistica  sarà  allora  quello 
di  fornire  gli  strumenti  per  enucleare  il  nocciolo  informa- 
livo  di  tali  risposte  (separando  la  componente  di  «segna- 
le» da  quella  di  «rumore  di  fondo»)  e ponendo  cosi  le 
basi  per  conclusioni  più  giuste  e per  deci.sioni  più  corrette 
in  eventuali  confronti. 

Partendo  dai  risultali  di  una  sperimentazione  o di 
un'osservazione  pianifìcnta  operata  su  un  «campione»  di 
soggetti,  casualmente  estratto  da  un  insieme  più  ampio 
mediante  opportune  tecniche  di  randomizzazione  (v. 
CAMPIONAMENTO),  il  problema  sarà  quello  di  risalire  dai 
rilievi  e dalle  iivservazioni  fatte  su  tale  stTiioinsieme  di 
casi  a considerazioni  più  generali,  che  possano  essere  ri- 
ferite (estrapolate)  airiniera  «popolazione»  da  cui  quel 
gruppo  proviene  e di  cui  è rappresentativo. 

Si  intravede,  (quindi,  come  l'applicazione  della  statistica 
in  campsT  biologico  si  inserisca  nel  filone  della  metodolo- 
gia delia  ricerca,  permettendo  una  più  corretta,  oltre  che 
più  obicttiva,  interpretazione  dei  fenomeni  biologici  os- 
servati cd  esprimendo  un  diverso  grado  di  credibilità  o 
non  credibilità  («limite  di  confidenza»)  con  riferimento  a 
certi  risultati  ottenuti  o a certe  differenze  nscontrale;  tut- 
to ciò  potrà  avvenire  in  termini  di  «probabilità»  c non 
più  .sulla  base  di  impres-sioni  soggettive  e di  vaghe  e ge- 
neriche affermazioni  dettate  dair«esperienza». 

Questo  non  vuol  dire  disconoscere  una  base  conosciti- 
va a priori  da  parte  del  ricercatore  quale  fruito  di  una 
continua  opera  di  ricezióne,  di  elaborazione  e di  sintesi 
delle  evoluzioni  sul  fronte  della  conoscenza.  Questo  ba- 
gaglio scientifico,  più  o meno  corretto  e aggiornato  c 
quindi  più  o meno  valido  e credibile,  costituisce  anzi  la 
premessa  all'esperimento  vero  e proprio  e/o  all'osserv’a* 
zionc  pianificata  (indagine  epidemiologica),  i cui  nsultati 
potranno  confermare,  oppure  smentire,  le  ipotesi  di  par- 
tenza. Si  determina  così  una  nuova  e più  o meno  diversa 
«probabilità  a posteriori»  su  cui  verranno  fondate  le  con- 
clusioni statistiche  circ^  l'ipotesi  scientifica  di  partenza. 

Possiamo  quindi  dire  che.  sebbene  la  statistica  sia  nata 
per  .servire  certe  esigenze  della  ricerca  scientifica,  lo  svi- 
luppo della  sua  metodologia  è stato  tale  da  arrivare  a 
influenzare  la  «filosofìa»  stessa  delle  scienze  alle  quali  è 
stata  applicata. 

Basti  pensare  come  l'intero  campo  della  genetica  quantitativa 
risulti  sosian/ialmcntc  legato  con  l'analisi  statistica  della  varian- 
za e come  la  psicometria  ria  strettamente  connessa  con  l'analisi 
dei  fattori.  Più  di  recente,  l'applica/ionc  dei  melodi  statistici  in 
camp<i  epidemiologico  ha  portato  a notevoli  sviluppi  sul  tema 
dei  modelli  statistici  (in  particolare  per  la  regresrione  multipla 
e logii-lmcarc). 

Il  cido  delTaiulisi  statistica 

Come  punto  di  partenza  per  tutto  il  discorso  che  andre- 
mo facendo,  prenderemo  quella  «traccia  sottesa  a qual- 
siasi corso  di  metodologia  statistica  per  qualsiasi  tipo  di 
ricerca  pura  o applicala»,  così  magistralmente  presentata 
da  G.  A.  Maccacaro  (fìg.  1). 

Pa.vseremo,  quindi,  dall'universo  (popHvIazione  della  fig. 
1).  come  insieme  infinito  o finito,  ma  comunque  non 
conoscibile  in  modo  esaustivo,  di  elementi  che  corrispon- 
dono a una  specifica  definizione  di  appartenenza,  a un 
campione,  quale  sottoinsieme  di  numerosità  limitata,  ri- 


1077 


1078 


STATISTICA  METODOLOGICA 


sultante  da  una  procedura  di  pianifìcaztone  dell'Indagine, 
tale  da  garantire  certe  caratteristiche  di  validità  e rappre- 
sentatività essenziali  per  poter  procedere  oltre.  Su  cia- 
scuno dei  soggetti,  o più  in  generale  delle  unità  campio- 
narie. saranno  allora  effettuati  tutti  quei  rilievi  di  caratte- 
re quantitativo  e/o  qualitativo  previsti  dal  programma  di 
osservazione.  Tali  rilievi  andranno  poi  sintetizzati  ed 
espressi  mediante  misure  di  posizione,  di  dispersione,  di 
relazione,  etc.  È questa  la  parte  di  statistica  «descrittiva» 
che  dai  dati  semplici  e disaggregati  porta  alla  costruzione 
degli  indici. 

Da  questi  indici  (denominati  statisiichf  se  riferiti  a dati 
campionari)  si  cercherà  f>oi  di  generalizzare  il  discorso 
secondo  i due  filoni  dell'inferenza  statistica,  che  sono 
quelli  del  test  di  significatività  (ove  si  disponga  di  un’ipiv 
tesi  a priori  rispetto  aU’osservazione  campionaria,  con  la 
quale  confrontare  ì risultati  emersi)  ov\ero  (non  dispo< 
nendo  di  nessuna  ipotesi,  ma  essendo  proprio  il  campio- 
ne il  primo  passo  sulla  strada  della  conoscenza)  dciruli- 
lizzazione  delle  «statistiche»  campionarie  per  dire  (inferi- 
re, appunto)  qualcosa  sugli  omologhi  «parametri»  della 
popolazione  mediante  la  costruzione  di  opportuni  inter- 
valli di  confidenza. 

Dalla  misura  ottenuta  sul  camfNonc  si  passa,  cioè,  a una  stima 
per  l'universo  basata  su  un  intervallo  di  valori  entro  cui,  con  una 
certa  probabilità  di  sbagliare,  si  può  affermare  che  cadrà  il  valo- 
re vero  della  popolazione.  L'ampiezza  di  tale  intervallo  c il  livel- 
lo di  confidenza  (egresso  come  probabilità  di  sbagliare  nel  fare 
tali  affermazioni)  sono  evidentemente  collegati  alla  dimensione 
campionaria. 

Più  in  generale,  il  tratto  ascendente  del  ciclo,  in  cui 
sulla  base  di  risultati  campionari  si  prendono  decisioni 


TAB.  I.  FASI  OPERATIVA  E RELATIVE  PROBLEMA- 
TICHE DEl.l.’ANALISI  STATISTICA 


F«d  operative 

^ Problcnuliche 

1)  Pianificazinnc  delTin- 
daginc 

2)  Raccuila  cd  elabora- 
zione dei  dati 

3)  Valutazione  dei  risul- 
tali 

4)  Generalizzazione  delle 
cundusioni 

Su  quanti  c quali  elementi  farla? 

, Quali  dati  raccogliere  c come? 

' Come  sinielizzarTi  e analizzarti? 

1 Come  verificare  le  ipotesi? 

C'omc  arrivare  .a  stime  fiduciali? 
' Che  validità  attribuire  alle  conclu- 
sioni tratte? 

riferite  airintera  popolazione,  è simmetricamente  ctmtrap- 
posto  e condizionato  dal  tratto  discendente,  rappresenta- 
lo dalla  selezione  del  campione;  le  regole  e le  modalità 
con  le  quali  tale  selezione  avviene  si  tradurranno,  infatti, 
in  indicazioni  e vincoli  per  la  fase  infercnzialc  del  ciclo. 

Il  momento  della  generalizzazione  ritorna  a evscre  oc- 
casione di  scelte  e di  valutazioni,  non  più  puramente  e 
semplicemente  tecniche,  che  si  collegano  ad  analoghe 
scelte  e valutazioni  di  campo  che  si  sono  operale  al 
momento  di  partenza  deiriniero  ciclo:  quale  popt>lazione 
considerare,  quali  variabili  osservare,  sono  i punti  nodali 
della  programmazione  dell'indagine  c deH'osservazione 
pianificata  che  implicano  decisioni  che  avranno  poi  il 
supporto  delle  soluzioni  tecniche  più  adeguale. 

Riassumendo,  ciascuna  analisi  statistica  vedrà,  seppure 
a gradi  diversi  di  importanza  c di  specificazione,  le  se- 
guenti fasi  (lab.  I)  che  ripercorrono  il  ciclo  precedente- 
mente illustralo. 

1)  Pianificazione  delfindagine.  die  risponde  soslan- 
zialmentc  alla  domanda  su  quanti  e quali  elementi  va  ef- 
fettuata l'indagine,  perche  essa  possa  poi  rispondere  ai 
reauisiti  richiesti  da  chi  l'ha  impostata. 

2)  Raccolta  ed  elaborazione  dei  dati,  in  cui  occorre 
sapere  quali  sono  le  variabili,  qualitative  e quantitative, 
da  raccogliere  e/o  da  misurare  per  passare  poi  alla  loro 
sintesi  c,  più  in  generale,  alla  loro  analisi. 

3)  Valutazione  dei  risultati,  intendendo  con  dò  le  pro- 
cedure di  verifica  delle  ipotesi  (se  d sono)  ovvero  di  de- 
terminazione delle  stime  fìduciali  dei  parametri  della 
popolazione. 

4)  Generalizzazione  delle  conclusioni,  ovvero  quale 
validità  attribuire  alle  conclusioni  emerse  come  risposta 
alle  domande  che  stavano  alla  base  dcH'attivazione  del 
dclo  conosdtivo  e quale  base  per  l'innesco  di  un  piano  di 
ìnterv'ento  sulla  realtà  oggetto  di  indagine. 

Cenni  di  calcolo  delle  prohtihiliià 

Parlando  di  «probabilità»  si  può  fare  riferimento  a un 
concetto  intuitivo,  quale  misura  della  certezza  (o  dcH'in- 
certezza)  drca  il  verificarsi  di  un  evento  futuro  basata  sul- 
respcrienza  passala  o per  analogia  con  situazioni  simili. 

£ questa  una  definizione  di  probabilità  su  basi  «sogget- 
tive», a cui  si  contrapp<^>nc  una  definizione  di  tipo  «og- 
gettivo» (fondata  su  basi  statistiche),  che  sarà  quella  alla 
quale  faremo  riferimento.  La  probabilità  viene  vista  allo- 
ra come  la  frequenza  relativa  con  cui  un  certo  evento  si 
verìfica  in  una  lunga  scric  di  prove,  ripetute  tutte  nelle 
stesse  condizioni.  Vengono  così  introdotti  i concetti  di: 
fl)  prova  (quale  esperimento  ixl  osservazione  pianificata); 
b)  evento  (quale  particolare  risultato  della  prova,  fra  tutti 
i possibili  risultati);  r)  frequenza  assoluta  deirevento  E 
che  viene  preso  In  esame,  quale  numero  r di  volle  in  cui 
l'evento  E si  è verificato  (sulle  n prove  falle  in  totale); 
d)  frequenza  relativa  dell'evento  E quale  rapporto  di  r su 
n (con  r é n). 

La  definizione  statistica  di  probabilità  deU'cvcnto  E è 
data  dal  limile  a cui  tende  la  frequenza  relativa  di  E in 
una  serie  casuale  di  prove  (ripetute  tutte  nelle  stesse 
condizioni)  quando  il  numero  di  queste  tende  airinfìnito; 

P,(t-)  = Jirn(^) 

da  cui  discende  che  il  valore  numerico  della  probabilità 
nsuita  sempre  compreso  fra  0 (probabilità  deirevento 
impossibile)  e l (probabilità  dcH'cvcnto  certo),  ovvero: 
0 ^ Pr(E)  ^ ! 

qualunque  sia  E. 
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Dato  un  «xrto  evento  E si  indica  ctìn  ^ (non  E)  Pin- 
sicmc  di  tutti  gii  altri  pt^sihili  risultati  escluso  E,  da  cui 
discende: 

Pr(£-)  + Pt(^  = 1 

A fini  pratici  si  farà  ricorso  a una  definizione  più  ope- 

rativa di  prohahilità.  quale  rapporto  fra  eventi  favorevoli  ed 
eventi  possibili  quando  questi  siano  tutti  equipi>ssibili. 

Essendo  6 le  facce  di  un  dado,  se  ci  si  chiede  quale  sia  la  pi>s- 
vibilità  che  esca  un  numero  pari  (cioè  il  2 o il  4 o il  6)  si  farà 
sempliccmcnic  il  rapporto  fra  il  numero  di  eventi  favorevoli  (in 
questo  caso  3)  e il  numero  di  eventi  possibili  (in  questo  caso  6). 
ottenendo  subito 


Rilornandi)  alia  probabilità  totale  vista  in  preceden- 
za. nel  caso  in  cui  i due  eventi  non  siano  mutualmente 
esclusivi  non  si  avrà  la  semplice  addizione  di  probabili- 
tà. bensì: 

Pr(£  yj  E)  = Pr(£)  + ?t{F)  - Pr(£  n F) 

cioè  verrà  sottratta  l'arca  di  «sovrapposizione»  fra  i due 
eventi  che  altrimenti  sarebbe  cx)niata  due  volte. 

La  Pr(£  n £).  a sua  volta,  sarà  = Pr{£)  Pr(£)  nel  caso  in  cui 
£ e £ risultino  indìpcndcnli.  ovsero  »=  Pr(£)  Pr(££).  se  essi 
non  sono  indipendenti  fra  di  loro. 


6*2 

Quali  operazioni  sulle  probabilità  prenderemo  adesso 
in  esame  l'addizione  e la  moltiplicazione. 

La  probabilità  totale,  quale  somma  di  probabilità,  cor- 
risponde alla  probabilità  che  si  verilìchi  l'uno  o l'altro  di 
due  eventi  £ e £ (mutualmente  esclusivi,  tali.  due.  che  il 
verificarsi  dell'uno  escluda  il  vcrìficarsi  dell'altro)  ed  è 
data  dalla  somma  delle  probabilità  corrispondenti  a cia- 
scuno dei  due  eventi: 

Pr  (£  u £)  « Pr  (£)  + Pr  (£) 

(il  simbolo  \j  indica  «unione»). 

l.a  probabilità  composta,  quale  prodotto  di  probabilità, 
cornsponde  alla  probabilità  che  si  verifichino  contempo- 
raneamente l'uno  e l'altro  di  due  eventi  ed  è data  dal 
prtxlmto  della  probabilità  dell'uno  per  la  probabilità 
condizionale  (o  condizionata)  dell'altro. 

Pr(£n  £)  = Pr(£)  Pr(£/£)  = Pr(£)  Pr(£/£) 

(il  simbolo  n indica  «intersezione»). 

Per  probahiliià  comUiionate  ?T{FfE)  si  indica  la  proba- 
bilità che  £ ha  di  verificarsi  dando  per  scontalo  che  l'e- 
vento £ si  sia  già  verificalo  (Pr(£/£)  si  legge  come  pro- 
babilità di  F dato  £];  analogamcnic  per  Pr(£/£). 

Supponiamo  di  indicare  come  evento  E la  sopravvivenza 
a un  anno  dalla  diagmm  (ad  es..  essa  sia  deU'Ùi%  e aoè 
Pr(£)  • O.SOj.  e come  evento  £ la  «>pravvivcn7a  per  un  se- 
condo anno  dalla  diagnosi  iniziale  per  coloro  che  hanno  supe- 
rato il  primo  anno;  essa  potreblv  essere  anche  del  90%  e 
cioè  Pr(£/£)  • 0.90.  e risultare  superiore  a Hr(£)  in  quanto 
riferita  a coloro  che  hanno  già  superato  il  primo  anno.  Se  ci  si 
chiedesM;  quale  sia.  invece,  la  probabilità  per  un  nuovo  soggetto 
diagnosticalo  di  superare  i due  anni.  es.sa  risulterà  dal  prodotto 
fra  la  probabilità  di  superare  il  primo  anno.  Pr(£)  « 0.80.  per 
la  prubahilttà  di  superare  il  secondo  anno.  avcndt>  già  superato 
il  primo.  Pr(f)£)  • 0,90.  ovvero: 

Prf £ n £)  = Prf£)  Pr(££)  » 0.80  x 0,90  = 0.72 


Dalla  popolazione  al  campione.  Un'esemplificazione  con 
la  distribuzione  hinomiale 

Quanto  prima  accennato  di  calcolo  delle  probabilità  for- 
nisce già  gli  strumcnii  sufficienti  per  procedere  (in  un 
caso  molto  particolare)  aH'operazione  (corrispondente  al 
tratto  «discendente»  dello  schema  della  fig.  1)  di  estra- 
zione dei  campioni  da  una  popolazione  iniziale  data. 

Ut  popolazione  in  questione  si  suppone  costituita  da 
un  numero  infinito  di  siiggetli  suddivisi  in  maniera  dico- 
tomica sulla  base  di  una  loro  caratteristica  qualitativa: 
evento  «favorevole»  / evento  «sfavorevole»;  positivo  t 
negativo;  maschio  / femmina;  bianco  / nero.  etc.  L'unico 
parametro  che  caratterizza  tale  popolazione  «hinomiale» 
è dato  dalla  probabilità  di  assumere  una  delle  due  mo- 
dalità del  carattere  in  questione  (naturalmente  (1  — 7i] 
rappresenterà  la  probabilità  di  assumere  l'altra  modalità). 

Supponendo  di  eslrarrc  da  tale  popolazione  dei  cam- 
pioni di  numerosità  n ci  si  chiede: 

1)  che  «tipo»  di  campioni  potranno  venir  fuori  (inten- 
dendo ciò  con  riferimento  alla  loro  possibile  composizio- 
ne in  termini  di  soggetti  con  l'una  o l'altra  caratteristica 
qualitativa); 

2)  con  che  probabilità  ciascuno  dì  tali  possibili  campio- 
ni potrà  verificarsi 

Assimilando  l'estrazione  del  campione  al  ripetersi  di  n 
estrazioni  (prove),  ciascuna  con  probabilità  pari  a n di 
vcrìficarsi  dcirevento  £ (ad  es..  nascita  di  maschio),  la 
probabilità  che  in  queste  n prove  l'evento  «favorevole»  si 
verifichi  r volte  sarà  data  da; 

Pr(r;n)  .V(l  - n)‘"  '' 

dove  ” (che  si  legge  n su  r ed  è detto  coefficiente 
«hinomiale»,  da  cui  deriva  il  nome  della  distribuzione, 
in  quanto  riconducibile  allo  sviluppo  del  binomio 

1a  4 òr.  in  cui  a sia  uguale  a ;c  e />  sla  uguale  a 
I ~ ;t])  indica  il  numero  dei  mcnli  possibili  in  cui.  cam- 
biando l'ordine  delia  successione,  possono  verificarsi  gli  r 
eventi  favorevoli  (e  gli  \n  - r)  sfavorevoli)  neH’ambilo 
delle  n prove  svolte. 


owiamcntc  inferiore  alla  semplice  probabilità  de!  superamento 
del  solo  primo  anno. 

Si  parlerà  di  eventi  indipendenti  fra  loro  quando  il  ve- 
rificarsi o meno  dell'uno  non  modifica  la  probabilità  di 
verificarsi  dell'altro,  e cioè: 

Pr(£/£)  = Pr(£*)  e anche  Pr(£7£)  = Pr(£). 

Ne  consegue  che  la  probabilità  deH'evento  composto 
dato  dal  vcrìficarsi  di  due  eventi  indipendenti  fra  loro  è 
data  dal  semplice  prodotto  della  probabilità  deH'uno  per 
la  probabilità  dell'altro: 


Esempio 

Ponendo  x » 0.31  la  probahiliià  di  n.isciia  di  un  maschio  e 
(l  - :r]  s 0.49  la  probabilità  di  nascita  di  una  femmina  si  avrà, 
per  n s 4 nascite; 


d *(:),■ 

fi)  f4  I 0.51“ 

I 3 4 0.51' 

r 2 (n-r)  2 6 0.51' 

3 14  0.514 

4 lo  1 0.51- 


) 4-r'  (1  - n; 

0.49- 

0.0576 

0.49' 

0.24fW 

0.494 

0J747 

0.49' 

0.2600 

0.49" 

0,0677 

Pr<£n  f)  = Pr(£)  Pr(f) 


I.IKKIO 
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n ^ ^ 

1)  ^ ~ fy  imJicaiKk)  con  il  simbolo  nf  (n  fattoriale) 

tl  prodotto  di  tutti  i termini  decrescenti  a partire  da  n; 

2)  nf  rappresenta  la  probabilità  dell’evento  composto  co^t« 
tuito  da  r nascite  maschili  (indipendenti  l’una  dall'altra)  ciascuna 
con  probabilità  ;r  e quindi: 

jr  s it  ...  7t 

n' 

r volte 

3)  (1  - analogamente  per  Pcvcnio  composto  rappre- 

sentalo dalle  (n  - r)  nascite  femminili. 

Come  si  vede,  la  variabile  r (detta  variabile  casuale  binomia- 
le),  che  rappresenta  nel  nostro  esempio  il  numero  di  maschi  su  n 
nascite,  può  assumere  lutti  i valori  da  0 a /i.  ciascuno  con  una 
precisa  probabilità;  il  più  probabile  è il  campione  con  2 maschi  e 
2 femmine;  il  meno  probabile  quello  composto  da  tutte  femmi- 
ne. La  somma  di  tali  probabilità  è pari  a 1.  perché  quelli  sono 
tutti  i campioni  possiteli  c quindi  l’uno  o l'altro  di  essi  dovTà 
verificarsi.  ^ 

Il  coefficienie  binomiale  ^ ^ 

lo  si  può  ricavare,  più  semplicemente,  dal  cosiddetto  triangolo  di 
Tartaglia: 

n - 0 I 

n > t t 1 

n - 2 12  1 

n « 3 13  3 1 

n » 4 1 4 6 4 1 

n » 5 1 5 10  10  S 1 

in  cui  ciascun  valore  può  essere  ricavato  come  somma  dei  due 
valori  che  stanno  sopra  di  lui  (salvo  i valori  estremi  che  sono 
sempre  uguali  a 1 perché  esiste  un  solo  modo  in  cui  &i  può  avere 
una  successione  di  eventi  tutti  dello  stesso  tipo,  siano  essi  tutti 
favorevoli  o tutti  sfavorevoli). 

Avendo  visto,  sulla  base  della  teoria  del  calcolo  delle 
probabilità,  come,  data  una  popolazione,  si  possono  indi- 
viduare i possibili  campioni  estraibili  da  essa,  ciascuno 
con  una  probabilità  definita,  sarà  successivamente  possi- 
bile ribaltare  ti  discorso  e,  utilizzando  tali  strumenti  con- 
cettuali, rispondere  alla  domanda,  molto  più  conacta, 
se.  avendo  come  risultato  di  un  esperimento  o di  un’os- 
servazione pianificata  uno  specifico  campione,  si  possa 
considerare  detto  campione  proveniente  (e  con  quale 
probabilità)  da  una  popolazione  ipotizzata  oppure  sia  più 
verosimile  che  esso  provenga  da  un’altra  popolazione 
(alternativa). 


Variabiiì  da  rilevare  e Ìoro  caratteristiche 
L'esposizione  partirà  adesso  da  quella  che  è la  fase  di 
raccolta  ed  elaborazione  dei  dati,  mentre  riprenderemo 
poi  la  problematica  legata  agli  aspetti  di  valutazione  dei 
risultati  e a quelli  di  inferenza  statistica. 

La  prima  cosa  da  chiarire  riguarda  il  tipo  di  variabile 
(o  di  variabili)  da  rilevare  (tab.  II).  distinguendo  quelle 
quantitative  (per  le  quali  esiste  una  scala  di  misura;  età, 
altezza,  peso,  temperatura,  pressione,  etc.)  da  quelle 
qualitative.  Queste  ultime  potranno,  a loro  volta,  essere 
distinte  in  ordinali  (punteggi,  indici  di  gravità,  etc.)  e 
nominali  (morte  o sopravvivenza,  presenza/'assenza, 
+/-,  maschio/fcmtnina,  eie.). 

Per  quanto  riguarda  le  caratteristiche  delle  rilevazioni 
quantitative  e la  loro  riproducibilità  (fig.  2),  si  farà  rife- 
rimento all'accuratezza,  espressa  dalla  vicinanza  del  valo- 
re medio  rispetto  al  valore  vero,  in  assenza  quindi  di  di- 
storsioni sistematiche,  e alla  precisione,  espressa  dalla 
ridotta  variabilità  delle  risposte:  dò  non  vuole  però  dire 
che  valori  precisi  siano  anche  accurati,  e viceversa,  come 
appare  dal  grafico  per  risposte  bivariate. 

Il  livello  di  qualità  di  una  rilevazione  farà  invece  rife- 
rimento sia  alle  singole  «misurazioni»,  sia  al  complesso 
dell’intera  indagine. 

Circa  il  primo  aspetto  vanno  sottolineate: 

a)  la  definizione  dettagliata  c dì  tipo  operativo  della 
condizione  da  rilevare; 

b)  la  definizione  del  metodo  di  rilevazione  concreta 
delle  variabili  (anche  di  quelle  «al  contorno»); 

c)  il  controllo  dell’accuratezza  c della  precisione  (ri- 
producibilità entro  e tra  osservatori). 

Circa  il  secondo  aspetto  va  posta  l’attenzione  su: 

a)  la  definizione  operativa  dei  criteri  di  selezione  e di 
individuazione  sul  campo  dei  soggetti  da  includere  nella 
rilevazione; 

b)  la  verifica  deH'omogeneità  della  rilevazione  nei  di- 
versi sottogruppi  (ad  cs.,  casi  e non  casi,  ovvero  esposti  e 
non  esposti)  e controllo  dei  non-responders; 

c)  il  riscontro  di  qualità  delle  fasi  di  registrazione,  co- 
difica dei  dati,  perforazione  ed  elaborazione. 

Distribuzione  di  frequenza 

Le  variabili  quantitative  possono  essere  di  tipo  continuo 
o di  tipo  discontinuo.  Sono  riconducibili  al  primo  gruppo 
le  misure  (altezza,  peso,  pressione,  etc.),  mentre  al  se- 
condo si  rifanno  i conteggi  (globuli  rossi  e/o  bianchi, 
numero  di  denti  cariati,  etc.}. 


TAB.  II.  CARATTERISTICHE  DELLE  VARIABILI  DA  RILEVARE 


QuaButiva 

Nominak:  numeri  o altri  simboli  usati  per  identifica- 
re i gruppi  a cui  oggetti/situazioni  diiferenti  appar- 
tengono. 

Variabili  dicotomiche:  maschio/femmina,  morte  si/no. 
etc. 

Variateli  policotomichc;  schizofrenico  / paranoidc  / 
maniaco-depressivo  / psiconesroiico,  etc. 

1 Ordiikale:  scala  nominate  in  cui  un  oggetto/situazione 
1 in  una  categoria  è in  relazione  di  >/<  con  ogget- 
lii'situazioni  di  altre  catcgonc  della  stessa  scala. 

Indice  di  severità,  votazioni,  stato  socioeconomico, 
gradì  dell'esercito,  etc. 

Q«aa  (itati  va 

InlervaBarc:  scala  ordinale  in  cui  le  distanze  tra  2 
numcn  quaisia.si  sono  di  dimcn.sionc  nota. 

Punto  0 e unità  di  misura  arbitrari. 

Temperatura,  etc. 

Ratkmale:  scala  intervallare  in  cui  il  punto  0 è reale 
e 2 punti  qualsiasi  della  scala  sono  in  rapporto  in-  ^ 
dipendente  dalla  unità  di  misura. 

Altezza,  peso,  pressione,  età.  etc. 

im 
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Fig.  2.  CAfalterìsticbe  delle  rìtc* 
vazioni  di  variabili  quantitative. 


RIPfiODUaBILITÀ  -\ 


ACCURATEZZA 


(valori  vicini  a guado  varo  aarua  dictoraioni 
aistamaticha) 


PRECISIONE  (valori  acarsamenta  fluttuanti  fra  loro) 


O valore  varo 


Quando  su  ciascuno  degli  individui  appartenenti  a un 
determinato  gruppo  viene  rilevata  una  certa  variabile, 
tale  insieme  di  dati  costituisce  una  serie  statistica. 

Se.  ad  es.,  sui  campioni  di  sangue  di  /i  300  soggetti 
«normali»  viene  rilevato  l’ac.  urico  sierico  (espresso  in  mg 
per  100  mi),  risulterebbe  piuttosto  ingombrante  riportare  in 
dettaglio  tutte  te  300  risposte,  per  cui  può  es.scre  utile  raggnip- 
pare i dati  costituenti  tale  sene  in  una  distribuzione  di  frequenze 
del  tipo  A o B; 


A)  Livelli  di  ac. 

urico 

Frequenza 

3.0  - 3.4 

(3.2) 

2 

3.5  - 3,9 

(3.7) 

10 

4,0  - 4.4 

(4.2) 

27 

4,5  - 4.9 

(4.7) 

40 

5.0  - 5.4 

(5.2) 

56 

5.5  - 5,9 

(5.7) 

60 

6.0  - 6.4 

(6.2) 

51 

6.5  - 6.9 

(6.7) 

23 

7.0  - 7.4 

(7.2) 

18 

7,5  - 7.9 

(7.7) 

9 

8.0  - 8.4 

(».2) 

4 

300 


( ) » valore  centrale  della  classe 


A)  Ka  • 5,6 

J*  - 1.0 


B)  Livelli  di  ac.  urico  Frequenza 


3.0  - 3.9 

(3,5) 

12 

4,0  - 4.9 

(4.5) 

67 

5,0  - 5.9 

(5,5) 

116 

6.0  - 6.9 

(6.5) 

74 

7.0  - 7.9 

(7.5) 

27 

8,0  - 8,9 

(».5) 

4 

300 


B)  = 5.6 
Sb  — LO 


I problemi  principali  legati  alle  distribuzioni  di  fre- 
quenza sono  rappresentati:  a)  dal  numero  delle  classi; 
b)  dalla  scelta  dei  limiti  (inferiore  e supcriore)  di  cia- 
scuna classe. 
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È evidente  che  un  numero  troppo  elevato  di  classi  contrasta 
con  l'esigenza  di  sintesi  che  sta  alla  base  dell  operazione  stessa, 
mentre  un  numero  eccessivamente  ridotto  comporta  una  perdita 
troppo  elevata  di  informazione  rispcllo  ai  singoli  risultati  ungi- 
nali.  Circa  gli  intervalli  di  clas.se.  à preferìbile  che  questi  siano  di 
ampiezza  costante  con  estremi  muiualmcntc  esclusivi  ed  evitan- 
do. se  possibile,  di  avere  intervalli  aperti  agli  estremi  della  di- 
stribuzione (per  i problemi  legati  poi  al  calcolo  delle  misure  di 
posizione  e dì  dispersione). 

Rappresentazioni  grapche.  - Una  distribuzione  di  fre- 
quenza può  essere  rappresentata  graficamente  (v.  anche: 
CRAHci  metodi)  comc:  a)  grafico  di  frequenza:  b)  isto- 
gramma (fig.  3). 

Nel  primo  caso  la  linea  spezzata  unisce  i valori  centrali 
di  classe  con  un'ordinata  proporzionale  alla  frequenza, 
mentre  nciristogramma  la  frequenza  della  classe  è pro- 
porzionale all'arca  della  rispettiva  canna  d'organo:  in 
questo  caso  c’è  coincidenza  fra  le  due  rappresentazioni, 
ma  solo  perché  la  base,  cioè  l’ampiezza  di  classe,  risulta 
costante. 

Misure  di  posizione  o di  intensità  tipica 

La  più  comune  delle  misure  di  posizione  è rappresentata 

dalla  media  aritmenca. 

Data  una  serie  di  osservazioni  quantitative  (X|,  %2,  Xn). 
la  media  aritmetica  x si  calcola  sommando  i valori  delle 
singole  osservazioni,  e dividendo  poi  per  il  loro  numero, 
ovvero: 

ft  . 

. X,  + X,  + ...  + X,  .L’*' 

n n 

Nel  caso  in  cui  i dati  siano  raggruppati  in  k classi,  si 
procede  attribuendo  a ogni  osservazione  di  una  certa 
classe  j il  valore  centrale  Xj  della  classe  stessa  e calco- 
lando 


f|  volte 

f>  volte 

X,  + X,  + ...  + X1 

4-  itj  ^ ^2  ^ ^ ^2 

n 

fi  volle 

fk  volle 

Xi  + *1  + ...  + Sj 

+ ^ + X|t+  4"  Xn 

n 
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Fig.  3.  Rapprevrntiiziunc  delle 
JìMribu/ioni  di  frcquciuia  me* 
diiintc  grafici  di  frequenza  e 
istogrammi . 


oppure  nella  forma  di  media  ponderata,  con  pesi  rappre- 
sentati dalle  frequenze  f,  e cioè: 

- ^ + •••  + Xp  f|  + fis 

n 

con  n * f,  + f>  + ...  + 

Un  altro  possibile  indice  di  posizione  è la  mediana,  che 
corrisponde  al  valore  centrale  della  distribuzione  ottenuta 
dopo  aver  disposto  in  ordine  crescente  (o  decrescente)  le 
n osservazioni  della  serie:  esso  corrisponderà  quindi  al 
valore  che  è minore  del  5f)%  delle  Oikscrvazioni  e mag- 
giore dell'altro  5f)%  (nel  caso  di  un  numero  pari  di  os- 
servazioni si  fa  la  media  delle  due  osservazioni  centrali). 
Questa  misura,  detta  anche  dmfuantesimo  percentUe,  ha 
il  vantaggio  di  non  essere  troppo  intluenzata  da  eventuali 
valori  elevati  di  poche  osservazioni  che  si  pongono  agii 
estremi  della  distribuzione. 

La  moda  corrisponde,  invece,  in  una  serie  abbastanza 
consistente  di  osservazioni,  al  valore  più  frequente  del 
carattere  in  esame:  in  una  distribuzione  di  frequenza  la 
classe  modale  sarà  quella  con  f,  maggiore.  Nel  caso  in 
cui,  accanto  alla  classe  miniale  principale  (distribuzione 
unimodale),  sussistano  delle  classi  modali  secondarie,  si 
parla  di  distribuzioni  bi-  o plurimodali. 


1 è vincolato  dalla  proprietà  di  cui  sopra,  per  cui.  data  la 
media  e conosciuti  gli  altri  (n  — 1).  esso  è implicito  in 
quanto  dovrà  assumere  proprio  il  valore  che  annulla  la 

a 

sommaloriu  S (x,  - J)  = 0.  Il  Jenominatiire  (n  - I) 

l • 1 ^ 

è anche  legato  al  fatto  che  la  varianza  s',  cosi  calcolata 
sulle  /I  osservazioni,  rappresenta  una  stima  conveniente  e 
appropriata  dal  punto  di  vista  stalistiix)  (stima  non  distor- 
ta) della  varianza  della  popidazìone  da  cui  le  n osserva- 
zioni (campione)  sono  state  estratte. 


Nel  calcolo  della  devianza  {numeratore  di  V(x)]  si  può  pro- 
cedere nel  seguente  modo; 


S (X,  - *)• 

I - I 


n 


I - I 


ovvero  calcolando  la  somma  dei  quadrali  delle  osservazioni  ori- 
ginali e sottraendo  il  quadrato  della  somma  di  (ulte  le  os.serva- 
ZKini  diviso  per  il  loro  numero  (questo  termine  è detto  anche 
lennine  di  correzione).  Questo  metodo  di  calcolo  opera  sulle 
osservazioni  originali  evitando  il  calcolo  degli  scarti  dalla  media 
(x,  - x)  e aò  comporta  un  notevole  risparmio  di  tempo,  ridu- 
ccndo  la  complessità  delle  operazioni. 


Misure  di  dispersione 

Poiché  a uno  stesso  valore  numcriai  di  x possono  corri- 
spondere situazioni  di  differente  dispersione  Intorno  alla 
media,  è necessario  affiancare  alla  misura  di  posizione 
una  misura  di  tale  variabilità.  Questa  misura  farà  riferi- 
mento agli  scarti  di  ciascuna  osservazione  x,  dalla  me- 
dia il  e cioè  a (x,  — il);  operando  una  semplice  somma 
di  questi  n scarti,  positivi  o negativi  a seconda  che  l'os- 
scrvazione  x,  sia  supcriore  u inferiore  ai  valore  medio, 
essa  risulta  però  sempre  uguale  a 0 proprio  per  una  pro- 
prietà della  media  aritmetica.  Si  utilizza  perciò  il  quadra- 
to di  tali  scarti,  cioè  (x,  ~ x)*.  calcolando  la  varianza 
V(x).  indicata  anche  come  s‘  se  calcolata  su  un  campione 
di  n osservazioni: 

ì (Xi  - i)- 

— JjJ 


quale  somma  di  tutti  gli  n scarti  quadratici  divisa  per  il 
numero  delle  ovservazioni  meno  1.  Il  numeratore  di  tale 
rapporto  prende  anche  il  nome  di  devianza,  mentre  il 
denominatore  (n  ~ 1)  viene  indicato  come  il  numero  dei 
gradi  di  iihertù.  pi>iché  degli  n scarti  fra  le  osservazioni  c 
la  media  aritmetica  (n  - l)  sono  liberi  di  variare  mentre 


Volendo  passare  a una  misura  di  variabilità  che  sia 
espressa  sulla  stessa  scala  dei  carattere  ovservato  si  può 
procedere  alla  radice  quadrata  della  varianza,  e cioè  al 
calcolo  della  deviazione  standard  (indicata  con  s). 


tl  valore  numerico  di  s sarà  uguale  a 0 nel  caso  in  cui  tutte  le 
os.servazk)ni  coincidano  con  la  media  e diventerà  tanto  più  gran- 
de quanto  più.  allontammdusi  da  tale  situazknte  limile,  aumen- 
terà la  vurtabililà.  Volendo  esprimere  tale  variabilità  non  più  in 
senso  assoluto  ma  in  modo  relativo  rispetto  alta  media  delie  os- 
servazioni. si  può  calcolare  il  coefficiente  di  x-ariazitme  |C.V.|. 
nei  seguente  mudo: 

C.V.  = 4-  X 100 

X 

La  distribuzione  normale  o di  Gauss 
Abbiamo  fìnora  fatto  riferimento  a un  numero  (n)  limita- 
to di  osservazioni,  osservando  come  la  distribuzione  di 
frequenze  che  sì  ottiene  appena  n cresce  tenda  ad  assu- 
mere una  forma  sempre  più  «regolare»  con  raumentare 
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del  numero  delle  classi  deirislogramma  a cui  corrispon' 
dono  intervalli  di  classe  sempre  più  piccoli. 

Riportando  in  ordinata  non  più  il  numero  di  soggetti 
per  classe  (e  cio^  la  frequenza  assoluta)  ma  la  loro  fre- 
quenza relativa  (cioè  la  loro  frazione  sul  totale  n delle 
osservazioni),  parleremo  di  densità  di  frequenza  relativa 
quale  prodotto  delPordinata  {frequenza  relativa)  per  rin- 
tervallo  di  cla.sse.  Pensando  di  aumentare  n (fino  aH’infi* 
ulto)»  il  numero  delle  classi  diventerà  sempre  maggiore 
fino  a che  ciascuna  di  esse  viene  a corrispondere  a uno 
degli  infiniti  punti  detra.sse  x delle  risposte:  siamo  arrivati 
cosi  a una  distribuzione  continua  e non  più  discreta.  La 
densità  di  frequenza  relativa  per  n — • » diventa  la  densità 
di  probabilità  a cut,  per  l'intero  intervallo  di  definizione 


Fig.  6.  Due  distribu- 
noni  «normali»  con 
uguale  media  u:  la 
distribuzione  z ba 
deviazione  standard 
doppia  rispetto  alla 
distribuzione  1. 


della  variabile,  corrisponde  una  funzione  di  densità  di 
probabilità.  Per  la  distribuzione  «normale»,  o «di 
Gauss»,  tale  funzione  è espressa  dall’equazione: 


f(x)  = - 


1 

V2r 


in  cui  u rappresenta  la  media  della  popolazione  c o la  sua 
deviazione  standard  (mentre  re  è il  clas.sico  valore  3.14) 
ed  e rappresenta  la  base  dei  logaritmi  neperiani 
(e  - 2,718). 

il  grafico  di  questa  funzione  è riportato  in  lìg.  4.  in  cui 
l'ascissa  x indica  il  valore  della  variabile  e f(x)  è l'ordina- 
ta  corrispondente  alla  densità  di  probabilità. 


TAB.  III.  INTEGRALE  DI  PROBABILITÀ  DELLA  VARIABILE  CASUALE  NORMALE  STANDARDIZZATA  Z 


«Il 


1 ■ 1 
1 I 

•«1 

L 

«4 

B.4 

04 

0.6 

0.7 

1 r 

04 

0 

0.3821 

1 

0.3446  , 

0.2743 

0.2420  1 0.2119 

0.1841 

1 

0.0808  1 

0.0668 

0.0548  ' 

2 

0,0228  ' 

■sa 

■sa 
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Una  particx>lare  distribuzione  normale  viene  individua- 
ta da  una  specifica  coppia  di  parametri  p e o:  al  variare 
di  p si  ha  una  traslazione  della  curva  (fig.  5).  mentre  al 
cambiare  di  o si  ha  un  maggiore  o minore  addensamento 
intorno  alla  media  (fig.  6). 

Volendo  calcolare  la  probabiliià  che,  estraendo  a caso 
un  individuo  dalla  popolazione,  questo  abbia  valori  com- 
presi ncirintcTvallo  fra  X|  e x^.  essa  sarà  data  dall  integra- 
k definito  della  funzione  f(x)  ovvero: 

F(x)  « |*f(x)dx 

Per  una  particolare  distribuzione  «normale»  (detta 
normale  standardizzala)  avente  media  p ■ 0 c deviazione 
standard  a » 1 esistono  già  tabulati  i valori  deirintegrale 
di  probabilità  per  differenti  intervalli.  Tutti  i testi  di  stati- 
stica riportano  in  appendice  delle  tavole  (più  dettagliate) 
analoghe  alla  tab.  III. 

Come  si  vede  illustrato  dal  grafico  nel  corpo  della 
tab.  HI,  sono  riportate  k probabilità  di  avere  valori  della 
variabile  che  superano  il  valore  di  + z prescelto  (data  la 
simmetria  della  distribuzione  ciò  è valido  per  valori  sia 
positivi  sia  negativi).  Le  unità  di  z si  leggono  lungo  la  1* 
colonna  a sinistra,  mentre  i decimali  da  affiancare  all'uni- 
tà si  leggono  lungo  la  1*  riga  in  alto. 

Volendo  calcolare,  ad  es.,  la  probabilità  di  avere  valori  di 
z compresi  ncirintcrvallo  tra  - 1.7  e -f  1,7,  dalla  tabella 
ricaviamo  il  valore  0.0446,  corrisponderne  sia  alla  probabi- 
lità di  avere  valori  superiori  a 1,7  che  alla  probabilità  di 

avere  valori  inferiori  a - 1.7.  per  cui  basterà  fare  1 — 
0,0446  - 0.0446  = 0,9108  per  avere  la  risposta  cercata.  Si 
può  osservare  allora  come  il  95%  dei  casi  cadano  ncirintcrvallo 
± 2 (per  rcsaitczza  ± 1,96)  c il  997o  ncirintervallo  ± 2.5  (per 
Tesattezza  1 238), 

Volendo  utilizzare  la  tabella  della  distribuzione  z per 
altre  variabili  casuali  normali  x con  valori  di  p diversi  da 
0 c con  valori  di  o diversi  da  1,  si  procederà  a una  tra- 
sformazione di  variabile  del  tipo: 

o 


e utilizzando  la  tabella  per  avere  la  risposta: 

P = I - 0,1587  - 0.1587  - 0.6826 

L'importanza  della  distribuzione  «normale»  è dovuta 
al  fatto  che  molte  variabili  quantitative  in  campo  biologi- 
co sono  distribuite  in  forma  gaussiana  e altre  dì  tipo 
«non  normak»  possono  essere  avvertite  alla  normalità 
mediante  semplici  trasformazioni  di  variabile.  In  partico- 
lare, una  distribuzione  caratterizzata  da  una  coda  più 
lunga  sulla  destra  (asimmetria  positiva)  può  essere  tra- 
sformata in  una  distribuzione  gaussiana  usando  i logarit- 
mi dei  valori  anziché  i valori  originaU. 

Test  di  ìi^iiificatività 

Supponiamo,  adesso,  di  prendere  in  considerazione  un 
soggetto  che  risulta  avere  un  valore  di  ac.  urico  sierico 
X = 7.6  mg/100  mi.  Nel  caso  in  cui  $i  .sia  a priori  (^rti 
deirappartcncnza  di  quel  soggetto  alla  popo^ione  dei 
sani,  il  problema  potrà  essere  quello  di  calcolare  la  pro- 
babilità di  avere  per  caso  un  soggetto  con  un  discosta- 
mento  dalla  media  p » 5,6  come  quello  di  7.6,  ovvero 
anche  maggiore,  sia  in  senso  positivo  che  negativo  (cioè 
di  avere  per  caso  valori  maggiori  di  7,6  e valori  minori  di 
3.6).  Tale  probabilità  corrisponde,  secondo  quanto  già 
visto  in  precedenza,  a: 


Pr  {x  S 7.6  oppure  x « 3.6}  = Pr  jz  > ^ J + 

+ Pr  { z « ~ j = 0,0228  + 0.0228  = 0,0456 


Supponiamo,  ad  es..  che  sia  staio  rilevato  il  livello  sierit»  del- 
l‘ac.  unco  di  un  numero  N mollo  grande  di  soggetti  di  sesso 
maschile  diagnosticati  come  «sani»  e di  aver  trovato  che  tali  ri- 
sultati tendetno  (per  N -•  »)  a distribuirsi  in  modo  gaussiano 
con  i seguenti  parametri; 
tVi  “ 5.6  mg'ltX)  mi 
Ob  s 1.0  mg/ 100  mi. 

Alla  domanda  «qual  è la  probabilità  che  un  soggetto  preso  a 
caso  da  questa  popolazione  supcn  il  valore  x = 7,6  mg>'100  mi» 
verrà  data  una  risposta  (fig.  7)  calcolando  l’area  iraiieggiaia 
(corrispondente  a tale  probabilità)  dopo  esserci  riportati  alla  di- 
stribuzione z con  la  trasformazione; 

^^x-Mo,7.6-5.6^^^ 

Oli  1 

l,a  probabilità  di  avere  valori  di  z superiori  a 2.  che  la  ta- 
bella d dice  corrispondere  solo  al  2,28%  dei  casi,  risponde  pro- 
prio a quanto  richiesto.  In  maniera  analoga  si  può  cercare  la 
probabilità  di  avere  soggetti  con  valori  di  ac.  urico  sierico  com- 
presi fra  4.6  e 6.6  mg  lOU  mi  ira.sfurmandoli  nei  valori  di 

4,6  - 5.6 

2 * 2 » - 1 


6.6  - 5.6 
; • + 1 


La  conclusione  è quindi  che  solo  4,56  volte  su  1(X)  si 
potrebbero  avere  valori  come  quello  o più  estremi  di 
quello,  mentre  la  stragrande  maggioranza  dei  soggetti 
(oltre  il  95%)  ha  valori  più  vicini  alla  media. 

Supponiamo,  adesso,  di  non  avere  alcuna  certezza  a 
priori  circa  l’appartenenza  di  quel  soggetto  (con  x ■ 7.6) 
olla  popolazione  dei  soggetti  sani  ma  di  porci  proprio  il 
problema  se  esso  sia  da  giudicare  nella  norma  oppure  sia 
da  ritenere  patologico.  Questa  situazione  è concettual- 
mente ben  diversa  dalla  precedente,  quando  il  quesito 
riguardava  semplicemente  il  calcolo  di  una  probabilità, 
mentre  adesso  c'è  da  esprimere  un  giudizio  (test  statisti- 
co) circa  la  possibile  provenienza  del  soggetto  dalla  popo- 
lazione dei  «sani»  ovvero  da  quella  dei  «patologici».  Si 
procederà  quindi  nel  modo  seguente. 

1)  Si  assume  come  vero  (salvo  poi  verificarlo)  che  il 
valore  x in  questione  provenga  da  una  popolazione  con 
media  p,  = pu:  si  pone,  cioè,  come  ipotesi  nulla.  Ho. 
l'appartenenza  de)  soggetto  alla  popolazione  dei  sani. 

2)  Si  verifica,  adesso,  la  plausibilità  o meno  di  tale  ipo- 
tesi riutilizzando  gii  strumenti  probabilistici  visti  in  pre- 
cedenza, che  d dicono  con  quale  probabilità  in  quella 
popolazione  si  possano  avere  valori  come  quello  o ancora 
più  sbilanciati  di  quello  rispetto  alla  media. 
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3)  Si  traggono  le  conclusioni  sulla  base  di  soglie  stan- 
dard di  riferimento,  per  cui  se  la  probabilità  P di  cui  ai 
punto  precedente  è minore  del  5%  (P  < 0,05)  si  parla  di 
differenza  siatìsiicamente  significani'a  e se  P < 0,01  si 
parla  di  differenza  altamente  significativa.  La  soglia  del 
5%  corri.sponde  al  classico  valore  z - 1,%.  per  cui  si 
dichiara  un  risultato  significativo  se 


a 

Per  il  nostro  soggetto  con  ac.  urico  pari  a x » 7,6,  alla 
domanda  se  considerarlo  normale  o patologico  risponde- 
remo che  un  valore  come  quello,  o più  sbilanciato  di 
quello  rispetto  alla  media  po  ^ 5,6.  ha  una  probabilità  di 
appartenere  alla  popolazione  dei  sani  pari  a P = 0.0456 
e siccome  tale  probabilità  è inferiore  alla  soglia  del  5%  si 
respinge  Ì‘ipotesi  nulla. 

Nel  caso  che  il  quesito  si  ponga  per  un  soggetto  con 
valore  di  ac.  urico  x « 7.0,  la  probabilità  corrispondente 
sarebbe: 

Prjz  » I I . Pr{z  j,  | 1,4  | } = 

- 0,0808  + 0,0808  = 0.1616 

per  cui,  essendoci  più  del  16%  di  valori  che  per  solo  ef- 
fetto del  caso  si  discostano  come  quello  o più  di  quello 
dalla  Po  s 5.6.  non  si  respinge  l’ipotesi  nulla  della  sua 
appartenenza  alla  popolazione  dei  sani. 

Con  il  test  di  signihcativiià  si  valuta,  quindi,  quanto  sia 
plausibile  l'appartenenza  di  un  certo  risultato  alla  distri- 
buzione definita  dall'ipotesi  nulla:  in  termini  di  probabili- 
tà. se  questa  è superiore  a)  5%  non  si  respinge  ripotesi 
nulla,  mentre  se  è inferiore  si  respinge  l’ipotesi  nulla  e 
quindi  ci  si  indirizza  verso  l'ipotesi  alternativa  H].  In  al- 
tre parole,  il  test  serve  per  discriminare  tra; 

Ho  : P,  » Po 


Si  contrappongono  quindi  due  tipi  di  errore: 

a)  errore  del  tipo  «falso  positivo»  è quello  di  respinge- 
re l'ipotesi  nulla  quando  questa  non  era  invece  da  respin- 
gere perché  il  risuliato,  seppure  poco  probabile,  era  do- 
vuto al  caso  cd  era  quindi  valida  Hol  la  probabilità  di 
questo  errore  di  P tipo  é indicata  con  il  simbolo  a ed  è 
delimitata  dalla  soglia  posta  (del  5%  per  risultati  signifi- 
cativi, deiri%  per  risultati  altamente  significativi); 

b)  errore  di  tipo  «falso  negativo»  à quello  di  non  re- 
spingere l’ipotesi  nulla  quando  questa  era  invece  da  re- 
spingere perché  il  risultato  apparteneva  ad  Hi;  la  proba- 
bilità di  questo  errore  di  2”  tipo  è indicala  con  ^ ed  è 
legata  alla  p,  deH’ipotesi  alternativa  H|;  con  (1  — si 
indica  la  potenza  del  test,  cioè  la  sua  capacità  di  propen- 
dere verso  l'ipotesi  alternativa  quando,  in  effetti,  l'ipotesi 
nulla  era  da  respingere. 

Inferenza  sulla  media  campionaria 

Se  da  una  popolazione  «normale»  con  media  p e devia- 
zione standard  a si  procede  all'estrazione  casuale  di  un 
campione  di  numerosità  n,  si  può  calcolare  la  media  x; 
procedendo  in  maniera  analoga  un  numero  infinito  di 
volle  si  arriverebbe  ad  una  nuova  popolazione  tutta  co- 
stituita da  medie  campionarie  Xj,  per  t ««  1 -»  La 
distribuzione  di  tali  medie  risulta  essere:  1)  di  tipo  nor- 
male; 2)  con  media  pi  » p,  e deviazione  standard 
Oi  = o/vV(che  prende  nome  di  errore  standard  [ES]  del- 
la media  campionaria). 

Ad  es..  per  n s 4 la  distribuzione  delle  medie  campionarie  è 
stata  riportata  nel  grafico  di  6g.  6 insieme  a quella  dei  valori 
originali  per  mosirarc  la  riduzione  di  vj^iatMlità  dovuta  alla  pre- 
senza. al  denominatore,  del  valore  V4:  è evidente  come  l’au- 
mcntarc  della  dimensione  n del  campione  riduce  la  variabilità 
dovuta  alle  oscillazioni  di  campionamento. 

Nel  caso  in  cui  la  distribuTione  dei  valori  x originari  non  sia  di 
tipo  normale,  la  distribuzione  di  campionamento  delle  medie 
campionarie  tende  a distribuirsi  «normalmente»  all'aumentarc  di 
d;  è questo  il  teorema  del  Umile  centrale  da  cui  discende  l'impor- 
tanza (già  indicata  in  precedenza)  della  distribuzicMic  normale. 


e 

Hi  : n,  ‘.t  m, 

(senza  specificazione  se  p,  sia  > po  oppure  se  p,  sia 
< M<i) 

Nel  caso  in  cui.  data  la  natura  del  problema,  d si  orienti  verso 
una  ipotesi  allemaliva,  e cioè  H|  : p,  > Pq,  dovremo  conside- 
rare nel  calcolo  di  P sc^o  la  coda  di  destra  della  distribuzione 
(test  unilaterale)  e viceversa  per  H|  : p,  < po-  Rispetto  al  test 
bilaterale,  quello  a una  coda  risulta  più  patente,  cioè  porta  più 
facilmente  a risultati  significativi,  e dò  comporta  la  necessità  a 
priori  di  una  sua  giustific^one  rigorosa  rispetto  alla  scelta  più 
conservativa  del  test  a due  code. 


Supponiamo  ora  di  voler  studiare  se  1 diabetici  (oppure 
i lavoratori  esposti  a un  certo  fattore  di  rischio)  hanno  un 
livello  di  ac.  urico  sierico  diverso  dai  soggetti  sani.  Per 
far  ciò  occorrerà  procedere  alla  selezione  di  un  sotioin- 
sicme  di  soggetti  con  diabete  mellito  quale  campione 
rappresentativo  della  popolazione  dei  diabetici,  ottenen- 
do i seguenti  (ipotetici)  risultati,  espressi  come  mg  di  ac. 


urico 

per 

100  mi: 

6.1 

6,4 

6.2 

5,6 

5.4 

6,2 

5,H 

6,3 

5.5 

6.5 

6.3 

6,1 

6.3 

6.6 

6.4 

5.9 

S.6 

5.9 

6.6 

6.0 

6,0 

6.6 

5,8 

6.2 

62 

Volendo  riassumere  potremmo  così  schematizzare; 


Situazione  reale 


Hi,  vera  H„  falsa 

H,  falsa  H,  vera 


Decisione 

basata 

sul 

tesi 

statistico 


Ho 

Don  respinta 


H,, 

respinta 


Decisione 

giusta 

Decisione 

sbagliata 

(errore  di  2"  tipo 
con  pfobabilità  ^) 

Decisione 

sbagliala 

(errore  di  1®  tipo 
con  probabilità  a) 

Decisione 

giusta 

Come  si  vede  facilmente,  tutti  i singoli  valori  cadono 
neirintervallo  p ± o » 5,6  ± LO.  quindi  per  nessuno  di 
essi,  preso  singolarmente,  si  potrebbe  parlare  di  rifiuto 
deiripotcsi  nulla  di  appartenenza  alla  popolazione  dei 
soggetti  normali.  Ma  in  questo  caso  il  giudizio  va  dato 
suH'intexo  campione  e quindi  (juesto  (anzi  la  sua  media) 
va  confrontato  con  la  distribuzione  assunta  dalla  popola- 
zione di  medie  campionarie: 


per  l'ipotesi  nulla  H<i  : pi  » 
c per  n • 25  avremo: 


1,0 

= VF 


= 0.2 
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Il  nostro  valore  x » 6,1  si  posiziona  quindi  a una  di- 
stanza dalla  media  » 5,6,  che  è superiore  a 2 volte 

ES(t,. 

/f  / ..•  X - m X - |ti  6,1  - 5,6  « 

(Infatti  z = » — 7—*—  * r-= » 2,5) 

Oi  a/y/T  0.2  ' 

e perciò,  trattandosi  di  un  risultato  signiheativo,  si  re- 
spingerebbe l’ipotesi  nulla,  affermando  che  i diabetici 
hanno  un  livello  di  ac.  urico  alterato  rispetto  alla  popola- 
zione normale. 

Nella  tavola  di  distribuzione  di  z al  valore  24  corrisponde  la 
fvobabilità  di  0,0062,  per  cui  si  può  dire  che  sussiste  poco  più 
deU'1%  di  probabilità  (0.0062  x 2 ■ 0,0124)  che  per  solo  ef- 
fetto del  caso  si  possa  estrarre  un  campione  come  quello  o più 
estremo  di  quello  essendo  vera  Ho;  lutto  ciò  in  termini  di  test 
bilaterale,  avendo  doi.  come  ipotesi  alternativa,  H|  : pi  # pu. 
mentre  nel  caso  si  dedda  di  adottare  un  test  a una  coda,  perché 
interessati  soltanto  al  possibile  aumento  della  variabile,  con 
H|  : pi  > Po  si  avrebbe  P • 0.0U62  e quindi  la  differenza  sa- 
rebbe stata  valutata  come  aiuimenie  sign^cativa. 


intervallo  fiduciale 

La  conoscenza  di  una  media  campionaria  % c del  suo  er- 
rore standard  £S<t|,  tenendo  conto  del  facto  che  la  distri- 
buzione di  queste  medie  è,  oppure  tende  a essere,  nor- 
male, CI  permette  di  definire  l'intervallo  di  valori  entro 
cui  collocare,  con  un  prehssato  margine  di  errore,  la  vera 
media  della  popolazione  da  cui  il  campione  risulta 
estratto.  Poiché,  con  riferimento  alla  distribuzione  nor- 
male, si  può  dire  che  il  95%  delle  medie  campiona- 
rie X (intese  quali  stime  di  p$)  cade  neU'intervallo 
m ± 1 .96  ciò  corrisponde  airaffermazionc  che 

la  media  x di  un  campione  estratto  a caso,  nel  95%  dei 
casi,  al  massimo  dista  ].%ES(S)  dalla  p|.  Rovesciando 
il  discorso  si  potrà  affermare,  con  95  probabilità  su  100 
di  dire  una  cosa  esatta,  che  la  vera  media  m della 
popolazione  cade  neirintervallo  x ± 1,96  ES(d:  tale  in- 
tervallo fornisce  ì Z/m/ri  di  confidenza  della  media  cam- 
pionaria. Il  grado  di  fiducia  dipende  dal  multiplo  del- 
Ì'ES(ii  utilizzato  e dalla  corrispondente  probabilità  che  gli 
compete  (se  invece  del  coefficiente  1,96  si  fosse  usato 
2,58  si  sarebbe  arrivati  a un  intervallo  più  ampio  ma  con 
una  probabilità  di  errore  deH’1%  invece  che  del  5%). 

Ritumaiidu  all'esempio  dei  diabelia.  rimervallo  hdudalc  del- 
la media  del  campione  di  n • 25  soggetti  con  i « 6.1  al  livello 
o « 0,05.  sarà  dato  da; 

* ± 6.1  ± 1.96  X 

- 6.1  ± 

per  cui,  con  sole  5 probabilità  su  100  di  sbagliare,  si  potrà  posi- 
zionare entro  quei  limili  la  media  delle  risposte  di  ac.  urico  sie- 
rico della  popolazione  dei  diabetici. 

Nel  caso  in  cui  la  variabile  non  sia  quantilaliva  (come  nel 
caso  liell'ac.  urico  sierico)  ma  qualiutiva.  ad  es.  presenza  o as- 
senza di  una  reazione  allergica,  nel  campione  non  si  calcolerà 
più  % bensì  p.  proporzione  di  soggetti  positivi  sul  totale  n del 
campione. 

Facendo  riferimento  alla  distribuzione  teorica  di  nfcrimento, 
che  in  questo  caso  é la  hinomiaie,  si  sa  che  la  proporzione  p. 
stima  campionaria  di  n.  che  é la  probabilità  di  essere  positivo 
per  un  qualunque  soggetto  estratto  a caso  dalla  popolazione,  ha 
come  suo  errore  standard 

per  cui  si  potranno  calcolare  i limiti  di  confidenza  di  una  propor- 


zione in  modo  approssimativo  (sostituendo  n con  p nella  formu- 
la deH’ES)  net  seguente  modo; 

(ponendo  » BSTà  l'intervallo  di  confidenza  al  livel- 

lo a • 0.05). 

Ad  cs.,  se  su  30  soggetti,  12  hanno  mostrato  la  reazione  al- 
lerjuca  si  avrà  p « 12/30  = 0.40.  cioè  una  proporzione  del 
40%.  da  cui  si  potrà  risalire  a un  intervallo  fiduciale: 

0.4(1  ± 1.96- V 0.40  X 0.60(30  = 0,40  ± l.%  X 0,089  = 

- 0,40  ± 0.175C^-^^ 


Se  la  stessa  proporzione  p « 0,40  fosse  stata  riscontrata  in  un 
campione  di  30U  soggetti  l'inlervallo  di  confidenza  sarebbe  stato: 

0.40  ± 1.96  V^40  X 0,60/300  - 0.40  t 1.96  x 0.0028  » 


■ 0.40  ± 0,055 


.x-0.345 

"'0.455 


Come  si  vede,  il  secondo  intervallo  fiduciale  ha  dei  limili  molto 
più  vicini  fra  loro  in  forza  del  fatto  che  la  stima  campionaria  è 
stata  ricavata  da  un  campione  più  numeroso  (a  parità  di  livello 
o “ 0,05  della  probabilità  di  errore). 


Distribuzione  t di  Student 

Nei  problemi  affrontati  in  precedenza  si  dava  sempre  per 
scontata  la  conoscenza  di  o.  cioè  della  misura  della  va- 
riabilità; mentre  sulla  media  si  faceva  un'ipotesi  (che 
poteva  essere  respinta  o meno,  sulla  base  del  test),  il 
valore  di  o si  supponeva  noto.  Nel  caso  in  cui  ciò  non  sia 
vero,  l'unica  soluzione  è quella  di  stimare  a sulla  base 
delle  n osservazioni  campionarie.  É,  cioè,  possibile  otte- 
nere una  stima  s che  sarà  tanto  più  affidabile  quanto  più 
sarà  grande  la  dimensione  n del  campione.  Volendo 
adesso  procedere  a un  test  (analogo  al  precedente  z,  solo 
che  adesso  d sarà  la  stima  campionaria  s al  posto  di  o)  di 
confronto  fra  la  media  % del  campione  e una  certa  ipotesi 
nulla  ilo  : ■ pn.  avremo: 


Tale  distribuzione  non  sarà  più  di  tipo  «normale»,  ma 
risulterà  un  po*  più  dispersa  intorno  alla  media,  in  conse- 
guenza deirinccrtezza  associata  alla  stima  di  o.  Tale  di- 
stribuzione prende  il  nome  di  t di  Student  (dallo  pseudo- 
nimo di  W.  Gosset)  e sarà  legata  alla  dimensione  cam- 
pionaria su  cui  si  basa  la  stima  5,  nel  senso  che  all'au- 
mentare  di  n $i  avvicinerà  sempre  di  più  alla  normale 
(fino  quasi  a coincidere  per  n > 40;  fìg.  8). 

La  differenza  dalla  normale  sarà  invece  notevole  per 
valori  di  n ridotti  (si  parla  infatti  di  distribuzione  per  pic- 
coli campioni).  L'intervallo  entro  cui  sono  racchiusi  il 
95%  dei  valori  di  t non  è più  dato,  come  per  z,  da 
± 1,%:  data  la  famiglia  di  distrìbuziom  t avremo  valori 
superiori  in  funzione  del  parametro  associato  a ciascuna 
distribuzione  rappresentato  dai  gradi  di  libertà  (n  - 1) 
legati  alla  stima  campionaria  s (tab.  IV). 


Nell'esempio  precedente  del  campione  di  n « 25  soggeiti 
diabetici,  se  tl  valore  medio  & » 6,1  fosse  stato  da  confrontare 
con  ripotesi  nulla  di  appartenenza  alla  popolazione  dei  soggetti 
sani  con  Ho  : ma  • Uo  • 5.6,  senza  dare  per  noto  o e questo  si 
fosse  dovuto  stimare  dai  dati  campionari  stessi,  quale 
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Rg.  8.  Funzioni  di  densità  di  probabilità  per  U distribuzione  t 
con  2,  S.  ^ gradi  di  libertà'  qucM’ultima  coincide  con  la  distri- 
buzione z normale  standaraizuta. 


il  valore  t « * ^ 

8/ V n 

a cui  li  sarebbe  arrivati  si  sarebbe  dovuto  confrontare  non  più 
con  il  valore  tabulato  di  z » 1.96  (per  o « 0,05),  ma  con  il 
valore  tabulalo  di  t * 2.064  (sempre  per  a »=  0,05)  per 
V « 25  • I • 24  gradi  di  libertà,  e solo  se  tale  soglia  (più  ele- 
vata della  precedente)  fosse  stata  superata  si  sarebbe  potuto  par- 
lare di  risultato  statisticamente  significativo. 

Confronto  di  due  medie  (per  campioni  indipendenti) 
Spesso  d sì  trova  nella  situazione  in  cui  interessa  con- 
frontarc  due  serie  dì  misure  e tale  confronto  viene  opera- 
to basandosi  sulle  medie  aritmetiche  di  due  campioni, 
Xa  e Xb. 

Anche  qui  sì  imposta  il  problema  in  modo  concettual- 
mente analogo  al  precedente,  e doi  viene  fissata  un'ipo- 
tesi nulla  fi)  (in  questo  caso  di  non  differenza  fra  le  me- 
die Pa  c Mb  delle  popolazioni  da  cui  sono  stati 
estratti  i due  campioni)  e si  valuta  poi  la  probabilità  di 
ottenere,  per  semplice  effetto  del  caso,  uno  scostamento 
da  questa  ipotesi  uguale  o maggiore  rispetto  a quello  os- 
servato. 

Per  far  ciò  si  considera  la  differenza  ~ ottenuta 
spcrtmcntalmcnte,  come  una  nuova  variabile  casuale  che,  se 
fosse  vera  ripolesi  nulla,  avrebbe  come  suo  vaiare  atteso 
Un  * 0 e come  sua  misura  di  variabilità  l’errt^e  standard  ES 
(Xa  ■“  te),  cakidato  in  base  alle  rispettive  deviazioni  slan- 
daid  «A  c sb  net  due  campioni;  d si  riconduce,  quindi,  alla 
dbtribuzionc  t (se  fossero  noti  i valori  veri  Oa  c On  il  rife- 
rimento sarebbe  invece  anche  in  questo  caso  alla  distribuzione 
normale  standardizzata  z).  Si  indicano  con: 

Xa  - media  del  primo  campione  (A) 

Xb  “ la  media  del  secondo  campione  (B) 

X (x,^  - 

-2  _ _LiJ 


varianza  stimala  nel  campione  A (di  dimensioni  Oa) 

«• 

X (Xjj  — Xr)^ 


s»  “ ■ 


Ob  “ 1 

varianza  stimata  nel  campione  B (di  dimensioni  nu),  da  cui 
Var(XA>  = »A-i>^  c Var(Xa)  = n. 

Essendo  i due  campioni  indipendenti  l'uno  dall'altro,  la  varian- 
za dello  scarto  (Xa  ~~  ìIb)  ^ <hita  dalla  somma  delle  vananze: 

Var(XA>  + Varfta)  c quindi  ES(Xa  - Xb)  * 

f Ha  ith  f \ ^A  Ofi  ' f \ •'a  ttf,  / 

con  stimalo  congiuntamente  sulla  base  della  variabiltià  di  cia- 
scuno dei  due  campioni,  ovvero: 

I (X.,  - 

2 _ t • I t ■ t 


"a  + "B 


e quindi  avremo 


I * (*A  ~ Xb)  ~ (Pa  ~ M»)  ^ 
ES  (Xa  - Xb) 

f*A  ~ Xb) 


S (X,,  - Xa)’  + S (X,,  - »,)• 


V "8  / 


Il  valore  di  t avrà  un  numero  di  gradi  di  libertà  pari  a; 
(rtA  “ I)  + (ob  - l)  cioè  (nA  + no  - 2),  dato  il  modo 
in  cui  si  è giunti  alla  stima  della  varianza  vera  cr  che  era  in- 
cognita. 

Supponiamo  quindi  di  dover  confrontare  due  diversi  metodi  A 
e B di  determinazione  dell’uiicemia  nciruomu;  avendo  a dispo- 
sizione 8 campioni,  essi  vengono  numerati  da  1 a 8 e attribuiti 
casualmente  a uno  dei  due  «trattamenti»  che  verranno  poi  ese- 
guiti dallo  stesso  operatore  con  i seguenti  risultati: 


Metodo  A 


Metodo  fi 


X|A 

5.8 

*IR 

5.6 

6,1 

5.H 

XjA 

5.9 

*SB 

5.9 

X*A 

6,2 

X.» 

5.9 

6.U 


5.8 


l/x  (x.^-Xa)' 

1 / I (X..  - »,)■’ 

, 0,1633 

' (»A  + n„  - 2)  r 6 


TAB.  IV.  DISTRIBUZIONE  DI  I 


Gradi  di  ibefià 

1 

3 

[TI 

6 

20 

30  j » 

P - 5% 
P - 1% 

12.71 

63.66 

3.18 

5.84 

2.78 

4,60 

2.45 

3.71 

2.31 

3,35 

2,()9 

2.84 

2.(16 

2.79 

2,04 

2.75 

1,96 

2.58 
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(é.O  - 5,8) 
0.1633'7ÒÌÒ 


" ~Ò  1155  * ^ ^ libertà. 


Tale  valore  conCrootato  con  quello  tabulato  per  a » 0,05  (c 
pari  a 2.45)  risulta  inferiore  e quindi  non  significativo. 

Prima  di  procedere  all'esecuzione  del  (est  come  visto  in  pre- 
cedenza  occorrerebbe  venlìcare  mediante  il  test  F (che  vedremo 
in  seguito)  se  davvero  le  due  varianze  stimale  dal  campione  A e 
dal  campione  B risultano  omogrnef  fra  di  loro.  In  caso  contrario 
non  sarebbe  più  lecito  procedere  a una  stima  congiunta  di  c 
quindi  la  formula  aporossimata  da  usare  sarebbe  la  seguente: 


valida  per  dimensioni  campionarie  n^  cd  Og  suffìdentemente 
grandi  (>  30).  In  caso  contrario  occorre  fare  riferimento  ad  al- 
tre soluzioni  (ad  es.  test  di  Weich  oppure  di  Beherens)  riportate 
io  kltcratura. 


ipotesi  nulla  Ho  : 6 » 0 (dot  con  un  valore  atteso  della  diffe- 
renza pari  a 0 nella  popolazione  di  riferimento)  e avremo: 

d - 0 02 

* * ES(d)  * o"a7Ò7  * ^ ^ nj  - I)  • 3 gradi  di  libertà. 

Il  valore  trovato  con  questo  procedimento  non  risulta 
neanche  esso  significativo  (infatti  non  supera  il  valore  di 
3,18  dato  dalla  tavola  per  a « 0,05  con  3 gradi  di  liber- 
tà). ma  si  è aumentata  i’efficienza  del  test  avvicinandosi 
alla  soglia  di  signifìcatività  statistica. 

Confronto  dì  proporzioni 

Nel  caso  in  cui  per  ciascun  «soggetto*»  del  campione  (che 
può  essere  rappresentato  da  n individui  ma  anche,  ad  es., 
da  n piastre  di  laboratorio)  non  si  rilevi  una  risposta 
quantitativa,  ma  qualitativa  (del  tipo  positivo-negativo 
visto  in  precedenza  per  la  reazione  allergica),  non  si  po- 
trà calcolarne  la  media  campionaria  bensì  la  proporzione, 
rappresentata  dai  rapporto  fra  il  numero  di  positivi  e il 
totale  delle  prove  fatte. 

Dovendo  confrontare  i rìsuliati  dei  due  campioni  (imo  di  sog- 
getti trattati  e uno  di  soggetti  di  controllo),  possiamo  cosi  sche- 
matizzare il  {Moblema: 


Trama  j 

Controili  1 

1 

Totale 

Probabilità  di  successo  (positività)  a livello  di  popola- 

! 

Jtc 

n 

zione 

Dimensione  del  campione 

Hx  ■ 50 

Tic  ^ 50 

nr  + He  = 100 

Numero  di  positivi 

Xt  * 30 

Xc  = 20 

*T  + V ■ ^ 

Proporzione  di  positivi 

r »T  » V . 50 

’ nr  5<l 

^ nc  50 

Ht  + Bc  100 

Confronto  di  campioni  non  indipendenti  (dati  appaiati) 
Ncll'csempto  precedente  non  sarebbe  stato  mollo  produt- 
tivo proc^ere  al  ctmfronto  fra  i metodi  A e B utilizzan- 
do soggetti  diversi  nei  due  campioni,  in  quanto  la  variabi- 
lità tra  individui  si  sarebbe  venuta  a introdurre  come 
elemento  di  disturbo  nel  confronto  tra  i metodi  (aumen- 
tando il  valore  della  varianza  di  riferimento,  anche  una 
differenza  tra  le  medie  dei  trattamenti  piuttosto  elevata 
non  verrebbe  giudicata  significativa  e quindi  il  giudizio 
risulterebbe  poco  effkHenie). 

Sarebbe  stato,  quindi,  più  logico  procedere  alla  deter- 
minazione detrae,  urico  ricrico  di  ciascun  soggetto  sia 
con  il  metodo  A sia  con  il  metodo  B. 


Utilizzando  per  questo  nuovo  disegno  sperimentale  (riferito 
adesso  solo  a 4 soggetti!)  gli  stessi  dati  precedenti  avremmo: 


Metttdo  A 

Metodo  H 

Differenza 

Soggetto  1 

5,8 

1 

5.6 

d,  = 0.2 

Si>ggetio  2 

6,1 

5.8 

d,  * 0.3 

Soggetto  3 

5.9 

5.9 

dj  « 0.0 

Soggetto  4 

6.2 

5.9 

d4  m 0.3 

d • 0.2 

Si 


id,  - d)-' 
- 1 


U.I4I4 


ESj» 


0,1414 

V4 


= 0.0707 


Trattando  la  nuova  variabile  d (differenza  fra  i valori  di  cia- 
scuna coppia)  come  già  visto  in  precedenza  a propmiio  di  un 
singolo  campione,  confrontiamo  la  media  campionaria  d con  la 


Ponendo  come  Ipotesi  nulla  Ho  : jit  ■ nc  * 7!^*  si 
può  procedere  ai  test,  per  campioni  abbastanza  numero- 
si. utilizzando  la  distribuzione  normale  standardizzata  in 
questo  modo: 

^ (Pt  - Pc)  - (:<T  - nc) 

ES  (Pt  - Pc) 

con  ES  (Pt  - Pc)  = u(I  - »)[-;p  + -;|-] 

e usando  come  stima  di  n la  proporzione  comune  P 
avremo: 


per  cui  la  differenza  può  ritenersi  signifìcauva  al  livello  di 
a » 0,05. 

Nel  caso  in  cui  i due  campioni,  secondo  quanto  visto  in 
precedenza,  non  fossero  indipendenti,  ma  esistesse  un 
criterio  di  appaiamento,  si  potrebbero  formare  coppie  di 
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rì&poste  al  trattamento  e al  controllo  (ad  es.,  lo  stesso 
prelievo  sia  sottoposto  ad  ambedue  le  prove)  con  possibi- 
li risultati  del  tipo: 


Trattamento 

j Controllo 

1 + 

(risultato  positivo  sta  al  trattumen- 
IO  che  al  controllo) 

“ 

(risultato  positivo  al  trattamento 
ma  non  al  controllo) 

+ 

(risultato  negativo  al  tMttamenio 
ma  positivo  al  controllo) 

(risultato  negativo  sia  al  tratta- 
mento che  al  controllo) 

[ dati  dell'esempio  precedente  potrebbero  essere  il  ri- 
sultato del  seguente  ei^rimento  appaiato,  nella  sua  con- 
figurazione più  es frema: 


siva  del  gruppo  dei  trattati  si  ottiene  il  numero  atteso  di 
succesM  in  tale  gruppo  (cioè  nj  x p ■ 50  x 5(V100  ■ 25) 
e analogamente  si  procederà  per  l'altro  gruppo  e per  ave- 
re poi  il  numero  atteso  di  insuccessi,  con  i seguenti  risul- 
tati in  termini  di  valori  attesi: 


Trattati 

Controlli 

Totale 

Successi 

25 

25 

50 

Insuccessi 

1 

25  j 

1 

25 

50 

50  ^ 

50 

ino 

Come  regola  empirica  gli  attesi  di  ciascuna  cella  si  ottengono 
moltiplicando  il  telale  della  rispettiva  riga  per  il  cotale  della 
rispettiva  colonna  e dividendo  per  il  totale  generale  N della  ta- 
bella. 


a)  •(>  20 

b)  + - 10 

c)  - + 0 

d)  - - 20 

* n ■ 50 

Il  test,  detto  di  McS'emar,  viene  effettuato  prendendo 
in  considerazione  le  coppie  discordanti  (b  + c)  e ponen- 
do come  ipotesi  nulla  che  1/2  delle  coppie  discordanti 
siano  del  tipo  + - (c  Tallra  metà  siano  del  tipo  - +), 
da  cui: 


b - 1/2  (b4-  c)  ^ 10  - 1/2- 10  _ 5 


3.162 


tale  risultato  sarebbe  altamente  significativo  e quindi 
molto  più  improbabile  da  attribuire  al  caso  rispetto  aJI'a- 
naiisi  precedente. 


Test  del  X* 

I risultati  dell’esempio  |>er  campioni  indipendenti  potreb- 
bero essere  riportati  in  una  tabella  di  frequenze  (tabella 
di  contingenza)  del  seguente  tipo: 


Trattali 

ControUi 

Totale 

Successi 

30 

20 

50 

Insuccessi 

20 

30 

50 

50 

50 

1(X) 

Per  ciascuna  delle  frequenze  osservate  (Oj)  all'inter- 
no delle  4 celle  della  tabella  potrebbe  essere  operato  un 
confronto  con  il  valore  atteso  corrispondente  (E.)  che 
si  sarebbe  ottenuto  supponendo  completamente  verificata 
l'ipotesi  nulla.  Secondo  tale  ipotesi,  la  probabilità  di  suc- 
cesso sia  per  i trattati  che  per  i controlli  dovrebbe  essere 
la  stessa  (n,  che  è però  incognita!)  e stimata  da  p.  pro- 
porzione comune  dei  successi  neU'insiemc  dei  due  gruppi 
(nel  nostro  caso  p = 50/100). 

Applicando  tale  proporzione  alla  numerosità  comples- 


II  confronto,  fra  frequenze  osservate  O,  e frequenze 
attese  Ei  avviene  utilizzando  il  test  nel  seguente 
modo: 

tutu 
k re  Oc 


O,  = frequenza  osservata  nella  cella  i 
£,  = frequenza  attesa  nella  cella  i 


nel  nostro  caso: 


(30  - 25)2  . (20  - 25)2  , 

25 + + 


25 


(20  - 25)_^  (30  - 25)^_^ 

25  25 


La  statistica  x^  è legata  a un  parametro  (v  ■ gradi  di 
libertà)  che  tiene  conto  del  numero  dei  termini  della 
sommatoria  diminuiti  del  numero  dei  vincoli  imposti,  che 
sono  dati  dal  fatto  che  le  frequenze  attese  hanno  gli  stessi 
totali  di  riga  c di  colonna  delle  frequenze  osservate,  impo- 
nendo così  un  vincolo  per  ogni  riga  e un  vincolo  per  ogni 
colonna  (da  cui  la  regola  per  cui  v » (r  — 1)  (c  — l)  con  r 
numero  delle  righe  e c numero  delle  colonne). 

Per  una  tabella  2x2  quale  quella  precedente  si  ha 
v ■ 1 e infatti,  dati  i valori  marginali,  basta  conoscere  un 
solo  valore  interno  alla  tabella  perché  gli  altri  siano  otte- 
nibili di  conseguenza. 

Entrando  nella  tabella  del  (lab.  V)  con  v ■ 1 grado 
di  libertà,  si  vede  come  il  nostro  valore  superi  il  valore 
soglia,  per  cui  il  risultato  è statisticamente  signifìcativo  e 
l'ipotesi  nulla  viene  respinta. 


La  formula7ior>c 


(O  - F.)* 
E 


si  può  ricondurre  al  quadrato  del  già  visto  scarto  standardizzalo 


in  cui  per  x » O si  abbia  p » - E:  esiste  appunto  una  im- 

portante distribuzione,  quella  di  Poisson.  in  cui  il  valore  atteso  p 
è uguale  alta  varianza  della  driiribuzionc  stessa. 


Gradi  dì  iibcilà 


TAB.  V.  DISTRIBUZIONE  DI 


P » 5% 

3.84 

5.99 

7.82 

9.49 

12,59 

15,51 

IBI 

43.77 

P - 1% 

6.64 

941 

11.34 

13J8 

16.81 

20,09 

mm 

50,89 
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Nel  caso  dei  dati  appaiali  (campioni  non  indipendenti),  ai  va* 
lori  osservali  b e e corrisponderanno  i vaJori  attesi  l/2(b  + e), 
per  cui  il  (est  sarà: 

^ |b  - '/,(h  + c)f  |c  - '/,(b  + c)|> 

'/j(b  + e)  * ‘'-(b  + e) 

_ Il«  - 5F  ^ IO  - 51^  . ,0 

valore  altamente  signifìcativo  ed  equivalente  al  quadrato  di  z 
ottenuto  in  precedenza. 


varianze  (meitendo  al  denominaiore  sempre  Quella  entro 
gruppi  o di  errore)  e confrontando  il  valore  ai  F trovato 
con  quello  riportato  su  apposite  tavole  (tab.  VI). 

U ricorso  alla  tabella  si  propone  quando  il  rapporto  sta  supc- 
riore a I.  poiché  solo  in  tal  caso  sor^c  il  dubbio  se  la  varianza 
ira  gruppi  sia  una  stima  distorta  di  o*  e quindi  Tipote»  nulla  sia 
da  respingere. 

NeU'esempio  precedente  si  arriva  al  valore 


L'analisi  della  varianza 

Nel  caso  in  cui  i campioni  da  confrontare  siano  più  di  2, 
non  sarebbe  corretto  utilizzare  i test  statistici  visti  in  pre- 
cedenza «spezzettando»  l'esperimento  in  tanti  possibili 
confronti  a coppie. 


Ciò  perché,  dati  K campioni,  si  possono  fare 
possibili  accoppiamenti  (per  K » 5 si  avrebbero 
5? 

2!  (5  - 2)! 


K' 

2!  (K  - 2)! 


a 10  confronti  a coppie):  se  per  ciascun  confronto  poniamo  una 
probabilità  a = 0,()5  di  dichiarare  un  risultato  signiftcaiivo 
quatKlo  questo  sia  invece  dovuto  al  caso,  aumentando  il  numero 
di  lesi  l’errore  di  prima  specie  si  eleva  a livelli  insostenibili. 

Nel  caso  di  K « 5.  operando  i confronti  a coppie  con  a s 0.05 
si  arriverebbe  a una  probabilità  di  circa  il  30%  di  dichiarare  si* 
gnifìcativo  almfno  un  risultalo  mentre  questo  era  dovuto  sempU* 
cernente  al  caso. 


Occarrc  quindi  procedere  in  altro  modo  impostando  e 
analizzando  l'esperimento  in  modo  corretto  (v.  disegno 
sperimentale). 

Nel  ca.so  in  cui  i metodi  di  confronto  per  la  determina* 
zione  dell'ac.  urico  sierico  fossero  3,  invece  che  2,  \ pos* 
sibili  risultati  (per  K ■ 3 trattamenti,  con  n « 4 soggetti 
ciascuno)  potrebbero  essere  co!Ù  formalizzali: 


Metodo  A 

Metodo  H 1 

1 Metodi»  C* 

»11  S.tt 

Vjl 

5,6 

>31 

6,0 

y„  6.1 

>22 

5.H 

>32 

6.1 

y„  5.9 

>23 

5,9 

>33 

6.2 

y.4  6.2 

5.9 

>3- 

6.5 

y.  6.» 

«2 

5.8 

<3 

6,2 

V = 6 t) 

F = 

"sT  0,033 


4.848* 


con  (K  - 1)  = 2 gradi  di  libertà  al  numeratore  e 
(N  — K)  ■ (12  - 3)  ■ 9 gradi  di  libertà  al  denominato- 
re,  che  risulta  superiore  ai  valori  tabulali  per  a - 0,05 
(per  9 gradi  di  libertà  il  valore  è intermedio  fra  quelli 
riportati  per  8 e 10  gradi  di  libertà).  Il  test  è quindi  si- 
gnificativo cd  è perciò  da  respingere  ripolesi  nulla. 

Come  già  visto  in  precedenza  per  2 soli  trattamenti,  si 
può  anche  qui  pensare  a un  esperimento  in  cui  le  12  ri- 
sposte non  siano  ricavate  da  12  soggetti  diversi  bensì  da 
solo  4 soggetti,  ciascuno  con  3 repliche,  su  cui  sono  stati 
sperimentati  i 3 metodi  in  questione;  sì  passa  quindi  a un 
disegno  a blocchi  randomizzati  completi  quale  estensione 
del  test  t per  campioni  non  indipendenti  (dati  appaiati  in 
presenza  di  2 soli  trattamenti). 

In  questo  modello,  che  viene  indicato  come  mùed, 
mentre  la  componente  di  variabilità  tra  trattamenti  (fat- 
tore fixed)  rimane  immutata,  la  variabilità  entro  tratta- 
menti viene  scissa  nelle  due  componenti  dcircrrore  e del- 
la variabilità  tra  blocchi  (o  tra  individui  o fattore  ran- 
dom).  per  cui  si  arriva  in  questo  esempio  a un  test  F 
ancor  più  significativo,  che  permette  di  respingere  l'ipote- 
si nulla  di  uguaglianza  fra  i 3 trattamenti  con  una  proba- 
bilità di  errore  più  bassa  (P<0,01;  v.  anche:  disegno 
sperimentale). 


Un  problema  che  si  apre  al  momento  in  cui  viene  respinta  l’i- 
potesi nulla  di  differenza  fra  i trattamenti  é quello  di  verificare 
fra  quali  esatumcnic  (essendo  questi  più  di  due)  esiste  la  di- 
screpanza significativa;  questo  argomento,  dello  «confronti 
multipli»,  é stalo  affrontato  da  diversi  AA.  con  test  statistici  dif- 
ferenti (Student  - Newmann  - Kculs.  Duncan.  Scheffé)  per  i 
quali  rimandiamo  ai  trattali  di  statistica  riportati  in  bìM. 


La  correlazione 


Assumendo  che  le  popolazioni  di  riferimento,  da  cui 
sono  stati  estratti  i campioni,  siano  dì  tipo  «normale»  e 
con  varianza  tr  omogenea,  si  pone  l'ipotesi  nulla: 
Ho  : Pi  » p:  « p^,  cioè  si  ipotizza  l'uguaglianza  delle  loro 
medie. 

Procedendo  alla  misura  della  variabilità  entro  i gruppi 
(si  * varianza  entro  (Hithin|  trattamenti)  e alla  misu- 
ra della  variabilità  fra  le  medie  di  gruppo  (s^  va- 
rianza tra  [òetween]  trattamenti),  se  M<,  è vera  esse  saran- 
no stime  non  distorte  e indipendenti  di  con  (N  — K)  e 
(K  — 1)  gradi  di  libertà  rispctlivamentc. 

Se  invetx  Ha  non  è vera,  mentre  resta  valido  che  il 
valore  atteso  (rxpected)  di  si  sia  <^,  cioè  E(sd)  = o^, 
la  variazione  tra  gruppi  risulta  essere  una  stima  distorta 
di  (T  in  quanto 

1 n,  (n,  - ji)’ 

(con  p ^ media  ponderata  delle  p,). 

Il  test  F.  che  ci  permette  di  giudicare  se  Ho  sia  da  re- 
spingere o meno,  si  imposta  ptìnendtì  a rapporto  le  due 


Quando  per  ciascuno  dei  soggetti  di  un  campione  sono 
state  rilevate  2 o più  risposte  quantitative,  si  può  verifica- 
re che  tipo  di  legame  (misura  di  associazione)  esiste  tra 
tali  variabili. 


I dati  potrebbero  csiierc  i seguenti  in  cui.  per  ogni  soggetto 
del  campione  di  25  diabetici,  è riportato  accanto  al  valore  del- 
l’ac.  urico  anche  quello  del  glicovo  (sempre  in  mg  per  100  mi). 


Ac.  urico 

Glicoso 

X 

Ac.  urico 

y 

Glicoso 

X 

6,1 

150 

6,3 

210 

6,2 

170 

5.9 

140 

6.3  ! 

200 

5,8 

120 

5.9 

160 

5,6 

130 

6.0  ; 

180 

5,5 

150 

6,4 

190 

6.6 

250 

5.8  ' 

130 

6.6 

220 

6.1 

150 

6.2 

210 

5,6 

140 

5.4 

170 

6.6 

240 

6,5 

190 

6.2 

210 

6,4 

220 

6,3 

200 

6.0 

180 

6.2 

190 
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TAB.  VI.  distribuzioni:  di  ¥ 

(Vak)re  in  carattere  rtormak.  P ■ S%;  vaktrc  in  corsivo.  P • 1%.  Nella  prima  riga  in  alto  t gr.idi  di  libertà  della  varianza  maggiore 
e nella  prima  colonna  a sinistra  i gradi  di  libertà  della  varianza  minore)* 


1 

2 

3 

4 

6 

« 

i«  ! 

1 

14 

20 

, 

161 

216 

225 

234 

239 

242 

245 

248 

252 

254 

4052 

4999 

5403 

5625 

5«59 

5981 

6056 

6142 

6>6« 

6258 

6302 

6566 

2 

1841 

19,16 

1945 

1943 

19.37 

19,39 

19.42 

19.44 

19.46 

19,47 

19.50 

<)S.49 

99.17 

99.25 

99,Ji 

99.56 

99.40 

99,43 

99,45 

99.47 

99.50 

3 

tini 

945 

9.28 

9.12 

8.94 

8.78 

8,71 

8.66 

8,62 

8.53 

34J2 

30.82 

29.46 

28.71 

27.91 

27.23 

26,92 

26.69 

26,56 

26,12 

4 

7.71 

6.94 

6.59 

6,39 

6.16 

5.96 

5,87 

s.so 

5,74 

5.63 

21.20 

18.00 

16,69 

15.98 

15.21 

14.54 

14.27 

■ZSa 

13,83 

13,46 

4 

5,99 

5.14 

4,76 

4.53 

4.28 

4.06 

3,96 

3.87 

3.81 

3,67 

13.74 

10.92 

9.78 

9.15 

8,47 

7.87 

7,60 

7.3» 

7.23 

6.88 

8 

5.32 

4.46 

4,07 

3,84 

3.58 

3.44 

3.34 

3,23 

3,15 

^Kfr!1 

2,93 

11.26 

8.65 

7.59 

7.01 

6.57 

6.03 

5.«2 

5.56 

5.56 

5.20 

4.86 

IO 

4.96 

4.10 

3.71 

3.48 

3.22 

3.07 

2.97 

2,86 

2,77 

2,70 

2.64 

2,54 

7.56 

6.55 

5.99 

5.39 

5.66 

4.85 

4.60 

4.4! 

4.25 

4.12 

5.9/ 

14 

4.6U 

3.74 

3,34 

3.11 

2.85 

2.70 

2,60 

2,48 

2,39 

2,31 

2.24 

2,13 

8.S6 

64/ 

5.56 

5.03 

4.46 

4.14 

3.94 

3.70 

3.51 

}J4 

5.2/ 

3.00 

20 

4J5 

3.49 

3,10 

2.87 

2.60 

2.45 

2.35 

2.23 

2,12 

2,04 

l.% 

1.84 

8,10 

5.85 

4.94 

4.43 

3,87 

5,56 

5.57 

3.13 

2.94 

2,77 

2,65 

2.42 

30 

4,17 

3J2 

2,92 

2.69 

2,42 

2.27 

2.16 

2.04 

1,93 

1.84 

1.76 

1,62 

7.56 

5.39 

4.51 

3.47 

3.17 

2,98 

2,74 

2.55 

2,38 

2.24 

50 

4.03 

3,18 

2,79 

2.56 

2.29 

2,13 

2,02 

1,90 

1,78 

1,69 

1.60 

1,44 

7.17 

5.06 

4.20 

J.72 

3,18 

2.88 

2.70 

2,46 

2.26 

2,10 

1.94 

1,68 

OD 

3.84 

2.99 

2.60 

2,37 

2.09 

1.94 

1,8.3 

1,60 

1.57 

1.46 

U5 

6.64 

4.60 

3.78 

},32 

2.80 

2.51 

2,32 

2,07 

1,87 

1.69 

1.52 

1.00 

* Ouma  ubcUa  costituisce  uo  csuatlo  dalia  tabella  pubblicata  da  G.  W.  Sncdccor  ut  Sraruncol  Stethvdi.  Si  ringriuiano  TA.  c l'Editore  per 
aver  cumcntiio  la  riprodiuiuoc  parziale  della  tabella. 


n 


* 25 


D n 

X yi  * 1524 

' I • i 

X X.  = 4500 

1 - I 


X^(xryt)  = 27689;  27450 

Si  parla  di  correlazione  positiva  fra  le  due  variabili 
quando  airaumcntarc  dcll'una  l’altra  tende  a sua  volta, 
in  media,  ad  aumentare  e,  viceversa,  se  l'una  diminuisce 
anche  l’altra,  in  media,  tende  a diminuire;  si  parla  invece 


9 “ 6,1 

S y?=  933,13 

i - 1 

s,  - 0.3464 

a 

X * 180 

S X?  = 840MX) 
1 - 1 

s.  = 35,707 

V / “ \ 

( ix. 

di  correlazione  negativa  quando  Tandamento  è cohtra- 
stante,  per  cui  aH'aumento  dell’una  $i  contrappone  la 
diminuzione  dell’altra  e viceversa. 

Per  la  misura  della  correlazione  lineare  si  fa  ricorso  a 
un  coefficiente  di  correlazione  r che  può  assumere  valori 
compresi  fra  + 1 e — 1:  r — + I se  vi  è correlazione 
lineare  positiva  perfetta,  r ■ -1  in  presenza  di  correla- 
zione lineare  negativa  perfetta,  r - 0 in  assenza  di  cor- 
relazione lineare  e valori  intermedi  in  tutti  gli  altri  casi 
(fig-  9). 

Il  coefficiente  r è definito  come  il  rapporto  fra  la  cova- 
rianza (x,  y,)  e la  media  geometrica  delle  due  varian- 
ze. ovvero: 


covarianza  (x,  y,) 

V' varianza  (Xj)  x varianza  (y,) 


Fig.  9.  A)  Correlazione  lineare. 
B)  Assenza  di  correlazione. 
Sono  indicale  anche  le  due  rette 
di  regressione. 
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TAB.  VII.  VALORI  DEL  COEFFICIENTE  DI  CORRELAZIONE  PER  DUE  LIVELLI  DI  SIGNIFICATIVITÀ 


in  cui  la  covarianza  rappresenta  la  somma  dei  prodotti 
degli  scarti  delle  due  variabili  dalle  rispettive  medie  divi- 
sa per  ì gradi  di  libertà  (n  — 1),  ovvero: 


covarianza  (x,  y,)  = 


X (x^  - *)  (Yi  - 9) 

I » I 


Come  per  le  varianze  la  formula  di  calcolo  più  appropriata  del 
Dumcralore,  detto  codevianza.  sarà  data  da: 


S (».  - *)  (y,  - y)  - X («ì-yi)  - 

I l«  i 


Nell'esempio  precedente  avremo  quindi,  elidendo  (n  1): 
(27WW  - 27450» 

^ “ ”vT^33.13  “ 


239 

/2.MÌTÌU6U) 


239 

296.H636 


Può  accadere  che  il  coefficiente  r venga  prossimo  a 0 pur  es- 
sendovi un  preciso  legame  di  dipendenza  non  lineare  (fìg.  10) 
fra  le  due  variabili;  ciò  può  verificarsi  in  quanto  e&so  misura  la 
correlaziofle  lineare,  e cioè  la  tendenza  dei  dati  (se  riportati  su 
un  grafico  bidimensionale  in  cui  ciascun  punto  ha  coordinate 
corrispondenti  ai  valori  delle  due  variabili  x ed  y del  rispettivo 
soggetto)  a disporsi  secondo  una  retta. 


Si  può  procedere  a)  calcolo  di  un  test  di  significatività 
sul  valore  di  r (con  ipotesi  nulla  Ho  : p * 0 cioè  assenza 
di  correlazione  lineare)  nel  modo  seguente: 


con  il  valore  t che  confrontato  con  quello  tabulato  per  la 
distribuzione  t di  Student  con  (n  - 2)  = 23  gradi  di  liber- 
tà risulta  altamente  significativo  (cioè  con  una  probabilità 


Fig  IO.  Esempio  di  dipendenza  non  lineare  (curvìlir>ca)  fra  le 
variabili  x e y in  cui  il  ctKrficicnte  di  correlazione  lineare  sareb- 
be uguale  a zero. 


di  essere  dovuto  ai  caso,  essendo  vera  H<).  inferiore  allo 

0.001). 

Può  essere  comunque  utilizzata  anche  la  tab.  VII  che  riporta  i 
valori  di  r (in  valore  assoluto  e cioè  indipendentemente  dal  se- 
gno) che  sono  significativamente  diversi  da  0 ai  livelli  di  proba- 
bilità dello  0,05  e dello  0.0! . 

Si  può  osservare  come  occorrano  valori  di  r molto  elevali 
quando  ci  si  basi  su  un  piccolo  numero  di  osservazioni  (coppie 
di  valori  x e y).  mentre  se  queste  aumentano  risultano  significa- 
tivi anche  dei  valori  di  r piuttosto  ridotti. 

La  recessione 

Nel  caso  in  cui  si  sia  verificata  una  correlazione  lineare 
significativa,  vuol  dire  che  esiste  un'associazione  tra  le 
variabili  in  esame,  ma  ciò  non  implica  un  rapporto  di 
causa-effetto  dell'una  rispetto  aH’aitra.  Un'assodazione 
può  infatti  essere  anche  del  tipo  indiretto,,  quando  le  due 
variabili  hanno  in  comune  fattori  che  le  influenzano  en- 
trambe  e che  sono  alla  base  del  legame  apparente  che  le 
unisce,  oppure  del  tipo  spurio^  quando  le  variabili  sono 
legate  fra  loro  funzionalmente  per  il  modo  stesso  in  cui 
sono  state  create  (ad  es..  lunghezza  del  cranio  e indice 
cefalico,  oppure  percentuali  di  composizione  di  uno  stes- 
so totale). 

Se,  invéce,  il  problema  è proprio  quello  di  prevedere  il 
valore  assoluto  di  una  variabile  y (detta  variabile  dipen- 
dente) in  funzione  del  valore  assunto  dall'altra  variabile  x 
(detta  variabile  indipendente),  allora  occorre  procedere 
aU’analisi  della  regressione  lineare  semplice. 

Data  una  serie  n di  coppie  di  valori  x e y,  è possibile 
interpolare  una  retta  fra  i punti  del  grafico  che  li  rapprc* 
sentano  imponendo  la  condizione  cosiddetta  dei  «minimi 
quadrati» 

« , 

X (y,  - >',)  • mimmo 

i - 1 

con  % « valore  teorico  calcolato  sulla  retta  in  corri- 
spondenza a x,. 

Si  ricerca  cioè,  fra  le  tante  possibili,  la  retta 
= a + X, 

tale  che  sia  minima  la  somma  dei  quadrati  degli  scarti  fra 

ciascuna  osservazione  vera  yi  c il  suo  valore  teorico 

calcolato  sulla  retta. 

I coefficienti  a e b di  tale  retta  sono  dati  da: 
a = y - b,.x 

K - >-0''»ri‘‘nza  (x,  y,)  _ codevianya  (x,  y,)  _ 

~ varianza  (x.)  devianza  (x,) 

in  cui  a rappresenta  l'intercetta  e rappresenta  il  coef- 
ficiente di  regressione  della  variabile  y data  la  variabile  x 
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■ 

0 

Fig.  11.  Equazione  della  retta:  a é la  distanza  fra  l’ori^ne  O e iJ 
Minto  A in  cui  la  retta  taglia  l'asse  delle  y:  b (coeffìciente  ango- 
lare o di  regressione)  é la  tangente  dell'ansolo  a:  si  può  calcola- 
re dal  rapporto  fra  i segmenti  E-C  e C-D. 

ed  equivale  airincremento  della  y corrùpondente  a un 
incremcrno  unitario  della  x (fìg.  li). 

Nell'esempio  preecdente.  ponendo  l'ac.  urico  come  variabile 
dipendente  rispetto  alla  variabile  indipendente  x rappresentata 
dal  gUcoso  avremo: 

27  689  - (152.5  X 4 500y25  _ _ 2^  _ 

**  840  fiOO  - (4500)^/25  “ 30  ftOO  " ' ” 

per  cui  si  puO  dire  che  all'aumentare  di  1 mg  per  lOU  mi  di  gli> 
coso  » ha  un  aumento  di  0,0078  mg  per  100  mi  di  ac.  urico  e 
Tcquazione  della  retta  sarà  yi  = 4,^  -f  0.0078X,. 


devianza  delle  y rimarrebbe  non  spiegala  dalla  regressione  stes* 
sa.  Nel  nostro  esempio  avremmo: 


Fonti  di 
variahddà 

Ot\ionzf 

Cttùdi  dt 
hfKrtà 

Varim:r‘ 

! F 

Dovuta  alla  regres- 
sione 

1 

I.Nòfì  1 

I 

Intorno  alla  regres- 
sione 

1.014 

23 

42.3.W* 

Totale 

2.881) 

24 

Il  valore  della  F risulta  altamente  signifìcativo  e permette 
quindi  di  respingere  l'ipotesi  nulla  di  non  esistenza  della  rcgres- 
Siene  con  una  probabilità  di  errore  P < 0,001. 

Il  valore  di  F con  1 grado  di  libertà  al  numeratore  e 
(n  — 2)  * 23  gradi  di  libertà  al  denominatore  corrisponde,  a 
parte  possibili  arrotondamenti,  al  quadrato  del  valore  di  t con 
(n  - 2)  > 23  gradi  di  libertà  trovato  in  precedenza. 

Aitaiisi  della  covaiiaiza 

Abbiamo  visto  come  ne)  disegno  dell'esperimento  si  sìa 
cercato  di  ridurre  la  variabilità  sperimentale  separando 
da  essa  ogni  altra  componente  spuria  e aumentando  cosi 
Tcfficicnza  del  disegno:  tipico  esempio  è quello  del  dise- 
gno a blocchi  randomizzali  in  cui,  rispetto  al  disegno  a 1 
criterio  di  classificazione,  riunendo  il  materiale  sperimen- 
tale in  blocchi  omogenei  sì  procede  al  confronto  dei  trat- 
tamenti all'intemo  di  ciascun  blocco,  eliminando  così 
l’influenza  della  variabilità  tra  blocchi. 

Un’altra  situazione  in  cui  si  riduce  una  notevole  sor- 
gente di  variazione  si  ha  quando  per  ogni  unità  sperimen- 
tale viene  misurata,  oltre  alla  variabile  risposta,  anche 
una  variabile  concomitante  (covahata)  che  si  ritiene  pos- 
sa giustificare  una  parte  della  variabilità  riscontrata  nelle 
risposte  delia  variabile  sperimentale. 


Mentre  nella  correlazione  non  vi  è una  variabile  indi- 
pendente e una  dipendente  prefìssala,  per  cui  possiamo 
considerare  indifferentemente  l’una  in  funzione  dell  altra, 
nella  regressione  va  indicata  quale  delle  due  variabili  è 
da  ritenere  in  posizione  dominante  rispetto  aH'altra;  per 
cui  il  coeffìciente  di  regressione  b,,,  specifica  appunto  che 
la  variabile  dipendente  y è da  intendersi  in  funzione  della 
X intesa  come  variabile  indipendente. 

Esiste  sempre  la  possibilità  di  calcolare  artche  una  seconda 
equazione  di  rcgressicme.  con  coeffìciente  che  potrebbe 
però  avere  solo  un  signifìcato  formale. 

Le  due  equazioni  possono  essere  scritte  nella  forma: 

J + »v.  («,  -*) 

*,  - * + bt,  (y,  - f) 

Fra  i due  coeffìcienli  di  regressione  e il  coeffìciente  di  coaela* 
zione  esiste  la  relazione: 

bjy»  ' bii'y  ~ 

prende  anche  il  nome  di  coefficiente  di  determinazione  c ha 
un  suo  preciso  significalo  dal  punto  di  vista  di  scomposizione 
della  variabilità  della  y in  2 quote:  una  quota  di  variabilità  dovu- 
ta alla  regressione  lineare  (o  da  essa  spiegata)  e una  quota  di 
variabilità  (residiut)  intorno  alla  regressione.  Ovvero  in  termini 
di  devianze: 

X (y,  - f)"  - ^ i (y.  - + (y.  - n’ 

i • 1 I « I i ■ 1 

Devianzi  • Dmion  dovuti  * Devuoui  mkhn 
tciuic  lUi  rtgffmcux  (o  mianK>  alla 

bfiMir  rcsKMiow) 

È evidente  come  nel  caso  in  cui  H ■ 1 tutta  la  variabilità  del- 
la y sarebbe  spiegala  dalla  regressione  lineare  (infatti  in  tal  caso 
tutti  i punti  starebbero  sulla  retta),  mentre  per  r^  » 0 tutta  la 


Classico  esempio  di  applicazione  dell'analisi  della  covarianza  è 
quelk)  dello  studio  degli  effetti  di  diversi  trattamenti  (ad  es., 
anaboitzzanti  nella  dieta)  sulle  variaziom  del  peso  coiporeo  (va- 
riabile y)  in  relazione  ai  peso  iniziale  (covariata  x).  È evidente 
che  se  i pesi  iniziali  fossero  stati  uguali  per  lutti  gli  individui  nei 
diversi  trattamenti  non  ci  sarebbero  stati  problemi,  in  quanto  U 
confronto  sarebbe  avvenuto  senza  distorsioni;  ebbene,  con  l'ana- 
lisi della  covarianza  d a riporta  proprio  a un  confronto  fra  le 
medie  di  trattamento  come  jf  tutti  i soggetti  avessero  avuto  lo 
stesso  valore  della  variabile  concomitante  (peso  iniziaie}. 

Le  medie  dì  trattamento  verranno  opportunamente 
aggius/a/e  per  neutralizzare  Teffetto  della  covarìata,  a 
condizione,  però,  che  i trattxunenti  stessi  non  esercitino 
alcun  effetto  sulla  covariata:  è,  questa,  una  condizione  da 
verificare  prima  di  procedere  oltre  in  questo  tipo  di  anali- 
si del  disegno  sperimentale. 

Riportato  in  forma  grafica  il  problema  si  pone  come  rappre- 
sentato nella  fìg.  12  (nel  ca.so  di  2 trattamenti).  Come  si  vede,  i 
valori  di  x influenzano  le  risposte  y e poiché  i due  gruppi  differi- 
scono nei  loro  valori  medi  tj  e t}  ne  consegue  che,  almeno  in 
parte,  la  differenza  fra  le  risposte  medie  ed  può  essere 
imputata  alla  discrepanza  fra  le  x;  l'elettivo  é proprio  quello  di 
rìmtKivcrc  questa  componente  spuria  del  confronto. 

Dal  grafico  emerge  che  il  legame  tra  le  variabili  x e y.  in 
ambedue  i gruppi,  ò di  tipo  lineare  con  uguale  coeffìciente  di 
regressione  b.  per  cui  esiste  parallelismo  fra  le  due  rette.  Poiché 
all'aumentare  di  x aumenta  la  risposta  y.  il  gruppo  1.  che  ha 
valori  maggiori  della  covariata  rispetto  al  gruppo  2.  almeno  in 
parte  dovrà  a ciò  il  maggior  valore  y,  delle  sue  risposte  rispetto 
al  valore  y^  dell'altro  gruppo.  La  distanza  fra  e ^2  é allora 
scomponibile  in  2 quote  : una  prima  parte  di  reale  distanza  d fra 
i due  gruppi  e una  seconda  parte  b(à|  — àj).  che  è funzione  del- 
la distanza  fra  i gruppi  in  termini  di  covariata. 
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Nel  caso  in  cui  la  variabile  risposta  y sia  influenzata  da 
due  o più  variabili  indipendenti  Xi.  si  dovrà  procedere 
alPanalisi  della  covarianza  multipla  per  eliminarne  l'in> 
fluenza  ed  eseguire  un  confronto  corretto  sugli  effetti  del 
trattamento  sperimentale. 

Riiomiaino.  a lilolo  di  esempio,  al  disegno  sperimentale  a 
1 criterio  dì  cIa.ssifìcaz>onc  in  cui  supponevamo  di  confrontare 
3 metodi  per  la  determinazione  detl'ac.  urico,  e per  far  dò  veni* 
vano  uiilizzati  12  soggetti  diversi  attribuendone  a caso  4 a da* 
scun  trattamento. 

Si  supponga,  adesso,  di  aver  rilevato  per  ciascuno  dei  soggetti, 
olire  al  valore  dell'ac.  urico  sierico,  anche  l'età,  con  i seguenti 
risultati; 


Metodo  1 1 

yii  5.8  Xi,  41  , 
y,2  6.1  x,2  47 
yi»  5.»  I,J  40  ; 
y,4  6.2  j,4  44  j 

Metodo  2 

' y:i  5.6'  Xii  .78 
y„  .5.8  x,j  JO 
Ì23  5.9  x„  40 
y,4  5,9  1,4  43 

Metodo  3 

y„  6.0  x„  47 
yu  6,1  Xj2  48 
y„  6.2  x,i  52 
y.u  6.S  %y4  53 

y,  6,0  i,  43  i 

92  5.8 

y,  6.2  t,  50 

a 

• 

D 

1 yj,  ■ 24  1 

S yh  - 23,2 

2 yj»  - 24.8 

!•  1 

i - 1 

t » 1 

n 

B 

D 

1 x,i  = 172  i 
1 - 1 

S XJ,  - 160 
• - 1 

2 X*  = 200 

1 - 1 

La  devianza  totale  delle  y [Devfy,)  = 0.62)  deve  essere 
scomposta  nelle  2 quote;  devianza  dovuta  alla  rej^ssione  linea- 
re e devianza  intorno  alla  regressione  lineare  (o  residua).  La 
devianza  dovuta  alla  regressione  ò data  da: 
codev.  (Xj  y,l’  _ 11.7’ 

dcv.  (X,)  * 2«).667 


• - 0.48773 


e per  differenza  rispetto  alla  devianza  totale  avremo: 

0.62  - 0,48773  « 0.13227 
che  è la  devianza  residua. 

Procederulo  in  maniera  analoga  per  la  devianza  entro  gruppi, 
arhvcrctno  anche  qui  alla  scomposizione  della  devianza  totale 
nelle  2 quote,  dopo  di  che.  sottraendo  dalla  devianza  residua 
(totale)  La  devianza  residua  (entro  gruppi),  si  avrà  la  devianza 
residua  (tra  gruppi)  ovvero: 

0.13227  - 0,10443  = 0,02784 

(non  si  può  calcolare  la  devianza  residua  [tra  gruppi)  in  modo 
analogo  a quanto  fatto  per  la  devianza  totale  e la  devianza  entro 
gruppi  perché  ciò  porta  a conclusioni  errate). 

Dopo  aver  diviso  per  i rispettivi  gradi  di  libertà  la  devianza 
residua  (tra  gruppi)  t la  devianza  residua  (entro  gruppi),  otte- 
nendo cosi  le  varianze  comspondenti.  se  ne  farà  il  rapporto; 

P ^ varianza  residua  (tra  gruppi)  ^ 0.01.392  _ ^ ^ 
varianza  residua  (entro  gruppi)  0.UI305 
che.  confrontato  con  i valori  tabulati  con  2 e 8 gradi  di  libertà, 
risulta  chiaramente  non  signiflcativo. 

La  conclusione  ò quindi  che,  una  volta  depurate  le  risposte 
dall'influenza  esercitata  dall'età  dei  soggetti,  non  sussiste  più 
alcuna  differenza  fra  i metodi  di  determinazione  dell'ac.  urico: 
quanto  appariva  prima  sarebbe  stato  quindi  tutto  imputabile  alle 
diverse  età  dei  soggetti  che  erano  stati  inclusi  nello  studio  in 
maniera  non  bilancuila. 


La  rt^prcsiioee  multipla 

Nella  precedente  esposizione  sulla  regressione  (col.  1108) 
ò stato  illustrato  il  caso  della  relazione  lineare  tra  il  valo- 
re medio  di  una  variabile  (dipendente)  e il  valore  di 
un'altra  variabile  (indipendente).  È facile  intuire  la  pos- 
sibile estensione  di  tale  metodo  a situazioni  in  cut  il  valo- 
re medio  della  variabile  dipendente  sia  determinato  in 
funzione  di  due  o più  variabili  indipendenti;  tale  tecnica 
prende  il  nome  di  regressione  multipla. 

I dati  da  analizzare  saranno  rappresentati,  per  ciascuno 
degli  n soggetti  che  costituiscono  il  nostro  campione  di 
osservazioni,  dal  valore  y della  variabile  indipendente  c 
da  una  serie  di  valori  Xi.  X2.  ...  di  p variabili  indi- 
pendenti.  Il  modello  di  regressione  lineare  a cui  faremo 
riferimento  sarà  dato  da: 


Si  tratterà  ora  di  procedere  alla  scomposiziorie  nelle  2 quote.  y ~ Ct  -f  + •••  4*  Xp  4*  C 

entro  trattamenti  e tra  trattamenti,  della  devianza  delle  y,  della 

devianza  delle  x e della  codevianza.  dove  t rappresenta  la  componente  di  variabilità  di  errore 

distribuita  normalmente  con  media  p « 0 e varianza  pari 


Analisi  della  covariama  per  K gruppi: 


Dcrian/e  c codevianze 
(noo  aggiwuaie) 
Dcv  (yJ  (idev  (x,y.) 

Dcv.  (U 

Gradi 

di 

libenà 

b 

l>e\ianza 

di 

ttpcmonc 

Gradi  ; 

di  1 
libertà 

: Dcvi«iua 
residua 

Gradi  | 
di 

li  beni 

Varianza 

residua 

F 

Tra 

gruppi 

0.32 

210.667 

(K-l>  = 2 

- 

0.02784 

2 

0.01392 

Entro 

gruppi 

0.30 

3.7 

70 

(r-K)  - 9 

■^-O.a.286 

0.1  M57 

1 i 

0.10443 

8 

! 0,0t3Q5 

0.0I392  . ^ 

Totale 

0.62 

U.7 

2W),667  1 

(n-D-  Il 

— — - 0.94I6X 
2JW-65'' 

0.4g773 

1 1 

1 

0.13227 

i 

I 
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a o^;  a è riniercetta,  mentre  sono  i coefficienti  di 
regressione  parziale.  Con  significato  analogo  a quanto 
visto  tn  precedenza  per  la  regressione  lineare  semplice,  il 
coefficiente  Pi  rappresenta  l'incremento  (o  decremen- 
to) del  valore  medio  di  y all’aumentare  di  un’unità  di 
X,.  rimanendo  costanti  tutte  le  altre  x. 

Le  stime,  ottcnìbiii  in  base  ai  dati  dei  campicme.  di  a e dei 
fi,  porteranno  allcquazione: 

Y = a + b,*,  + ...  + bp*p 

stimata  in  base  alla  condizione  dei  minimi  quadrati  Tutto  ciò,  in 
ifmuru  rmuriciali,  può  essere  espresso  nel  seguente  modo: 

i:»  J:&  + t 

in  cui: 

e il  vettore  N x 1 delle  variabili  dipendenti 
2T  ò la  matrice  N x p delle  variabili  indipendenti 
pii!  vettore  p x I dei  parametri 
c è il  venere  N x t di  casualità. 

Se  ne  ricava.  quicKli.  il  sistema  di  equazioni  «normali» 

- X'T 

con  p equazioni  in  p incognite,  per  cui  si  avrà,  di  solito,  un’uni- 
ca soluzione; 

fe  = U'jr)  ' JT'T 

con  X*  matrice  trasposta  di  ^ e matrice  inversa 

delle  varianze  e covarianze  delle  x,. 

I nodelli  stalistàci 

Dal  filone  della  regressione  multipla  discendono  i modelli 
statistici  di  analisi  che.  in  generale,  hanno  come  oggetto 
le  relazioni  esistenti  tra  misure  multiple  effettuate  su 
campioni  di  soggetti  od  oggetti,  sperimentali  od  osserva- 
ztonali. 

Risposta,  risultato  o variabile  dipendente  vengono  usati 
come  sinonimi  per  misure  intese  quali  variabili  casuali, 
mentre  variabili  indipendenti,  esplicatone  o predittive 
sono  termini  usati  quali  sinonimi  per  osservazioni  intese 
come  misurazioni  non  casuali. 

Una  variabile  qualitativa  di  tipo  esplicativo  può  rap- 
presentare un  fattore  e le  sue  categorìe  i livelli  del  fattore 
secondo  quanto  visto  nell'analisi  della  varianza,  mentre 
una  variabile  quantitativa  esplicativa  viene  indicata  come 
covariata,  con  riferimento  all  analisi  della  covarianza. 

In  generale,  i vari  modelli  si  differenzieranno  a secon- 
da delie  scale  di  misura  in  cui  sono  espresse  le  variabili  di 
risposta  e le  variabili  esplicative;  prendendo  in  considera- 
zione i modelli  con  una  sola  variabile  risposta,  il  quadro 
riassuntivo  risulta  il  seguente: 


La  regressione  lineare  multipla,  o modello  lineare  ge- 
neralizzato. copre  tutti  i metodi  di  analisi  che  riguardano 
una  variabile  risposta  contìnua  con  variabili  esplicative 
multiple  di  vario  tipo. 

Il  modello  di  regressione  logistica  permette  di  analizza- 
re la  relazione  esistente  fra  una  variabile  risposta  di  tipo 
binario  e diverse  variabili  esplicative  che  possono  essere 

0)ntinue  o categoriche. 

11  modello  log-lineare  è utilizzato  per  investigare  il  le- 
game esistente  fra  più  variabili  categoriche:  in  questo 
caso  la  distinzione  fra  variabili  risposta  e variabili  esplica- 
tive è meno  netta  e il  metodo  è quindi  valido  anche  per 
risposte  multiple  (nel  caso,  invece,  di  risposte  quantitati- 
ve si  deve  passare  all’analisi  multivariata). 

Con  riferimento  ai  melodi  classici  di  analisi,  il  modello  di  re- 
gressione multipla  comprenderà,  quindi,  i vari  disegni  sperimen- 
tali rkondudbiii  sia  all'analisi  della  varianza  che  a quella  della 
covarianza,  mentre  l’analisi  di  tabelle  di  contingenza  (frequenze) 
sarà  affrontata  mediante  i modelli  log-lineari,  riservando  U mo- 
dello logistico  al  caso  di  risposte  del  tipo  proporzioni. 

Nelk)  sviluppo  di  ciascun  modello  sono  prevedibili  i seguenti 
passi; 

1)  specificazione  delle  equazioni  plausibili  e delle  distribuzioni 
di  probabilità  per  la  descrizione  delle  principali  caraneristiche 
della  variabile  risposta; 

2)  stima  dei  parametri  usali  nel  modello; 

3)  test  delle  ipotesi,  per  valutare  la  bontà  deiradattamenio  del 
molilo  ai  dati  campionari. 

Per  ulteriori  approfondimenti  si  rimanda  ai  testi  specifici  sui- 
Targomento  (cfr.  bibt.). 

L'aadisi  nulth'nHato:  b finiziofie  discniiHiiaete  Ibaeve  e 
raiuibri  del  fattori 

Nella  regressione  multipla,  per  ciascun  soggetto  esistono 
più  rilievi  contemporanei  per  diverse  variabili,  di  cui, 
però,  una  soltanto  è considerata  come  variabile  casuale: 
la  variabile  dipendente  o risposta.  Per  questo  la  regres- 
sione. anche  se  multipla,  può  essere  considerata  una  tec- 
nica di  analisi  statistica  univariaia  essendo  le  multivariate 
riferite  al  trattamento  contemporaneo  della  variabilità  di 
più  variabili  casuali  rilevate  sullo  stesso  soggetto. 

A ciascuno  dei  metodi  di  analisi  già  visti  per  situazioni 
univariate  si  affiancano  i corrispondenti  metodi  multiva- 
riati  per  i quali  rimandiamo  a testi  specifici  suH'argomcn- 
to,  limitandoci  qui  alla  presentazione  di  due  particolari 
tecniche  multivariate  di  particolare  rilievo  in  campo  me- 
dico: la  funzione  discriminante  lineare  e l'analisi  dei  fat- 
tori. 

Tipico  campo  di  applicazione  della  discriminante  è 
quello  della  diagnosi  differenziale,  in  cui.  per  ciascuno 
dei  M>ggetti  da  classificare,  è stata  raccolta  una  serie  di 


Varìabffi 

ciplkativc 

di 
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Variarle  risposta 
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1 Modelli  log-lineari 
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rilievi  quantiuiivi  (o  criteri  x,)  e.  sulla  base  di  questi, 
avviene,  in  modo  ottimale,  l'assegnazione  a un  gruppo 
diagnostico  piuttosto  che  a un  altro.  Per  poter  procedere 
al  calcolo  della  funzione  discriminante  occorre  però  co* 
noscere,  per  un  gruppo  iniziale  di  n soggetti,  non  solo  il 
valore  delle  p variabili  X|.  x^*  ...  Xp,  ma  anche  i’esatta 
appartenenza  di  ciascun  soggetto  a uno  dei  K gruppi  pos- 
sibili c tale  classificazione  originaria  in  gruppi  deve  essere 
stata  eseguita  indipendentemente  dalle  variabili  x,. 

Può  iicmbrarc  inutile  voler  creare  dei  criteri  di  dasùfìcaziune 
incerti  quando  se  ne  abbia  a disposizione  di  più  valifli  e sicuri, 
ma  tale  contraddizione  è solo  apparente,  in  quanto  la  classifica- 
zione esatta  sarà  disponibile  solo  in  casi  eccezioflali  e a «prezzi» 
(dal  punto  di  vista  economico  o altro)  molto  elevati,  mentre, 
una  volta  costruita  la  funzione,  fi  potrà  operare  la  discrimina- 
zione anche  per  altri  soggetti  (di  cui  non  sia  rtoia  la  dassificazio* 
ne)  in  maniera  molto  fadlc  ed  economica  basandosi  solo  sulle 
variabili  x,  rilevate  per  ciascuno  di  loro. 

In  campo  medico  la  diagnosi  esatta  può  essere,  certe 
volte,  basata  su  metodologie  molto  diffìcili  da  eseguire  (e 
in  certi  casi  solo  a posieriori),  per  cui  è opportuno  poter 
porre  una  diagnosi  basandosi  su  informazioni  più  econo- 
miche o meno  invasive  per  il  paziente,  salvo  conoscerne 
e/o  verifìcame  la  validità. 

Assumendo  che  per  ciascuno  dei  K gruppi  (per  K « 2. 
indicati  come  A c B)  le  variabili  Xj  (per  i ^ i,  2 ...  p) 
seguano  una  distribuzione  «normale»  multivariata  (quale 
estensione  della  distribuzione  normale  di  Gauss  vista  in 
situazione  univariata)  con  medie  diverse  ma  con  varianze 
e covarianze  comuni.  Fisher  ha  fornito  una  soluzione  al 
problema  in  base  a una  combinazione  lineare  dei  criteri 
Xj,  la  quale  consente  di  ottenere  una  nuova  grandezza 
L:  gli  individui  saranno  a.ssegnati  a un  gruppo  piuttosto 
che  all'altro,  con  una  minima  probabilità  di  errore,  a 
seconda  che  il  valore  di  L ottenuto  per  ciascuno  di  loro 
superi  o meno  una  certa  soglia. 

In  simboli  avremo: 

L « X,x,  + ^2*2  + Vp 

quale  funzione  discriminante  lineare  con  i X.  determinati  in 
modo  da  massimizzare  la  capacità  di  separaziorte  del  criterio  L. 
Ciò  avverrà  per  dei  coeffìcienti  X,  tali  da  massimizzare  il  rap- 
porto; 

~ 

varianza  di  L entro  gruppi 

fra  le  variaruc  di  L tra  gruppi  ed  entro  gruppi  (ottenuta,  que- 
st'ultima.  quale  stima  combinata,  come  nel  caso  del  test  t per  2 
campioni  indiperxJcnti).  Si  arriva  quindi  al  sistema: 

X,  »^(K,  I,)  + Xi  »^(»|  Xi)  + ...  + ip  «’(x,  Xp)  = d, 

X,  »'(ij  X|)  + X:  s^(xj  Xj)  + ...  + Xp  t-(»2  »p)  ■=  d; 


X,  $-(Xp  X,)  + Xj  5=(Xp  Xi)  + ...  + Xp  s'{Xp  Xp)  = dp 

in  cui  s*(xi  Xj)  = s^(X)  Xì)  sono  le  siime  pooled  nei  due  gruppi 
delle  codevianze  e s^(X|  x.)  le  stime  delle  devianze,  mentre 
d,  è la  differenza  fra  ì valori  medi  assunti  nei  due  gruppi 
dalla  variabtk  i-esima. 

Il  sistema  è analogo  a quelli  visti  per  la  regressione  multipla  c 
viene  risolto  in  base  ai  metodi  già  visti  in  quella  sede,  che  ci 
permetteranno  cosi  di  determinare  i coeffìcienii  Per  asse- 
gnare un  nuovo  soggetto  a uno  dei  2 gruppi  (A  o B)  si  costruirà 
la  funzione  lineare  applicando  i X.  ai  valori  Xi  che  lo  caratte- 
rizzano e arrivando  co^  a uno  specifico  valore  di  L. 

Il  valore  di  L sarà  confrontato  con  il  valore  soglia  Lo 
(ottenuto  quale  semisomma  fra  L^  c L^)  con  la  seguente 
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regola  di  assegnazione:  se  > Lb,  si  assegna  il  soggetto 
in  questione  al  gruppo  A se  il  suo  L è > di  Lo  e al  grup- 
po B se  L<  di  Lo;  c viceversa  nel  caso  in  cui  Ly^  < Lg. 

Tale  procedura  si  può  evidentemente  applicare  aiKhe 
ai  soggetti  dei  2 gruppi  originali  (in  base  ai  quali  à stata 
costruita  la  funzione  di  discriminazione  stessa)  e verifìca- 
rc  quanti  di  essi  verrebbero  classificati  in  modo  corretto  e 
quanti  in  modo  errato. 

Va  osservalo,  però,  che  ciò  porta  sislcmaticamenle  a una  va- 
lutazione troppo  favorevole,  in  quanto  la  funzione,  creata  su 
quegli  stessi  soggetti,  opera  in  modo  ottimale  su  quei  dati  men- 
tre potrebbe  rivelare  delle  prestazioni  meno  buone  se  applicata 
successivamente  su  altri  campioni  da  classificare. 

Partendo  da  un  gruppo  di  n individui,  per  ciascuno  dei 
quali  siano  state  rilevate  p variabili  X|  X2  ...  x^,  può 
essere  interessante  chiedersi  se  ò possibile  sintetizzare 
tale  informazione  riconducendola  a un  numero  più  picco- 
lo di  nuove  variabili  y dette  componenti  principali.  Esse 
verranno  definite  come  combinazione  lineare  delle  varia- 
bili originali,  essendo 

>1  = *11  + Si:  X!  + ...  + a,p .tp  ^con  *?  = *) 

la  prima  componente  tale  che  spieghi  la  più  aita  quota 
della  variabilità  originale  delle  x,.  Si  potrà  quindi  sce- 
gliere una  seconda  componente  principale 

yi  * azi  Xi  -I-  322  + •••  + ^ìp  Xp 

che  sia  non  correlata  con  yj  e che  spieghi  la  maggior  par- 
te possibile  della  variabilità  resìdua  delle  x,  non  spiega- 
ta da  yi.  E così  via  per  le  altre  componenti  principali, 
che  potranno  essere,  al  massimo,  p come  le  Xj  origina- 
li, anche  se,  ovviamente,  l’interesse  e l'importanza  sarà 
corveentrata  solo  sulle  prime. 

Nel  in  cui  per  ogni  soggetto  vi  fos.scro  solo  3 variabili 
(p  = 3).  t punti  rappresentativi  del  campione  sarebbero  visualiz- 
zabili nello  spazio  come  una  nuvola  di  punti  di  forma  elissoidale; 
la  prima  componente  prindpaie  corrisponde  alla  disianza  di  cia- 
scun punto  soggetto  presa  lungo  l'asse  principale  deirelissoide, 
mentre  la  seconda  rappresenterebbe  la  distanza  lungo  il  secondo 
(preso  perpendicolarmente  al  pnmo)  e la  terza  farebbe  rife- 
rimento airultimo,  in  ordine  di  grandezza,  degli  a.ssi  (preso  per- 
pendicolarmente agli  altri  due). 

Dal  sistema  rappresentato  dalle  coordinate  originali  si  passe- 
rebbe cosi  a un  nuovo  sistema  di  riferimento,  tanto  più  utile 
quanto  più  le  prime  nuove  coordinate  «spiegano»  della  variabili- 
tà complessiva:  nel  seguilo  potrebbero  essere  utilizzate  solo  tali 
componenti  principali  invece  deirinsteme  di  tutte  le  p variabili 
X,  di  partenza,  con  notevoli  vantaggi  in  termini  di  sintesi  e di 
facilità  nell’analisi  successiva. 

Una  modificazione  del  metodo  delie  componenti  principali 
detta  «analisi  dei  fattori-  è stata  largamente  usata  in  campo  psi- 
cologico Partendo  da  un  insieme  di  variabili  x,  osservale  per 
ciascun  soggetto  (ad  es..  i nsultali  di  test  specifici),  si  suppone 
che  questi  siano  influenzati  da  dei  «fattori-  fj  ipotizzati  secon- 
do un  modello  predefìnito 

Partendo  dalla  prima  variabile  X|  avremo: 

■*^1  " bi,/i  + bij/j  + bij/s  + ...  X|  + f| 

(e  analogamente  per  le  altre  iq).  in  cui  i vettori  contengono  i 
valori,  per  ciascuno  degli  n soggetti  del  campione,  dei  fallorì  f). 
fj,  ...  f,  e della  componente  S|  specifica  del  primo  fattore,  sup- 
posti non  correlali  (mentre  C|  è la  componente  d'errore). 

I cocflìocnti  b-^,  che  indicano  di  quanto  ciascun  test  è influenza- 
to da  ciascun  fattore,  non  sono  però  ncavabili  con  il  metodo  della 
regressione  multipla  (in  quanto  anche  f,  sono  incognite)  c occorre 
fare  rifenmeniu  a metodi  specifici  di  analisi  dei  fattori  che  per- 
mettono di  determinare  quanti  sono  i «fullori  prirKipali-  del 
modello  e i cocffìcienti  bij  quale  «carico»  di  ciascun  fattore. 
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Fondunento  lofico  della  statistka  in  campo  sanitarìo 
Nelle  «scienze  della  vita»,  le  valutazioni  quantitative  del- 
le osservazioni  sono  state  trascurate  fino  a non  molto 
tempo  fa;  la  conoscenza  c l'utilizzazione  delle  tecniche 
matematiche  e statistiche,  tranne,  owiamente,  rare  e 
lodevoli  eccezioni,  erano  considerate  inutili  in  tali  ricer- 
che. Oggi,  invece,  l'uso  di  metodi  quantitativi  si  è enor- 
memente diffuso  sia  nella  ricerca  scientifica  che  nella  pra- 
tica e.  nel  descrìvere  fatti  che  riguardano  la  collettività, 
non  si  può  più  prescindere  daH'approccio  statistico.  La 
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svolta  determinante  ha  avuto  orìgine  all'inizio  di  questo 
secolo  particolarmente  in  Gran  Bretagna,  con  i lavori  di 
K.  Pearson  e di  R.  A.  Fisher.  e si  è rapidamente  svilup- 
pata estendendosi  alle  applicazioni  in  agronomia,  biolo- 
gia, psicologia,  scienze  sociali,  medicina.  Caratteristica 
comune  a tutti  questi  settori  t la  variabilità:  i fenomeni 
che  vi  si  osservano  non  sono  descrivibili  con  una  sola 
misura  o con  un  solo  numero.  La  variabilità,  infatti,  non 
è l'eccezione,  bensì  la  regola,  c da  ciò  sorge  la  necessità 
di  misurarla  e di  descrìverla  in  termini  statistici.  In  campo 
sanitario,  la  variabilità  può  essere  dovuta  a molti  fattori, 
e tra  questi  sono  preminenti  i fattori  genetici  c/o  ambien- 
tali; essa  non  si  riduce  in  alcun  modo  aH’erTore  sperimen- 
tale, che,  pur  intervenendo  sempre,  influisce  solo  in  parte 
sulla  fluttuazione  generale  dei  fenomeni.  Pertanto,  in  un 
settore  in  cui  tutto  è singolarità,  i problemi  da  affrontare 
debbono  essere  formulati  in  modo  collettivo,  cioè  a livel- 
lo non  del  singolo  individuo  ma  del  gruppo.  Per  quanto 
riguarda  il  campo  delle  scienze  di  interesse  sanitarìo. 
l'approccio  statistico  è essenziale  sia  negli  studi  clinici  che 
neirepidemiologia,  scienza  che  studia  la  distribuzione  del- 
le malattie  nelle  popolazioni  e i loro  determinanti.  Due 
sono  i grossi  settori  deirepidemiologia:  l'epidemiologia 
descrittiva,  che  studia  la  diffusione  e la  distribuzione  del- 
le malattie  a seconda  del  tipo  di  persona,  del  luogo  c del 
tempo;  l’epidemiologia  analitica,  che  studia  i determinan- 
ti delle  malattie.  A sua  volta,  la  statistica  sanitaria,  stru- 
mento necessario  per  descrìvere  c interpretare  quanto 
viene  os.scrvato,  si  suddivide  in  statistica  descrittiva  e stati- 
stica analitica. 

Sutistica  dcscrìitiva 

I primi  dati  cui  si  perviene  esaminando  una  popolazione 
sono  le  frequenze  assolute,  cioè  U numero  di  unità  o di 
eventi  osservati  o rilevati.  Molte  statistiche  vengono  pre- 
sentate in  questa  forma  che  ha  sicuramente  una  grande 
utilità  ma  spesso  non  permette  di  effettuare  dei  raffronti 
significativi.  Si  ricorre  allora  ai  rapporti  statistici.  Quo- 
zienti tra  due  quantità  numeriche  associate  a dei  fatti 
concreti.  Almeno  una  di  queste  quantità  deve  essere  un 
dato  statistico.  Ad  es.,  il  rapporto  più  importante  in  epi- 
demiologia è il  rapporto  malati'popolazione  dove  la  po- 
polazione al  denominatore  deve  essere  costituita  da  un 
gruppo  demograficamente  definito  e i malati  al  numera- 
tore devono  essere  quelli  contenuti  a un  certo  istante  nel- 
la popolazione  stcs.sa  o da  essa  prodotti  in  un  certo  tem- 
po. Chi  si  occupa  solo  della  popolazione  fa  della  demo- 
grafia. chi  vede  solo  i malati  fa  della  clinica,  solo  chi 
conosce  entrambi,  ed  è in  grado  di  misurarli  numerica- 
mente,  ricava  dei  rapporti  statistici  utili  in  epidemiologia 
e nella  sanità  pubblica. 

Rapporti  e tas.si 

I rapporti  più  importanti  possono  essere  classificati  in 
4 categorìe. 

1.  Rapporti  di  composizione.  - Si  ottengono  mettendo 
in  relazione  le  misure  parziali  di  un  fenomeno  con  la  sua 
misura  complessiva.  Tali  rapporti  prendono  anche  il 
nome  di  parte  di  lutto  (ad  es..  la  tab.  1 riporta  la  compo- 
sizione percentuale  delle  cause  di  morte). 

2.  Rapporti  di  frequenza.  - Si  ottengono  mettendo  in 
relazione  il  numero  di  casi  rilevati  in  un  determinato 
campo  di  osservazione  con  un  altro  numero  che  sta  a in- 
dicare l'estensione  del  campo  di  osservazione.  Possono 
essere  rapporti  di  frequenza  per  unità  di  tempo,  per  unità 
di  spazio,  per  elemento  (ad  es..  numero  di  degenti  per 
posto  letto)  (tab.  II). 
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TAB.  I.  DISTRIBUZIONE  PERCENTUALE  DELLE  CAUSE  DI  MORTE  ANNO  1981 

(da  ISTAT.  Le  regioni  in  cifre,  1983) 


Mabttk 


Ref^oni 

Infettive 

Tnmori 

|MvU* 

iMarie  ' 

Diiturfai  pskfeéd 
c malattie 
dei  sàstema  nervoso 
c organi  41  temo  , 

Sìitcìiia 

circola- 

torio 

Apparato' 
reàplra-  i 
torio 

J 

1 

Apparalo 

diigc. 

rente 

L 

Altre 
e mai 
definite 

Accidenti 
e altre 
ennse 
violente 

Totale 

Piemonte 

0.7 

23.0 

1.4 

47,9 

7.0 

5.9 

8.4 

5,7 

Valk  d’Aosta 

1.0 

21.6 

0.5 

43,9 

9.0 

7.6 

7,7 

8,7 

Lombardia 

0,7 

27,6 

1.4 

44,7 

6.7 

64 

7.6 

5,1 

Trentino-Alto  Adige 

0.8 

23.1 

1.7 

46.3 

6.7 

64 

7.5 

7.4 

100.0 

BoJzano-Bozen 

0,6 

22.4 

1.9 

46,0 

7.0 

6.4 

7.4 

«,J 

Trento 

1,0 

23,7 

1.6 

46.5 

6.4 

6.6 

7,6 

6.6 

Veneto 

0,6 

24,9 

1.6 

45,7 

6.3 

6.8 

7,1 

7,0 

Friuli-Venezia  Giulia 

0.6 

26.2 

14 

44,6 

6.8 

7.4 

6.8 

6.1 

100,0 

Liguria 

0.7 

24J 

14 

48.6 

6,3 

5.8 

8.4 

4.5 

100,0 

Emilia-Romagna 

04 

274 

1.5 

47,1 

6.0 

4.9 

6,9 

5,9 

Toscana 

0,9 

25.4 

14 

46.8 

7.3 

4.6 

8.2 

5.3 

Umbria 

0.7 

234 

1.4 

46.5 

7.6 

6.0 

9.3 

5.3 

lOO.O 

Marche 

0.6 

23,9 

1.6 

46.0 

8.3 

5.0 

9,4 

54 

100,0 

Lazio 

0.6 

24.4 

14 

44,5 

7,1 

6.0 

10,7 

54 

■ ^ 

Abruzzi 

0.5 

19,2 

14 

49.2 

7,6 

6.9 

10,5 

4.6 

H 

Molise 

0.2 

16.6 

14 

52.1 

8.1 

6.2 

10.1 

4.6 

H Sffi 

Campania 

0,6 

17,4 

1.1 

49.6 

9.1 

7.4 

II.I 

3.7 

■ SS 

Puglia 

0.8 

1H.8 

14 

47,6 

9.5 

5,9 

11.4 

44 

100,0 

Basilicata 

0.4 

15,5 

1.3 

54,8 

8,7 

5.6 

9.7 

Calabria 

0.6 

15,1 

1.3 

52,7 

7,8 

5,7 

12,3 

44 

Sicilia 

0.5 

16.5 

1.2 

50.2 

8.3 

4,7 

14,4 

4.2 

Sardegna 

0.9 

18.9 

14 

45.5 

8.3 

5,9 

12.5 

6.5 

100.0 

ITALIA 

0.6 

23.0 

1.4 

474 

7,4 

5,9 

94 

5,2 

108.0 

Nord-Centro 

0.6 

25,4 

14 

46.1 

«4 

5,9 

M 

5,6 

lOt.O 

Meazogiomo 

0.6 

17,4 

1.2 

40.6 

8.6 

6.1 

12.1 

4.4 

1M.0 

TAB.  II.  ISTITUTI,  POSTl-LETTO,  DEGENTI  £ GIORNATE  DI  DEGENZA  (a) 

(da  ISTAT.  Le  regioni  in  cifre,  1983) 


Sita  azione  ■ fine  aono 

Degenti  ib) 

Giornate  di  degciua 

Posti-letto 

\ 

Per 

1 porto* 

1 letto 

1 

Totale 

Media  giornaliera 

Media 

P«r 

degente 

latitati 

N Per 

blitato  ' 

! 1 

N. 

imigiiaia) 

N.  i J" 

N. 

% 

posti- 

letto 

1978 

1.864 

562.329 

302 

IU.064 

17.9 

146.140 

260 

400.384 

71.2 

1979 

1.832 

554.595 

303 

i 10.178  1 

18.3 

141.661 

255 

.388.112 

70.0 

' 14 

1980 

1-8.37 

542.260 

296 

10.241  1 

Ì8.9 

, 138.306 

255 

377.887 

69.7 

14 

1 ISTTrun  GENERALI  I 

1978 

I..367 

411.186  I 

301 

9.020 

21.9 

104  445 

254 

286.150 

1 89.6 

12 

1979 

1.354 

413.507  i 

34)5 

9.192 

22.2 

103.729 

251 

284.189 

66,7 

11 

1.354 

405  137 

.300 

9.222 

22.8 

101.619 

251 

277.647 

68.6 

11 

ISTTTirn  SPECIALIZZATI 

1978 

301 

64.032 

213 

854  1 

13.3  1 

1 15.918  ' 

! 249 

43.61 1 

68,1 

19 

1979 

287 

60.606 

211 

823  1 

13.6  1 

14.874 

245 

40.750 

67.2 

18 

1980 

291 

60.519 

206 

869  I 

14.4 

* 15.175  ' 

151 

41.462 

68.6 

18 

ISTITUTI  PSICHIATRICI 

1978  1 

196 

87.111 

444 

190 

2.2 

1 25.778 

296 

81.1 

135 

1979  1 

191  i 

80.480 

1 421 

157 

2.0 

287  i 

1 63.173  i 

78.5 

147 

1980  1 

192 

399 

151 

2.0 

1 21.512 

281  , 
1 

58.777 

1 

76.# 

143 

(a)  La  uicnma  dei  dati  parmb  airoioodati  può  non  coincidere  co)  totale  •>—  (/>)  PreietUi  «I  1°  gcnnain  più  gli  entrati  nelTanno 
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TAB.  ni.  TASSI  DI  NATIMORTALITÀ  E MORTALITÀ  INFANHLE  PER  lOM  NATI  IN  ITALIA  NEL  IWW 

(da  Consiglia  Sanitano  Nazionale:  Relazione  sullo  stalo  sanitario  del  paese.  19gU) 


1 

i 

Nati 

Tasi! 

Mortaità  naoftatale 

MortalHà 

Vivi 

1 

i 

1 Precoce 

i 1 

Tardiva 

1 

PcrÙMlale 

PflSt- 

neonatale  | 

iafantik 

Piemonte 

39.141 

*.i 

9.2 

1.4 

17i 

■■ 

12,5 

Valle  d'Aosta 

913 

6,5 

7.7 

— 

14,1 

9.9 

Lombardia 

86.361 

7.0 

8.4 

1.6 

15.4 

12.4 

Trentino-Alto  Adige 

9.840 

6.0 

6,6 

12.5 

1.8 

8.9 

Veneto 

43.419 

6.7 

7,8 

1.4 

14.5 

2.7 

11.9 

Friuli-Venezia  Giulia 

10.366 

6.0 

6,2 

0.8 

124 

2.1 

9.1 

Liguria 

i2.2(a 

».i 

9.1 

2.4 

17.1 

3.6 

15.1 

Emilia-Romagna 

30.675 

6.0 

9,1 

1.7 

15,0 

1,9 

12.7 

Toscana 

30.665 

8.1 

8.6 

1.4 

16.6 

1.5 

11.5 

Umbria 

7.848 

3.3 

7,9 

1.1 

114 

1.7 

10,7 

Marche 

14.405 

5.7 

8.6 

14 

14.3 

2.5 

12.3 

Lazio 

57.283 

7.1 

8,2 

1.7 

15.3 

2,9 

12.8 

Abruzzo 

U.522 

6,8 

9.2 

1.3 

16.0 

2.0 

124 

Molise 

3.452 

92 

12 

0.9 

16.4 

1.7 

92 

Campania 

91.199 

9.9 

10.0 

24 

19.9 

4.5 

16.8 

Puglia 

59.688 

8.5 

lU 

1,7 

19,9 

3,8 

17,0 

Basilicata 

7.973 

8.9 

7.1 

14 

16.0 

4,3 

12,9 

Calabria 

29.646 

9.7 

10.6 

2.8 

20.2 

3.8 

\12 

Sicilia 

72.952 

8,7 

11.1 

3,0 

19.7 

4.1 

184 

Sardegna 

22.370 

9.6 

9.3 

1.7 

18.8 

3,6 

14,6 

Italia  Settentrionale 

232.998 

7.0 

8,4 

14 

2.3 

124 

Italia  Centrale 

127.175 

7.0 

8.4 

14 

2,3 

124 

Italia  Meridionale 

283.K28 

9.3 

10.5 

2.4 

4.1 

17,0 

Itaua 

644.001 

8.0 

92 

1.9 

174 

3,1 

144 

CUBB»  *1 


FU.  1.  Mortalità  generale  in  Italia,  /n  alto:  lassi  speàfid  per  età 
nel  1979.  7n  basio:  variazioni  éei  tassi  standardizzali  relative  al 
1970  per  età  inferiori  ai  75  anni  {Da  R.  Capocaccia  et  al.  mo- 
dificata e ridisegruua). 
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3.  Rapporti  di  derivazione.  - Si  ottengono  mettendo  in 
relazione  un  fenomeno  (al  numeratore)  legato  da  un  nes- 
so di  causalità  con  un  altro  (al  denominatore).  Molti  fe- 
nomeni, infatti,  si  manifestano  grazie  all’esistenza  di  altri 
fenomeni  che  pos.sono  definirsi  primari,  in  quanto  sono 
condizione  essenziale  perché  i secondi  si  verifichino.  L'e- 
sempio più  immediato  è costituito  dal  processo  di  nascita 
c morte. 

I rapporti  di  derivazione  possono  essere  di  derivazione 
generica,  nei  quali  chi  contribuisce  al  numeratore  fa  par- 
te anche  del  denominatore  e contribuisce  anche  a esso 
(ad  es.,  natimortalità  e mortalità  infantile)  (tab.  Ili)  e 
rapporti  di  derivazione  specifica,  nei  quali  il  denominato- 
re non  contiene  chi  non  concorre  al  ferMmeno  indicato 
al  numeratore.  Un  esempio  di  tale  tipo  di  rapporto  è 
rappresentato  dal  tasso  di  fecondità,  che  é il  rapporto 
tra  il  numero  di  nati  vivi  da  donne  di  una  data  età  veri- 
ficatosi in  un  certo  periodo  e il  numero  medio  di  donne 
della  stessa  età  nello  stesso  periodo  (v.  demografia; 
NATALITÀ). 

4.  Rapporti  indice.  - Si  ottengono  istituendo  un  rap- 
porto fra  ciascun  termine  di  una  serie  c un  altro  valore 
tratto  dalla  serie  stessa.  Tale  valore  prende  il  nome  di 
base  della  serie.  I rapporti  indice  hanno  lo  scopo  di  ren- 
dere più  facile  ed  evidente  la  rilevazione  delle  modifica- 
zioni subite  dall'intensità  o dalla  freuuenza  di  un  feno- 
meno (ad  es.,  mortalità  per  anno)  (ng.  1). 

I rapporti  o tassi  di  uso  più  frequente  in  campo  sanita- 
rio .sono  riportati  di  seguito,  classificandoli  anche  a se- 
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conda  dd  particolare  fenomeno  da  descrivere.  Tutti  i las- 
si vengono  generalmente  riferiti  a una  potenza  di  10  (per 
100  persone,  per  1000,  per  10.000.  ctc.)  scelta  opportu- 
namente in  funzione  deiriniensità  del  fenomeno. 

Tassi  di  morbosità 

Tasso  di  incidenza.  - Rapporto  tra  il  numero  di  persone 
che  manifestano  una  nuova  malattia  in  un  certo  periodo  di 
tempo  e il  numero  medio  di  persone  a rischio  durante  quel 
perìodo  di  tempo.  Il  termine  «nuova  malattia»  deve  esse- 
re opportunamente  definito  in  modo  valido  e riproducibile 
e permettere  di  identificare  lo  sviluppo  o la  prima  occor- 
renza della  condizione  da  studiare.  Si  eliminano  quindi 
coloro  che  già  sono  in  condizione  morbosa. 

Tasso  di  prevalenza.  - Per  prevalenza  puntuale  si  in- 
tende il  rapporto  tra  il  numero  di  persone  con  una  de- 
terminata malattia  o anomalia  in  uno  specifico  momento 
e il  numero  di  persone  a rischio  in  quel  momento.  Per 
prevalenza  intervallare  si  intende  il  rafano  tra  il  numero 
di  persone  nelle  quali  viene  rilevata  una  determinata 
malattia  o anomalia  in  un  certo  periodo  di  tempo  e il 
numero  medio  di  persone  a rischio  in  quel  periodo  di 
tempo.  La  prevalenza,  quindi,  costituisce  una  fotografia 
della  situazione  in  un  dato  momento,  a differenza  dell'in- 
cidenza  che  fornisce  una  visione  dinamica  della  produ- 
zione di  nuovi  casi.  Le  due  quantità  non  sono  legate  in 
modo  semplice  tra  loro  in  quanto  la  relazione  dipende 
dalla  durata  della  malattia;  soltanto  nel  caso  di  durata 
rigidamente  costante  la  prevalenza  è data  dal  prodotto 
tra  incidenza  e durata. 

I rapporti  precedenti  si  riferiscono  a persone,  e una  persona 
può  companre  una  sola  volta  al  numeratore  e.  naturalmente,  al 
denominatore.  A volte  i rvcccs-sario  conoscere  anche  la  frequen- 
za di  certi  episodi,  ad  es.  di  attacchi  di  infarto  del  miocardio  o di 
assenze  dal  lavoro  per  malattia  o di  ammissione  in  ospedale,  etc. 
In  queste  circostanze  il  numeratore  ò uguale  al  numero  di  episo- 
di che  si  verificano  durante  un  ceno  periodo  di  tempo;  una  per- 
sona può  contribuire  più  di  una  volta  al  numeratore  mentre  il 
denominatore  è ancora  il  numero  di  persone  a rìschio  in  quel 
periodo.  In  questi  casi  panicolari  U rappono  potrebbe  anche 
essere  superiore  a 1. 

Tassi  di  mortalità 

Tasso  grezzo  di  mortalità.  - Rapporto  tra  il  numero 
totale  di  morti  in  una  zona  limitata  geograficamente  in  un 
dato  periodo  di  tempo  e la  popolazione  media  in  quel 
periodo  di  tempo. 

Tasso  grezzo  di  mortalità  per  causa.  - Analogo  al  pre- 
cedente. ma  riferito  a una  particolare  causa  di  morte. 

Tasso  specifico  di  mortalità  (per  età  do  per  sesso).  « 
Rapporto  tra  il  numero  di  morti  di  una  data  classe  di  età 
e/o  di  un  certo  sesso  in  un  dato  periodo  di  tempo  e la 
popolazione  media  della  stessa  classe  di  età  eJo  sesso. 
Anch’esso  può  essere  calcolato  per  una  particolare  causa 
di  morte. 

Tasso  di  letalità.  - Rapporto  tra  il  numero  di  morti  per 
una  specifica  malattia  in  un  certo  periodo  di  tempo  e il 
numero  delle  persone  affette  dalla  stessa  malattia  nello 
stesso  periodo  di  tempo. 

Tasso  di  mortalità  infantile.  - Rapporto  tra  il  numero 
di  morti  entro  il  1®  anno  di  vita  in  un  dato  peri(xlo  c il 
numero  di  nati  vivi  nello  stesso  penodo. 

Tasso  di  natimortalità.  - Rapporto  tra  il  numero  di  nati 
morti  in  un  dato  periodo  di  tempo  e la  totalità  dei  parti, 
cioè  la  somma  tra  nati  vivi  e nati  morti. 

Tasso  di  mortalità  perinatale.  Rapporto  tra  la  somma 
dei  nati  morti  e i morti  nella  1*  settimana  di  vita  in  un 
dato  periodo  di  tempo  e il  numero  dei  parti. 
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Tasso  di  mortalità  neonatale.  ~ Rapporto  tra  il  numero 
di  morti  nei  primi  28  giorni  di  vita  in  un  dato  periodo  di 
tempo  c il  numero  di  nati  vivi. 

Tasso  di  mortalità  postneonatale.  - Rapporto  tra  il 
numero  di  morti  che  si  verificano  tra  il  29^^  giorno  e la 
line  del  1**  anno  di  vita  in  un  dato  periodo  di  tempo  c il 
numero  di  nati  vivi  nello  stesso  periodo. 

Malattie  nella  comunità 

Tasso  di  nuove  pratiche  di  malattia.  - Rapporto  tra  il 
numero  di  pratiche  di  malattia  aperte  durante  un  certo 
periodo  di  tempo  e il  numero  medio  di  persone  a rischio 
nello  stesso  periodo. 

Durata  media  per  pratica  di  malattia.  - Rapporto  tra  la 
somma  delle  durate  di  tutte  le  pratiche  di  malattia  in  un 
certo  periodo  di  tempo  e il  numero  di  pratiche  chiuse. 

Tasso  di  dimissioni  ospedaliere.  - Rapporto  tra  il  nu- 
mero di  dimis.sioni  ospedaliere  in  un  dato  periodo  di 
tempo  e la  popolazione  media  residente  nel  bacino  di 
utenza  dcirospedalc  o degli  ospedali  nello  stesso  periodo 
di  tempo. 

Naturalmente,  oltre  a quelli  citati,  vi  sono  molti  altri 
lassi  (tasso  di  abortività,  tasso  di  malformazioni  congeni- 
te, lasso  di  invalidità,  etc.)  che  non  possono  essere  tutti 
descritti. 

I tassi  sono  stati-stiche.  e come  tali  sono  affetti  sempre  dall'er- 
rore statistico  (v.  STAFisncA  MrroooiJùGiCA).  A questo  errore, 
dovuto  alla  fluttuazione  degli  eventi  casuali,  si  sommano  c van- 
no tenuti  sempre  presemi  altri  errori  dovuti  a^i  strumenti  e 
metodi  di  misura  utilizzali,  siariu  essi  strumentazione  analitica  o 
aiteri  diagnostia  o questionari.  Di  ciascuno  di  questi  stmmenti 
vanno  valutate  l’affidahilità  e la  validità,  la  precisione  c l'accura- 
tezza. la  sensibilità  e la  spedhciià. 

Slattetlciic  correnti 

L'OMS  incoraggia  ogni  nazione  ad  attivare  s.  s.,  sistema- 
tiche e complete,  relative  ai  principali  eventi  di  carattere 
sanitario  cui  è soggetta  la  popolazione  costituita  daH'in- 
sìcme  dei  cittadini  e incoraggia  inoltre  le  statistiche  rela- 
tive aH’organizzazionc  igicnicosanitaria.  Tali  statistiche 
fanno  parte  delle  s.  s.  correnti  e hanno  rilevanza  non  sol- 
tanto nel  settore  sanitario  ed  epidemiologico,  ma  anche 
in  quello  demografico,  economico,  legale,  sociale,  assi- 
stenziale. eie.  Inoltre,  statistiche  omogenee  per  criteri  e 
meti>di  di  raccolta  e analisi  sono  le  uniche  utili  per  con- 
fronti internazionali. 

Riferendosi  particolarmente  alla  situazione  italiana,  le 
principali  statistiche  correnti,  le  tecniche  per  il  trattamen- 
to dei  dati,  il  loro  u.so,  i principali  vantaggi  e svantaggi, 
sono  i seguenti. 

Statistiche  di  mortalità 

I dati  di  mortalità  si  desumono  dal  certificato  di  morte 
compilato  da  un  medico  che  constata  il  decesso  e sulla 
base  delle  informazioni  date  alPuftìciale  di  stato  civile  da 
parte  di  chi  fa  la  denuncia  di  decesso.  Il  medico  compila 
un  modulo  sul  quale  riporta  la  causa  (distinguendola  in 
iniziale,  intermedia  e terminale)  che  ha  provocato  la 
morte;  riporta,  inoltre,  altre  significative  condizioni  mor- 
bose che.  pur  avendo  contribuito  alla  morte,  non  erano 
collegate  alla  malattia  o alle  condizioni  che  ne  sono  state 
la  causa  diretta.  Una  copia  del  modulo  rimane  presso  il 
comune  di  morte,  che  provvede  inoltre  a noti^arla  al 
comune  di  residenza;  l’altra  copia  viene  inviata  all’Istitu- 
to centrale  di  statistica  dove  i dati  vengono  controllati  e 
codificati.  La  causa  primaria  del  decesso  viene  codificata 
secondo  una  «classificazione  intemazionale  delle  malattie 
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Fig.  2.  MortiiUlà  generale  in  Italia  per  eiÀ  inferiori  ai  75  anni.  A irnis/ra:  ta&si  standardizzati,  per  10.000.  per  regione,  nel  1979. 
A destro:  aiKUmenlo  temporale  per  ripartizioni  geogra5chc. 


e delle  cause  di  morte»  messa  a punto  e approvata  dal- 
rOMS.  La  versione  più  recente  è la  IX  Revisione  che,  in 
Italia,  è stata  adottata  a partire  dal  1979.  anno  in  cui  è 
stala  applicata  anche  l'VIII  Revisione  per  motivi  di  com- 
parazione. 

L'archivio  centrale  viene  usato  per  preparare  i tabulati 
dai  quali  vengono  ricavate  le  tabelle  stampate  negli  an- 
nuari. La  base  di  dati  può  essere  analizzata  anche  aggre- 
gando i dati  per  diverse  categorie  di  persone,  per  diffe- 
renti zone  in  uno  specifico  periodo  di  tempo,  per  lo  stes- 
so luogo  in  diversi  perìodi  di  tempo;  queste  sono  le  3 
tradizionali  modalità  di  analisi  secondo  le  quali  i dati 
vengono  comunemente  studiati  (figg.  1 e 2). 

I vantaggi  prìrtcipali  delle  statistiche  correnti  9orK>;  costano 
relativamente  poco  tergendo  conio  dei  vari  usi,  oofvono  tutto  il 
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territorio  nazionale.  sorw>  sisiemaiicbe,  permettono  confronti 
nazionali  c internazionali.  Gli  svantaggi  più  evidenti  sono  ì se- 
guenti. Tra  l'evento  e la  pubblicazione  dei  dati  si  ha  la  seguente 
serie  di  operazioni;  dece^  • diagnosi  • certificazione  • centra- 
lizzazione • codificazione  • inserimento  in  un  archivio  • elabora- 
zione • inierpretazioDe.  Di  conseguenza,  i dati  diventano  dispo- 
nibili con  alcuni  anni  di  ritardo;  ciascuna  fase  costituisce  una 
possibile  fonte  di  errori.  Inoltre  le  statistiche  di  mortalità  non 
sono  ugtialmcnte  utili  per  tutti  ì problemi  sanitari  e molli  sistemi 
di  raccolta  sono  poco  flevsibili. 

Standardizzazione 

In  precedenza  sono  stati  introdotti  i tassi  grezzi  e i tassi  specifkì. 
n confronto  dei  livelli  di  mortalità  tra  due  gruppi  con  diverse 
percentuali  di  anziani  può  essere  faito  utilizzando  i tassi  specifici 
per  età  prescindendo  cosi  dalle  diverse  stniiture  di  elà.  Questo 
sistema,  però,  costrìnge  a esaminare  un  gran  numero  di  dati  c 
dò  crea  problemi  sia  nella  preparazione  c presentazione  del  ma- 
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terìalc,  sia  neirinlerprcUzione.  Si  rìcorre  allora  alla  sUrulardiz- 
zazione.  tecnica  che  permette  di  calcolare  un  indice  di  mortalità 
corretto  secondo  la  distribuzione  di  età  del  gruppo  particolare 
considerato.  Il  metodo  consiste  nel  calcolare  il  numero  di  morti 
che  d si  attenderebbe  in  ciascuna  delle  classi  di  età  di  una  popo- 
lazione applicando  a essa  ì tassi  spccilìci  di  una  seconda  popola- 
zione. La  standardizzazione  può  essere  diretta  o indiretta.  Nel 
primo  caso,  alla  popolazione  A.  detta  popolazione  di  riferimen- 
to. delia  quale  si  conosce  la  struttura  per  età,  sì  applicano  ì tassi 
specihd  della  popolazione  B.  popolazioDC  in  studio;  si  calcolano 
il  numero  di  morti  per  ciascuna  classe  di  età  e quindi  U numero 
totale.  Se  la  stessa  operazione  viene  fatta  a partire  da  una  se- 
conda popolazione  C in  studio,  ì tassi  standardizzati  di  B e C 
potranno  essere  confrontati  in  quanto  red  indipendenti  dalle 
strutture  d'età  delle  rispettive  popolazioni.  Nel  secondo  caso 
sono  noti  i tassi  specifici  della  popolazione  A di  riferimento:  si 
applicano  questi  tassi  alla  popolazione  B della  quale  si  conosce 
la  struttura  per  età  e si  calcola  il  numero  di  morti  (per  classe  e 
totale)  attese  nella  popolazione  B.  Si  può  quindi  confrontare  il 
numero  totale  di  morti  attese  con  il  numero  di  morti  osservate. 
Il  rapporto  tra  questi  due  numeri  ò chiamalo  Rapporto  standar- 
dizzato  di  mortaiità  (RSM}  pari  al  numero  di  morti  osservate/ 
numero  di  morti  attese. 

Il  metodo  della  standardizzazione  può  essere  applicato  anche 
ad  altre  variabili  crmfondenti  che  hanno  influsso  sulla  mortalità 
o ad  altre  misure  di  carattere  sanitario.  Può  essere  utile  e neces- 
saria la  standardizzazione  per  classe  sociale,  per  mansione,  per 
sesso  o per  qualsiasi  altra  caratteristica  individuale  o ambientale. 
In  generale,  quindi,  si  usa  la  standardizzazione  per  eliminare 
l'influsso  di  variabili  di  disturbo  nell'analisi  dei  dati  raccolti. 

I tassi  standardizzati  hanno  il  vantaggio  di  sintetizzare  l'infor- 
mazione c di  permettere  dei  confronti  dopo  aver  rimosso  le  dif- 
ferenze  di  composizione  dei  gruppi:  hanno  lo  svantaggio  di  esse- 
re lassi  fittizi  il  cui  valore  assoluto  dipende  dalla  popolazione  di 
riferimento;  possono  inoltre  mascherare  andamenti  diversi  in 
sottogruppi  di  eguale  età. 

Analisi  per  coorti 

Quando  si  hanno  tassi  specifici  per  età  di  eventi  avvenuti  in  un 
certo  anno  solare,  in  effetti  sì  osservano  dati  che  si  riferiscono  a 
generazioni  diverse  nate  e vissute  in  periodi  di  notevoli  cambia- 
menti storici  ed  esposte,  durante  la  vita,  a fattori  sociali  e am- 
bientali molto  diversi.  Da  qui  la  necessità  e l'utilità  di  studiare 
separatamente  le  diverse  generazioni.  ck>i  k;  diverse  coorti  di 
popolazione  (una  coorte  t una  fascia  di  popolazione  nata  nello 
stesso  o negli  stessi  anni).  Non  si  tratta  di  un  metodo  statistico 
particolare  ma  semplicemente  di  riordinare  il  materiale  in  fun- 
zione dcU'anno  di  nascita  dei  soggetti  osservati.  Invece  di  pre- 
sentare una  singola  curva  di  tassi  spccifld  relativi  a persone  mor- 
te in  un  particolare  periodo  di  tempo,  vengono  tracciate  curve  (h 
mortalità  separate  per  le  differenti  coorti  di  popolazione  (flg.  3). 

Atire  staiistiche  saniiarie  correnti 

Naturalmente  le  statistiche  di  mortalità  jion  sono  né  le 
sole  disponibili  né  le  sole  utili  neirambito  delle  s.  s.  Sono 
altrettanto  utili  i dati  di  morbosità,  sia  per  la  descrizione 
dello  stato  di  salute  di  una  popolazione,  sia  per  la  deter- 
minazione di  azioni  di  medicina  preventiva  e la  pro- 
grammazione dei  servizi  sanitari.  Purtroppo  é molto  più 
diffìcile  disporre  di  tali  dati  su  scala  nazionale  e in  modo 
sistematico.  AikHc  quando  le  denunce  sono  obbligatorie 
e recepite  in  una  legge  dello  stato,  esse  risultano  spesso 
inattendibili  e incomplete,  come,  ad  e$..  in  Italia,  nel 
caso  delle  denunce  per  malattie  infettive.  Un  altro  caso 
in  cui  le  informazioni  vengono  centralizzate,  ma  risultano 
poco  attendibili  e scarsamente  utilizzate,  é costituito  dai 
dati  di  dimissione  ospedaliera.  Comunque,  dati  relativi  ai 
ricoveri  ospedalieri  e anche  statistiche  sugli  ospedali  .sono 
prodotti  sia  dall'ISTAT  («Annuario  di  Statistica  Sanita- 
ria*»). sia  kKaImcntc  presso  ciascun  ospedale.  Ancora 
riSTAT  cura  statistiche  relative  airaccettazione  negli  isti- 
tuti ncuropsichiatna,  relative  alle  na.scite.  alle  morti  nei  I” 
anno  di  vita  c altre  statistiche  utili.  Inoltre  giungono  al- 
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l’ISTAT,  tramite  le  Regioni  c le  USL,  le  schede  di  inter- 
ruzione volontaria  della  gravidanza. 

A causa  dcirincompletezza  e della  scarsa  attendibilità 
di  queste  statistiche,  una  strada  che  recentemente  sì  è 
iniziato  a seguire  è quella  dei  sistemi  autonomi  per  la 
raccolta  di  informazioni  in  settori  specifici  della  sanità  e 
quella  delle  indagini  campionarie;  per  ciascuna  di  esse  sì 
riporta  un  esempio. 

Un  sistema  autonomo  è costituito  dai  Registri  di  malat- 
tie che  possono  distinguersi  in  operativi  e informativi.  Nel 
primo  caso  si  hanno  delle  liste  di  individui  che  hanno  in 
comune  una  caratteristica  prestabilita  o che  richiedono 
una  particolare  attenzione  sanitaria:  soggetti  portatori  di 
handicap,  soggetti  sottoposti  a sorveglianza  in  quanto 
esposti  a qualche  rischio  particolare,  soggetti  in  terapia  dì 
mantenimento,  etc.  Le  informazioni  che  ad  essi  si  riferi- 
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scono  vengono  inserite  nel  registro  e aggiornate  in  occa- 
sione di  incontri  o visite. 

Nel  secondo  caso  un'intera  popolazione  viene  control- 
lala provvedendo  a registrare  tutti  i nuovi  casi  di  insor- 
genza della  malattia  in  esame»  creando  quindi  delle  liste  ì 
cui  componenti  vengono  seguiti  nel  tempo.  Le  ricadute  di 
questo  tipo  di  registri  per  causa  sono:  la  stima  nel  territo- 
rio deU'incidenza  di  quella  malattia,  la  letalità  della  ma- 
lattia stessa,  e quindi  la  costruzione  di  tavole  di  sopravvi- 
venza. la  prevalenza  nel  caso  di  malattie  ad  alta  soprav- 
vivenza. Questi  registri  sono  quindi  utili  per  la  program- 
mazione dei  servizi  e.  se  corredati  anche  da  informazioni 
sulle  caratteristiche  individuali  e sulla  stona  dei  soggetti 
inseriti,  per  lo  studio  etiologico  della  malattia. 

Si  può  facilnvente  dimostrare  che  non  sempre  à neces- 
sario disporre  di  statistiche  complete,  cioè  che  si  riferi- 
scono alla  totalità  della  popolazione.  Spesso  è sufficiente 
esaminare  un  campione  (v.  campionamento)  di  quella 
popolazione  le  cui  dimensioni  dipendono  dalla  precisione 
con  cui  si  vogliono  fare  delle  stime.  Un  esempio  di  que- 
sto modo  di  operare  è costituito  daU'«  Indagine  campio- 
naria sullo  stato  di  salute  della  popolazione  e sul  ricorso 
ai  servizi  sanitari»  eseguita  dalPISTAT  nel  1980  e ripetu- 
ta nel  1983. 

Statistica  Belle  indagini  sanitam  ad  Aoc 
Quanto  visto  sinora  descrive  le  fonti  di  dati  sanitari  (o  di 
dati  utili  per  finalità  sanitarie)  correnti  e le  tecniche  e i 
metodi  per  ricavare  indici  utili  per  descrivere  la  situazio- 
ne. fare  dei  confronti  tra  persone,  luoghi  c tempi  diversi, 
definire  delle  ipotesi  etiologiche.  Si  esaminano  ora  i tipi 
di  studio  specifici  che  vengono  eseguiti  per  integrare  le 
informazioni  che  si  ricavano  dai  dati  di  mortalità  e mor- 
bosità e per  verificare  le  ipotesi  che  da  essi  emergono. 
Quale  che  sia  lo  studio  specifico  è bene  che  esso  venga 
accuratamente  progettato  prima  del  suo  inizio.  I passi 
principali  da  prevedere  sono  i seguenti. 

Piani/icazione.  - Definizione  degli  obiettivi;  scelta  del 
tipo  di  studio;  scelta  della  popolazione  per  lo  studio; 
campionamento;  selezione  delle  variabili  da  misurare; 
selezione  degli  strumenti  di  misura  (tra  i quali  ì questio- 


nari); pianificazione  del  record  di  informazioni;  pianifica- 
zione dell’analisi;  pianificazione  di  tempo,  spazio,  perso- 
nale. strumenti  c materiali;  inserimento  della  pianifica- 
zione in  un  protocollo  scritto. 

Organizzazione.  - Arruolamento  della  popolazione; 
arruolamento  e addestramento  degli  operatori;  standar- 
dizzazione e prova  delle  tecniche;  organizzazione  delle 
operazioni  sul  campo. 

Esca/zione.  - Supervisione  degli  operatori;  assicura- 
zione della  collaborazione  della  popolazione. 

Va/utazione  e ricadute.  - Analisi  dei  dati  parziali  du- 
rante lo  studio  e loro  ricadute;  analisi  dei  dati  finali  e ste- 
sura del  rapporto  finale. 

I passi  elencati  sono  parzialmente  arbilrari  e non  neeessarìa- 
mente  sequcnzialj.  Essi  costituiscono  una  Usta  a cui  è bene  che 
rinvcstigatorc  (accia  attenzione.  Spcs&n.  infatti,  non  si  può  rea- 
lizzare uno  studio  perfetto;  ma  l'importante  è che  rinvesiigatore 
sia  conscio  delle  imperfezioni  e tenga  ccmto  delle  loro  conse- 
guctuc  ncU'interprctarc  i risultati.  Negli  studi  più  comples.si  l*c- 
secuzionc  dello  studio  viene  preceduta  da  uiì'indagine  pilota  per 
la  verifica  sul  campo  della  faliiNlità  dello  studio  stesso. 

Oli  studi  possono  seguire  due  tipi  di  approccio:  quello 
trasversale  e quello  longitudinale.  A sua  volta,  l'approccio 
longitudinale  può  essere  di  natura  diversa;  in  funzione 
del  tempo,  può  essere  retrospettivo  o prospettivo  o re- 
troprospettivo; a seconda  del  tipo  di  interazione  con  la 
popolazione,  può  essere  usservazionalc  o sperimentale;  a 
.seconda  dei  gruppi  implicati,  può  essere  di  tiptì  caso-con- 
trollo  o di  tipo  con  gruppi  a trattamento  e gruppi  a con- 
trollo. 

Studi  trasversali 

In  uno  studio  trasversale  si  esamina  una  popolazione  a 
un  (%rto  istante  di  tempo,  si  fa  quindi  una  fotografia  del- 
la situazione  in  quel  momento.  Nella  sua  forma  più  sem- 
plice uno  studio  trasversale  fornisce  dati  di  base  descritti- 
vi. Spcssti  lo  studio  trasversale  viene  eseguito  per  la  pro- 
gettazione di  ulteriori  studi  specifici  o costituisce  il  primo 
passo  delle  indagini  longitudinali.  In  generale  i dati  rac- 


TAB.  IV.  VALORI  MEDI  DI  COLESTEROLO  E TRIGLICERIDI  SIERICI,  PRESSIONE  SISTOUCA  E DlASTOUCA, 
PREVALENZA  DI  FUMATORI,  CONSUMO  GIORNALIERO  MEDIO  DI  SIGARETTE  TRA  1 FUMATORI  E NELLA 
POPOLAZIONE  TOTALE  IN  QUATTRO  GRUPPI  DI  ETÀ  DI  10  ANNI.  (DATI  UNinCATl  DI  NOVE  CAMPIONI  DI 

POPOLAZIONI  IN  ITALIA) 

(da  The  Research  Group  A'I'S-RF2  of  tbc  llalian  National  Research  CoundI) 


Gruppi  di  età,  w auni 


20-29 


50-39 


40-49 


C‘olestcrok>  sierico  (mg/dt) 

M 

188.65 

' 21.3,10 

222.69 

225.87 

F 

181.12 

195,86 

211.60 

237.11 

TrigUccridi  sierici  (mg'dl)  ' 

M 

110.14 

138.22 

149.00 

137.82 

F 

«2.35 

«9.93 

106.03 

121.11 

Pressione  sistolica  (mmHg) 

M j 

125,82 

128.30 

134,35 

144.03 

F ì 

117,93 

123.77 

1.56,57 

149..59 

Pressione  diaslolica  (mmHg) 

M 1 

79.14 

84.27 

87.48 

«9.46 

F 

75.56 

80.55 

86.50 

1 91.18 

Prevalenza  di  fumatori  (%) 

M i 

1 56 

57 

54 

' 51 

F • 

42 

29 

16 

’ 14 

Sigarette  al  giorno  tra  j fumatori  (n) 

M 

17.71 

1 18.41 

19.43 

18.73 

F j 

10.61 

: 11.46 

10.78 

10.24 

Sigarette  al  giorno  in  tutta  la  popolazione  (n) 

1 

M i 

9.83 

’ 10.48 

10.4K 

9.70 

F 

4.47 

1 

1.77  ; 

1.41 
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colti  non  hanno  una  grande  importanza  per  la  verifica  di 
ipotesi,  ma  spesso  hanno  una  funzione  rilevante  a com- 
plemento dei  dati  correnti.  Tali  studi  permettono  di  mi- 
surare la  prevalenza  di  una  qualche  condizione,  che  può 
essere  una  determinata  malattia,  ma  anche  un  particolare 
stato  o Tappartenenza  a una  certa  classe  di  una  variabile 
di  interesse  sanitario  (ad  es..  prevalenza  di  fumatori,  di 
ipertesi,  etc.,  come  riportato  in  tab.  IV). 

Vale  la  pena  di  ricordare  che  la  prevalenza,  spicele 
quella  relativa  alla  frequenza  di  malattie,  è uno  strumen- 
to assai  infido  in  quanto  dipende  daH'incidenza,  dalla  le- 
talità e dalla  durata  della  malattia.  Gli  studi  trasversali 
permettono  anche  di  studiare  la  distribuzione  di  certe 
variabili  nella  popolazione  esaminata.  Ciò  caratterizza  la 
popolazione,  ma  non  serve  a correlare  in  termini  causali 
la  malattia  con  le  variabili  stesse  in  quanto  esse  sono 
misurate  a malattia  già  comparsa.  Concludendo;  gli  studi 
trasversali  sono  i più  semplici  degli  studi  aJ  hoc  e hanno 
finalità  di  tipo  descrittivo;  essi  consentono  di  acquisire 
informazioni  su  di  un  ampio  spettro  di  problemi  non  riso- 
lubili con  i dati  correnti  o di  approfondire  un  problema. 
Possono  essere  sicuramente  utili  per  scopi  di  pianificazio- 
ne sanitaria  e di  distribuzione  e allocazione  di  risorse. 
Hanno  il  vantaggio  di  essere  di  breve  durata,  di  basso 
costo  e di  semplice  organizzazione. 

Studi  longitudinaii 

Gli  studi  che,  a differenza  di  quelli  trasversali,  implicano 
il  fattore  tempo  sono  quelli  longitudinali.  Il  loro  obiettivo 
è di  rispondere  a quesiti  di  epidemiologia  analitica  sul- 
Tassociazione  tra  fattori  di  rìschio  (esposizione  a fattori 
esterni  o caratteristiche  individuali)  e l’insorgenza  della 
malattia.  Le  indagini  più  importanti  si  propongono  di 
contribuire  a dimostrare  il  molo  ctiologico  di  un  fattore 
nel  favorire  l'insorgenza  di  una  certa  malattia. 

Da  soli,  però,  non  possono  costituire  una  prova  defini- 
tiva in  quanto  un'associazione  può  definirsi  di  tipo  causa- 
effetto  solo  se  soddisfa  l’insieme  dei  seguenti  criteri; 


forza  dcirassodazione;  il  rìschio  relativo  deve  essere 
sufficientemente  elevato; 

relazione  dose-effetto;  a una  dose  o esposizione  mag- 
giore deve  corrispondere  un  effetto  maggiore; 

relazione  icmporalc:  l'esposizione  al  fattore  deve  pre- 
cedere Tevento; 

più  studi  devono  confermare  te  stesse  osservazioni; 
il  fattore  causale  deve  possedere  un  ruolo  predittivo,  i 
suoi  livelli  devono  poter  predire  l'incidenza  della  malattia 
anche  in  popolazioni  diverse  da  quelle  studiate; 

studi  sperimentali  (anche  su  animali)  devono  portare 
alle  stesse  conclusioni; 

cì  deve  essere  un  provato  meccanismo  patogenetico. 
Nella  tab.  V sono  riportati  schematicamente  i differenti 
tipi  di  studi  longitudinali  comunemente  usati  in  epidemio- 
logia. Lo  studio  retroprospettivo  o storìcoprospettivo. 
salvo  uno  spostamento  nel  tempo,  può  ricondursi  a quel- 
lo prospettivo;  d si  può  quindi  limitare  a considerare  gli 
studi  retrospettivi  di  tipo  caso-controllo  e quelli  prospet- 
tivi; i vantaggi  e gli  svantaggi  di  questi  due  tipi  di  studi 
sono  riassunti  nella  tab.  VI. 

Studi  retrospettivi 

Negli  studi  retrospettivi  j soggetti  che  hanno  una  malattia 
(cosO  vengono  confrontati  con  soggetti  che  non  hanno 
uella  malattia  {controlli).  Lo  scopo  è di  determinare  se  i 
ue  gruppi  differiscono  nella  proporzione  di  persone  che 
ne)  passato  sono  state  esposte  a uno  specifico  fattore  di 
rìschio  o a più  di  uno.  Questo  tipo  di  studio  viene  anche 
chiamato  metodo  caso-controUo  per  indicare  il  modo  con 
cui  i gmppi  vengono  scelti.  Va  fatta  con  molta  attenzione 
la  selezione  del  gmppo  di  controllo;  è fondamentale  che  i 
controlli  assomiglino  quanto  più  possibile  ai  casi  per  tutte 
le  possibili  variabili  confondenti.  Perciò  se,  ad  es.,  i casi 
provengono  da  un'area  geografica  definita,  sarà  bene  che 
anche  i controlli  siano  selezionati  tra  la  popolazione  di 
quell'area.  È chiaro,  inoltre,  che  vi  sono  molti  fattori 
(età,  sesso,  etc.)  che  possono  confondere  la  relazione  tra 


TAB.  V.  DIFFERENTI  TIPI  DI  STUDIO  COMUNEMENTE  USATI  IN  EPIDEMIOLOGIA 

(da  Mausner  e Bahn.  1974) 


Panata  Preselle  Fatoro 


Verifica  di  passala  cspch 
siziotie  al  fattore  di  ri- 
&chk> 


STUDIO 

< 

RETROSPETTIVO 


Selezione  di  «casi»  e 
«controlli» 


Selezione  della  coorte, 
classificazianc  in  funzio- 
ne alla  esposizione  al  fat- 
tore di  rìschio 


STUDIO 

> 

PROSPETTIVO 


Controlli  rìpeiuii  per  de- 
terminare se  i soggetti 
sviluppano  la  malattia 


In  base  alta  informazicme 
esistente,  classificazione 
dei  soggetti  in  funzione 
della  passata  esposizione 
al  fattore  di  rìschio 


< 

STUDIO 

STORICO 

PROSPETTIVO 

> 


Identificazione  della 
coorte  definita  nel  pas- 
sato 


Individuazione  dei  sog- 
getti che  hanrK>  sviluppa- 
to la  malattia 


1131 


1132 


Digitized  by  Google 


STATISTICA  SANITARIA 


TAB  VI.  TAVOLA  SINOTTICA  DEI  VANTAGGI  E DEGLI  SVAIVTAGGI  DI  DUE  STUDI  DI  USO  CORREIVTE  IN 

EPIDEMIOLOGIA 


(da  Mau&ner  c Bahn,  1974) 


V'Mtafgi 


Sraiila(gi 


Stadio  retrospettivo 

Relaiivamente  poco  costoso 

' Informazione  incompleta 

Relativamente  piccolo  niuneru  di  soggetti 

Vizi  nel  richiamo 

Risultato  in  tempo  relativamente  breve 

Problemi  nella  selezione  del  gruppo  di  controllo  e 
neiraccoppiamento  delle  variatali  di  disturbo 

Consente  il  calcolo  solo  del  rischio  relativo 

SOMfio  prospettivo 

Assenza  dì  vizio  nella  klentifìcazione  del  fattore  di 

Possibile  vizio  neiracceriamenio  della  diagnosi 

rìschio 

Coasenie  il  calcolo  dei  tassi  di  incidenza  e anche 
dei  rìschio  relativo 

Come  prodotto  collaterale  può  fornire  informazioni 
suil'assoaazione  con  altre  malattie  compresenti 

Richiede  un  gran  numero  di  soggetti 
i Lungo  perìodo  di  foHo*v-up 
! Variazioni  nel  tempo  dei  criteri  diagnostici 
Perdita  dì  interesse  da  parte  dei  soggetti 
I Estremamente  costoso 

U fanore  da  studiare  e il  risultato.  Quindi,  in  uno  studio 
retrospettivo,  si  applica  la  tecnica  deiraccoppiamento  tra 
gruppi  {mùtehing)  o su  base  individuale  {accoppiamento 
persona-persona).  L accoppiamento  è il  processo  di  sele- 
zione dei  controlli,  tale  che  essi  siano  simili  ai  casi  per  le 
caratteristiche  ^cifìche.  Le  più  comuni  variabili  per 
Taccoppiamento  sono  Tctà.  il  sesso,  la  razza,  lo  stato  so- 
cioeconomico, lo  stalo  civile,  etc. 

Analisi  dei  risultati 

Gli  studi  analitici  hanno  lo  scopo  di  determinare  se  esiste 
un'associazione  tra  un  fattore  e la  malattia  e.  se  la  rela- 
zione sussiste,  la  forza  dell'asscKiazione.  Negli  studi  caso- 
controllo  non  si  può  ottenere  una  stima  dell'incidenza  nei 
due  gruppi  di  esposti  e non  esposti  in  quanto  in  tali  studi 
i due  gruppi  non  rappresentano  le  popolazioni  e non 
sono  quindi  determinabili  dei  denominatori  opportuni. 
Nonostante  ciò,  anche  se  le  due  incidenze  non  possono 
essere  determinate,  spesso  è ricavabile  il  loro  rapporto. 
Si  definisce  rischio  relativo  (R.  R.)  il  rapporto  tra  due 
incidefìze:  R.  R*.  — incidenza  tra  gli  esposti''incidenza  tra 
i non  esposti. 

Il  rischio  relativo  può  essere  Mimato  da  uno  studio  caso-con- 
frollo  se  sono  soddisfatte  le  seguenti  condizioni: 

i controlli  sono  rappresentativi  della  intera  popolazione; 
i casi  sono  rappresentativi  di  tutti  i casi: 
la  frequenza  della  malattia  nella  popolazione  è piccola. 
Rifacciamoci  alla  tabella  di  contingenza  2x2. 


Malati 

Non  malati 

Totali 

Esposti 

a 

b i 

a-f  b 

Non  esposti 

c 

d 

c*fd 

Totali 

a+c 

b+d 

N 

Poiché  negli  studi  caso-coniroilo  non  si  pane  dairesposizione 
al  fattore  ma  dai  casi  e dai  non  casi,  scelti  in  proporzioni  arbitra* 
rie  e r>on  rappresentative  delle  vere  proporzioai  nella  popolazio- 
ne, il  rapporto  a.'^(a-fb)  non  può  essere  considerato  una  stima 
delTincidenza  ira  gli  esposti  e c/(c*fd)  non  può  essere  l'incidenza 
tra  i non  esposti,  ^mpre  riferendosi  alla  tabella  2x2.  siano  indi* 
cale  con  le  lettere  maiuscole  te  vere  frequenze  nella  popolazione 
reale;  il  R.  R.  sarebbe  allora  R.  R.  - (A/(A  + B)'(C(C+D). 

Se  é soddisfatta  la  condizione  che  la  proporzione  di  malati 
nella  popolazione  è piccola,  allora  A^B  e C4D  e R.  R.  è pari 
a circa  (A/B)/(OD)  * (A/C)  x (D/B).  pari.  cioè,  al  rapporto 
tra  i casi  esposti  al  fattore  e i casi  non  esposti  moltiplicato  per  il 
rapporto  tra  t non  casi  non  esposti  al  fattore  e i r»on  cad  esposti 
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al  fattore.  Questi  rapporti  po^no  essere  stimali  anche  da  uno 
studio  caso-controllo,  e una  stima  del  R.  R.  é data  dal  rapporto 
crociato  (axd)/(cxb).  cioè  dal  prodotto  dei  termini  di  una  dia* 
gemale  diviso  per  U prodotto  dei  termini  dell'altra  diagonale. 

Strumenti  statistici  necessari  negli  studi  caso-controllo 
sono  l’analisi  delle  tabelle  di  contingenza  (v.  statistica 
metodologica),  per  verificare  l'associazione,  c la  stima 
del  rìschio  relativo  per  esprìmere  la  forza  deirassociazio- 
ne.  Qualora  si  sospetti  la  presenza  di  variabili  confonden- 
ti (variabili,  cioè,  che  essendo  associate  sia  con  il  fattore 
che  con  la  malattia  possono  dar  luogo  ad  associazioni 
spurie  o mascherare  l'associazione)  è utile  impiegare  la 
tecnica  della  stratificazione  rispetto  a esse  e della  stima  dì 
un  rìschio  relativo  complessivo  come  proposto  da  Mantel 
e Haenszel. 

Studi  prospettivi 

Gli  studi  prospettivi  possono  distinguersi  in  osservazionali 
e sperimentali;  nel  primo  caso  ci  si  limita  a osservare  il 
gruppo  o i gruppi  di  popolazione  in  studio:  nel  secondo 
caso  si  interviene  attivamente  su  parte  dei  gruppi  in  stu- 
dio con  azioni  farmacologiche  o chirurgiche  o di  educa- 
zione sanitaria,  eie. 

Studi  prospettivi  osservazionali 

Lo  scopo  degli  studi  prospettivi  osservazionali  è.  nella 
maggior  parte  dei  casi,  quello  di  esaminare  l'influenza  di 
uno  specifico  fattore  ctiologico  suirincidcnza  o sulla  mor- 
talità di  una  particolare  malattia.  Nel  pianificare  tale  stu- 
dio uno  dei  punti  più  importanti  è la  definizione  della 
popolazione  che  sarà  seguita  nel  corso  del  tempo.  Vi 
sono  vari  modi;  gruppi  professionali  dei  quali  esiste  la  li- 
sta dei  componenti.  Uste  elettorali.  Uste  di  assistiti  da  sin- 
goli medici,  gruppi  lavorativi  particolari,  ctc.  Dopo  aver 
individuato  una  popolazione  appropriata  allo  studio,  è 
necessario  studiare  il  modo  più  idoneo  per  raccogliere  le 
informazioni  fondamentali.  Esse  devono  essere  rilevate  in 
modo  tale  da  fornire  una  valida  c corretta  classificazione 
dell'esposizione  dei  soggetti  all'agente  o agli  agenti  etio- 
logici.  Il  principale  vantaggio  degli  studi  prospettivi  è 
quello  di  lavorare  su  soggetti  «sani»  ai  quali  viene  chie- 
sto di  partecipare  allo  studio;  in  questo  modo  le  informa- 
zioni. compresa  la  quantiflcazione  dell'esposizione  ai  po- 
tenziali fatturi,  sono  fornite  direttamente  da  loro.  Inoltre, 
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errori  nella  cla&sìficazione  dell'esposizione  ai  fattori  in 
studio  sono  mollo  meno  probabili  quando  i dati  vengono 
raccolti  da  individui  che  non  sono  necessariamente  infor- 
mati delle  relazioni  causa-effetto  ipotizzale  nello  studio.  P. 
evidente  che  l'esame  di  una  popolazione  di  «sani»  com- 
porta che  la  mortalità  dei  rispondenti  sarà  in  qualche 
modo  più  bassa  nei  primi  anni  di  studio,  poiché  vengono 
esclusi  dallo  studio  quei  soggetti  che  erano  ammalati  al- 
l'inizio  dell'indagine.  Dopo  aver  raccolto  i dati  iniziali,  d si 
deve  organizzare  per  eseguire  il  follow-up  della  popola- 
zione e il  monitoraggio  degli  eventi.  Due  sono  i modi  più 
comuni  per  tale  monitoraggio;  il  primo  prevede  di  ricon- 
tattare lutti  i soggetti  a scadenze  regolari.  Questo  metodo 
è particolarmente  utile  quando  si  vuole  misurare  contem- 
poraneamente l'insorgenza  di  una  certa  malattia,  ma  an- 
che le  variazioni  delle  caratteristiche  individuali  o delle 
abitudini  di  vita.  La  seconda  modalità,  da  utilizzare  quan- 
do la  patologia  in  studio  è piuttosto  grave  e manifesta 
(tumori,  ricoveri  ospedalieri,  decesso),  prevede  di  ricorre- 
re alle  statistiche  correnti  di  morbosità  o di  mortalità  o di 
utilizzare  la  tecnica  dei  registri  di  particolari  malattie.  Gli 
studi  prospettisi  osscrvazionali  permettono  di  verifìcarc 
l'ipotesi  che  gli  esposti  a un  fattore  di  rìschio  abbiano  un 
rìschio  più  alto  dei  non  esposti  a contrarre  una  certa  ma- 
lattia; come  già  si  c detto,  bisogna  tener  presente  che  an- 
che se  ciò  t verificato,  non  costituisce  la  dimostrazione  che 
il  fattore  è causa  di  quella  malattia;  certo  è che  uno  studio 
ben  progettato  permette  di  quantificare  il  grado  di  asso- 
ciazione fra  fattore  ctiologico  ed  effetti. 

Il  dato  epidemiologico  fondamentale  fornito  dalle  in- 
dagini longitudinali  è costituito  dairincidenza. 

Tecniche  statistiche 

La  caraticnslica  individuale,  supposto  fattore  etologico  della 
malattia,  può  essere  suddivisa  in  due  o più  classi.  I soggetti  ven- 
g(Mio  quindi  classificali,  in  base  al  valore  individuale  del  fattore 
al  momcniu  dciringresso  nello  studio,  in  ciascuna  delle  classi 
definite.  Per  cia.scuna  classe  può  essere  calcolato  il  numero  tota- 
le dei  soggetti  e il  numero  di  essi  che  contraggorKi  la  malattia  c 
quindi  l'incidenza.  Nel  caso  di  suddivisione  dicotomica  et  si  ri- 
conduce ancora  una  volta  alla  labellina  2x2  (v.  sopra).  In  que- 
sto caso.  però,  il  rìschio  relativo  può  essere  calcolalo  esattamen- 
te in  quanto  si  ricava  dal  rapporto  delle  incidenze  degli  esposti  e 
dei  non  esposti. 

Poiché  il  rischio  relativo  non  tiene  conto  del  numero  effettivo 
di  ca.M.  una  misura  più  informativa  dcU'assoaazionc  per  l'opera- 
tore di  sanità  pubblica  é rappresentata  dal  rischio  attribuibile, 
definito  come  differenza  e non  come  rapporto  di  incidenze. 

Rischio  aitnbuihilc  negli  esposti  » (Incidenza  tra  gli  esposti)- 
(Incidenza  tra  i non  esposti). 

Esso  rappresenta  il  numero  di  casi  in  più  che  si  incontrano 
negli  esposti  rispetto  ai  non  esposti 

Rischio  attribuibile  nella  popolazione  = (Incidenza  nella  po- 
poÌazK)nc>-(Inddcnza  tra  i non  esposti). 

Esso  rappresenta  il  numero  di  caai  in  più  che  sì  ha  nella  popo- 
lazione tutta,  esposti  e non  esposti,  rispetto  ai  non  esposti 

Sinoru  sono  siati  considerati  fattori  etiologici  che  presentava- 
no due  sole  modalità,  presenza  o assenza,  o che  venivano  dico- 
tomizzaii  in  due  livelli  Chiaramente  la  dicotomizzaziorve  di  vra- 
rìabili.  che  per  loro  natura  sono  quantitative  e continue,  é una 
semplificazione  arbitraria  c spesso  non  accettabile.  La  metodo- 
logia siatisiica  offre  gli  strumenti  per  esaminare  correttamente 
le  asMKnuzioni  tra  malattia  e variabili  continue:  essi  sono  la  teo- 
ria della  rejtressione  c quella  della  correlazione  (v.  staTISTRa 
mhudohmìica)  Inoltre  va  esteso  anche  U concetto  di  fattore 
etHìk»gico  in  quanto,  specialmente  per  le  malattìe  croniche,  i 
futlori  associati  con  (a  patologia  sono  molteplici  e il  loro  effetto 
è sinergico.  Il  nschm  di  un  soggetto  con  alti  livelli  di  due  o più 
fattori  di  rischio  é maggiore  della  somma  dei  rìschi  attribuìbili 
singoiarmcnie  a ciascun  fattore;  i modelli  semplicemente  addi- 
tivi non  sono  quindi  sufficienti  a spiegare  i dati  e a fornire  pre- 
dizioni 


I modelli  multivarìati  più  utilizzati  per  studiare  e stimare  l’as- 
sociazionc  tra  fattori  c incidenza  di  una  certa  malattia  sono  i 
seguenti. 

La  funzione  logistica  multipla,  che  permette  di  stimare  la  pro- 
babilità che  un  individuo,  caratterizzato  dai  livelli  dei  suoi  fatto- 
ri, incorra  in  un  cerio  evento  in  un  periodo  fissalo  di  tempo. 

II  modello  di  Cox,  che  permette  di  stimare,  in  funzione  dei 
livelli  iniziali  dei  fatturi,  la  probabilità  di  sopravvivenza  di  un 
soggetto  dopo  un  intervallo  di  tempo  variabile. 

Studi  prospettivi  sperirneniali 

Già  si  è detto  che  gli  studi  o&servazionali  permettono  di 
valutare  l'associazione  tra  un  fattore,  supposto  fattore 
etiologico,  e la  comparsa  di  una  malattia,  ma  che  essi 
non  possono  assegnare  definitivamente  al  fattore  il  ruolo 
di  agente  causale.  Lo  studio  più  completo  per  rispondere 
a questo  quesito  è Io  studio  sperimentale  in  cui  due 
gruppi  di  persone,  del  tutto  simili  tra  loro,  vengono  se- 
guiti nel  tempo;  a uno  di  essi,  gruppo  a trattamento,  vie- 
ne offerta  una  particolare  prestazione  sanitaria  (terapia, 
educazione  sanitaria,  consigli  dietetici,  etc.);  aH'altro 
gruppo,  gruppo  di  controllo,  non  viene  offerta  una  parti- 
colare prestazione  sanitaria  al  di  fuori  di  quelle  normal- 
mente disponibili,  oppure  esso  viene  sottoposto  a un  trat- 
tamento alternativo.  Anche  gli  studi  clinici  sperimentali 
(v.  SAOCio  TERAPEiTico)  scguono  )o  stcsso  schcma  c i due 
o più  gruppi,  in  questo  caso  costituiti  da  malati,  vengono 
sottoposti  a trattamenti,  chirurgici  o terapeutici,  diversi 
tra  loro.  Tutti  i soggetti  vengono  poi  seguiti  c.  dopo  un 
appropriato  perìodo  di  tempo,  vengono  raccolti  i dati  per 
valutare  il  risultato  del  trattamento  confrontando  tra  loro 
le  due  incidenze.  1 punti  fondamentali  in  uno  studio  spe- 
rimentale sono  sempre:  acquisizione  dei  dati  di  base,  as- 
segnazione dei  soggetti  a due  o più  gruppi  confrontabili 
tra  di  loro,  trattamento  di  uno  dei  due  gruppi,  raccolta 
accurata  di  dati  riguardanti  l'effetto  del  trattamento  c 
accurata  rilevazione  degli  eventi  in  ambedue  i gruppi.  In 
uno  studio  sperimentale  è assolutamente  necessario  di- 
sporre di  un  gruppo  di  controllo  in  quanto  esso  definisce 
la  lìnea  di  base  alla  quale  riferire  le  misure  ottenute  nel 
gruppo  a trattamento;  il  gruppo  di  controllo  deve  quindi 
permettere  di  misurare  Tcvoluzionc  naturale  della  popo- 
lazione generale.  Gli  studi  sperimentali  pongono  spesso 
dei  problemi  etici;  vanno  allora  considerati  di  particolare 
interesse  gli  esperimenti  naturali  in  cui  due  gruppi,  ini- 
zialmente del  tutto  omogenei,  vengono  a trovarsi  in  con- 
dizioni diverse,  e quindi  esposti  a fattori  diversi  indipen- 
dentemente dalla  volontà  del  ricercatore.  Il  caso  più  clas- 
sico è dato  dalle  emigrazioni  e dalle  immigrazioni:  é uti- 
le, ed  è stato  fatto,  il  confronto  tra  popolazioni  originarie 
di  un  paese  c che  continuano  a vivere  in  esso  con  popo- 
lazioni dello  stesso  paese  trasferitesi  in  un  altro.  Di  con- 
verso si  ricavano  dati  interes.santi  anche  confrontando 
popolazioni  di  un  paese  con  popolazioni  immigrate  in 
esso. 
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STATMOCINETICI  AGENTI 

{statmocinesi:  comp.  modcrn.  dd  gr.  siathmàn  ‘fermala’  e 
di  -cinesi,  qui  ‘induzione’).  > i.  .uathmokinetics. 

Il  termine  statmocinetid  è un  derivato  di  statmocinesi,  che 
in  citologia  indica  l’arresto  in  mitosi  provocato  da  agenti 
esterni.  In  pratica,  con  tale  termine  si  indicano  i farmaci 
in  grado  di  inibire  il  processo  mitotico  attraverso  un 
blocco  della  divisione  cellulare  in  metafase.  Appartengo- 
no a questo  gruppo  una  serie  di  sostanze  di  origine  vege- 
tale. che  comprende  gli  alcaloidi  della  Vinca,  quali  la 
vincristina  e vinblastina  (v.  vtnbi.a.stina  e vincrkstina),  la 
colchicina  (v.  colchico  e colchicina)  e la  podofìllotossi- 
na  (v.  PODOFILLOTOSSINA,  DERIVATI  DELLA).  I]  mcccanismo 
d'azione  che  accomuna  gli  s.  consiste  nella  loro  capacità 
di  legarsi  selettivamente  alla  tubulina.  una  proteina  chia- 
ve dei  microtubuli  cellulari.  La  lisi  dei  microtubuli,  causa- 
ta da  tale  legame,  impedisce  la  formazione  del  fuso  mito- 
tico  e quindi  una  corretta  migrazione  del  materiale  cro- 
mosomico con  conseguente  interruzione  della  replicazio- 
ne cellulare  e morte  della  cellula  in  duplicazione.  Poiché  i 
microtubuli  svolgono  un  ruolo  indispensabile  in  altre  fun- 
zioni cellulari  (quali  la  fagocitosi,  il  trasporto  assonale  e 
le  secrezioni),  anche  queste  possono  essere  coinvolte  nel- 
l'azione degli  s.  Cosi,  la  colchicina  inibisce  la  liberazione 
di  fattori  infiammatori  dai  granulodti  in  risposta  alla  pre- 
senza di  urati,  e sia  la  colchicina  che  la  vincri.stina  e la 
vinblastina  inibiscono,  tra  Taltro,  la  liberazione  di  istami- 
na  dai  mastociti  e la  secrezione  di  insulina  dalle  beta<el- 
lule  pancreatiche. 

Sebbene  inteso  a descrivere  appropriatamente  il  mec- 
canismo d'azione  del  gruppo  di  a>mposti  a>n  esso  indica- 
to. il  termine  s.  è raro  e la  più  comune  locuzione  veleni 
del  fuso  milotico  rende  conto  di  tale  meccanismo  in  ma- 
niera più  diretta.  Un'ulteriore  denominazione  degli  s.  è 
quella  di  farmaci  fase- M -specifici  (dove  M ‘metafase’). 
che  prende  in  considerazione  la  loro  selettività  di  azione 
sulle  cellule  che  si  trovano  in  tale  fase  del  ciclo  cellulare. 

V.  anche:  ASTiBLASTin  farmaci  (II,  210);  AhmMnonci 
(II,  345). 

REO. 


STATURA 

I.  stature.  • f.  taille.  - T.  Gròsse;  Statur.  - s.  estatura:  falla. 

La  statura  o altezza  rappresenta  la  distanza  che  separa  la 
superficie  di  appoggio  dei  piedi  dal  vertice  del  capo  nel- 
l'uomo  in  posizione  eretta  e con  la  testa  orientata  secon- 
do un  piano  orizzontale  nel  quale  giacciono  i 3 punti  an- 
tropometrici: trachion  di  destra  e di  rinistra  e orbitale 
inferiore  di  sinistra  (v.  antropometria). 

É noto  che  esiste  anche  una  s.  da  seduto,  che  corrispon- 
de all'altezza  del  busto  (essendo  busto,  cosce,  gambe  e 
piedi  disposti  secondo  angoli  retti),  e una  s.  orizzontale  o 
lunghezza,  che  si  misura  in  posizione  supina,  secondo  le 
stesse  norme  di  quella  in  stazione  eretta,  ed  è superiore  a 
questa  di  qualche  cm  a causa  principalmente  della  disten- 
sione delle  curve  del  rachide  e.  in  caso  di  giacitura  protrat- 
ta, anche  per  l’espansione  dei  dischi  intervertebrali. 


La  s.  rappresenta  una  delle  misure  corporee  fondamen- 
tali della  specie  umana  e mostra  una  tipica  distribuzione 
gaussiana  (fìg.  1).  Essa  varia  grandemente,  sia  in  relazio- 
ne alla  razza  e al  patrimonio  genetico  del  singolo  indivi- 
duo, sia  in  relazione  a fattori  esterni.  In  considerazione 
delle  enormi  differenze  razziali  c della  diversa  numerosità 
dei  vari  gruppi  etnici,  è estremamente  difficile,  e anche 
poco  significativo  sul  piano  biologico,  stimare  la  s.  media 
della  specie  umana:  secondo  alcune  valutazioni,  essa  sa- 
rebbe pari  a 164.5  cm.  Appare  invece  più  opportuno 
classificare  le  diverse  razze  umane  secondo  la  loro  s. 
media:  così  Biasutti  ha  proposto  lo  schema  seguente: 
stature  nanoidi:  fino  a 152.9  cm; 
stature  basse:  da  153  a 162,9  cm; 
stature  medie:  da  163  a 172.9  cm; 
stature  alte:  da  173  a 177,9  cm; 
stature  altissime:  superiori  a 178  cm. 

La  stima  della  s.  media  di  una  popolazione  rappresenta 
un  problema  diffìcile  sìa  per  le  difficoltà  di  campionamen- 
to, sia  per  i mutamenti  sociali,  sia  perché  la  s.  media  cam- 
bia nel  tempo.  Il  confronto  fra  le  s.  misurate  nei  secoli 
precedenti  e quelle  attuali  ha  mostrato  che  l'altezza  della 
specie  umana  va  aumentando  nel  tempo  (figg.  1 e 2). 
L'entità  di  tale  incremento  andrebbe  da  un  minimo  di  5 a 
un  massimo  di  15  cm  neH'ultimo  secolo  c comporterebbe 
un  aumento  staturale  dì  2-3  cm  a ogni  generazione. 

Sulle  cause  eli  tale  fenomeno  le  opinioni  sono  discordi:  mentre 
alcuni  attribuiscono  una  grande  importanza  alla  quantità  rio  alla 
qualità  dcU'alimeniazione.  altri  considerano  fondamentale  il  ruo- 
lo del  tipo  di  vita  o quello  delle  condiziunj  climatiche  o anche 
quello  delta  diminuita  prevalenza  di  alcune  malattie  infettive  c-'o 
parassitane. 

Considerazioni  analoghe  sono  state  fatte  per  spiegare  le  diffe- 
renze staiurali  esistenti  fra  ì vari  gruppi  etnici;  in  realtà,  per 
quanto  le  differenze  alimentari  o il  tipo  deirattività  lavorativa 
possano  aver  svolto  un  certo  ruolo  nel  favorire,  nel  corso  dei 
millenni,  le  diversità  di  altezza  risoontrahili  fra  le  diverse  popo- 
lazioni. appare  evidente  che  rimportanza  maggiore  nel  determi- 
nare tale  fenomeno  è rivestita  dai  fattori  genetici. 

Per  quanto  i)  ruolo  dell'eredità  sulla  s.  definitiva  sia 
fuori  di  dubbio,  le  conoscenze  su  questo  argomento  sono 
ben  poco  sviluppate.  Secondo  l'opinione  prevalente,  l’e- 
redità della  s.  è di  tipo  poligenico:  essa,  quindi,  sarebbe 
controllata  da  molti  geni  diversi,  ognuno  dei  quali  sareb- 
be dotato  soltanto  di  un  modesto  effetto.  Peraltro,  a tut- 
l'oggi  non  conosciamo  il  numero  degli  alidi  che  interven- 
gono nel  determinare  l’altezza  dell'individuo,  né  le  moda- 
lità con  cui  essi  operano.  Sul  piano  descrittivo,  numerose 
ricerche  hanno  dimostrato  come  l'altezza  definitiva  dei 
figli  sia  strettamente  dipendente  da  quella  dei  genitori  e 
come  ciascun  genitore  contribuisca  nella  stessa  misura  a 
determinare  la  $.  di  ciascun  figlio  (fìg.  3).  La  s.  adulta  di 
un  soggetto  non  è strettamente  dipendente  dalla  sua  lun- 
ghezza alla  nascila,  ma  è invece  ben  correiabile  con  la  s. 
che  egli  raggiunge  già  all'età  di  3 anni;  da  questi  principi 
sono  state  elaborate  alcune  equazioni  che.  partendo  dalla 
s.  dei  genitori,  dalla  s..  dall'età  cronologica  e daU'età  os- 
sea di  un  soggetto,  permettono  di  predirne,  anche  se  con 
una  certa  imprecisione,  la  s.  definitiva. 

Lungo  l’arco  della  vita,  la  s.  va  incontro  a cospicue 
modificazioni  (v.  auxolocia).  Dalla  nascita,  la  lunghezza 
coiporca  aumenta  progressivamente  fino  aU'ctà  immedia- 
tamente precedente  lo  sviluppo  puberale,  quando  va  in- 
contro a un'accelerazione  della  durata  di  2-3  anni  (scatto 
puberale):  successivamente,  la  velocità  della  acscìta  di- 
minuisce bruscamente  e progressivamente.  Per  quanto  di 
solito  si  ritenga  che  la  s.  definitiva  venga  raggiunta  p>cr  i 
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Fig.  I.  Distribuzione  italiana 
delle  s.  dei  cosicntti  di  leva  misu- 
rati. (£)fl  Vascono  e coti..  1972, 
modificata  e ridùegnaia). 


manichi  al  18'’  e per  le  femmine  al  17°  anno  di  vita,  è cer- 
to che  la  crescita  corporea  lineare  contìnua,  per  apposi- 
zione ossea  sui  corpi  vertebrali,  fino  al  30°  anno  di  età 
circa,  e si  considera  che  tra  il  18°  e il  25°  anno  Torgani- 
smo  si  accresca  ancora  di  3-5  mm.  Dal  30°  al  45°-50° 
anno  la  s.  rimane  immodificata,  mentre,  a partire  da  que- 
sta età.  essa  si  riduce  progressivamente  per  l'involuzione 
senile  dei  dischi  intervertebrali  e per  l’accentuarsi  dell'in- 
curvamento  della  colonna  vertebrale.  Per  ragioni  prati- 
che, tuttavia,  è utile  stabilire  un'età  in  cui  raccrescimento 
statatale  termina;  si  è quindi  convenuto  che  l'età  finale 
della  crescita  corrisponde  a quell'età  dopo  la  quale  la  s. 
non  aumenta  più  del  2%.  Nel  Nord  America  e nell'Eu- 
ropa Nord  Occidentale  tale  età  corrisponde  attualmente  a 
17,5  anni  per  il  maschio  e a IS,5  anni  per  la  femmina. 

La  s.  presenta  un  evidente  dimorfismo  sessuale:  dai 
primi  mesi  fino  a circa  il  10°  anno  di  vita  la  s.  maschile 
supera  quella  femminile  di  1-2  cm,  ma  verso  i 10,5  anni 
le  femmine  iniziano  lo  scatto  puberale  e raggiungono 
quindi  un'altezza  supcriore  a quella  dell'altro  sesso.  Nel 
maschio  lo  scatto  puberale  si  presenta  con  2 anni  di  ri- 
tardo rispetto  alle  femmine,  ma  è di  entità  maggiore,  co- 
sicché egli  raggiunge  verso  il  14°  anno  un’altezza  supcrio- 
re a quella  delle  femmine.  Successivamente  la  s.  maschile 
si  mantiene  costantemente  superiore  a quella  femminile. 

Nelle  razze  di  altezza  intermedia  la  s.  definitiva  dcl- 
l'uomo  è superiore  a quella  della  donna  di  circa  10-12 
cm;  nelle  razze  più  alte  la  differenza  fra  i due  sessi  tende 
a essere  più  accentuata,  mentre  in  quelle  basse  essa  si 
riduce  sensibilmente. 

A causa  del  gran  numero  di  fattori  — genetici  e am- 
bientali — che  influenzano  la  crescita  corporea  lineare  c 
de)  loro  mutare  nel  tempo,  ogni  valutazione  della  s.  me- 
dia di  una  popolazione  è esposta  a gravi  limitazioni.  A 
ciò  si  deve  aggiungere  che  spesso  le  registrazioni  sono 
effettuate  su  campioni  molto  selezionati  e quindi  poco 
rappresentativi  della  popolazione  generale. 
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Fig.  3.  Distribiizionc  dei  valori  della  s.  dei  figli  in  funzione  della 
s.  dei  geniiori.  Il  grafico,  anche  se  compilato  m modo  puramente 
mientativo,  lascia  trasparire  un'influcnza  del  patrimonio  eredita- 
rio sulla  s.  (Da  Omodett,  1977,  modificata  e rtdiscgnaia). 
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In  Italia  la  s.  inedia  è stata  diversamente  valutata  dai 
vari  studiosi.  A.  De  Giovanni  ha  ritenuto  che  la  s.  del 
«tipo  ideale»  fosse  di  172  cm  per  Tuomo  e di  160  cm  per 
la  donna,  mentre  G.  Viola  ha  osservato  negli  emiliani  un 
valore  staturale  medio  di  168  e di  156  cm,  rispettivamen- 
te. Nei  soldati  di  leva  di  20  anni,  provenienti  dalle  varie 
regioni  italiane.  R.  Livi  ha  riscontrato  una  s,  media  di 
164,5  cm.  mentre  Vascotio  et  al.,  nel  1970.  hanno  osser- 
vato, in  un  campione  analogo,  un’altezza  media  di  170,14 
cm.  Inoltre,  più  recentemente,  un’indagine  compiuta  su 
un  campione  multircgionale  ha  mostrato  una  s.  media  di 
173,9  ± 6,5  cm  per  gli  uomini  e di  159,7  ± 6,0  cm  per  le 
donne  di  19  anni  (dati  gentilmente  fomiti  dal  Prof.  G.  F. 
De  Stefano). 

Negli  U.S.A.  le  misure  effettuate  dal  National  Center 
for  Health  Statistics  hanno  mostrato  che  al  18^  anno  di 
età  la  s.  media  è pari  a circa  177  cm  nei  maschi  e a circa 
164  cm  nelle  femmine. 

Fra  i fattori  che  controllano  il  raggiungimento  della  s. 
definitiva,  la  funzionalità  delle  ghiandole  endocrine  rive- 
ste un’importanza  particolare.  Sono  infatti  ben  note  le 
alterazioni  staturali  che  accompagnano  ì disturbi  della 
secrezione  del  Gli.  degli  ormoni  tiroidei,  di  quelli  surre- 
nalici  e di  quelli  sessuali.  Per  una  trattazione  adeguata  di 
tali  argomenti  si  rimanda  alle  rispettive  voci. 

Per  le  variazioni  patologiche  per  eccesso  della  s.,  v. 
ACROMEGALIA  (I.  374);  GIGANTISMO  (VII,  198);  tpogonadt- 
.rmi,  in  ipf.rck)nadismo  e ipogonadismo  (Vili,  44);  mar- 
fan.  SINDROME  DI  (IX.  431). 

Per  le  variazioni  patologiche  per  difetto  della  s..  v. 
ipopituiutri'tmi  anteriori,  in  iPERpmjrrARiSMo  e ipopitvita- 
RisMo  (Vili,  135);  NANISMO  (IX.  2343);  nanismi  renali 
(IX,  2335). 

Per  la  diagnostica  di  laboratorio,  v.  acromegaua  (1, 
381);  iFOHSi  (Vili,  384);  somatotropo  ormone. 
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STEARICO  AaDO  £ S'TEARATI 

Sin.:  stearina;  acidum  stearicum;  stearicum.  - f.  acide 
stéarìque  et  stéarates.  - I.  stearic  acid  and  stearates.  - 
7.  Stearinsàure  und  Stearate.  • s.  àcido  esteàrico  y esieara- 
tos. 

L*ac.  stearico.  CH>(CH2)i^COOH.  il  cui  nome  sistemati- 
co è ac.  ottodecanoico.  è un  acido  monocarbossilico  aica- 
r>oico  a catena  lineare.  Alcune  sue  caratteristiche  chimi- 
cofìsichc  sono:  p.  m.  284,48;  p.  f.  69,6  ”C;  p.  e.  376,1  “C; 
d 0.847  (69,3  X). 

L’ac.  stearico  del  commercio  non  è costituito  da 
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ac.  stearico  puro,  ma  contiene  anche  ac.  paimitico, 
CHt(CIL)i2C(X)H,  e altri  acidi  gra.ssi  solidi. 

Si  attiene  dal  grasso  animale  solido  (sego)  per  ebollizione  con 
soda,  separando  la  glicerina  e decomponendo  il  sapone  risultan- 
te con  ac.  solforico  o ac.  cloridrico.  L'ac.  stearico  ò poi  separato 
dall’ac.  oleico  per  spremitura  a freddo.  Si  prepara  anche  per 
idrogenazione  deU  oieina.  Si  può  purifìcare  per  trattamento  con 
akol. 

È una  massa  solida  bianca  o appena  gialliccia,  compatta,  insa- 
pore con  debole  odore  dì  sego,  con  frattura  granulosa,  cristalli- 
na. oppure  è una  polvere  bianca  untuosa  al  tatto. 

Gli  stearati  più  usati  sono  lo  stearato  di  sodio,  lo  stea- 
rato  di  zinco  e lo  stearato  di  glicole.  Si  preparano  anche 
altri  stearati,  quali  lo  stearato  di  alluminio,  lo  stearato  di 
butilc,  lo  stearato  di  calcio,  lo  stearato  di  magnesio,  lo 
stearato  di  potassio. 

Lo  stearato  di  sodio  commerciale  è una  miscela  in  diver- 
se proporzioni  di  stearato  di  sodio.  CH3(CH2)i6COONa, 
e di  palmitaio  di  sodio.  CH3(CH2)i3COONa.  Si  presenta 
in  forma  di  polvere  bianca  o dì  scaglie  sottili,  untuose  al 
tatto,  solubili  in  acqua  bollente,  poco  solubili  in  alcol 
freddo,  molto  in  alcol  bollente. 

Lo  stearato  di  zinco  del  commercio  è composto  di  stea- 
ralo  di  zinco.  (CH3(CH7)i6COO)2Zn,  c di  quantità  varia- 
bili di  palmitaio  di  zinco.  È una  polvere  bianca,  volumi- 
nosa, leggera,  untuosa  al  tatto,  insapore,  di  lieve  odore 
particolare,  insolubile  nei  comuni  solventi  (acqua,  alcol, 
etere);  d solubile  in  benzolo.  Ha  attività  astringente  e lie- 
vemente antisettica  ed  è adoperato  soprattutto  nelle  affe- 
zioni della  mucosa  oculare,  orofaringea  e uretrale.  Entra 
nella  composizione  di  alcuni  colliri,  associato  ad  anesteti- 
ci locali.  Gli  effetti  secondari  sono  costituiti  da  una  lieve 
irritazione  locale. 

Lo  stearato  di  glicole  è l'etere  stearico  del  glicole  etile- 
nico. L'ac.  stearico  e gli  stearati  hanno  azione  emolliente 
c protettiva. 

L’ac.  stearico  si  usa  in  luogo  della  cera  bianca  nella 
confezione  di  pomate  c di  cerati.  Si  usa  anche  per  la  pre- 
parazione del  balsamo  di  Opodeldoch,  ma  si  adopera 
specialmente  per  la  preparazione  degli  stearati. 

Gli  stearati  si  usano  specialmente  come  agenti  solidifi- 
canti per  molti  prodotti,  quali  pomate  per  uso  medicinale 
e creme  per  uso  cosmetico  (stearato  di  sodio  e di  zinco), 
oppure  come  lubrifìcanti  nella  preparazione  delle  com- 
presse (stearato  di  calcio  e di  magnesio),  come  agenti 
disperdenti  o emulsionanti  o come  eccipienti  per  pomate 
(stearato  di  glicole),  etc. 

RENZO  BI-NIUNI* 


STEATORREA 

F.  stéatorrhée.  - 1.  steatorrhea.  - T.  Stearrhoei  Steatorrhoe.  • 
s.  esteatorrea. 

Si  definisce  steatorrea  un'alterazione  deH’assimilazione 
(maldigestione  o malassorbimento)  lipidica  di  diversa 
cliolugia,  caratterizzata  da  una  escrezione  fecale  di  grassi 
superiore  ai  7 gfdie  con  un'assunzione  giornaliera  di  80- 
100  g di  grassi. 

La  presenza  di  un’elevata  quantità  di  grassi  nelle  feci 
costituisce  uno  dei  principali  segni  laboratorislici  di  ma- 
lassimilazione  e pertanto  indica  la  necessità  di  eseguire 
ulteriori  indagini  biochimiche  o strumentali  per  indivi- 
duarne la  causa. 

Le  cause  e le  indagini  utilizzate  per  la  diagnosi  di  mal- 
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assimilazior>e,  sono  state  già  riportate  nella  voce  malas- 
soRBiHENTO,  SINDROME  DA  (v.)  CUI  SÌ  rimanda  il  lettore. 

La  presenza  di  s.  è generalmente  indicata  da  un  incTe* 
mento  del  volume  fecale,  da  una  modificazione  delle  ca- 
ratteristiche macroscopiche  delle  feci,  che  appaiono  chia- 
re acoliche,  lucenti,  con  apparenza  oleosa,  malcodoranti, 
con  un  tipico  odore  di  grasso  rancido.  La  presenza  dei 
lipidi  indigeriti  ne  riduce  il  peso  e ne  aumenta  la  vischio- 
sità. pei  cui  un  segno  clinico  che  viene  precocemente 
osservato  dal  paziente  è la  tendenza  delle  feci  a galleg- 
giare c la  loro  adesività  alla  superfìcie  del  water  dopo  la 
defecazione. 

Va  comunque  tenuto  presente  che  l’aspetto  macrosco- 
pico delle  feci  può  essere  ancora  normale  anche  in  casi  di 
deficit  significativi  deirassorbimento  lipidico,  e per  tale 
motivo  in  caso  di  sospetto  clinico  sono  indispensabili 
metodiche  di  analisi  più  accurate.  Le  principali  conse- 
guenze cliniche  e biochimiche  derivanti  da  una  mancata  o 
insufficiente  assimilazione  dei  lipidi  sono  state  riportate 
nelle  voci  malassoxbimento,  sindrome  da  (IX,  112); 
INTESTINO  TENUE  E CRASSO  (VII.  2182). 

L'esame  microscopico  delie  feci  consente  di  individuare 
rapidamente  la  presenza  di  grassi  non  assorbiti,  dopo  la 
colorazione  con  Sudan  III  o IV.  Con  questa  metodica  i 
grassi  non  assorbiti  appaiono  sotto  forma  di  gocce  di  co- 
lorito arancione,  il  loro  numero  varia  in  relazione  all’en- 
tità della  s..  ma  non  è possibile  individuare  una  relazione 
costante. 

La  ricerca  risulta  generalmente  positiva  in  caso  di  s. 
grossolana,  ma  i risultati  possono  essere  falsamente  nega- 
tivi anche  con  s.  considerate  clinicamente  significative 
(eliminazione  di  10-20  g/die  di  grassi).  Per  tale  motivo, 
esami  quantitativi  sono  in  ogni  caso  indicati  per  valutare 
l’entità  del  deficit  (v.  anche:  feci  [VI,  996]). 

La  più  comune  valutazione  quantitativa  dei  grassi  fecali 
è quella  di  determinare  {'output  giornaliero  in  grammi  in 
rapporto  al  peso  delle  feci  eliminate.  La  corretta  esecu- 
zione della  tecnica  prevede  un'assunzione  giornaliera  di 


80-100  g di  grassi/d/e  per  5 giorni  consecutivi  con  raccol- 
ta delle  feci  negli  ultimi  3 giorni  del  test.  Il  metodo  stan- 
dard per  la  determinazione  dei  grassi  fecali  è quello  pro- 
posto da  Van  de  Kamcr  (per  una  descrizione  dettagliata 
V.  FEO  [VI,  1013)). 

Una  limitazione  importante  del  test  è data  dal  fatto 
che,  siccome  tutti  i difetti  deH’assorbimcnto  provocano  la 
comparsa  di  s.,  la  sua  positività  indica  la  presenza  del 
deficit,  ma  non  consente  di  stabilirne  la  causa. 

Ulteriori  tecniche  di  studio  della  s.  sono  rappresentate 
dalla  valutazione  dell  assorbimenlo  di  vitamine  liposolubi- 
li,  c precisamente  delle  Vit.  A e K;  e dai  test  con  acidi 
grassi  marcali  con  traccianti  radioattivi. 

In  particolare,  il  test  di  gran  lunga  più  utilizzato  è il 
dosaggio  plasnujtico  dei  precursori  delia  Vit.  A , e cioè  dei 
Caroteni  nel  plasma.  1 ^-caroteni  costituiscono  i pre- 
cursori dietetici  della  Vit.  A,  la  cui  conversione  in  Vii.  A 
avviene  a livello  epatico.  L'organismo  possiede  consisten- 
ti riserve  epatiche  di  Vit.  A,  per  cui  un  suo  difetto  clinico 
o biochimico  compare  assai  tardivamente  ed  è raramente 
evidente  nelle  comuni  forme  di  malassimilazione.  Il  do- 
saggio dei  {^-caroteni  nel  plasma  a digiuno  è invece  assai 
più  indicativo  circa  l'esistenza  di  un  eventuale  difetto  del- 
l'assimilazione dei  grassi. 

In  molti  casi  di  malassimilazione  la  carotenemia  è ri- 
dotta mentre  i livelli  sierici  di  Vìt.  A sono  ancora  norma- 
li. Il  dosaggio  del  ^-carotene  può  essere  un  utile  test  di 
screening  nella  valutazione  di  una  s.:  una  riduzione  della 
carotenemia  al  disotto  dei  valori  di  normalità  (80-200 
^g/ml)  indica  l'esistenza  di  un  difetto  dcirassimiìazionc 
dei  lipidi,  ma  non  è in  grado  di  discriminare  tra  cause 
luminali  e parietali.  Risultati  falsamente  positivi  si  osser- 
vano in  casi  di  grave  compromissione  generale,  febbri 
elevate  persistenti,  scarsa  ingestione  di  vegetali,  epatopa- 
tie croniche.  Il  test  risulta  generalmente  positivo  in  caso 
di  perdite  lipidiche  > di  9-10  g/die,  per  cui  la  carotene- 
mia  può  essere  normale  in  caso  di  s.  di  lieve  entità.  Ri- 
duzioni della  carotenemia  sono  possibili  anche  in  caso  di 


Valutazione  clinica:  anamnesi  cd  esame  obiettivo, 
esami  cmatiKhimici  e hHKhimici, 
esame  macro-  c microsctipico  feci, 
carotenemia 

i 

Dosaggio  grassi  nelle  feci 
e test  respiratori 


Test  di  malassorbimcnio 

(pazienti  in  età  pediairkuii 


Test  con  xiloso 


Normale 

i 

Test  dì  funzionalità 
pancreatica: 

Secretma  + CCK 
PABA-lest 

o (est  del  pancrcolaunle 
Ecografia 
T A.C. 

Colangiopancreatografia 
retrograda  cndoscopica 


Patologici 

Studio  radiologico 
I del  tenue 

Malattia  del 
digiuno 

/ 

P.'itolugico 

Biopsia  Malattia 

del  digiuno  ilealc 

Normale 

i 

Test  con  ^'Se  emocoliiaunna 
(’-ScHCAT) 

Test  di  assorbimento  Vit  Bn 


Fig.  l.  noHràorr  per  la  diagnosi 
di  malassorbimenlo.  I.'uso  dei- 
l'emocolitaurina  marcata  con  se- 
Ìenio-75  ( 'SeHCAT)  è stato 
proposto  recentemente  quale 
test  di  scelta  per  lo  studio  del  mal- 
assorbimento  selettivo  degli  aci- 
di biliari.  L'uso  dcl^*SeHCAT si 
£ mostrato  assai  accurato  nella 
diagnosi  delle  patologie  ileali.  Il 
test  con  ’^SeHCAT  sostituisce  il 
con  coUlglicina  marcata  con 
rispetto  al  quale  appare  più 
semplice  cd  attendibile.  Il  com- 
posto marcalo  segue  il  destiiK) 
degli  acidi  biliari  endogeni  ed  è 
sottoposto  a ricircolo  enieroepa- 
lico;  la  riduzione  della  radioatti- 
vità corporea  è proporzionale 
alla  perdita  fecale  ai  addi  biliari. 
Il  test  viene  eseguito  sommini- 
strando io  ^Ci  di  '^ScHCAT  m 
compresse  per  os,  c la  radioalti- 
vilà  addominale  viene  determi- 
nata con  gammacamera,  a di- 
stanza di  1,5*3  h e 1,  3.  S e 7 
^omi.  La  percentuale  di  riten- 
zione si  riduce  prc^ressivamcntc 
cd  è di  arca  il  10%  a 7 giorni. 
Valori  inferiori  alla  norma  si  n- 
scontrano  in  caso  di  perdita 
(malassorbimenlo)  degli  acidi 
biliari.  CCK)  Colecistochinina. 
PABA)  Ac.  paraminobenzoico. 
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di  insuffìcienza  pancreatica,  ma  valori  di  caroienemia  in- 
feriori a 25  ng%  sono  quasi  sempre  suggestivi  di  severi 
deficit  parietaU. 

Dei  res/  con  acidi  grassi  marcati,  quello  con  tnoleina 
marcata  è di  gran  lunga  il  più  utilizzato.  Come  tutti  i 
test  respiratori  viene  effettualo  recuperando  il  nelKa- 
ria  espirata. 

La  radioattività  recuperata  è proporzionale  alla  quanti- 
tà di  acido  grasso  assorbita  ed  è correlata  strettamente 
con  la  quantità  di  grassi  fecali.  L'accuratezza  diagnostica 
del  test  è assai  elevata  (sensibilità  del  100%  c specificità 
del  %%)  in  pazienti  con  peso  corporeo  normale  o ridot- 
to, mentre  un  numero  consistente  di  falsi  positivi  si  ha 
nei  pazienti  obesi  (25%  dei  casi).  Per  ulteriori  dettagli  v. 
INTESTINO  TENUE  E CRASSO,  tcst  respiratori  (breath  tesis) 
(VII,  2213).  Diversamente  dal  test  con  trioleina,  altri 
test  introdotti  più  recentemente  con  tripalmitina  o ac. 
triottanoico  sembrano  avere  minore  accuratezza  diagno- 
stica. 

Nel  caso  delKac.  triottanoico,  una  possibile  spiegazione 
della  sua  aspedficità  è data  dal  fatto  che  esso  contiene 
acidi  grassi  a catena  media,  che  sono  meglio  assorbiti 
degli  acidi  grassi  a lunga  catena. 

Il  test  con  ac.  triottanoico  marcato  con  Tisotopo 
non  radioattivo,  può  essere  eventualmente  utile  in  bam- 
bini e in  donne  durante  la  gravidanza. 

La  necessità  di  disporre  di  uno  strumento  per  spettro- 
fotometria  di  massa  ne  limita  comuncjue  l'applicazione. 
Anche  i test  respiratori  con  addi  grassi  marcati  fornisco- 
no indicazioni  sull'esistenza  c suircntità  del  defidt  del- 
l'assimilazione  dei  grassi,  ma  non  permettono  di  stabilire 
né  la  causa  né  il  livello  a cui  esso  si  verifica. 

Altri  test  utilizzati  per  lo  studio  dcirassimilazione  lipi- 
dica sono:  gli  studi  di  perfusione  intestinale  con  addi 
grassi,  il  test  agii  spinaci  (o  carico  di  ossalati),  i test  con 
lipidi  marcati  con  o ^^Se  e studio  della  radioattività 
fecale,  o con  markers  non  assorbibili  quali  il  polietilengli- 
cole.  Questi  test  hanno  comunque  perso  di  importanza  e 
non  sono  impiegati  nella  routine  diagnostica  (v.  intestino 
TENUE  E CRASSO). 

L'individuazione  della  causa  di  una  s.  richiede,  comun- 
que, Tesecuzione  di  numerosi  test  mirati  a valutare  la 
fase  endoluminale  (biliare  e pancreatica)  e intestinale 
(enterodtica  e postenterodtica)  (v.  intestino  tenue  e 
crasso;  pancreas;  malassorbimento  sindrome  da). 

Nella  fig.  1 è fornito  un  ftowchart  con  la  sequenza  di 
esami  biochimid  e strumentali  necessari  per  stabibre  la 
causa  di  un  defidt  del  metabolismo  Upidico. 
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STEELE-RICHARDSON-OLSZEWSKl,  SINDROME 
DI 

Si  tratta  di  una  sindrome  a etiologia  ignota,  che  esordi- 
sce, di  norma,  nel  decennio  di  vita,  caratterizzata,  sul 
piano  clinico,  da  paralisi  di  sguardo  verso  U basso,  disar- 
tria. disfagia,  riso  e pianti  spastid  e rigidità  della  musco- 
latura cervicale.  Il  disturbo  del  tono,  uno  dei  primi  sin- 
tomi a comparire  insieme  alta  paralisi  di  sguardo,  tende 
progressivamente  a estendersi  alla  muscolatura  assiale  e 
degli  arti,  facendo  assumere  ai  paziente  una  postura  rigi- 
da in  estensione  che,  insieme  alla  paralisi  di  .sguardo  ver- 
so il  basso,  causa  frequenti  cadute.  In  una  prima  fase  re- 
stano conservati  i movimenti  oculari  riflessi,  almeno  quel- 
li oculocefalici:  mantenendo  lo  sguardo  del  paziente  fisso 
su  di  un  punto  e flettendo  e iperestendendo  il  capo,  i 
globi  oculari  presentano  un’escursione  completa  sul  piano 
verticale.  Nel  corso  di  qualche  anno  la  .sintomatologia 
peggiora  sino  all>jr/rur;  si  arriva,  come  accennato,  a una 
pressoché  totale  rigidità  in  estensione  del  tronco  e degli 
arti,  con  anartria,  disfagia  e totale  perdita  di  controllo 
dei  movimenti  oculari. 

Sul  piano  anatomopatoiogico  prevalgono  grave  degene- 
razione e scomparsa  di  cellule  dei  nuclei  grigi  centrali, 
senza  alcun  reperto  indicativo  d'infiammazione. 

La  diagnosi  non  presenta  di  norma  alcuna  difficoltà 
considerati  l’esordio  non  letale  della  malattia  (che  fa 
escludere  una  genesi  vascolare  dei  sintomi)  e la  presenza 
dei  disturbo  dello  sguardo,  che  consente  una  differenzia- 
zione dalle  sindromi  parkinsoniane  (v.  parjgnsonismi,  XI, 
1142). 

STEFANO  CAGLIANO 

STEINERT,  MALATTIA  DI;  v.  miotokia  atrofica  (IX, 

1779). 

STEIN-LEVENTHAL,  SINDROME  DI 

Viene  con  tale  nome  indicata  un  quadro  cbnico  caratte- 
rizzato da  anovulatorìetà,  mancata  formazione  de)  corpo 
luteo,  disordini  mestruali  che  giungono  sino  alla  amenor- 
rea, obesità,  irsutismo  e aumento  bilaterale  di  volume 
delle  ovaie  con  presenza  di  numerose  cisti  (pobeistosi 
ovarica). 

Una  delle  teorie  prospettate  per  spiegare  la  patogenesi  della 
sindrome  ipotizza  che  l'associazione  di  elevati  livelli  di  androge- 
ni  di  orìgine  surrenalica  e obesità  dia  luogo  a un’aumentata  pro- 
duzione di  estrogeni  di  origine  extraovarica;  ciò  condurrebbe  a 
un  feedback  posilivo  addico  sulla  secrezione  di  LH  (ormone 
lu(cinizzantc)  c a un  feedback  negativo  sulla  secrezione  di  FSH 
(ormone  folUcolosiiroolanie)  in  modo  tale  che  il  rapporto 
LHypSH  nel  plasma  sia  coslanlemente  supcriore  a 2. 

Gli  elevati  livelli  di  LH  condurrebbero  a ipcrplasia  dello 
stroma  ovarico  e delle  cellule  lecali  con  conseguente  aumeniaia 
produzione  di  androgeni;  questi  ra(^>nrsenterebbero  il  substrato 
per  l'aromatizzazionc  pcrifcnca,  instaurando  in  tal  modo  un  cir- 
colo vizioso  autoampUficantcsi.  Pcnanto  nella  sindrome  di  Stein- 
Leventhal  la  mancala  ovulazione  non  sarebbe  conseguenza  di 
una  anormalità  intrinseca  dell'ovaio,  ma  il  risultato  di  una  defi* 
denza  di  FSH  e di  un  eccesso  di  LH. 

Per  una  più  esauriente  trattazione  della  sindrome  sì 
rimanda  alla  voce  ovaio  (XI,  439). 

R£U. 

STELLANTCHASMUS  GENERE 

Appartiene  alla  famiglia  Heterophyiàae  (Trematoda,  Di' 
genea)  c presenta  i seguenti  caratteri;  piccole  dimensioni; 
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corpo  piriforme,  con  cuticola  rivestita  da  scaglie;  disco 
genitale  quasi  mediano;  prefaringe  ed  esofago  distinti, 
branche  intestinali  raggiungenti  l'estremità  posteriore; 
testicoli  affiancati  nella  parte  posteriore  del  corpo;  ovario 
davanti  al  testicolo  destro;  vitcllogeni  dietro  Tovario;  cir- 
convoluzioni uterine  comprese  tra  il  disco  genitale  e i te- 
sticoli. Parassita  di  mammiferi. 

Interessa  il  medico  per  la  specie  5.  falcatus,  rcpcrtata 
in  rarissimi  casi  ncIFuomo  (Giappone.  Filippine.  Hawaii). 
L'infezione  viene  contratta  a seguito  di  ingestione  di  pe- 
sce crudo. 

RED. 

STENONE,  DOTTO  DI:  v.  SAUVAW  GHIANDOLE  (XIII, 

1728). 

STENOSI 

f.  sténose.  • 1.  stenosi.  - t.  Sienose.  • s.  estenosis. 

Col  termine  stenosi  si  designa  il  restringimento  di  un  ori- 
fìcio. di  un  condotto,  di  un  canale  naturale  lungo  il  suo 
decorso,  di  un  organo  cavo  o di  un  vaso,  tale  da  rendere 
difficile,  ma  non  di  arrestare,  il  passaggio  del  contenuto. 

Nella  s.  occorre  distinguere  alcuni  caratteri  generali 
fondamentali:  Ventità  o gravità,  cioè  il  grado  di  riduzione 
del  calibro;  Vesiensione,  cioè  la  lunghe2za  del  tratto  inte- 
ressato dal  restringimento;  la  durala,  in  quanto  esistono 
s.  saltuarie,  intermittenti,  di  breve  o lunga  durata,  persi- 
stenti. permanenti;  la  progressività  più  o meno  rapida, 
che  può  anche  esitare  in  occlusione. 

Al  riguardo  della  patogenesi,  le  s.  possono  essere  clas- 
sifìcate  in  funzionali  e organiche. 

Stenosi  funzionali.  ~ Sono  dovute  a contrattura  tonica 
(spasmi)  più  o meno  durevole,  ma  sempre  transitoria, 
degli  sfìnterì  o delle  pareti  muscolari  degli  organi  cavi, 
per  un  tratto  limitato  o anche  per  tutta  la  lunghezza  degli 
organi  stessi.  Tale  contrattura  può  essere  provocata  da 
varie  cause:  stimoli  dolorifìd,  perfrigerazioni,  ustioni  o 
altri  fattori  fìsici,  stimoli  irritativi  locali  (ulcere,  erosioni, 
ptosi),  infiammazioni  acute  o croniche  delle  mucose  o 
degli  organi  vicini,  processi  generali  infettivi  o tossici, 
avvelenamenti,  farmaci,  stimoli  neuroendocrini,  nevrosi 
spastiche  a carattere  segmentano,  ctc. 

Vi  sono  anche  s.  funzionali  non  da  contrattura,  ma  da 
rigidità  delle  pareti  in  esito  a processi  patologici  che  han- 
no prodotto  alterazioni  delle  strutture  muscolari,  anche 
senza  che  vi  sia  necessariamente  un'evidente  riduzione 
del  calibro  del  lume  interessato. 

Stenosi  organiche.  > Da  alterazioni  anatomiche  persi- 
stenti, possono  essere  di  natura  congenita,  malformativa 
(ad  es.  fimosi,  s.  piloriche,  ureterali.  uretrali,  degli  osti 
cardiaci,  dei  vasi  arteriosi,  venosi,  linfatici,  eie.)  o acqui- 
sita: conseguenti  a traumi,  ferite,  processi  flogistici, 
ustioni  (s.  cicatriziali),  a lesioni  parassitane,  a processi 
iperplastici  o neoplastici.  Nelle  $.  organiche  occorre  con- 
siderare che  può  coesistere  anche  una  componente  fun- 
zionale. spastica,  che  nc  accentua  il  quadro. 

Le  s.  organiche,  sotto  il  profilo  patogcnclico  vanno  di- 
stinte in  intrinseche  ed  estrinseche.  Le  s.  intrinseche  com- 
prendono i restringimenti  del  lume  dosuli  a un'alterazio- 
ne stabile  primitiva  della  parete  stessa  dell'organo  cavo. 
Si  tratta  di  lesioni  distruttive  (traumatismi,  infiammazioni, 
necrosi  o degenerazione,  ulcere)  del  normale  tessuto  del- 
l'organo. che  viene  S4.>stituito  da  connettivo  cicatriziale, 
oppure  di  lesioni  produttive,  iperplastiche  o neoplastiche, 
delle  pareti  stesse.  Anche  corpi  estranei  o concrezioni 
(litiasi)  possono  determinare  s.  intrinseche. 


Le  s.  estrinseche  sono  secondarie  a processi  evolven- 
ti all'esterno  delle  pareti  proprie  dcH'organo  stesso.  Si 
tratta,  per  lo  più,  di  aderenze,  briglie,  stiramenti,  tor- 
sioni. inginocchiamenti,  tumori  o processi  iperplastici 
che  agiscono  dall'esterno  con  meccanismo  di  compres- 
sione. Quando  la  compressione  si  mantiene  a lungo  si 
possono  avere  alterazioni  degenerative  secondarie  con 
atrofìa  e sclerosi  delle  pareti  dell'organo  compresso,  o 
anche,  nelle  forme  neoplastiche,  infìitrazione  secondaria 
progressiva. 

Sotto  il  rilievo  anatomopatologico.  le  s.  possono  essere 
uniche  o multiple,  estese  a tutto  il  canale  naturale  (s. 
tuhulari)  o circoscritte  a un  tratto  più  o meno  limitato,  o 
anche  sotto  forma  di  valvola  o di  diaframma  (s.  anulari, 
s.  valvolari,  s.  diaframmatiche). 

Importante  è il  riscontro  di  alterazioni  nei  tratti  a mon- 
te della  s.:  nelle  s.  organiche  le  zone  a monte  si  presen- 
tano dilatate,  ectasiche.  con  ipertrofìa  della  tunica  musco- 
lare parietale  deU'organo  cavo.  Tale  ipertrofìa  è propor- 
zionale alla  lentezza  con  la  quale  la  s.  si  è prodotta  ed  è 
determinata  dairiperclnesi  del  tratto  a monte  che  tende  a 
vincere  l'ostacolo,  mantenendo  il  compenso  funzionale 
con  accentuazione  della  velocità  di  flusso  nel  tratto  Steno- 
tico.  In  una  fase  successiva  l'ipertrofìa  muscolare  a monte 
é seguita  da  ipotonia  ed  esaurimento  muscolare,  dilata- 
zione secondaria  e assottigliamento  delle  pareti  deH’orga- 
no;  si  possono  verificare  modifìcazioni  degenerative  delle 
cellule  di  rivestimento  per  il  ristagno  del  contenuto,  cd 
eventuali  processi  infiammatori  favoriti  dalla  stasi  endo- 
cavitaria. 

Dai  lato  clinico  le  manifestazioni  possono  del  tutto 
mancare  nella  fase  iniziale  (s.  muta),  poi  si  manifesta 
una  sintomatologia  dolorosa  espulsiva,  del  tipo  colica, 
riella  fase  di  ipercinesia  compensatoria.  In  una  fase  suc- 
cessiva, quando  l'ipcrcinesi  a monte  non  è più  capace  dì 
mantenere  un  sufficiente  flusso  nel  tratto  stenotico,  si 
verificano  ì segni  della  s.  scompensata,  con  manifesta- 
zioni derivanti  daU'alterata  funzione  dcH'organo  stenoti- 
co: riduzione  della  progressione  de)  contenuto,  dei  se- 
creti o degli  escreti,  ristagno  e accumulo  di  essi  nel  trat- 
to a monte  dcirostacoio,  con  dilatazione  di  tale  tratto, 
dolorabilità  accessionale  o continua,  stasi  funzionale  con 
disturbi  secondari. 

Cosi,  ad  es.,  nella  s.  intestinale  compaiono  disturbi  del- 
la defecazione  con  evacuazioni  stentate  o rallentate  e 
sindromi  subocclusive.  Si  possono  osservare:  rigurgito 
alimentare  nelle  s.  cardiali  ed  esofagee,  vomito  e gastret- 
tasia  nelle  s.  piloriche,  vomito  contenente  bile  nelle  s. 
duodenali  sottopapillari,  coliche  epatiche  e segni  di  cole- 
stasi  nelle  s.  biliari. 

Le  s.  dell'apparato  respiratorio  provocano  dispnea:  più 
l'ostacolo  è alto  (s.  laringee  o tracheali)  più  gravi  sono  i 
disturbi  dispnoici;  si  hanno  enfisema,  ristagno  dei  secreti 
bronchiali,  bronchiettasie,  sovraccarico  con  ipertrofìa  e 
dilatazione  del  cuore  destro. 

Le  s.  de)  sistema  cardiocircolatorio  comprendono:  le  s. 
degli  orifìci  cardiovalvolari  con  segni  di  scompen.so  pro- 
gressivo, le  s.  arteriose  (con  segni  di  ipertensione  e dila- 
tazione a monte,  ipotensione  c riduzione  di  flusso  a valle 
con  comparsa  di  disturbi  trofici  e di  circolo  collaterale, 
arterioso  di  compenso)  e le  %.  venose  (con  edemi  da  stasi, 
circolo  collaterale  venoso,  flebectasie  e varici  a monte 
deirostacolo). 

A carico  del  sistema  urinario  le  s.  dei  calici  o degli  urc- 
ten  provocano  i segni  dell'idronefrosi  parziale  o totale. 
Le  s.  uretrali  provocano  idronefrosi,  cistiti,  pollachiuria, 
stranguria  e alterazioni  varie  della  minzione  c dcll'urodi- 
namica. 
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Le  s.  rubarìche,  le  s.  del  canale  cervicale  e le  s.  vaginali 
possono  provocare,  rispettivamente,  idrosalpinge,  idro- 
metra o ematometra  ed  cmatocolpo,  con  la  sintomatolo- 
gia e le  complicanze  relative  a tali  processi. 

Per  quanto  riguarda  il  sistema  nervoso,  vi  sono  sin- 
dromi stenoticbe  congenite  malformative  (ad  es.,  atresia 
dei  forami,  s.  dell'acquedotto,  etc.)  o acquisite  (postrau- 
matiche. postinfìammatorie,  da  neoplasie)  che  interessa- 
no il  sistema  circolatorio  liquorale  e determinano  idroce- 
falo occlusivo  con  manifestazioni  cliniche  di  variabile  en> 
tità  e progressività. 

Sotto  il  profilo  diagnostico  è importante  stabilire  se 
una  s.  sia  organica  o funzionale:  le  s.  organiche  sono  in 
genere  persistenti,  le  s.  funzionali  si  manifestano  saltua- 
riamente. Agli  accertamenti  radiologici,  contrastografkH 
ed  ccografìcì  queste  ultime  ù manifestano  con  mutamenti 
improvvisi  e variabili  del  calibro  deH'organo:  in  esse  in 
gervere  manca  l'ectasia  a monte. 

Per  la  diagnosi  di  alcune  s.  sono  utili  anche  gli  esami 
endoscopici:  rino-,  bronco-,  esofago-,  gastro-,  duodeno-, 
cisto-,  retto-,  coloscopie  e gli  esami  radiologici  contrasto- 
grafici  con  Timmissione  nel  canale  di  sostanze  radiopache 
che  permettono  la  visualizzazione  del  lume,  o anche  con 
mezzo  di  contrasto  endovenoso  o endoarterioso. 

La  terapia,  nelle  s.  funzionali  è basata  suH'impiego  di 
farmaci  ad  azione  antispastica;  nelle  s.  organiche  intrinse- 
che può  essere  sufficiente  la  dilatazione  graduale  con 
sonde  di  calibro  crescente,  lo  sbrigliamento  o l'escissione 
o la  rimozione  endoscopica  dell'ostacolo  (polipi,  calcoli, 
corpi  estranei).  In  molti  casi,  e in  particolare  nelle  $. 
estrìnseche,  soltanto  rinicrvento  chirurgico  può  essere 
risolutivo. 
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STENOSI  IPERTROFICA  DEL  PILORO  DEL  LAT- 

TANTE 

De&iÈEÌone  e generalità 

La  stenosi  ipertrofica  del  piloro  è un'anomalia  della  mu- 
scolatura pilorìca  che  determina,  nel  lattante,  un  impe- 
dimento allo  svuotamento  gastrico.  Questa  malattia  è 
caratterizzata  dal  vomito  «a  getto»  e dalla  presenza  di 
una  tumefazione  del  piloro  a forma  di  oliva. 

La  s.  i.  del  p.  del  lattante  è nota  dal  1646,  anno  in  cui 
un  medico  tedesco.  Hildanus.  parlando  del  «vomito  spa- 
stico» del  lattante  ne  ha  descrìtto  i sintomi  e t segni  clini- 
ci, Nel  1717,  Blair  e successivamente,  nel  178S,  Beard- 
sley  hanno  pubblicato  i primi  reperti  autoptici  di  questa 
anomalia.  NeH'800  la  malattia  è rimasta  quasi  del  tutto 
'sconosciuta  fìno  al  1887,  quando  il  famoso  pediatra  da- 
nese Hirschsprung,  in  un  congresso  di  pediatri,  ne  deli- 
neò gli  aspetti  clinici  e anatomopatologici.  I primi  in- 
terventi chirurgici  di  correzione  della  s.  i.  del  p.  risalgono 
ai  primi  del  '900.  L’intervento  di  piloromiotomia,  propo- 
sto da  Fredet  nel  1907  e perfezionato  da  Ramstedi,  ha 
costituito  uno  dei  maggiori  progressi  della  chirurgia  pe- 
diatrica. 

Inddenza 

La  s.  i.  del  p.  costituisce  la  causa  chirurgica  più  frequente 
di  vomito  del  lattante.  La  sua  incidenza  varia  nelle  diver- 
se regioni  geografiche,  probabilmente  per  ragioni  etniche. 
In  Europa  c negli  U.S.A.  questa  malattia  presenta  un'in- 
cidenza variabile  da  1 a 3/1000  nati  vivi;  in  Africa  c in 
India  è rara,  quasi  del  tutto  sconosciuta  in  Cina.  I maschi 
sono  più  frequentemente  colpiti  delle  femmine;  oltre  la 
metà  dei  bambini  affetti  sono  primogeniti. 

Etlologta 

La  causa  delle  s.  i.  del  p.  rimane  a tutt'oggi  sconosciuta. 
Essa  non  è una  anomalia  congenita  in  quanto  sia  i sinto- 
mi che  le  alterazioni  anatonK>patologiche  del  piloro  non 
sono  quasi  mai  presenti  alla  nascita. 

Alcuni  AA.  hanno  descrìtto  alterazioni  morfologiche 
dell'innervazione  intrinseca  del  piloro  e anomalie  delle 
cellule  gangliari  (immaturità,  anomalie  di  distribuzione, 
degenerazione).  Questi  dati  sono  però  stati  confutati  da 
altri  studi  eseguiti  con  il  miaoscopio  elettronico. 

I fattori  predisponenti  per  la  malattia  sono  il  sesso 
maschile;  la  primogenitura;  fattori  razziali  c una  storia 
familiare  positiva. 

La  patogenesi  della  malattia  è probabilmente  da  ricon- 
durre airipertroha  della  muscolatura  pilorka.  Essa  si  de- 
terminerebbe. dopo  la  nascita,  in  conseguenza  della  len- 
tezza dello  sfintere  pilorico  ad  aprirsi,  oppure  in  conse- 
guenza di  un  restringimento  del  canale  pilorico  per  ede- 
ma della  mucosa.  I coaguli  del  latte,  passando  attraverso 
questo  canale  (storico  ristretto,  produrrebbero  un  effetto 
irritante  con  conseguente  aumento  dell  edema  e occlusio- 
ne completa. 

Anatoahi  palolo^ct 

La  muscolatura  del  piloro  appare  ispessita  cd  edematosa:  si  nota 
soprattutto  un  aumento  di  spessore  delle  fibre  muscolari  circolari 
senza  che  queste  siano  aumentate  di  numero.  Il  canale  pilorico 
risulta  allungato  e ristretto.  Il  piloro  à costituito  da  una  tumefa- 
zione della  fonna  di  un'oliva,  di  consistenza  dura.  Questa  tume- 
fazione si  estende  in  basso  verso  il  duodeno,  dove  protrude 
come  la  ponto  nella  vagina;  verso  il  corpo  gastrico,  invece,  il 
limile  della  tumefazione  i meno  preciso.  La  muscolatura  pilórica 
si  continua,  infatti,  con  le  fibre  muscolari  del  corpo  gastrico,  che 
risultano  anch'essc  ipertrofiche.  Lo  stomaco  appare  dilatato  e 
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con  pareli  ispeuiie;  la  mucosa  gastrica  i spesso  edematosa  e più 
raramente  presenta  delle  ulcerazioni. 

Non  si  notano,  in  genere,  anomalie  associate,  ad  eccezione 
deiremia  laiale  e dell’ernia  inguinale. 

Decorso  ctfnko 

La  sintomatologia  della  s.  i del  p.  compare  in  genere  tra 
la  2*  e la  6*  settimana  di  vita;  è molto  raro  che  compaia 
dopo  il  4”  mese. 

Il  vomito  costituisce  il  sintomo  più  importante:  inizial- 
mente saltuario,  con  il  passare  dei  giorni  Tostruzione  pilo* 
rica  diviene  sempre  più  serrata  e il  vomito  sì  verifica  dopo 
ogni  pasto.  È quasi  sempre  un  vomito  «a  getto»,  mai  com- 
misto a bile  ed  è in  genere  costituito  da  muco  e da  latte 
appena  digerito.  Nel  circa  dei  casi  il  materiale  vomita- 
to può  contenere  sangue  fresco  o digerito,  in  conseguenza 
di  una  gastrile  sovrapposta.  Se  Talimentazione  con  latte 
viene  sospesa,  l'edema  della  mucosa  pilorica  può  diminuire 
e il  bambino  diviene  nuovamente  capace  di  assumere,  sen- 
za vomitare,  acqua  e zucchero.  Questo  è solo  un  migliora- 
mento apparente  perché  non  appena  viene  somministrato 
di  nuovo  del  latte,  il  vomito  ricompare.  La  maggior  parte 
dei  bambini,  prima  che  la  diagnosi  venga  formulata,  è sot- 
toposta a ripetuti  tentativi  infruttuosi  di  far  cessare  il  vo- 
mito cambiando  il  tipo  c la  concentrazione  del  latte. 

Con  il  ripetersi  degli  episodi  di  vomito,  raccresdmento 
ponderostaiurale  si  arresta  e può  comparire  anche  una 
perdita  di  peso.  Il  grasso  sottocutaneo  può  essere  quasi 
del  tutto  assente  e in  Ì/3  circa  dei  casi  sì  può  avere  una 
duidratazione  nfessa  in  evidenza  dairarìdità  della  cute  e 
delle  mucose,  dagli  occhi  aionati  e infossati  e dalla  de- 
pressione della  fontanella. 

La  costipazione,  conseguenza  dell’inadeguata  assunzio- 
ne di  cibo,  è un'altro  sintomo  molto  frequente.  Le  feci, 
emesse  solo  occasionalmente,  possono  assumere  l'aspetto 
di  pallottoline  verdastre,  le  cosiddette  «feci  da  fame». 

L'ittero  è presente  in  circa  il  2%  dei  casi.  Quasi  sempre 
ò a bilirubina  indiretta  ed  è stato  messo  in  relazione  con 
un  deficit  della  glicuroniltransferasi  epatica  che  si  instaura 
in  conseguenza  del  digiuno.  Non  è necessario  alcun  trat- 
tamento per  l'ittero  che  si  risolve  spontaneamente  5-6 
gjorni  dopo  rintervenlo  chirurgico. 

Vispezione  e la  palpazione  delVaddome  rappresentano 
l'elemento  cardine  per  una  diagnosi  precoce  della  malat- 
tìa. L’addome  del  bambino  deve  essere  completamente 
scoperto  e osservalo  con  una  luce  tangenziale:  si  possono 
così  osservare,  dopo  il  pasto,  le  onde  peristaltiche  del 
corpo  gastrico,  dirette  da  sinistra  verso  destra;  in  genere 
esse  cessano  con  un  episodio  di  vomito.  L’esaminatore, 
seduto  alla  sinistra  del  bambino,  palpando  l’addome  con 
la  mano  sinistra,  potrà  apprezzare  la  tumefazione  pilorica 
a «forma  di  oliva».  Quest'ultima  si  appresa,  in  genere, 
subito  sotto  il  margine  esterno  del  muscolo  retto  di  de- 
stra. al  di  sopra  deirombeiico.  Per  facilitare  la  palpazione 
deU'«oiiva  pilorica»  è opportuno  somministrare  al  bam- 
bino. durante  l’esame  clinico,  del  té  zuccherato  o del  lat- 
te per  far  rilasciare  la  muscolatura  addominale. 

Vesame  radiolof^ico  del  digerente  è indicato  esclusiva- 
mente nei  casi  in  cui  la  tumefazione  pilorica  non  è pal- 
pabile. Con  questo  esame  si  può  notare  uno  stomaco 
disteso  che  non  si  svuota  facilmente.  Il  canale  pilorico 
é ristretto  e allungato  e presenta  spesso  un’immagine  a 
binario  (fìg.  1). 

Anche  {'ecografia  addominale  è stata  utilizzata  recen- 
temente per  visualizzare  a scopo  diagnostico  la  tumefa- 
zione pilorica. 

Alcuni  esami  di  laboratorio  sono  particolarmente  utili 
nei  bambim  disidratati.  In  questi  casi,  infatti,  è presente 
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Pie.  I Radiofiramma  dopo  pasto  opaco  in  un  lattante  con  s.  I. 
del  p.  Notevole  allungamento  e restrineimcnio  del  canale  pitorì- 
co  con  aspetto  a binano.  Impronta  arciforme  sul  bulbo  duodena- 
le da  protrusione  del  «tumore  pilorico»  nel  lume  duodenale. 


un’alcalosi  ipocloremica  dovuta  alla  perdita  di  elettroliti 
con  il  vomito. 

Terapia  laetttca 

È noto  da  lungo  tempo  che  alcuni  bambini  con  s.  i.  del  p. 
migliorano  con  la  somministrazione  di  antispastici  come 
la  metilairopina  nitrato  o la  scopolamina  metilniirato 
somministrati  per  un  periodo  variabile  dai  3 ai  6 mesi.  In 
vari  casi  è stato  notato  che  la  tumefazione  pilorica  pro- 
gressivamente scompare  con  il  migliorare  dei  sintomi. 

I motivi  che  inducono  oggi  a sconsigliare  il  trattamento 
medico  sono:  l'alta  percentuale  di  insuccessi;  la  lunghezza 
del  trattamento;  gli  effetti  secondari  dei  farmaci  usati, 
che  possono  causare  anche  occÌu.sione  intestinale;  l'alta 
incidenza  di  ulcera  peptica  negli  anni  successivi.  Il  trat- 
tamento chirurgico  rimane  pertanto  la  terapia  di  scelta. 

Terapia  cUrurpea 

Trattamento  preoperatorio 

Le  condizioni  generali  dei  bambini  affetti  da  s.  i.  del  p., 
aH'ingre&so  in  un  reparto  di  chirurgia  pediatrica,  sono 
oggi  in  genere  soddisfacenti.  L'intervento  chirurjuco  può 
essere  eseguilo,  senza  urgenza,  dopo  alcune  ore.  E consi- 
gliabile introdurre  un  tubicino  nasogatrico  n.  8F,  aspirare 
con  questo  il  contenuto  gastrico  ed  eseguire  delle  irriga- 
zioni con  soluzione  salina  tiepida  per  rimuovere  i coaguli 
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dd  latte,  gli  acidi  grassi  e l'eventuale  sangue  digerito. 
Questa  manovra  può  aiutare  a ridurre  la  gastrìte  e Tede* 
ma  della  mucosa  dello  stomaco. 

Nei  bambini  che  presentano  disidratazione  è opportuno 
procrastinare  l'intervento  di  48  o 72  h per  correggere  lo 
squilibrio  idroelettrolitico.  A questo  scopo  si  sommini- 
strano e.v.  soluzione  glicosata  con  sodio  cloruro  e potas- 
sio cloruro  bno  a riportare  l'elettrolitiemia  a valori  nor> 
mali.  Una  correzione  completa  dell'alcalosi  è raramente 
possibile  e non  è di  estrema  importanza,  dal  momento 
che  essa  si  corregge  spontaneamente  dopo  l'intervento 
con  la  rìalimcntazionc  del  bambino. 

iniervrnto  chirurgico 

Nel  passato  questo  intervento  chirurgico  era  gravato  da 
un'alta  incidenza  di  deiscenza  della  sutura  chirurgica  del- 
la parete  addominale  ed  eviscerazione  intestinale.  Oggi, 
grazie  alle  moderne  tecniche  di  anestesia,  alla  prepara- 
zione preoperatoria  di  questi  piccoli  pazienti  e alla  meti- 
colosa chiusura  della  laparotomia,  questa  complicanza  è 
divenuta  rarissima.  L'intervento  di  piìoromiotomia  per  s. 
i.  del  p.  è pertanto,  attualmente,  facile  e sicuro.  Le  inci- 
sioni addominali  che  possono  essere  eseguite  sono  diver- 
se: un'ir>dsione  sopraombelicale  paramediana  destra  con 
divaricamento  all'esterno  delle  fibre  del  muscolo  retto; 
un'incisioTK  trasversale  sopraombelicale  destra  con  sezio 
ne  delle  fibre  muscolari;  un'incisione  obliqua  sottocostale 
destra.  Aperto  il  peritoneo,  si  esteriorizza  la  grande  cur- 
vatura dello  stomaco  e la  tumefazione  pilorica,  che  viene 
tenuta  dall'c^ratore  tra  l'indice  e il  pollice  della  mano 
sinistra.  Si  esegue  quindi  la  piìoromiotomia  secondo  Fre- 
det-Ramstedt.  Sulla  superficie  antcrosupcrìore  del  piloro, 
relativamente  avascolare,  si  esegue  un’incisione  che  inte- 
ressa la  sierosa  e la  muscolare.  Essa  viene  prolungata 
prossimaimcntc  per  circa  1 cm  verso  l'antro  gastrico;  di- 
stalmente deve  terminare  a livello  della  giunzione  tra  pi- 
loro e duodeno,  demarcata  in  genere  da  una  linea  bian- 
castra o dalla  vena  pilorica.  Si  divaricano  quindi  le  fibre 
muscolari  awalcndcKi  della  pinza  di  Benson  fino  a sco- 
prire la  sottomucosa.  L’anestesista  inietta,  quindi,  aria 
nello  stomaco  attraverso  il  tubo  nasoga.strico  e il  chirurgo 
si  accerta  che  non  si  siano  create  perforazioni  della  mu- 
cosa e che  l'aria  pa.s.si  dallo  stomaco  nel  duodeno  con  fa- 
cilità. L'eventuale  perforazione  della  mucosa  può  essere 
riparata  con  una  sutura  in  seta  S-0  c apponendo  omento 
sulla  mucosa.  Si  ripone  quindi  il  piloro  nella  cavità  ad- 
dominale e si  richiude  la  parete  addominale  secondo  i 
diversi  piani. 

La  mattina  successiva  all'intervento  si  può  iniziare  la 
rialimentazione  del  bambino  con  piccole  quantità  di  ac- 
qua e zucchero  (10-15  mi)  ogni  3 h per  3 pasti.  Se  il 
bambino  non  vomita  si  somministra  del  latte  aumentan- 
done progressivamente  la  quantità. 

Vomiti  occasionali  possono  insorgere  nell'immediato 
decorso  postoperatorio,  ma  cessano  in  pochi  giorni.  In 
rarissimi  casi,  se  è stata  eseguita  una  piìoromiotomia  in- 
completa, può  rendersi  necessario  un  reintervento. 

Dopo  3-4  giorni  daU’iniervento  chirurgico  il  bambino 
può  essere  dimesso  dall'ospedale  in  maniera  tale  da  ri- 
durre al  minimo  il  rischio  di  infezioni  crociate  ospeda- 
liere. 
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STENOSI  IPERTROnCA  DEL  PILORO  DEL- 
L'ADULTO 

Deflnfadone 

La  s.  i.  del  p.  deU'adulto  (ipertrofìa  muscolare  del  piloro 
dell'adulto  per  gli  AA.  di  lingua  inglese)  raf>presenta  un 
«curioso^»  (Berk)  quadro  morboso,  che  trova  la  sua  au- 
tonomia nosografìca  nella  presenza  di  un  ispessimento 
della  parete  del  canale  pilorico,  tale  da  determinare  un 
ostacolo,  più  o merK)  completo,  al  vuotamente  gastrico. 
In  questa  definizione,  centrala  sulla  componente  anato- 
mica, non  si  tiene  in  considerazione  la  componente  di- 
sfunzionale, che  può  preesistere  e spesso  accompagnare 
l'alterazione  anatomica  del  canale  pilorico.  Non  va  infatti 
dimenticato  che  per  molti  anni  questo  quadro  morboso  à 
andato  sotto  l’accezione  nosograhea  di  «pilorospasmo», 
termine  oggi  obsoleto  nella  trattatistica,  sia  per  l'incerta 
esistenza  di  un  vero  sfintere  pilorico,  sia  per  i dubbi  che 
disordini  motori  di  questo  settore  siano  tanto  marcati  e 
persistenti  da  portare  a un'alterazione  strutturale. 

GcncraiHè  analomohmiioiMU 

Da  un  punto  di  vista  anatomico,  il  piloro  è caratterizzato  sia  dal 
limite,  netto  ma  non  del  tutto  regolare,  tra  mucosa  pilorica  c 
mucosa  duodenale,  sia  da  un  tratto  di  maggior  spcs-sore  dello 
strato  muscolare  circolare;  un  tale  ispessimento  appare  r»etta- 
menie  demarcato  rispetto  alle  contigue  strutture  muscolari  duo- 
denali e non  rispetto  a quelle  antrali,  con  le  quali  u continua, 
senza  un  limite  defìnilo. 

In  contrasto  con  un'evidente  struttura  «sfinteriale»,  il  piloro 
ha  un  comportamento  funzionale  complesso  e non  inquadrabile 
come  vero  sfintere,  a differenza  del  cardia.s,  che  ha  una  precisa 
funzione  sfìntcriale  pur  senza  alcun  adeguato  substrato  anatomi- 
co. Il  piloro,  in  effetti,  partecipa  attivamente  alla  «sistole*  an- 
trale  nel  lavoro  di  mescolamento  e trìturamento  della  compo- 
nente solida  del  contenuto  gastrico,  mentre  in  fase  «diastolica» 
consente  un  libero  efflusso  delia  comi^ente  liquida  presente 
nello  stomaco.  Meno  certa  è la  partecipazione  pilorica  alla  di- 
namica duodenale;  in  occasione  delle  sistoli  bulbari.  la  mucosa 
pilorica  creerebbe  una  sorta  di  «tappo  mucoso*  (Williams)  ca- 
pace di  frenare  i riflussi  duodenogasirici . Nella  regolazione  del- 
l'attività del  piloro,  o più  correttamente  del  complesso  funziona- 
le che  include  l'antro  gastrico  c il  bulbo  duodenale  (organo  pìlo- 
rico  di  Ouigley),  influisce  certamente  il  vago,  almeno  a livello 
del  settore  antrale,  mentre  influenza  minore  hanno  gli  effettori 
adrenergici  e ik^minergid;  un  molo  importante  svolgono  in- 
dubUamente  gli  ormoni  digestivi,  sia  la  gastrìna  con  il  suo  anta- 
gonista somatostatina,  sia  la  motilina  e gli  ormoni  duodenopan- 
creatici. con  un'azione  prevalentemente  antrale  i primi  e quasi 
esclusivamente  duodenale  gli  altri.  Da  quanto  esposto,  se  esiste 
una  premcs.sa  disfunzionale  deU'ipertroM  muscolare  dici  piloro, 
essa  i complessa  e tuttora  mal  definita;  potrebbe  derivare  o da 
un  maggiore  impegno  nel  lavoro  di  mescolamento  e irituramen- 
to  del  contenuto  ga.strico  o da  un  difetto  di  coordinamento  di- 
namico tra  le  componenti  antrali  e bulbari  dell'organo  pilorico 
(v.  anche;  stomaco). 

EHopatogenesi 

La  s.  i.  del  p.  deU’adulto  non  ha  ancora  un'etiopatogenesi 
certa.  Sono  state  prospettate  varie  ipotesi;  <a)  una  persi- 
stenza nell'adulto  di  una  forma  neonatale,  a sua  volta 
indotta  forse  da  un  ipergastrìnismo  materno;  i dati  porta- 
ti a sostegno  di  tale  ipotesi  sono;  le  analogie  strutturali 
con  la  forma  neonatale.  la  familiarità  del  quadro  morbo- 

1154 


19  -XtV 


STENOSI  IPERTROnCA  DEL  PILORO 


so  e il  non  raro  riscontro  nei  consanguinei  di  alterazioni 
pilorìche  più  o meno  evidenti,  )a  non  rara  associazione 
con  altre  alterazioni  disgenetiche,  quali  angiodisplasie  o 
ipertrofie  muscolari  cardiali,  il  frequente  rilievo  anamne* 
stko  di  una  lontana  insorgenza  della  sintomatologìa,  l'os* 
servazione  di  una  sopravvivenza  deH'ipertrofìa  muscolare 
pilorica  infantile  dopo  intervento  chirurgico;  b)  una  con- 
seguenza strutturale  di  un  ipertono  o di  un’acalasia,  deri- 
vanti da  una  situazione  innervativa  di  particolare  intensi- 
tà e persistenza,  di  matrice  psicogena,  neurormonale  o 
rìllcssa  per  una  patologia  a distanza,  addominale  o ex- 
traddominale.  L'effettiva  realtà  di  disordini  motori  siffat- 
ti, tali  da  indurre  un'ipertrofìa  marcata  del  canale  pilori- 
co.  suscita  molte  perplessità:  al  riguardo,  sono  interessan- 
ti le  forme  di  s.  i.  del  p.  dell  adulto  coesistenti  con  un'ul- 
cera gastrica,  con  un'ernia  iatale  o con  una  neoplasia 
cardioesofagea;  in  queste  forme  la  sequenza  patogenctica 
è di  incerta  interpretazione  per  il  ruolo  primitivo  o se- 
condario della  s.  i.  del  p.  dell'adulto  rispetto  alle  altre  le- 
sioni dislocate  a monte;  una  sequenza  disfunzionale  — * 
anatomica  non  può  essere  esclusa  con  certezza;  c)  un  col- 
legamento  etiopatogenetico  con  una  patologia  organica 
locale.  Sono  ben  note  le  forme  di  s,  ì.  del  p.  dell  adulto 
concomitanti  con  una  malattia  peptica  a localizzazione 
piloroduodenale,  con  neoplasie  della  zona  pilorica  e an- 
che con  affezioni  infiammatorie  croniche  dell'antro  ga- 
strico; in  queste  situazioni,  l'ipertrofìa  muscolare  del  ca- 
nale pilorìco  consegue  certamente  a un  difetto  di  pervietà 
de)  canale  pilorico  o a condizioni  irritative  flogistiche  de- 
gli strati  superficiali  della  parete  pilorica. 

Da  quanto  esposto  deriva  una  distinzione  della  s.  i.  del 
p.  deH’adullo  in  3 forme:  a)  primitiva  (semplice  o idiopa- 
tica), a sua  volta  distinguibile  in  un  tipo  completo  o dif- 
fuso c in  uno  incompleto  o focale  a seconda  del  tipo  di 
impegno  della  muscolatura  circolare  pilorica  (v.  sotto);  b) 
secondaria  a patologia  organica  locale  o da  questa  com- 
plicata; c)  concomitante  a una  patologia  organica  a di- 
stanza. rispetto  alla  quale  resta  indefinita  la  condizione 
primitiva  o secondaria. 

Per  ciò  che  riguarda  la  frequenza,  i casi  riportati  nella 
letteratura  sono  relativamente  pochi;  Berk  ne  riferisce 
300.  In  realtà,  un  quadro  radiologico  indicativo  di  una 
possibile  s.  i.  del  p.  deH'adulto  è stato  trovato  con  fre- 
quenze variabili  dallo  0.04  aH'1%  di  tutte  le  indagini  ri- 
guardanti il  tratto  digestivo  superiore.  Un  riscontro  au- 
toptico  di  s.  i.  del  p.  dcH'adulto  è stato  segnalato  nello 
0,02-3%  delle  varie  casistiche.  Complessivamente,  la  s.  i. 
del  p.  dell'adulto  rappre.senterebbe  ri-2%  di  tutte  le  ste- 
nosi dei  piloro.  La  reale  incidenza  del  quadro  è però  dif- 
ficilmente valutabile,  per  una  serie  di  motivi;  una  cono- 
scenza non  diffusa  di  tale  affezione,  un’ancora  incerta 
definizione  dei  criteri  diagnostici  discriminativi,  una  non 
valutabile  diligenza  nella  descrizione  di  tali  alterazioni 
strutturali,  un’effettiva  difficoltà  interpretativa  in  caso  di 
patologia  associata  e infine,  una  probabile  variabilità  di 
incidenza  geografica. 

Aaslomia  patotofioi 

Le  alterazioni  caraitcrìsiichc  sono  date  fondamentalmente  da  un 
incremento,  di  4-10  volte,  dello  spesare  dello  strato  muscolare 
della  parete  pilorica.  che  pertanto,  rispetto  ai  3-6  mm  normali, 
raggiunge  e oltrepassa  i IS  mm.  Una  tale  ipertrofìa  riguarda 
quasi  esclusivamente  lo  strato  muscolare  circolare  e solo  limila- 
tamente  quello  longitudinale  Ne  risulta  la  formazione  di  un 
manicotto  duro  della  parete  del  canale  pilorìco,  che.  di  conse- 
guenza. si  presenta  più  lungo  che  di  norma  (da^i  abituali  1-2 
cm  a 2-4  cm  e oltre).  La  zona  ipertrofica,  per  quanto  assuma  un 
aspetto  (usato,  mantiene  un  netto  margine  di  demarcazione  ver- 
so il  duodeno.  Tale  ipertrofia,  anziché  estesa  a tutta  la  parete. 


può  essere  incompleta,  focale,  e in  tal  caso  interessa  quasi  sem- 
pre b parete  supcriore,  nella  zona  del  lorus  pitorico. 

Alterazioni,  collaterali  ma  pressoché  costanti,  sono  date  da  un 
ispessimento  della  sottomucosa  c da  segni  di  sofferenza  sia  del 
rivestimento  epiteliale  della  mucosa  che  delle  cellule  gangliari 
dei  plessi  di  Meissner  e Auerbach  Le  alterazioni  della  soitomu- 
cosa  consistono  in  edema  e aumento  della  cellularità.  per  afflus- 
so di  clementi  linfoatoidi  c mastocitarì.  .Nelle  cellule  gangliari 
sorto  state  descrìtte  picrtosi  e vacuolizzazione,  le  alterazioni  del 
rivestimento  epiteliale  della  mucosa  sono  state  descrìtte  dalla 
Liebermann  Mefferl  nella  forma  di  s.  i.  del  p.  deH'adullo  con- 
comitante a un'ulcera  gastrica.  Indubbiamente,  le  alterazioni 
descrìtte  negli  strati  superficiali  della  parete  trovano  una  più  fa- 
cile spiegazione  nella  forma  secondaria  di  s.  i del  p.  delfadulto, 
mentre  in  quella  primitiva,  esse  potrebbero  derivare  o da  disor- 
dini irrorativi  (documentati  dalla  frequente  coesistenza  di  ectasie 
vascolari  della  sottomucosa)  o anche  da  una  reazione  collagcna 
proveniente  dallo  strato  muscolare  (Bateson). 

Quadro  dinko 

Nei  casi  riferiti  dalla  letteratura,  si  rilevano  sia  una  mo- 
derata prevalenza  maschile,  sia  una  relativa  prevalenza 
nell'età  media,  ira  i .30  e i 60  anni,  ma  con  pos.sibile  evi- 
denza in  età  più  giovanile  o.  meno  spesso,  oltre  i 60 
anni. 

Si  è sottolineata  la  frequenza  di  situazioni  psicoemotive 
con  instabilità  umorale;  un'indiretta  conferma  dei  ruolo 
psichico  viene  dal  rilievo  di  Boerema  di  una  frequenza 
nettamente  maggiore  di  s.  i.  del  p.  dell  adulto  negli  anni 
dell'ultimo  conflitto  mondiale. 

Da  un  punto  di  vista  subiettivo,  si  deve  sottolineare  la 
non  rara  mancanza  dì  qualsiasi  sintomatologia,  con  un 
reperto  radiologico  del  tutto  incidentale.  In  circa  L4  dei 
ca.si.  secondo  Norlh  e Johnson,  è rintracciabile  sin  dal- 
l'infanzia una  ricorrenza  di  episodi  di  dolore  epigastrico  e 
di  vomito,  a conferma  di  una  reale  continuità  morbosa 
con  la  forma  infantile.  Nella  maggioranza  dei  ca.si,  però, 
Tevidenza  subbiettiva  si  ha  solo  nell'età  adulta,  emergen- 
te sia  come  un  quadro  doloroso,  relativamente  recente, 
con  ritmo  e periodicità  suggestivi  di  una  malattia  peptica 
ulcerativa,  sia  come  un  quadro  sfumato  di  tipo  dispepti- 
co. con  un  andamento  fasico,  datante  da  anni,  con  una 
più  frequente  presenza  di  dolori  e di  vomito  rispetto  alle 
comuni  sindromi  dispeptiche.  Alla  base  della  sintomato- 
logia deve  porsi  il  ritardato  vuotamento  gastrico  con  sta- 
si, motivo,  però  non  obbligato,  di  sensazioni  tensive  o 
anche  dolorose.  La  presenza  del  dolore  deve  essere  attri- 
buita. più  che  a un’accentuata  attività  contrattile  antropi- 
lorica,  allo  stiramento  forzato  della  parete  pilorica.  che 
ha  sicuramente  una  sua  particolare  sensibilità  viscerale 
(fa  testo  l'esperienza  endoscopica.  che  consente  di  docu- 
mentare con  frequenza  un  dolore  viscerale  profondo  nel- 
l’attraversamento del  canale  pilorìco).  Il  vomito,  compo- 
nente sintomatica  abbastanza  caratteristica,  ha  un  sicuro 
significato  liberatorio  e sembra  verificarsi  in  tempi  più 
precoci  rispetto  alle  più  comuni  forme  di  stenosi  organi- 
ca. La  nausea  non  è sintomo  di  riscontro  frequente  e 
sembra  doversi  attribuire  a una  partecipazione  tonica  del- 
le zone  digestive  contigue  al  piloro,  così  come  la  disappe- 
tenza, che  esprìme  una  ridotta  campliance  ga.strica.  legata 
a una  reazione  tonica  diffusa  dello  stomaco  o alla  stasi 
nelle  fasi  più  avanzate. 

Da  un  punto  di  vista  obbicttiso.  tutti  gli  AA.  sottoli- 
neano la  scarsa  evidenza  dei  rilievi  clinici;  .scarso  e tardi- 
vo è in  effetti  il  guazzamento  gastrico;  del  tutto  infre- 
quente è la  percezione  palpatorìa  di  una  massa  fusata  in 
zona  pilorica.  a differenza  del  suo  frequente  riscontro 
nella  forma  infantile.  La  dolorabilità  palpatorìa  locale  è 
di  riscontro  non  raro,  ma  rìmairc  di  scarsa  significatività 
clinica. 
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Sempre  evidenti,  specie  nei  casi  di  maggiore  gravità  o 
durata,  il  calo  ponderale,  lo  scadimento  nutrizionale,  un 
certo  grado  di  deplezione  idrica  e il  depauperamento 
muscolare. 

Diagnosi  stmmeaUle 

Vanalisi  del  contrnuto  gastrico  ha  un  valore  diagnostico 
limitato.  Non  vi  è dubbio  che  il  rilievo  di  un  abbondante 
contenuto,  con  un'elevata  quota  di  acidità  tamponata  e 
con  residui  alimentari,  orienti  verso  una  stenosi  pilorica 
serrata,  senza  però  fornire  elementi  validi  per  il  rìcono- 
scimento  della  natura  della  stenosi.  Il  valore  diagnostico 
dei  dati  addimetrici  è assai  limitato  e spesso  fuorviarne. 
La  ricerca  etologica  del  sedimento,  spesso  trascurata, 
resta  di  scarsa  a^dabilità. 

Vindaginc  endoscopìca  permette  con  fadiità  di  docu- 
mentare la  s.  i.  del  p.  dell'adulto,  fornendo  un’immagine 
assai  suggestiva  del  piloro  (aspetto  di  portio  uterina,  con 
passaggio  ristretto  e poco  distensibile),  anche  se  spesso 
l'infrequenza  del  quadro  finisce  per  ostacolare  una  sua 
corretta  interpretazione.  L’indagine  endoscopìca  permette 
inoltre,  nelle  forme  secondarie  o concomitanti  di  s.  i.  del 
p.  deH’adulto.  di  rilevare  la  coesistenza  di  lesioni  organi- 
che locali  (ulcera  pilorica.  cicatrid  postulcerative,  antriti 
croniche,  neoplasie  piloriche.  etc.)  o a distanza  (ulcera 
gastrica,  ernia  iatale,  neoplasie  cardiali  o paracardiali).  Il 
contributo  diagnostico  funzionale  dell’endoscopia  è inve- 
ce modesto,  anche  in  considerazione  dell'influenza  della 
premcdicazione  e deirinvasività  dell’indagine. 

XJmdagine  radiologica  resta  tuttora  il  mezzo  diagnosti- 
co di  più  facile  e precoce  accertamento  dei  casi  di  s.  i.  del 
p.  deiradulto.  Gli  elementi  iconografìd  più  significativi 
sono  ben  noti:  l'allungamento  e l’aspetto  ristretto  del 
canale  pilorico  regolarmente  tubolare  o con  un'indicativa 
estroficssionc  simmetrica  centrale  (aspetto  a losanga);  la 
sporgenza  regolarmente  tondeggiante  dei  margini  della 
stenosi  (aspetto  a doppia  parentesi);  la  possibile  evidenza 
dì  pliche  longitudinali  confluenti  nei  canale  (fig.  2).  Il 
valore  diagnostico  dell'Indagine  radiologica  si  riduce  sen- 
sibilmente nelle  forme  incomplete  o in  presenza  di  irrego- 
larità del  profilo  pilorico.  che  rende  spesso  difficili  lo  stu- 
dio e il  riconoscimento  delle  forme  secondarie. 

Diagnosi  difTerenzialc 

In  presenza  di  una  sintomatologia  evocativa  o di  semplice 
orientamento,  il  rilievo  radiologico  assume  un  valore  in- 
dicativo ma  non  sicuramente  discriminante,  e quindi  deve 
essere  seguito  dall’indagine  endoscopìca  e.  eventualmen- 
te, da  altri  sussidi  diagnostici  complementari.  Un  aspetto 
simile  a quello  della  s.  i.  del  p.  dell’adulto  può  essere 
dato  dal  prolasso  pilorico.  dalle  flogosi  antraii.  per  lo  più 
erosive  o con  manifestazioni  metapiasiche  confluenti,  o 
anche  da  processi  neoplastici  inflltrativi.  Abitualmente, 
un’indagine  compieta,  clinica,  radiologica  ed  endoscopi- 
ca,  riesce  a risolvere  il  problema  diagnostico,  senza  ricor- 
rere di  necessità  a un  intervento  chirurgico,  che  dovrebbe 
restare  pertanto  soltanto  il  mezzo  curativo  nei  casi  di  ef- 
fettiva indispensabilità. 


Fìg.  2.  Caratteristico 
rcstnneimcnio  tubo- 
lare del  canale  pilori- 
co  con  aspetto  «a 
fungo»  della  base  del 
bulbo  duodenale  in 
un  caso  di  s.  i.  del  p. 
deiradulto.  (Da  Boc^ 
kus.  1974). 


d,  sono  la  formazione  di  lesioni  ulcerative  gastriche  della 
regione  angolare  o del  corpo  gastrico.,  le  manifestazioni 
erosive  antraii  e la  patologia  da  reflusso,  ernia  iatale  in- 
clusa. 

La  prognosi  della  s.  i.  del  p.  dell’adulto  è indubbiamen- 
te non  univoca  e spesso  imprevedibile;  accanto  ai  casi 
che  restano  asinlomaticì  per  anni  o che  si  manifestano 
con  una  sintomatologia  dispeptica  relativamente  trattabile 
medicalmente,  stabile  o fasica  ma  assai  poco  ingravescen- 
te, si  hanno  invece  casi  con  quadri  clinid  seri,  a cvoluti- 
vità  rapida,  con  indicazione  chirurgica  perentoria. 

Nelle  forme  di  s.  i.  del  p.  deU'adulto  secondarie  o con- 
comitanti ad  altra  patologia  organica  digestiva,  la  pro- 
gnosi risentirà,  ovviamente  c in  modo  determinante,  del- 
la gravità  della  malattia  assodata. 

Terapia  medica 

Le  possibilità  di  un  trattamento  farmacologico  e di  una 
serie  di  provvidenze  igieniche  sono  piuttosto  scarse,  da 
considerare  esclusivamente  nei  casi  iniziali,  con  una  com- 
ponente funzionale  ancora  influente.  Accanto  a questo 
giustificato  scettidsmo  sul  ruolo  della  terapia  medica,  esi- 
stono anche  incertezze  sulla  scelta  dei  farmad.  A prima 
vista  sembra  giustificata  la  preferenza  per  i farmad  ad 
azione  vagolitica  o anche  miolitica,  usati,  d’altronde,  per 
molti  anni.  Di  fronte  alla  loro  quasi  completa  ineffkada, 
negli  ultimi  due  decenni  si  sono  preferiti  ì farmad  «prò- 
dnetid».  antidopaminergid,  quali  la  metoclopramide,  la 
bromopride.  il  domperidone,  tutti  inclusi  nella  stessa 
famiglia  farmacologica;  a essi  si  chiede  la  difesa  di  un’ef- 
flcace  dnesi  gastrica  e.  in  via  ipotetica,  una  modulazione 
del  sincronismo  motorio  dell'organo  pilorico,  nel  concet- 
to di  Quigley;  i risultati  descritti  sono  stati  per  lo  più 
modesti  e transitori.  La  frequente  base  psicoemotiva  ha 
consigliato  i'inserimento  di  psicofarmaci  idonei  a modera- 
re sia  uno  stato  ansioso  che  un  sottofondo  depressivo  o 
ipocondriaco.  Un  possibile,  ma  non  dimostrato,  ruolo 
l^togenetico  degli  ormoni  gastrointestinali  potrebbe  infi- 
ne giustificare  l'impiego  della  somatostatina  o di  ormoni 
duodenali. 


Complicanze  e prognosi 

L’evoluzione  più  frequente  del  quadro  di  s.  i.  del  p.  del- 
l’adulto è rappresentata  da  una  riduzione  graduale  della 
pervietà  e quindi  da  una  stasi  sempre  più  evidente,  dap- 
prima compensala  e poi.  talvolta,  esitante  in  uno  scom- 
penso con  gastrettasia. 

Complicanze,  meno  frequenti  ma  sicuramente  impor- 
tami. sia  per  il  nesso  patogenetico  che  per  i risvolti  clini- 


Terapia  chirurgica 

Nei  casi  in  cui  la  forma  morbosa  evolve  rapidamente, 
creando  condizioni  di  stasi  gastrica,  e nei  casi  che  co- 
munque arrivano  alla  diagnosi  in  fasi  avanzate,  un  ricorso 
alla  chirur^a  diviene  indispensabile  e indifferibile. 

Nonostante  l'apporto  chiarificatore  dell’endoscopia,  in 
molti  casi  di  s.  i.  dei  p.  deiradulto  resta  it  dubbio  di 
un'errata  diagnosi  e di  un  mancato  riconoscimento  di  un 
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tumore  pilorìco.  L'intervento  chirurgico  rappresenta  per- 
tanto,  ancor  oggi,  il  mezzo  per  superare  i dubbi,  purché 
esso  sia  sempre  esplorativo,  con  una  larga  gastrotomia,  c 
integrato  da  prelievi  istologici.  Proprio  per  questi  motivi, 
la  preferenza  dei  chirurghi  è decisamente  a favore  di  in- 
terventi resettivi,  più  o meru)  ampi,  dalla  pilorectomia 
alla  resezione  gastroduodenale  tradizionale;  interventi, 
questi,  che  consentono  uno  studio  anatomopatologico  più 
sicuro,  oltre  ad  assicurare  la  rimozione  della  zona  lesa. 
La  chirurgia  resettiva  è poi  indispensabile  in  tutti  i casi  di 
s.  i.  del  p.  dell'adulto  secondaria  o associata.  Un  minore 
favore  hanno  oggi,  invece,  gli  interventi  di  semplice  mio- 
tomia  pilorìca  tipo  Ramstedt,  di  piioroplastica  e quelli 
derivativi  di  gastrodigiunostomia.  Questi  interventi  la- 
sciano in  posto  la  lesione,  dando,  pertanto,  anche  risulta- 
ti funzionali  non  sempre  completi  e duraturi,  e non  dan- 
no assolute  garanzie  nei  riguardi  di  un  tumore  pilorìco 
non  riconosciuto. 

Alla  stregua  degli  interventi  palliativi  vanno  citati  i più 
recenti  tentativi  di  dilatazione  pilorìca  con  palloni  idro- 
statici. introdotti  nel  corso  di  un'endoscopia.  I risultati 
riportati  nelPambito  della  s.  i.  del  p.  deH’adulto  sono  si- 
nora limitatissimi  e deludenti. 
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STEREOAGNOSIA 

Sin.-,  agnosia  tattile.  - f.  stéréoagnosie\  astériognosie.  - 
I.  stereoagnosy,  astertognosy.  - t.  Astereognosie.  - S.  este- 
reoagrtosta. 

Per  stereoagnosùt.  o agnosia  tattile  s'intende  l'incapacità 
di  riconoscere  con  la  sola  palpazione  un  oggetto,  in  as- 
senza di  disturbi  delle  sensibilità  superficiali  e profonde. 

Wemicke  (1895)  fu  il  primo  a compiere  un'analisi  ap- 
profondila di  questo  disturbo  e ne  distinse  una  forma  da 
deficit  deWidentificazione  primaria  e una  da  deficit  del- 
Vident^cazione  secondaria.  Con  il  primo  termine  Wemicke 
indicava  la  situazione  in  cui  il  paziente  perde  le  memorie 
tattili  lasciate  dagli  oggetti  nel  corso  di  precedenti  espe- 
rienze nell'area  parietale  ascendente,  in  corrispondenza 


del  suo  terzo  medio.  Questi  pazienti,  quindi,  pur  non 
avendo  che  modesti  disturbi  delle  sensibilità  elementari, 
non  sono  in  grado  di  descrìvere  le  caratteristiche  di  for- 
ma. di  ruvidezza,  di  durezza,  di  peso,  etc.,  degli  oggetti. 

Nell'agnosia  da  disturbo  deU'identifìcazione  secondaria, 
invece,  Toggetto  è descrìtto  esattamente  nelle  sue  carat- 
teristiche sensoriali  («è  lungo,  ha  una  forma  rettangolare, 
è duro,  etc.»),  ma.  ciò  nonostante,  non  viene  riconosciu- 
to perché  la  lesione  interrompe  le  connessioni  fra  il  cen- 
tro delle  immagini  tattili,  di  per  sé  intatto,  c quelli  delle 
immagini  visive,  uditive,  etc. 

Questa  bipartizione  fu  ripresa  e rìeiaborata  da  Delay 
(1935),  il  quale,  fra  i disturbi  deH’identificazione  prìma- 
ria,  distinse  deficit  nel  riconoscimento  della  qualità  di 
estensione,  o di  forma  dello  stimolo  {morfoagnosia)  e 
deficit  delle  qualità  di  intensità,  o di  materia  {Uoagnosia), 
e classificò  come  disturbi  deiridentìfìcazione  secondaria  t 
deficit  di  riconoscimento  del  significato  dello  stimolo,  al- 
lorché la  morfo-  e la  iloagnosia  erano  intatte  {agnosia  o 
asimbotia  tattile). 

Il  problema  che  si  pone  è quello  deU'individualità  clini- 
ca di  questi  tre  tipi  di  disturbi  e la  risposta  sembra  essere 
diversa  per  ognuno  di  essi.  È dubbio,  anche  secondo 
Delay,  che  l'iloagnosia  pos.sa  essere  mantenuta  distinta 
rispetto  ai  disturbi  sensitivi  corticali:  una  delle  loro  carat- 
teristiche, già  sottolineala  da  Head  (1920),  é infatti  la 
difficoltà  di  riconoscere  variazioni  di  intensità  di  uno  sti- 
molo, anche  quando  la  soglia  é intatta;  poiché  l'iloagno- 
sia  è.  per  l’appunto,  basata  sulla  valutazione  di  fini  gra- 
dazioni di  intensità,  i due  disturbi  tendono  anche  concet- 
tualmente a coincidere.  Per  quanto  riguarda  la  morfoa- 
gnosia, invece,  una  sua  autonomia  sembra  sostenibile. 

Una  ricerca  sperimentale  condotta  da  Semmes  (1%5) 
su  soggetti  con  ferite  cerebrali  di  guerra  ha  dimostrato 
che  il  gruppo  di  pazienti  con  deficit  di  sensibilità  elemen- 
tari era.  come  logico,  compromesso  rispetto  a quello 
senza  deficit  sensitivi  nella  valutazior>e  di  ruvidezza,  strut- 
tura materiale,  dimensioni  e forma  dello  stimolo.  Quan- 
do, però,  si  confrontarono  i pazienti  senza  deficit  sensitivi 
con  i soggetti  normali  di  controllo  si  riscontrò  che  non  vi 
era  differenza  nelle  prestazioni  ai  test  di  ruvidezza,  strut- 
tura e dimensioni,  ma  vi  era  un  peggior  rendimento  ai 
test  di  forma,  sia  bi-  che  tridimensionale.  Questi  risultati, 
ottenuti  con  una  metodica  molto  precisa,  indicano  che. 
mentre  non  vi  è iloagnosia  senza  deficit  sensitivi,  vi  sono 
pazienti,  indenni  a livello  elementare,  che  soffrono  di 
morfoagnosia.  Semmes  fu  in  grado  di  dimo.strare  che 
questi  malati  avevano  un  deficit  neH'orìentamento  spazia- 
le, rivelato  dagli  errori  compiuti  allorché  dovevano  orien- 
tarsi su  di  un  percorso  in  base  alle  informazioni  tratte 
dall’analisi  visiva  di  una  mappa. 

Anche  De  Renzi  c Scotti  (1969)  hanno  messo  in  evi- 
denza in  pazienti  con  danno  cerebrale  unilaterale  difficol- 
tà nella  ricostruzione  della  forma  di  un  pezzo  di  legno, 
esplorato  per  via  tattile  con  il  dito  indice  esteso  della 
mano  omolaterale  alla  lesione,  c quindi  con  nessuno  o 
modesti  deficit  elementari.  Il  fatto  che  gli  errori  prevales- 
sero nei  pazienti  con  compromissione  dell'emisfero  destro 
sembra  confermare  la  natura  essenzialmente  spaziale  del 
disturbo.  Si  può  quindi  concludere  che  una  morfoagnosia 
tattile  pura,  cioè  indipendente  da  disturbi  sensitivi,  esiste 
e trova  spiegazione  in  un  difetto  nel  ricostruire  Porìenta- 
mento  spaziale  delle  forme.  Ci  troveremmo  quindi  di 
fronte  a un  deficit  non  appartenente  alla  sfera  tattile,  ma 
dipendente  dalPalterazione  di  una  funzione  sopramodale, 
qual  è l'analisi  dello  spazio. 

Anche  la  realtà  deiragoosia.  o asìmbolia  tattile,  è mol- 
to discussa.  Dejerìne  (1907)  negò  risolutamente  che  vi 
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potesse  essere  incapacità  a riconoscere  col  tatto  un  ogget- 
to in  assenza  di  disturbi  di  sensibilità  e.  in  epoca  più  re- 
cente, Bay  (1944)  difese  strenuaibente  questa  posizione, 
valorizzando  in  modo  particolare  quei  deficit  sensoriali 
tipicamente  corticali,  legati  al  «variare  della  funzione» 
(Funktionswandef)  posti  in  evidenza  da  Stein  e Weizsàc- 
ker  (1926).  la  cui  mancata  rilevazione  spiegherebbe, 
a suo  avviso,  i casi  di  agnosia  descritti  in  passato  come 
puri. 

Una  ricerca  sistematica  e molto  rigorosa  condotta  da 
Corkin  et  al.  (1970)  su  oltre  60  epilettici,  sottoposti  ad 
ablazioni  ben  localizzate  della  corteccia  cerebrale,  sembra 
confermare  la  posizione  negativa  di  Dcjcrìnc  e Bay.  In 
questi  pazienti  vennero  esaminate  sia  le  sensibilità  ele- 
mentari (so^ia  e localizzazione  tattile,  discriminazione  di 
due  punti,  senso  di  movimento)  che  la  capacità  di  ricono- 
scere tattilmente  oggetti  comuni  c i risultali  furono  posti 
in  relazione  con  la  sede  dell’ablazione  corticale.  Solo  i 
pazienti  con  asportazione  del  giro  postcentrale  ebbero  un 
rendimento  patologico  nel  riconoscimento  di  oggetti,  e 
tutti  avevano  deficit  delle  sensibilità  elementari.  L’agno- 
sia era  particolarmente  grave  nei  soggetti  cui  era  stata 
asportata  l'area  di  proiezione  primaria  della  mano.  Per 
contro,  nessun  paziente  con  ablazione  del  lobo  parietale, 
posteriore  al  giro  postcentrale,  o con  ablazione  frontale  o 
temporale,  compì  più  errori  dei  soggetti  normali  di  con- 
trollo. 

Il  peso  di  questi  risultati  negativi  è indubbiamente  rile- 
vante; eppure  esso  non  può  fare  ignorare  la  realtà  di  al- 
cune osservazioni  isolate,  molto  suggestive  deiresistenza 
di  un'agnosia  tattile  pura,  o.  perlomeno,  non  riducibile 
alle  conseguenze  del  deficit  sensitivo.  1 casi  dì  Delay 
(1935)  e di  Hécacn  e David  (1945)  possono  essere  con- 
siderali paradigmatici  in  questo  senso.  La  paziente  di 
Delay  era  una  ragazza  di  z3  anni  che  si  era  sparata  un 
colpo  di  pistola  nella  regione  parietale  destra:  il  proiettile 
era  finito  nella  regione  parìetoccipitale  sinistra,  donde  fu 
asportato.  Esaminata  2 anni  dopo  presentava  una  mode- 
sta emiparesi  sinistra,  che  comportava  una  certa  lentezza 
dei  fini  movimenti  delle  dita,  ognuno  dei  quali  era  però 
possibile.  Esami  ripetuti  rìvelaroiK)  che  le  sensibilità  ele- 
mentari erano  indenni  anche  quando  erano  esaminate  in 
funzione  del  tempo,  secondo  la  tecnica  di  Stein  e Wei- 
zsàckcr  (1926);  indenne  pure  la  discriminazione  di  intensi- 
tà e l'apprezzamento  delle  variazioni  per  la  dimensione 
rugoso-liscio,  duro-molle,  pesame-leggero,  caldo-freddo 
(iloagnosia).  Vi  erano,  invece,  un  modesto  innalzamento 
per  la  soglia  di  discriminazione  di  due  punti  e piccoli  er- 
rori di  morfognosia  per  forme  di  piccole  dimensioni. 
Que.sti  lievi  disturbi  non  erano  certo  in  grado  di  spiegare 
il  mancato  riconoscimento  degli  oggetti  palpati  con  la 
mano  sinistra,  tanto  più  che,  come  si  può  vedere  dagli 
esempi  seguenti,  la  paziente  descriveva  bene  le  caratteri- 
stiche tattili  dello  stimolo.  Ad  es.:  (matita)  «è  duro,  li- 
scio. allungato,  a una  estremità  è cilindrico,  all'altra  è 
piatto;  c’d  una  punta»;  (forbici)  «è  freddo,  è di  ferro,  c'è 
un  anello,  poi  un  altro  anello...  sono  degli  occhiali».  Il 
riconoscimento  con  la  mano  destra  era  immediato. 

Le  caratteristiche  del  malato  di  Hécacn  e David  (ferita 
di  guerra  della  regione  frontoparietale  sinistra)  sono  simi- 
li, se  si  eccettua  qui  i disturbi  delle  funzioni  sensitive 
più  elementari  della  mano  destra  riguardavano  l’innaiza- 
mento  della  soglia  dolorifica  e una  minor  finezza  nel  di- 
stinguere forme  progressivamente  varianti  daH'ovoide  alla 
sfera.  Ecco  qualdie  esempio  riguardante  la  mano  destra: 
(pettine)  «è  lungo,  un  po'  spesso,  ruvido  con  delle  pun- 
te»; (anello)  «oggetto  rotondo  e cavo».  Quando  il  pa- 
ziente arriva  aH'identifìcazione,  è sempre  per  via  dedutti- 


va. ricostruendo  il  significato  complessivo  in  base  alle 
caratteristiche  formali  e di  materia  dello  stimolo:  (chiave) 
«è  un  oggetto  lungo,  rotondo,  un  cerchio  vuoto,  di  me- 
tallo. (lunga  esitazione)  una  chiave». 

Questi  casi  di  agnosia  tattile  vanno  tenuti  distinti  da 
quelli  di  cosiddetta  afasia  tattile:  in  essi  la  mancata  iden- 
tificazione verbale  dclPoggetto  c limitata  alla  mano  sini’ 
stra  ed  è dovuta  a una  lesione  callosa  che  impedisce  alle 
informazioni  tattili,  pervenute  al  lobo  parietale  destro,  di 
raggiungere  l'arca  di  Wemicke  dell'emisfero  sirhstro.  Il 
paziente  è perciò  incapace  di  denominare  l'oggetto  per- 
ché il  suo  emisfero  «parlante»  non  ne  sa  nulla:  è però  in 
grado  di  riconoscerlo  con  la  mano  sinistra  fra  altre  alter- 
native e di  mostrarne  l’ust).  Casi  di  aucsto  genere  furono 
descrìtti,  fra  gli  altri,  da  Hoff  (1931)  e da  Oeschwind  e 
Kaplan  (1962),  ma  soprattutto  da  Sperry  e coll,  nei  ma- 
lati operati  di  sezione  chirurgica  del  corpo  calloso  per 
prevenire  la  diffu.sione  dell'attacco  epilettico.  Questa  sin- 
drome di  afasia  tattile  deve  essere  tenuta  presente  dal 
clinico  per  differenziarla  da  quella  di  agnosia  tattile  della 
mano  sinistra.  TI  criterio  fondamentale  per  la  diagnosi  va 
ricercato  nei  commenti  verbali  del  paziente:  in  caso  di 
agnosia  pura,  come  s'è  visto,  essi  sono  appropriati  alle 
caratteristiche  formali  c di  materia  dello  stimolo,  mentre 
i pazienti  disconnessi,  o non  dicono  nulla,  o dicono  cose 
del  tutto  inappropriate  e in  contrasto  con  i gesti  che 
compiono.  Il  malato  di  Gcschwind  c Kaplan,  ad  cs., 
mentre  palpava  con  la  mano  sinistra  un  martello  e com- 
piva con  esso  movimenti  adeguati,  commentava  «lo  use- 
rei per  pettinarmi  i capelli». 

In  conclusione,  se  non  sembra  si  possa  negare  la  realtà 
clinica  dell'agnosia  tattile,  assai  più  diffìcile  è precisarne 
il  substrato  anatomico  aH’interno  del  lobo  parietale,  dato 
che  i non  molti  casi  adeguatamente  studiati  dal  punto  di 
vista  semeiotico  mancano  di  documentazione  autoptica.  I 
classici  pensavano  alla  regione  parietale  posteriore  c De- 
lay indica  il  giro  sopramarginale,  ma  si  è visto  come  nella 
casistica  di  Q)rkin  et  al.  i pazienti  con  lesioni  di  queste 
arce  c risparmio  della  parietale  ascendente  non  fossero 
compromessi.  Bisogna  onestamente  riconoscere  che  le 
nostre  conoscenze  sono  in  proposito  troppo  scarse  per 
poter  trarre  conclusioni  sicure.  Un  dato  anatomocUnico 
da  tener  presente  è che.  oltre  ai  casi  con  agnosia  di  una 
sola  mano  e lesione  parietale  controlaterale,  ne  sono  stati 
descrìtti  altri  i quali  presentavano  agnosia  bilaterale,  pur 
essendo  il  danno  limitato  a un  solo  lobo  parietale  (Gold- 
stein,  1915). 

In  questi  casi  l'emisfero  interessato  è sempre  il  sinistro, 
il  quale,  quindi,  mostrerebbe  nei  destrìmani,  anche  per 
l'agnosia,  una  dominanza  analoga  a quella  ben  più  do- 
cumentata per  l'aprassia.  Resta  oscuro  il  motivo  per  cui 
questa  agnosia  bilaterale  sembra  essere  piuttosto  l'ecce- 
zione che  la  regola. 
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STEREOTASSICA  CHIRURGIA 

F.  chirurgie  sttreotaxique.  - i.  uereotactic  sur^ery.  • t.  ste- 
reotaktische  Chirurgie.  - s.  cirugia  estereotàxica. 

Il  termine  chirurgia  siereoiMsica  indica,  in  senso  lato,  una 
procedura  operatoria  con  la  quale  è possibile  preordinare 
gli  interventi  chirurgici  mediante  un  sistema  rigido  di  so- 
stegno esterno  al  corpo.  In  pratica,  una  procedura  siffatta 
è utilizzata  solo  in  neurochirurgia,  per  due  ragioni:  in 
primo  luogo  perché  Tcncefalo  è contenuto  airiniemo  di 
una  scatola  rigida  sulla  quale  può  essere  fissato  il  sistema 
di  sostegno,  che  quindi  diventa  solidale  con  il  cranio  e 
con  il  suo  contenuto;  in  secondo  luogo,  questa  tecnica 
permette  Tapproedo.  con  rischio  limitato,  a strutture  e 
nuclei  nervosi  profondi  altrimenti  non  aggreditili.  Per 
queste  ragioni  ci  occuperemo  in  questa  sede  esclusiva* 
mente  di  neurochirurgia  stereotassica  {n.  s.]. 

La  n.  s.  si  esegue  a cranio  chiuso,  e.  in  genere,  in  anestesia 
locak.  Attraverso  uno  o più  fori  nella  teca  cranica  vengono  in- 
serite delk  sonde,  che  sono  i veri  strumenti  operatori.  Il  cranio 
del  paziente  è sostenuto  att'inlemo  di  un  «casco  stereotassico» 
che  permette  di  calcolare  con  estrema  precisione  Tangnlo  di  en- 
trata della  sonda  airintcrno  del  cranio  e di  apportare  minime 
variazioni  di  direzione  e profonditi.  Le  sonde  e ^i  altri  strumen- 
ti (ad  es.,  pinze  da  btopsia)  vengono  inseriti  hno  al  «bersaglio», 
che  viene  individuato  e calcolato  con  l'aiuto  di  minicomputer  da 
sala  c^raioria,  della  ventrieolografia  gassosa  peropcratoria  e. 
attualmente,  anche  con  tomografìa  computerizzata  peroperato- 
ria.  visto  che  sono  stati  costruiti  dei  caschi  adattabili  a questo 
apparecchio  (fìg.  1).  Esistono  diversi  tipi  di  casco  e diverse  tec- 
niche di  controllo  fisiologico  di  raggiungimento  del  bersaglio; 
peraltro,  la  loro  descrizione  dettagliata  esulerebbe  dai  fini  di 
questa  voce. 

Qui,  invece,  preme  definire  corretumente  le  indicazioni 
e i limiti  della  n.  s.  Va  ricordato  che  esiste  una  chirurgia 
ablaliva  e una  di  stimolazione,  che  trovano  diverse  indi- 
cazioni. e che  i bersagli  sono  in  genere  alcuni  nuclei  del 
talamo  e altre  strutture  nervose  profonde.  La  variazione 
che  viene  apportata  tende  a modificare  il  comportamento 
di  circuiti  cerebrali  complessi,  tanto  che  la  n.  s.  viene 
anche  detta  «funzionale». 

La  psicochirurgia  e il  morbo  di  Parkinson  sono  state  le 
prime  applicazioni  delia  n.  $.  Se  la  prima  fa  ormai  parte, 
per  lo  più.  della  storia  della  neurochirurgia,  il  trattamen- 
to chirurgico  del  morbo  di  Parkinson  sta  trovando  at- 
tualmente nuovi  sostenitori. 

Nel  1955  venne  dimostrato  che  la  distruzione  del  nu- 
cleo ventrolaterale  del  talamo  causava  la  diminuzione  o 
la  scomparsa  dei  tremori  e della  rigidità  del  morbo  di 
Parkinson  o dei  tremori  di  altra  origine  nelTemisoma 
controlaterale,  senza  comportare  signi^ativi  deficit  neu- 
rologici. Pertanto,  fino  alla  fine  degli  anni  '60.  ovvero 
fino  aUlntroduzione  della  L-DOPA  nella  pratica  clinica, 
il  trattamento  del  morbo  di  Parkinson  mediante  la  distru- 
zione stereotassica  del  nucleo  ventrolaterale  del  talamo 
fu  decisamente  popolare.  Negli  anni  70.  invece,  ben 
pochi  interventi  vennero  eseguiti  visti  i successi  della  te- 
rapia medica  con  L-DOPA.  Negli  anni  più  recenti  il  trat- 
tamento chirurgico  ha  trovato  nuovi  sostenitori  per  i mo- 
livi seguenti:  1)  studi  neurofìsiologici  hanno  permesso  di 
limitare  la  coagulazione  al  solo  nucleo  ventro-orale  po- 
stenorc  (V.O.P.f.  che  è parte  del  nucleo  ventrolaterale, 
con  una  percentuale  di  succcs.so  dcir85%;  2)  si  è osser- 
vato un  aumento  del  numero  di  pazienti  con  tremore  e 
rigidità  nonostante  la  prolungata  terapia  medica;  3)  si 
tende  attualmente  a usare  dosaggi  minori  di  L-DOPA 
per  diminuire  l'madenza  tardiva  di  fenomeni  on^off  e 
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Fig.  1.  Casco  siereoiassico  di  Leksell  con  adatiaiore  T.A.C..  che 
può  essere  fissalo  sul  cranio  con  appositi  chiodi.  La  guida  con- 
sente d'introdurre  la  sonda  dentro  il  parenchima  per  le  opportu- 
ne manoTc  stimolatorie.  abiative  o btoptichc. 


quindi  un  fallimento  terapeutico;  4)  la  n.  s.  può  essere 
utile  nel  trattamento  delle  discinesie  iatrogene  da  L-DO- 
PA;  5)  la  terapia  chirurgica  può  essere  considerata  d’ele- 
zione quando  il  sintomo  predominante  è il  tremore;  6)  il 
paziente,  di  fronte  all’ipotesi  di  una  terapia  medica  croni- 
ca e solo  palliativa,  può  preferire  l’opzione  chirurgica. 

Si  ricorda  che  l'intervento  per  il  morbo  di  Parkinson 
è unilaterale,  dal  lato  più  coinvolto,  e che  l’ablazione  bi- 
laterale del  V.O.P.  comporta  significativi  deficit  neuro- 
logici. 

Analogamente  a quelli  del  morbo  di  Parkinson,  altri 
tipi  di  tremore  sono  curabili  mediante  la  coagulazione 
stereotassica  del  V.O.P.  laiamico;  tremore  essenziale 
(familiare),  della  sclerosi  multipla,  tremori  postraumatici. 
La  tecnica  à invece  inefficace  nelle  corcoatetosi,  tranne 
in  quelle  indotte  dalla  L-DOPA. 

Contemporaneamente  a quelle  abiative  sono  state  in- 
trodotte tecniche  di  stimolazione  per  il  trattamento  dei 
movimenti  involontari,  specie  per  le  distonie  e la  spastici- 
tà  da  pregresso  accidente  cerebrovascolare:  in  questi  casi, 
però,  i risultati  clinici  sono  meno  validi  e risultano  con- 
traddittori. 

Una  nota  a parte  merita  la  n.  s.  nel  dolore  cronico.  In 
questa  sede  si  vogliono  elencare  brevemente  le  tecniche 
stereotassiche  sulLencefalo,  sia  abiative  che  stimolatorie. 
tralasciando  volutamente  il  dolore  da  nevralgia  trigemina- 
le e la  cordotomia  pierculanea.  Le  talamotomie  e le  me- 
sencefalolomie  tendono  alla  distruzione  sia  dei  sistemi 
sensoriali  specifici  del  dolore  sia  dei  collegamenti  fronto- 
talamici  (cingulotomie)  e quindi  della  partecipazione  af- 
fettiva al  fenomeno  dolore.  I migliori  risultati  si  sono 
ottenuti  nei  dolori  secondari  ad  avulsione  traumatica  del 
plesso  brachiale  e in  quelli  da  neoplasia  della  testa  e del 
collo.  Attualmente  le  tecniche  di  stimolazione  hanno  via 
via  soppiantato  quelle  abiative.  La  stimolazione  dei  cor- 
doni posteriori  dei  midollo  spinale,  di  alcune  zone  del 
talamo  e della  sostanza  grigia  periacqueduttale  è decisa- 
mente efficace  nel  trattamento  del  dolore  cronico.  In 
particolare  quello  da  deaffercntazione  è ben  controllato 
dalla  stimolazione  intermittente  dei  nuclei  sensitivi  del 
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ulamo.  mentre  quello  somatico  lo  è dalla  stimolazione 
intermittente  della  sostanza  grìgia  perìacqueduttalc.  Gli 
elettrodi  stimolatori  sono  fìssati  al  sottocute  del  cuoio 
capelluto  e collegati  a un  apparecchio  emittente  radiofre- 
quenze. li  paziente,  a richiesta  e mediante  il  proprio  sti* 
molatore,  può  mettere  in  funzione  il  sistema. 

Funzionalmente,  la  stimolazione  profonda  nel  tratta- 
mento del  dolore  incoercibile  si  basa  suirosservaziorte 
dell'esistenza  di  un  controllo  interno  e neurofìsiologico 
del  trasporlo  della  sensazitme  algica.  La  stimolazione  cc* 
cita  i meccanismi  di  inibizione  del  dolore,  con  tutta  pro- 
babilità mediante  il  complesso  sistema  cndorfìncrgico, 
così  come  la  stimolazione  dei  cordoni  posteriori  del  mi- 
dollo inibisce  l'entrata  della  sensazione  dolorosa  a livello 
delle  coma  posteriori  (gale  control). 

Si  ha  un'applicazione  più  recente,  ma  non  meno  im- 
portante. delia  n.  s.  nel  campo  dei  tumori  dell'encefalo: 
dopo  rintroduzione  della  tomografìa  computerizzata  nella 
pratica  clinica  e di  caschi  siereolassid  compatibili,  la 
biopsia  siereotassicù  dei  tumori  profondi  è entrata  nel- 
l'uso corrente.  È ovvio  che  una  tecnica  del  genere  risparmia 
ai  paziente  interventi  bioptici  a deio  aperto,  ben  più 
traumatizzanti.  I tumori  delle  regioni  talamiche,  ipotala- 
miche,  pineale  e mescncefalica  sono  quelli  che  più  si  gio- 
vano delle  biopsie  stereotassiche.  Contemporaneamente 
si  stanno  mettendo  a punto  tecniche  siereoiassiche  di  imi’ 
diazione  endotumorale  per  le  neoplasie  profonde  non 
operabili,  tecniche  che  avTanno  sicuramente  ulteriori  svi- 
luppi c che  attualmente  consistono  neH'irtseminazione 
endotumorale  di  semi  di  iodio-155  e iridio-192. 

L'uso  di  meccanismi  sofisticati  di  diagnostica  per  im- 
magini intraopcratoria  e l'impiego  dei  potenziali  evocati 
intraoperatori  non  potranno  che  favorire  ulteriori  sviluppi 
della  n.  s. 
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STEREOTIPIE 

F.  steréotvpies.  • i.  stereotypies.  * t.  Stereotypien.  • s.  este- 
reotipias. 

Per  stereotipia  si  intende  la  ripetizione  di  determinati 
movimenti:  osdllazioni  delia  testa  e del  tronco,  gratta- 
mento, chiusura  ritmica  degli  occhi,  saluto  militare,  gesti 
che  ricordano  attività  professionali,  gesti  di  scongiuro, 
etc.  Accanto  alle  s.  motorie  vi  sono  delle  s.  della  scrittu- 
ra. come  la  ripetizione  della  stessa  parola,  della  stessa 
frase  o di  sequenze  di  numeri;  vi  sono  anche  s.  musicali, 
come  la  ripetizione  continua  di  un  certo  motivo.  Le  s.  di 
postura  sono  quelle  che  si  riferiscono  a certi  atteggiamen- 
ti che  il  soggetto  assume  c che  mantiene  anche  molto  a 
lungo,  come,  per  es.,  stare  con  le  braccia  allargate  o con 
le  gambe  un  po'  piegate. 

Le  s.  a volte  hanno  un  significato  palese,  ad  es.  di 
scongiuro  (che  le  avvicina  ai  cerimoniali  dei  soggetti  os- 
ses.sivi  o alle  lamentele  reiterate  dei  depressi  ansiosi  gra- 
vi). o simbolico  (interpretabile  in  chiave  psicoanalitica); 
altre  volte  sembrano  qualcosa  che  esce  fuori  dalla  se- 
quenza coerente  dei  pensieri  e degli  atti  del  soggetto. 
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Sul  piano  speculativo,  in  certi  casi  potrebbero  essere 
messe  in  rapporto  con  il  tempo  interiore  o con  una  difesa 
verso  Voverinclusìon  (incapacità  a mantenere  dei  confini 
concettuali). 

Le  s.  generalmente  fanno  parte  del  quadro  della  cata- 
tonia (v.),  gruppo  di  sintomi  che  si  riferisce  alla  schizo- 
frenia, anche  se  possono  essere  osservate  in  casi  di  insuf- 
ficienza mentale  grave  e di  demenza.  L'inquadramento 
nella  schizofrenia  rispecchia  l'orìgine  storica  del  termine 
(che  deriva  dal  linguaggio  tipografico);  esso  fu  infatti  usa- 
to da  Kahibaum  per  definire  certi  aspetti  della  sindrome 
motoria  della  catatonia. 

Coi  mutare  della  cura  e deH'assistcnza  dei  pazienti  psi- 
chiatrici questi  disturbi  sono  divenuti  di  più  rara  osserva- 
zione. Nelle  forme  più  gravi  erano  da  collegarc  alia  vita 
manicomiale. 

Degno  di  interesse  è che  in  certi  casi,  paradossalmente, 
l'ordinare  al  paziente  di  compiere  quei  movimenti  che 
egli  già  esegue  spontaneamente  li  fa  cessare,  almeno 
temporaneamente  (prescrizione  del  sintomo).  Anche  sul 
piano  biologico  si  ossersa  l'effetto  paradossale  di  farmaci 
come  i butirrofenoni,  notoriamente  attivi  nella  schizofre- 
nia e in  grado  di  far  cessare  le  s.,  i quali  provocano  in 
certi  casi  un  disturbo.  Vacatisia  (per  es.,  alzarsi  dalla  se- 
dia. muovere  alcuni  passi  o rimanere  in  piedi  e poi  rise- 
dersi), che  può  essere  avvicinato  alle  s.  (v.  acattsia). 

PIERO  DE  GIACOMO 

STERILITÀ 

F.  stériiiié.  - I.  inferiitiry;  steriliry.  • t.  Sterilitài;  Slerilitas; 
Unfruchtbarkeit.  - s.  esterilidad. 
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INTRODUZIONE 

Molte  coppie  cominciano  ansiosamente  a interrogarsi  sul- 
la propria  fertilità  dopo  pochi  mesi  di  rai^oni  sessuali 
«li^ri»  non  esitati  in  un  concepimento;  molti  medici, 
fedeli  a una  classica  impostazione  (OMS,  1975),  ritengo- 
no che.  per  poter  parlare  di  sterilità,  il  periodo  di  osser- 
vazione debba  durare  almeno  2 anni.  A noi  sembra  che 
la  s.  possa  essere  correttamente  definita  come  la  mancan- 
za di  concepimento  dopo  almeno  1 anno  di  rapporti  ses- 
suali «liberi».  Studi  accurati  condotti  nel  Regno  Unito  e 
negli  U.S.A.  concordano  nell’indicare  che  oltre  il  90% 
delle  coppie  desiderose  di  un  figlio  ottiene  la  gravidanza 
entro  1 anno;  tale  percentuale  sale  al  96%  dopo  2 anni. 

La  s..  almeno  nella  donna,  va  nettamente  distinta  dal- 
Vinfertilità,  intesa  come  incapacità  di  condurre  la  gravi- 
danza fino  all'epoca  di  vitalità  fetale;  nell'uomo,  in  cui  il 
concetto  di  aborto  è ovviamente  estraneo  alla  patologia 
della  riproduzione,  i due  termini  vengono  largamente  uti- 
lizzali come  sinonimi. 

Si  distingue  poi  una  s.  primitiva,  quando  non  si  sia  mai 
verificato  il  concepimento,  da  una  s.  secondaria,  che  fa 
seguito  a uno  o più  concepimenti  avvenuti  precedente- 
mente. 
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Secondo  che,  nelKambito  della  coppia,  il  fattore  etiolo- 
gico  della  s.  risieda  prevalentemente  o esclusivamente  nel 
maschio  o nella  femmina  o in  entrambi,  si  distingue  una 
s.  maschile,  una  s.  femminile  e una  s.  di  coppia. 

La  frequenza,  e quindi  l’impatto  sociale,  della  s.  risulta 
profondamente  diversa  da  Paese  a Paese  e,  talvolta,  nel- 
l'ambito di  una  stessa  Nazione.  Gli  studi  demografici  abi- 
tualmente valutano  l'incidenza  della  s.  con  2 diverse 
metodiche;  a)  la  mancanza  di  prole  alla  fine  della  vita 
riproduttiva;  b)  l'assenza  di  recenti  nascite  o gravidanze. 
Utilizzando  la  prima  metodica,  le  percentuali  per  i Paesi 
in  via  di  sviluppo  oscillano  tra  il  2 c il  3%,  mentre  per  i 
Paesi  industrializzati  occidentali  la  percentuale  sale  fino 
airH%,  anche  se  comprensiva  delle  s.  volontarie. 

Nel  maschio  la  capacità  potenziale  fecondante  presup- 
pone: a)  la  formazione  di  spermalozoi  «efficienti»  a livel- 
lo della  gonade;  b)  la  normalità  anatomofunzionale  delle 
vie  escretrid  e delle  ghiandole  accessorie  del  tratto  geni- 
tale; c)  la  capacità  di  deporre  il  seme  in  vagina. 

Nella  donna,  presupposti  della  fertilità  sono;  c)  la  di- 
sponibilità ciclica  a livello  ovarico  di  un  ovodta  idoneo  a 
essere  fecondato;  b)  un  «ambiente»  ormonale  adeguato 
alle  fast  di  fecondazione,  trasporto  e impianto  in  sede 
uterina  dell'ovodta  prima  e del  prodotto  del  concepimen- 
to poi;  c)  l'integrità  anatomofunzionale  delle  tube  e del- 
l'utero;  <0  la  capadtà  di  ricevere  in  vagina  il  seme  fecon- 
dante. 

Il  sesso  cromosomico  dctrembrionc  è stabilito  al  mo- 
mento della  fecondazione;  la  formula  XY  orienta  lo  svi- 
luppo dei  genitali  in  senso  maschile,  quella  XX  in  senso 
femminile.  Per  dò  che  concerne  l'embriologia  dell'appa- 
rato sessuale  si  rimanda  a quanto  detto  altrove  (v.  geni- 
tale FEMHmilE  apparato;  GENtTAi.E  MASCHILE  APPARATO). 

Al  momento  della  pubertà,  in  entrambi  i sessi  si  verifi- 
cano quelle  modificazioni  psicologiche,  endocrine  e soma- 
tiche che  determinano:  a)  la  comparsa  dei  caratteri  ses- 
suali secondari;  b)  il  completamento  della  crescita  schele- 
trica; c)  racquisizione  della  capadtà  procreativa.  Nel- 
l'uomo la  normalità  della  spermatogenesi  cosi  come  la 
secrezione  degli  androgeni  testicolari  sono  sotto  il  con- 
trollo di  un  fine  meccanismo  endocrino  che.  fondamen- 
talmente, presuppone  la  normale  secrezione  del  GnRH 
{Gonadotropiri'Releasing  Mormone)  a livello  dcH'area 
preottica  mediale  e del  nucleo  arcuato;  il  GnRH  raggiun- 
ge l'ipofisi  mediante  il  sistema  portale  dell'arteria  ipofisa- 
ria  superiore,  modulando  la  produzione  delle  gonadotio- 
pine.  Lo  stimolo  fisiologico  del  GnRH  determina  sia  di- 
rettamente (FSH:  FoUicle-Stimulating  Mormone)  che  in- 
direttamente (LH:  Lmeinizing  Mormone  testosterone) 
la  normale  spermatogenesi,  l'attività  funzionale  delle 
ghiandole  accessorie,  l'atteggiamento  sessuale.  GnRH  e 
gonadotropine  (FSH.  LH)  sono  ugualmente  coinvolti, 
nella  donna,  nel  controllo  della  funzione  riproduttiva; 
qui,  però,  attraverso  un  complesso  sistema  di  feedback 
coinvolgente  anche  gli  ormoni  di  origine  gonadica.  si  in- 
staura un  quadro  incrctivo  tipicamente  ciclico  che  si  sot- 
tende alla  ben  nota  ciclicità  mestruale. 

Una  normale  attività  sessuale  in  entrambi  i sessi  è in- 
fluenzata da  fattori  psicologici,  nervosi,  endocrini  c va- 
scolari. Nell'uomo  l'erezione  (v.)  è determinata  dall'ac- 
cumulo di  sangue  nei  corpi  cavernosi  e nel  corpo  spon- 
gioso;  eccitazioni  fìsiche  e/o  psichiche  (mediante  una 
modulazione  di  centri  corticali,  sottocorticali  c bulbari) 
stimolano  i centri  parasimpatici  vasodilatatori  e inibisco- 
no i centri  simpatici  vasocostrittori.  L'eiaculazione  (v.),  il 
cui  controllo  è solo  in  parte  volontario,  può  essere  divisa 
in  una  fase  di  contrazione  peristaltica  del  tratto  genito- 
urinario e in  una  fase  di  contrazione  dei  muscoli  ischiobul- 


bocavemosi:  così  possono  essere  deposti  in  vagina  sper- 
matozoi  maturati  anatomicamente  nel  testicolo,  furutio- 
nalmente  neli'cpididimo.  e diluiti  nel  medium  più  idoneo 
fornito  dalle  secrezioni  delle  ghiandole  accessorie. 

STERILITÀ  MASCHILE 

Lliopalogeiiesi 

Tutti  i fattori  genetici,  anatomici,  nervosi,  cndocrìnologi- 
ci,  vascolari,  traumatici,  infettivi,  immunologia,  metat^ 
lici,  radianti,  farmacologici  e psicologici,  che  interferisco- 
no negativamente  con  il  normale  sviluppo  c con  l'attività 
fisiologica  del  sistema  genitale  maschile  possono  determi- 
nare una  diminuzione  della  capacità  potenziale  fecondan- 
te. sino  alla  s. 

L'ermafroditismo  vero  è caratterizzato  dalla  presenza  di 
tcs.suto  ovarico  e testicolare  (ovoteuù)  nella  stessa  gona- 
de o in  gonadi  separate,  mentre  il  cariotipo  può  essere 
XX  o XY  o un  mosaicismo.  I genitali  esterni  presentano 
ampia  variabilità  e,  se  l’a.spetto  è maschile,  sono  frequen- 
ti ìpospadia,  incompleta  fusione  labioscrotale  e criptor- 
chidismo.  Alla  pubertà  può  verificarsi  l'ovulazione  men- 
tre la  spermatogenesi  è del  tutto  improbabile;  anche  se 
sono  stati  descritti  casi  di  fertilità  in  soggetti  ermafroditi, 
la  situazione  è normalmente  da  considerarsi  causa  di  s. 
(v.  anche:  ermafroditismo  e pseudoermafroditismo). 

Quale  disordine  del  sesso  fenotipico,  lo  pseudoerma- 
froditismo è caratterizzato  da  un  cariotipo  XY  e da  un 
testicolo  differenziato,  mentre  i genitali  esterni  e interni 
mostrano  una  incompleta  virilizzazione.  Le  cause  princi- 
pali sono  da  riferirsi  a errori  nella  sintesi  del  testosterone 
0 a ipoplasia  delle  cellule  di  Lcydig.  oppure  ad  alterazio- 
ni del  metabolismo  periferico  degli  androgeni.  Un  caso 
particolare  è dato  dalla  sindrome  della  femminiiizzazione 
testicolare,  dovuta  a una  resistenza  completa  degli  organi 
ber^glio  agli  androgeni.  per  mutazione  di  un  gene  loca- 
lizzato sul  cromosoma  X.  I genitali  esterni  sono  femmini- 
li. ma  la  vagina  è a fondo  deco  e non  esistono  i dotti 
genitali  interni;  i testicoli  sono  nell'addome  o nel  canale 
inguinale  o nelle  grandi  labbra.  Ovviamente  vi  è s. 

Tipica  forma  di  s.  dovuta  a disordini  del  sesso  cromo- 
somico  è la  sindrome  di  Klinefelter  (v.  klinefelter,  sin- 
drome di),  in  cui  nel  cariotipo  si  repellano  2 o più  cto- 
mosomi  X o un  mosaicismo  XY-XXY.  Clinicamente  sono 
caratteristid;  l'aspetto  eunucoide,  l’alta  statura,  la  gine- 
comastia  e Tipotrofia  dei  testicoli,  che  sono  di  consistenza 
aumentata.  Istologicamente  si  riscontrano  sclcroialinosi 
tubolare  e iperplasia  leydigiana  pseudoadenomaiosa.  È 
presente  quasi  sempre  azoospermia.  e solo  in  casi  di  una 
linea  cellulare  normale  in  un  mosaicismo,  si  possono 
formare  spermalozoi;  è il  cosiddetto,  e rarissimo,  «Kline- 
felter fertile».  La  sindrome  del  maschio  XX  è considerata 
una  variante  della  sindrome  di  Klinefelter.  e si  assoda  ad 
azoospermia. 

Quale  esempio  tipico  dei  disordini  del  sesso  gonadico 
(a  normale  cariotipo  XY)  vanno  segnalate  la  disgencsia 
gonadica  pura  (v.  conadiche  disgenesie),  nella  quale 
manca  ogni  segno  di  attività  gonadica  durante  la  vita 
embrionale;  e la  sindrome  da  agenesia  testicolare  (o  sin- 
drome dei  testicoli  scomparsi)  dovuta  a un  riassorbimen- 
to dei  testicoli  in  epoca  successiva  allo  sviluppo  genitale. 
Nella  sindrome  a sole  cellule  del  Sertoli,  accanto  a un  ca- 
riotipo normale,  si  osserva  istologicamente  l’assenza  di 
elementi  della  linea  spermatogenetica  (flg.  1,  coi.  1173). 

In  queste  forme  è sempre  presente  s. 

La  fertilità  potenziale  è negativamente  influenzata  an- 
che da  malformazioni  congenite  delFapparato  genitale, 
riguardanti  il  prepuzio,  il  pene,  l'uretra,  le  vie  escretrid  c 
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la  discesa  dei  testicoli.  In  particolare  segnaliamo:  la  tor< 
sionc  del  pene,  le  rccurva/ioni  dovute  ad  aplasia  della 
faccia  inferiore,  e il  tnicropene;  Tipospadia;  l'agenesia  dei 
dotti  eiaculatori  o dei  deferenti  c l'aplasia  delle  vescicole 
seminali.  Va  segnalata,  per  la  sua  importanza  e frequen- 
za, la  sindrome  del  testicolo  maldisceso.  Il  termine  crip- 
torchidismo  (v.)  indica  un'anomala  discesa  lungo  il  tragit- 
to fisiologico;  con  il  termine  ectopia  testicolare  si  intende 
una  posizione  anomala,  al  di  fuori  del  normale  percorso. 
La  ritenzione  bilaterale  produce  di  solilo  azoospermia. 
quella  monolaierale  dispermia.  Istologicamente  si  osserva 
una  riduzione  del  diametro  tubolare  con  riduzione  degli 
spcrmalogoni,  c quindi  progressiva  sclerosi  pcrìtubularc 
sino  a una  ialinizzazione  tubolare,  tanto  più  completa 
quanto  più  tardiva  sia  stata  la  a^rrezione  medica  o chi- 
rurgica. 

Data  l'importanza  dello  stimolo  ormonale,  un  deficit  di 
gonadotropine  può  determinare  ipogonadismo  con  inferti- 
lità. Nel  panipopituitahsmo  il  deficit  delle  gonadotropine 
è associato  a quello  degli  altri  ormoni  ipofisari  e l'ipogo- 
nadismo  si  inserisce  nel  quadro  della  malattia  che  ha  de- 
terminato la  patologia.  11  deficit  isolato  delle  gonadotro- 
pine  è invece  dovuto  a ridotta  o assente  produzione  di 
GnRH;  ncU'80%  dei  casi  si  a.ssocia  ad  anosmia  o ipo- 
osmia,  venendosi  a definire  così  la  sindrome  di  Kallmann. 
Sono  stati  descritti  anche  deficit  di  solo  FSH  o di  solo 
LH:  in  questo  caso  si  possono  riscontrare  spermatozoi 
nell  eiaculato,  cosicché  sì  può  parlare  della  “sindrome 
dell'eunuco  fertile".  Non  è ancora  noto,  invece,  l'effetti- 
vo ruolo  ócW’ iperprolatiinemia  che  si  può  talora  osservare 
in  alcuni  pazienti  dispermici;  sicuramente  il  prolattinoma 
sccernente  determina  deficit  della  potenza  sessuale  e in- 
fertilità. 

Altre  disfunzioni  endocrine  pevs-sono  associarsi  con  la  s. 

NeH'iperiiroidismo  può  riscontrarsi  dispermia,  proba- 
bilmente per  l'aumentata  trasformazione  periferica  del 
testosterone  in  cstradiolo;  neH'ipotiroidismo.  a un  deficit 
della  libido  si  accompagna  dispermia,  probabilmente  le- 
gata a carenza  periferica  degli  effetti  degli  ormoni  tiroi- 
dei. soprattutto  per  quanto  riguarda  la  risposta  del  testi- 
colo alle  gonadotropine.  NeH'iposurrenalismo  predomina 
la  grave  compromissione  della  potenza  sessuale;  nella 
sindrome  di  Cushing  c di  frequente  riscontro  la  compro- 
missione della  spermatogenesi.  attribuita  a inibizione  da 
parte  del  cortisolo  in  eccesso  sia  delt'FSH  che  dell'LH. 

Nei  pazienti  affetti  da  cirrosi  epatica  si  verifica  aumen- 
to deH'esiradiolo  e riduzione  della  secrezione  del  testo- 
sterone, ed  è presente  ridotta  increzione  gonadotropinica. 
Clinicamente  si  osserva  deficit  della  capacità  sessuale  c 
diminuzione  della  fertilità. 

Nei  pazienti  con  diabete  mellito,  a livello  testicolare  vi 
sono  lesioni  sia  dei  piccoli  vasi  arteriosi,  con  aspetto  scle- 
rotico. che  della  linea  spermaiogenetica;  nei  casi  più 
avanzati  si  può  arrivare  a una  sclerosi  tubulare.  I danni 
delie  artcriole  testicolari  sono  osservabili  anche  nell'iper- 
tensione  arteriosa. 

11  variacele  (in  caso  di  varicocele  monolaterale,  anche 
nel  testicolo  controlateralc)  è in  grado  di  causare  varie 
alterazioni  istologiche  caratterizzate  da  ipospermatogene- 
si.  arresto  maturativo.  ispessimento  della  parete  tubulare. 
e da  cellule  di  Leydig  che  presentano  contemporanea- 
mente segni  d'immaturità,  di  aumentata  attmtà  c di  ra- 
pido esaurimento.  Si  associano  quadri  variabili  di  disper- 
mia e diminuzione  della  fertilità. 

L'esposizione  alle  radiazioni  provoca  lesioni  a carico 
delle  cellule  germinali  che.  oltre  un  certo  livello,  sono 
irreversibili.  Istologicamente  si  osserva  degenerazione  e 
quindi  necrosi  delle  cellule  delta  linea  germinativa;  nei 


casi  più  gravi,  nei  tubuli  sono  presenti  solo  cellule  del 
Sertoli  e la  parete  appare  ispessita,  potendosi  arrivare, 
con  il  passare  del  tempo,  alla  scleroialinosi  tubulare.  Le 
cellule  dì  Leydig  sono  più  refrattarie,  e i livelli  plasmatici 
di  LM  e di  testosterone  sono  nella  norma. 

Lesioni  simili  si  verificano  anche  in  pazienti  trattati  a 
lungo  con  farmaci  antiblastici.  Ma  è necessario  ricordare 
che  numerose  sostanze  chimiche  possono  influire  negati- 
vamente sulla  spermatogenesi.  Per  l'uso  frequente  segna- 
liamo la  nitrofurantoina.  che  ha  azione  negativa  sulla  sin- 
tesi proteica  e sul  metabolismo  dei  gliddi  a livello  degli 
spermatogoni  e degli  spcrmatociti  primari,  e la  cimetidi- 
na.  che  si  lega  ai  recettori  citoplasmatici  impedendo  il 
trasferimento  al  nucleo  del  complesso  rcccttorc-diidrotc- 
stosterone. 

Anche  altre  sostanze,  quali  l alcol,  la  nicotina,  la  mari- 
juana e i barbiturid.  attraverso  vari  meccanismi  c con 
sensibilità  diversa  da  individuo  a individuo,  possono  de- 
terminare non  solo  disturbi  della  potenza  sessuale,  ma 
anche  gradi  più  o meno  marcati  di  dispermia,  sino  alla  s. 

Le  infezioni  dell'apparato  genitale  rappresentano  una 
patologia  estremamente  frequente,  soprattutto  nel  campo 
delle  malattie  trasmesse  sessualmente  c possono  com- 
promettere, anche  irreversibilmente,  la  fertilità.  Le  bala- 
nopostiti  sono  spesso  dovute  alla  presenza  di  una  fimosi, 
ma  possono  a loro  volta  essere  causa  di  fimosi  cicatriziali 
e provocare  una  stenosi  del  meato  uretrale  esterno  con 
difììcoltà  di  penetrazione  vaginale  e incompetenza  eiacu- 
latoria.  Le  uretriti  sono  tipicamente  causate  da  un'infe- 
zione gonococcica  c.  con  sempre  crescente  frequenza,  da 
altri  agenti  patogeni,  quali  la  damidia.  il  micoplasma,  il 
virus  erpetico,  la  Candida  albicarvi,  il  Trichomonas\  nelle 
forme  croniche,  spesso  complicate  da  prostatovescicolite 
e.  molto  più  raramente,  da  epididimite  c orchite,  si  veri- 
fica dispermia  e,  qualora  si  determini  stenosi  uretrale,  si 
osserva  incompetenza  eiaculatoria. 

La  prostatite  c la  prostatovescicolite  sono  tra  le  malat- 
tie più  comuni  del  tratto  genitale  e,  secondo  alcuni  AA., 
rappresenterebbero,  sia  nella  forma  batterica  che  in  quel- 
la abatterica,  una  volta  cronidzzatcsi.  in  maniera  anche 
clinicamente  silente,  la  causa  più  frequente  di  dispermia. 
La  deferentite  può  esitare  in  una  stenosi,  sia  bilateral- 
mente che  monolatcraimcntc.  e impedire  il  trasporto  al- 
l'esterno degli  spermatozoi.  L’epididimite  assume  partico- 
lare importanza  non  solo  perché  un'ostruzione  postin- 
fìammatorìa  blocca  il  passaggio  degli  spermatozoi,  ma 
anche  perché  un  epididimo  pervio,  ma  compromesso  fun- 
zionalmente. impedisce  la  normale  maturazione  dello 
spermatozoo,  il  quale,  se  pur  eiaculato,  non  è idoneo  a 
progredire  lungo  il  tratto  genitale  femminile  e a feconda- 
re l'ovulo.  L’orchite,  infine,  può  portare  a una  atrofìa 
completa  del  parenchima  testicolare  con  deficit  sia  della 
funzione  androgenica  che  di  quella  spcrmatogenica,  sino 
a un  grave  ipogonadismo  se  la  patologia  é bilaterale.  Par- 
ticolarmente importante  per  la  sua  frequenza  è l'orchite 
postparotitica.  In  fase  acuta  è presente  un  edema  intersti- 
ziale as.sociaio  a infiltrazione  di  elementi  mononucleati  e 
ncutrofUi,  mentre  all'interno  dei  tubuli  si  osservano  fe- 
nomeni degenerativi  delle  cellule  germinali  fino  alla  ne- 
crosi; ralrofia  p«>storchiiica  é caratterizzata  da  sclcroiali- 
nosi  tubulare  mentre  le  cellule  di  Leydig  rimangcno  ge- 
neralmente indenni. 

La  patologia  traumatica,  non  solo  nelle  sue  forme  vio- 
lente con  distruzione  acuta  dei  parenchima  testicolare, 
deve  sempre  essere  tenuta  presente.  In  effetti,  anche  mi- 
crotraumi prolungati  nel  tempo  durante  attività  lavorative 
quali  la  guida  di  autoveicoli  c in  attività  sportive  quali  ii 
ciclismo  e il  motociclismo,  possono  determinare  infertilità 
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attraverso  lesioni  carattcrìz2aic  da  edema  interstiziale  con 
infiltrati  infiammatori,  ispessimento  delle  pareti  tubulari  e 
alterazione  delle  cellule  della  linea  spermatogenetica. 

Una  forma  particolare  di  s,  è quella  dovuta  a causf 
immunolof^khe.  In  effetti,  la  possibilità  di  una  risposta 
immune  verso  gli  spermaiozoi  è conosciuta  già  dalla  fine 
del  secolo  scorso;  ed  è oggi  chiaramente  dimostrata  fin* 
sorgenza  sperimentale,  sia  nell’animale  che  nciruomo.  di 
un'orchite  autoimmune.  Durante  il  periodo  di  riconc^ct- 
mento  del  self  da  parte  del  sistema  immunocompetente. 
gli  antigeni  espressi  sulla  superficie  degli  spcrmatozoi  non 
sono  presenti;  dopo  lo  sviluppo  puberale,  un  aumentato 
rias.sorbimento  di  antigeni  nemaspermici  (come  si  può 
tipicamente  verificare  per  processi  infiammatori  o trau- 
matici od  ostruttivi  delle  >ic  genitali)  può  innescare  il 
meccanismo  di  autoimmunità.  A parte,  quindi,  la  s.  da 
orchite  autoimmune,  la  sintesi  di  autoanticorpi  antisper- 
matozoi  può  determinare  una  riduzione  della  capacità 
potenziale  fectrndante.  sino  alla  s.  In  effetti,  gli  sperma- 
tozoi  ricoperti  da  autoanticorpi  sono  limitati  nella  loro 
capacità  funzionale  perche:  1)  possono  essere  agglutinali 
(anticorpi  agglutinanti),  immobilizzati  (anticerpi  immobi- 
lizzanti) o alterati  nella  loro  struttura  (anticerpi  citotossi- 
ci): 2)  diffìcilmente  riescono  a superare  il  muco  cervicale 
per  un  meccanismo  di  «blocco»  a livello  dei  filamenti  gli- 
coproteici;  3)  più  facilmente  vengono  attaccati  dalle  cel- 
lule fagocitane  presenti  nel  tratto  genitale  femminile;  4) 
possono  avere  una  diminuita  capacità  di  penetrare  Tovu- 
lo.  per  un’alterazione  della  reazione  acrosomale. 

Infine,  rimandando  per  un’ampia  trattazione  alla  voce 
IMPOTENZA  (\'II,  1692).  una  s.  maschile  particolare  è 
dovuta  aH'incapacità  dì  deporre  il  seme  in  vagina.  A par- 
te Pimportantissima  patologia  specificamente  psicologica 
e i gravi  ipogonadismi,  un'impotenza  organica  può  rico- 
noscere vari  momenti  patogenetici.  Particolarmente  temi- 
bili le  malattie  neurologiche  quali:  1)  lesioni  del  lobo 
temporale  o del  midollo  spinale:  2)  lesioni  dei  nervi  eret- 
tori susseguenti  a prostatectomia  o cistectomia;  3)  lesioni 
delle  vie  sensitive  che  m verificano  nella  polinevrite  alco- 
lica o nel  diabete.  Cause  vascolari  possono  determinare 
una  riduzione  della  pressione  arteriosa  peniena,  e questo 
non  solo  per  ostruzione  del  tratto  aortoiliaco  (sindrome 
di  Leriche)  o per  furto  di  sangue  dalle  pudende  verso  le 
arterie  muscolari  dei  glutei  e delle  cosce,  ma  anche  per 
incapacità  ad  adattare  l'afflu.sso  arterioso  nei  corpi  caver- 
r>osi.  Tra  i trattamenti  farmacologici  ricordiamo  che:  1) 
gli  antidepressivi  trìciclid  hanno  un’azione  parasimpatico- 
lilica  periferica;  2)  la  cimetidina.  la  metoclopramide  e la 
metildopa  determinano  iperprolattinemia;  3)  lo  spirono- 
lattone  c gli  alcaloidi  deH'oppio  hanno  azione  antiandro- 
gena.  Infine  l'eiaculazione  retrograda  è di  osservazione 
relativamente  frequente  nei  pazienti  diabetici  e nei  sog- 
getti sottoposti  a interventi  chirurgici  sul  collo  vescicole, 
ed  è dovuta  a inefficienza  dello  sfintere  vcscicalc  interno, 
per  cui  Teiaculato  refluisce  in  vescica. 

Diagnosi 

l.'apprcKdo  diagnostico  al  paziente  infertile  si  basa  sui 
classici  pilastri  dell’anamnesi,  dell'esame  obiettivo  e delle 
indagini  di  laboratorio. 

L’anamnesi  dovrà  assolutamente  indagare:  1)  eventuali 
patologie  familiari,  con  particolare  riguardo  per  le  pato- 
logie genetiche  c metaboliche;  2)  caratteristiche  dei  geni- 
tali alla  na.sdla;  3)  sviluppo  puberale;  4)  tipo  di  attività 
sessuale  e caratteristiche  dell'erezione  e della  eiaculazio- 
ne; 5)  attività  lavorative  c pratiche  sportive;  6)  patologie 
pregresse  o a.ssociate.  con  particolare  riferimento  a pro- 
cessi traumatici  e infiammatori  dei  genitali;  7)  abitudini 


alimentari  c uso  di  tabacco  c alcolici;  8)  assunzione  di 
farmad  o di  droghe. 

L’esame  obiettivo  deve  dapprima  riguardare  l’intero 
organismo;  quindi  si  focalizzerà  rattenzione  sull'apparato 
genitale.  Si  osservano  il  pene  e i caratteri  sessuali  secon- 
dari; si  controllano  i testicoli,  gli  epididimi,  i deferenti 
sino  airorifizio  inguinale  esterno;  si  ricerca  la  presenza  di 
varicocele;  mediante  l'esplorazione  rettale  si  controlla  la 
situazione  prostatovesdcolare. 

Si  passa  quindi  alle  indagini  di  laboratorio.  L’esame 
fondamentale  è indubbiamente  lo  spcrmiogramma  (per 
completezza,  v.  sperma). 

Va  qui  sottolineato  che  uno  studio  accurato  dell’eiacu- 
lato  non  deve  essere  limitato  a quelli  che  restano  comun- 
que i dati  «principe»,  e cioè  il  numero,  la  motilità  e la 
morfologia  degli  spermatozoi.  Infatti  lo  studio  biochimico 
del  plasma  seminale  permette  di  valutare  la  risposta  fisio- 
logica delle  ghiandole  accessorie  del  tratto  genitale  allo 
stimolo  androgenico  e la  situazione  di  canalizzazione  del- 
le vie  escretrici.  Lo  studio  biochimico  dello  spermatozoo 
fornisce  indicazioni  sullo  stalo  di  integrità  biomolecolarc 
della  membrana  o su  eventuali  errori  maturativi  durante 
il  processo  spermatogenetico.  Lo  studio  morfologico  e 
colturale  indirizza  nella  diagnosi  di  uno  stato  infiammato- 
rio.  anche  se  clinicamente  silente.  I test  immunologici 
(eseguiti  parallelamente  nel  siero  di  sangue  e nel  plasma 
seminale)  confermano  l'eventuale  presenza  di  autoanti- 
ciirpi  antispcrmatozoo. 

Infine  è possibile  valutare  la  funzione  degli  spermato- 
zoi mediante:  I)  test  di  migrazione  nemiuspcrmica  nel 
muco  cervicale  (di  donna,  di  vacca,  artificnale);  2)  test  di 
penetrazione  in  uova  di  criceto  {ha/mier  test). 

Lo  studio  cndocrinologico  c imperniato  su  alcuni  do- 
saggi e test  ormai  standardizzati.  Per  quanto  riguarda  le 
gonadoiropine,  alti  valori  di  FSI^  sono  indicativi  di  un’al- 
terazione della  linea  spermatogenetica;  alti  valori  di  LH 
sottolineano  una  carenza  primitiva  di  testosterone  da  par- 
te delle  cellule  dì  l.eydig.  ma  sono  riscontrabili  anche  in 
presenza  di  un’alterata  spermatogenesi.  Un  elevato  valo- 
re di  prolatlina  è particolarmente  significativo,  perche 
può  far  sospettare  un  adenoma  prolatlinosecernente. 

Recentemente  sono  stati  messi  a punto  metodi  specifici 
per  saggiare  direttamente  Tattività  biologica  delle  gona- 
dotropinc.  li  test  al  GnRH  valuta  la  riserva  ipofisaria  di 
gonackrtropine;  il  test  al  domifene  l’integrità  dell’asse 
ipotalamo-ipofìsi.  Il  dosaggio  del  testosterone  fornisce 
indicazioni  sulla  componente  androgena  testicolare,  men- 
tre il  test  di  stimolo  con  hCG  {human  Chorionic  Gonado- 
iropin)  valuta  la  funzione  delle  cellule  di  Leydig.  Infatti 
il  netto  aumento  del  testosterone  dopo  lo  stimolo  è pre- 
sente nei  soggetti  normali,  nei  soggetti  con  pubertà  ri- 
tardata e nei  pazienti  ipogonadici  ipogonadotropinid. 
11  test  di  stimolo  con  hd'G  è anche  fondamentale  per 
differenziare  il  criptorchidìsmo  bilaterale  (aumento  de) 
testosterone)  dall’anorchia  (mancato  aumento).  Ovvia- 
mente. la  patologia  assodata  e l’esame  clinico  indirizze- 
ranno verso  lo  studio  di  altre  ghiandole,  quali  la  tiroide  c 
il  surrenc. 

II  completamento  diagnostico  presuppone*  ulteriori  in- 
dagini di  tipo  non  invasivo  c invasivo. 

La  tcletermografia  scrotale  è indicata  principalmente 
per  la  diagnosi  di  varicocele  (v.  termocraha). 

La  flussimctria  Doppler  permette  di  differenziare  con 
predsione  l’orchicpididimite  acuta  (iperafflusso)  dalla 
torsione  del  funicolo  (stasi  venosa)  e di  studiare  il  reflus- 
so venoso  ne)  varicocele;  inoltre  è fondamentale  per  la 
valutazione  della  vascolarizzazione  de)  pene. 

L'ecotomografìa  scrotale  a immersione  fornisce  imma- 
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Fig.  1.  A sinistra:  normale  a&pc(> 
to  istologico  del  testicolo  adulto. 
A destra:  aspetto  isio](MÌco  in  un 
caso  di  azoospcrmia  da  assenza 
di  cellule  della  linea  spertnalo* 

Stneitca  {SertoU  cells  oniy  jyn- 
rome).  (Per  fintile  concessióne 
dei  Prof.  G.  Spera). 
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ginì  di  estrema  precisione  del  testicolo  e deirepididimo, 
ed  evidenzia  le  raccolte  liquide  intrascrotali. 

L ecografìa  mediante  sonda  transrettalc  è indicata  per 
lo  studio  della  patologia  prostatica  e vescicolare. 

La  biopsia  testicolare  è l'esame  cardine  nelle  azoo- 
spcrmie  (fìg.  1)  e nelle  gravi  oligozoospermic  (ovviamene 
te  superflua  solo  in  caso  di  ipotrofìa  testicolare  con  alti 
valori  di  FSH),  in  presenza  di  teratozoospermia,  e nel 
pregresso  criptorchidismo  monolaterale  con  grave  oligo* 
zoospcrmia  (nel  testicolo  controlaterale).  Solo  con  questa 
tecnica,  infatti,  è possibile  avere  tutte  le  informazioni 
morfofunzionali  sulla  linea  spermatogenetica,  sulle  cellule 
di  Lcydig  e sullo  spazio  intcrtubulolcydigiano;  nonché 
una  prognosi  di  reversibilità  o di  irreversibilità,  ad  es. 
scleroialinosi  tubolare  o aplasia  germinale. 

La  deferentovesdeoiografìa  evidenzia  i deferenti,  le 
ampolle  dcferenziali.  le  vescicole  seminali  e i dotti  eia- 
culatori. dimostrandone  le  eventuali  anormalità  o imper- 
victà. 

La  flebografìa  delle  vene  spermatiche  visualizza  i vasi 
venosi  che  drenano  i plessi  pampiniformi  ed  è indicata 
nella  valutazione  preoperatorìa  del  varicocele  (secondo 
alcuni  AA.)  o nello  studio  delle  recidive  (secondo  la 
maggior  parte  degli  AA.). 

Mediante  Turetrocistoscopia  con  uretrocistografìa  è 
possibile  dimostrare  le  stenosi  e le  malformazioni  del- 
l'uretra. nonché  esiti  di  precedenti  interventi  sulla  prostata 
o sull’uretra  in  grado  di  determinare  disturbi  deU'eiacula- 
zione. 

La  cavernosografìa.  infìne.  valuta  lo  sviluppo  dei  corpi 
cavernosi,  eventuali  lesioni  o incurvamenti,  c il  drenaggio 
venoso. 

Terapia 

Solo  una  diagnosi  accurata  delle  cause  della  infertilità 
maschile  permette  di  porre  una  precisa  prognosi  e di  in- 
staurare. se  possibile,  la  corretta  terapia. 

Sono  purtroppo  s.  incurabili  quelle  dovute  a disordini 
del  sesso  cromosomico  (ad  es.  la  sindrome  di  Klinefel- 
ter),  del  sesso  gonadico  (ad  es.,  la  disgenesia  gonadica 
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pura)  e del  sesso  fenotipico;  così  come  le  gravi  alterazio- 
ni della  spermatogenesi  con  ispessimento  acellulare  della 
parete  tubulare  ed  elevati  livelli  di  FSH.  l'aplasia  germi- 
nale. l’atrofìa  postorchitica  e le  gravi  malformazicmi  con- 
genite dei  tratto  genitale. 

La  terapia  ormonale  deve  essere  prescrìtta  solo  se  ef- 
fettivamente necessaria,  e non  usata  quale  stimolo  «aspe- 
cifìco»  della  spermatogenesi  e delle  cellule  di  Leydig.  In 
caso  di  s.  da  ipogonadismo  ipergonadotropo.  la  terapia 
sostitutiva  con  androgeni  è finalizzata  solo  a una  soddi- 
sfacente attività  sessuale.  Nella  s.  da  ipogonadismo  ipo- 
gonadotropo la  terapia  per  l'induzione  e il  mantenimento 
della  spermatogenesi.  spesso  con  risultati  tanto  più  soddi- 
sfacenti quanto  più  precoce  è stato  l’inizio  del  trattamen- 
to. si  basa  sulla  somministrazione  di  hCG  (4000-6(XX) 
U.I. /settimana)  c di  hMG  (human  Menopausa)  Gonado- 
tropin)  (200-4.S0  U.l. /settimana);  recentemente  è stato 
messo  a disposizione  un  composto  purificato,  l'urofolli- 
tropina.  a esclusiva  azione  FSH  (150-225  U.l. /settima- 
na). Mediante  l'uso  di  microinfusorì.  ma  la  tecnica  nel- 
l’uomo  è ancora  in  fa.se  sperimentale,  è possibile  ottenere 
picchi  pulsatili  di  GnRH.  rispettando  quindi  lo  stimolo 
fisiologico  sulle  gonadotropinc.  Gli  antiprolattinemici 
(bromocrìptina.  lisurìde.  metergolina)  sono  indicati  nei 
pazienti  con  ipcrprolattinemia.  mentre  non  hanno  alcuna 
indicazione  nei  pazienti  infertili  con  prolattina  normale. 

Infine,  la  terapia  endocrìnologica  della  patologia  primi- 
tiva (ipo-  o ipertiroidismo;  ipo-  o ipersurrenalismo)  sarà 
la  base  del  trattamento  di  un'infertilità  conscguente  alla 
malattia  della  ghiandola  interessata. 

L'approccio  chirurgico  è fondamentale,  innanzitutto 
nella  correzione  delle  malformazioni  congenite  dei  genita- 
li esterni  e dell'uretra;  la  varìcocelectomia  è in  grado  di 
migliorare  nettamente  le  caratteristiche  seminologiche  di 
un  paziente  dispcrmico.  Inoltre,  le  recenti  tecniche  di 
microchirurgia  rendono  ora  possibili  interventi  di  rìcana- 
lizzazione  funzionale,  oltre  che  anatomica,  delle  vie  geni- 
tali, mediante  vasovasostomia  ed  epididimovasostomia; 
nonché  di  intervenire  su  alcune  forme  di  impotenza  me- 
diante rivascolarizzazione  dei  corpi  cavernosi.  Infine,  lo 
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sviluppo  di  protesi  pcniene  tollerabili  e prive  di  lesività 
ha  consentito  anche  la  terapia  chirurgica  detrimpotenza 
erettile  irreversibile. 

Il  crìptorchidismo  deve  essere  risolto  al  massimo  entro 
il  anno  di  vita,  (>enodo  oltre  il  quale  si  instaurano 
progressivamente  lesioni  irreversibili.  Il  trattamento  è 
chirurgico  se:  1)  si  associa  un’ernia  inguinale;  2)  sia  già 
avvenuto  lo  sviluppo  puberale;  3)  la  terapia  medica  non 
abbia  dato  risultati.  La  terapia  medica  si  basa  sull’uso  di 
hCG  o,  secondo  altri  schemi  più  recenti,  di  GnRH.  Nei 
pazienti  adulti  con  crìptorchidismo  alto,  qualora  non  fos> 
se  possibile  riportare  il  testicolo  nello  scroto,  data  Tcleva- 
ta  possibilità  di  cancerizzazione,  è preferibile  ra.sporta- 
zione  del  testicolo  (chiaramente  se  l’alterazione  è solo 
monolatcrale). 

Nelle  forme  di  infertilità  da  infezioni,  anche  clinica^ 
mente  silenti,  il  trattamento  è basato  sui  chemioterapici  e 
sugli  antinfiammatori.  Attenzione  deve  essere  dedicata  al 
trattamento  degli  stati  dismetabolici  e aireliminazione  dei 
fattori  nocivi  quali  fumo,  alcol,  farmaci,  etc. 

Qualora  siano  presenti  anticorpi  antispermatozoo,  bi> 
sogna  sempre  prima  escludere  (o  eventualmente  trattare 
preventivamente)  tutti  i fattori  che  possono  innescare  il 
meccanismo  di  autoimmunizzazione;  soprattutto  le  flogosi 
croniche  e le  ostruzioni  anche  parziali  e monolaterali. 
Qualora,  invece,  gli  aniicorpi  abbiano  valore  patogeneti- 
co  primitivo,  la  terapia  si  basa  sull'uso  di  corticosteroidi: 
1)  ad  alte  dosi  per  breve  perìodo  (ad  es.,  % mg/di>  di 
metilprednisolone  per  7 giorni);  2)  a basse  dosi  per  pe- 
riodi prolungati  (ad  es.,  8-16  m^die  di  metilprednisolone 
per  4-6  mesi);  3)  a basse  dosi,  ma  precedute  da  un'azoo- 
spermia  transitoria  farmacologicamente  indotta  con  alte 
dosi  di  testosterone,  al  fine  di  bloccare  il  riassorbimento 
antigenico. 

Infine,  tra  i farmaci  che  vengono  usati  con  maggiori 
risultati  quale  «terapia  dì  supporto»  della  dispermia  idio- 
patica. ricordiamo  antiestrogeni  (tamoxifenc).  gli  an- 
drogeni  (preferibilmente  il  mesterolone),  l’arginina,  la 
callicreina,  la  pentossifìllina.  la  fosfatidilcolina,  e le  vita- 
mine (soprattutto  A.  C ed  E).  Purtroppo  ì risultati  sono 
estremamente  variabili  e soprattutto  manca  la  possibilità 
di  una  valutazione  preventiva,  anche  se  teorica,  prima 
del  trattamento  poiché  non  sono  stati  ancora  standardiz- 
zati i criteri  di  selezione  dei  pazienti. 

La  prevenzione  della  s.  rientra,  come  concetto  di  base, 
in  un  programma  sociale  generale  di  controllo  della  salu- 
te del  cittadino,  e in  un'informazione  sanitaria  persona- 
lizzata.  Net  maschio  il  primo  controllo  è al  momento  del- 
la nascita.  L'osservazione  di  malformazioni  anche  lievi  d 
fondamentale  per  decidere  il  momento  più  idoneo  per  la 
correzione  chirurgica. 

L'ipogonadismo  ipogonadotropo  va  diagnosticato  e 
trattato  il  più  precocemente  possibile,  dato  che  oltre  i 
22-25  anni  la  risposta  deirepitelio  germinativo  si  riduce 
drasticamente;  non  vi  è invece  alcun  problema,  quanto 
agli  effetti  positivi  sulla  capacità  sessuale,  inerenti  alla 
terapia  sostitutiva  con  androgeni. 

Abbiamo  già  sottolineato  l’importanza  di  una  diagnosi 
e di  una  terapia  precoci  del  crìptorchidismo;  non  risolve- 
re in  tempo  un  crìptorchidismo  bilaterale  significa  lasciare 
instaurare  una  s.  incurabile. 

L'uso  del  vaccino  antiparotitc  concorrerà  a evitare  l’or- 
chite postparotitica.  In  caso  di  torsione  del  funicolo  solo 
la  diagnosi  e la  correzione  chirurgica  nelle  primissime  ore 
(al  massimo  6-8!)  permettcraniK»  di  salvare  la  gonade; 
qualora  il  testicolo  si  atrofizzi  e si  formino  anticerpi  anti- 
spermatozoo è utile  l’a.sportazione  della  gonade  atrofica. 

Una  accurata  igiene  personale  e una  più  ampia  educa- 


zione sessuale  dovrebbero  ridurre  le  malattìe  sessualmen- 
te trasmesse  ed  evitare  s.  secondarie.  Cosi  come  una  di- 
minuzione di  «fattori  tossici»,  quali  fumo,  alcol  in  ecces- 
so, droghe,  farmaci  usati  spesso  a sproposito  per  auto- 
prescrizione.  errori  alimentari  prolungati,  oltre  agli  in- 
dubbi effetti  favorevoli  su  tutto  il  fìsico,  eliminerebbe  gli 
effetti  negativi  sulla  spermatogenesi. 

STERILITÀ  FEMMINILE 
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Come  già  discusso  per  la  s.  maschile,  numerosi  fatto- 
ri possono  variamente  interferire  con  la  fertilità  della 
donna. 

La  numeanza  di  ovulazione,  tecnicamente  definita 
«anovulatorietà  cronica»,  è alla  base  del  10%  circa  di 
tutte  le  s.  Anche  se  comune  è l’elemento  che  determina, 
in  ultima  analisi,  la  s. . numerose  sono  le  condizioni  pato- 
logiche che  a esso  portano.  Si  riconoscono,  infatti,  anovu- 
latorietà croniche  dovute  a inappropriato  funzionamento 
dei  meccanismi  di  feedback,  cioè  dei  segnali  ormonali 
intercorrenti  tra  organi  bersaglio  (gonadi)  e centri  supe- 
riori di  controllo.  Questa  situazione  si  verifìca  quando  vi 
sia  eccesso  di  produzione  di  androgeni  o di  estrogeni  per 
cause  funzionali  (sindrome  deU'ovaio  policistico)  o neo- 
plastiche  (tumori  estrogeno/androgeno-secementi). 

Esistono,  poi,  anovulatorietà  croniche  legate  a proble- 
mi endocrini  concernenti  il  surrene  (ipercorticosurrenali- 
smi  ACTH-dipendcnti  o indipendenti,  morbo  di  Cushing) 
o la  tiroide  (iper-  e ipotiroidismo).  Ma  soprattutto  impor- 
tanti sono  le  anovulatorietà  di  origine  centrale,  cioè  quel- 
le dovute  a disfunzione  del  sistema  dienccfalo-ipotalamo- 
ipofìsi.  Rientrano  in  questo  gruppo;  a)  tutte  le  amenorree 
psicogene  in  cui  problemi  psicosessUali  o traumi  so- 
doambientali. spesso  insorgenti  intorno  alla  pubertà, 
influenzano  negativamente  i centri  ipotalamici  di  sintesi  e 
increzione  del  GnRH;  b)  le  anoressie  nervose,  in  cui  un 
grave  disordine  psiconeuroendocrinologico,  attraverso 
un’insuffìdente  stimolazione  gonadotropinica,  induce  un 
blocco  della  funzione  ovulatorìa;  c)  le  amenorree  conse- 
guenti a iperìncrezione  di  prolattina  per  cause  farmacolo- 
giche. per  lesioni  ipotalamoipofìsarìe  (craniofarìngiomi. 
gliomi,  granulomi,  sezioni  chirurgiche  o traumatiche  del 
peduncolo  ipofisario),  per  tumori  ipofìsarì  prolattinose- 
ccmenti  (prolattinomi);  d)  gli  ipopituitarismi  primari 
(sindrome  di  Sheehan,  sindrome  della  «sella  vuota»,  sin- 
drome di  Kallmann).  Vanno  anche  ricordate  le  condizioni 
di  anovulatorietà  legate  a un  defìdt  ovarico.  come  la 
menopausa  precoce,  in  cui  si  assiste  airesaurimcnto  anzi- 
tempo del  patrimonio  follicolare  della  gonade;  come  la 
sindrome  deU'ovaio  resistente,  legata  a probabili  mecca- 
nismi patogcnetici  di  tipo  autoimmunc;  come  le  disgene- 
sie  gonadiche,  la  sindrome  di  Tumer  e le  varianti  a essa 
collegate,  che  sono  il  risultato  di  anomalie  cromosomiche 
(45  XO,  mosaicismi,  anomalie  strutturali  del  secondo 
cromosoma  sessuale).  Un  tipo  del  tutto  particolare  di  s. 
legata  all’ovulazione  è costituito  dalla  sindrome  della  lu- 
teinizzazione  follicolare.  Tale  condizione  è caratterizzata 
da  un  profilo  enckxrrino  ciclico  del  tutto  regolare;  tutta- 
via, per  motivi  non  ancora  ben  chiariti  ma  probabilmente 
legati  a variazioni  del  microambiente  peritoneale,  il  folli- 
colo non  scoppia  e l’ovocìta  non  viene  pertanto  messo  a 
disposizione  di  un'eventuale  fecondazione. 

Per  una  ampia  trattazione  della  s.  legata  alla  patologia 
disfunzionale  deU'ovaio,  v.  ovaio  (XI.  496-527). 

Al  limite  tra  s.  e infertilità  è l'insufficienza  luteinica,  in 
cui.  per  abnorme  maturazione  follicolare,  il  corpo  luteo 
risulta  inadeguato  nella  sua  attività  steroidogenetica  e 
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Tuovo,  anche  se  fecondato,  non  trova  neirendometrìd  un 
habiut  idoneo  airannidamento  e alle  successive  prime 
fasi  della  gravidanza. 

Neirambito  della  s.  femminile  il  cosiddetto  fattore  tuba- 
rico,  cioè  la  patologia  a carico  delle  salpingi,  estesa  anche 
a comprendere  le  flogosi  pelviche  e gli  esiti  aderenziali  che 
ne  conseguono,  rende  conto  della  maggior  parte  dei  casi, 
con  percentuali  oscillanti,  secondo  le  aree  geografiche  e le 
popolazioni  interessate,  tra  il  30  e il  40%. 

E noto  ormai  da  tempo  che  non  solo  la  grossolana 
pervieU  delle  tube,  ma  anche  rintegrità  morfofunzionale 
deiPepitelto  e della  sottostante  tunica  muscolare  sono  fat- 
tori essenziali  perché  Tinsieme  dei  processi  legati  alla  fase 
iniziale  del  fenomeno  riproduttivo  possa  aver  luogo.  Le 
condizioni  patologiche  che  possono  condurre  a una  s.  di 
tipo  tubarico  sono  essenzialmente  le  flogosi  e,  solo  in  casi 
eccezionali,  le  malformazioni.  Per  quanto  riguarda  i pro- 
cessi flogistici,  l'interessamento  mono-  o bilaterale  delle 
sole  tube  viene  oggi  considerato  del  tutto  eccezionale; 
così  le  salpingiti  vengono  abitualmente  ritenute  parte  in- 
tegrante di  un  processo  infìammatorìo  più  o meno  esteso 
airintera  pelvi  e che  prende  pertanto  il  nome  di  nutiattia 
infiammatoria  pelvica.  Negli  ultimi  anni  sono  venute  pro- 
gressivamente cambiando  la  prevalenza  e l'importanza 
dei  diversi  miaorganismi  responsabili  delle  flogosi  geni- 
topelviche.  Così  il  Mycobacterium  tuberculosis,  responsa- 
bile in  passato  di  una  discreta  parte  delle  salpingiti,  è 
oggi  chiamato  in  causa,  almeno  nei  Paesi  industrializzati 
occidentali,  in  non  più  del  5%  dei  casi.  La  Neisseria  go- 
norrhoeae,  forse  Tagcntc  ecologico  più  frequentemente 
assodato  in  passato  alle  salpingiti,  conserva  anche  oggi 
una  grande  importanza.  Nuovi  microrganismi  trasmes.si 
sessualmente  sembrano  oggi  avere  un'importanza  predo- 
minante: il  Mycoplasma  hominis,  VVreaplasma  urealyti' 
cum  e,  soprattutto,  la  CMamydia  trachomatis.  Batteri 
strettamente  anaerobi,  dei  generi  Bacteroides,  Giostri- 
dium,  Peptococcus  e Peptostrepiococcus,  e anaerobi  facol- 
tativi (Sùtphylococcus  epidermidis.  Sartina,  etc.)  possono 
causare  salpingiti  e infiammazione  pelvica  diffusa  (PID) 
spedalmente  quando  per  pregresse  infezioni,  parti  o abor- 
ti, o per  interventi  diagnosticoterapeutid  (raschiamenti, 
biopsie  endometriali,  etc.),  le  salpingi  siano  particolar- 
mente esposte  alla  colonizzazione  da  parte  di  tali  micror- 
ganismi (V.  anche:  PELViPERiroNtn;  ovaio,  ovanti). 

È importante  sottolineare  che  l'uso  di  di^>ositivi  in- 
trauterini (lUD),  soprattutto  nelle  donne  giovani,  favo- 
risce rinsorgenza  di  salpingiti  e della  malattia  infiamma- 
toria pelvica;  il  rischio  stimato  è mediamente  calcolato 
intorno  al  5%  con  punte  fino  al  10%  e oltre  per  nulli- 
gravide  di  età  inferiore  ai  20  anni.  Tutto  dò  consiglia  di 
limitare  Timpiego  degli  lUD  alle  sole  donne  che  abbia- 
no già  partorito  e non  siano  più  giovanissime.  Dal  punto 
di  vista  anatomopatologico,  le  salpingiti  e la  malattia 
infiammatoria  pelvica  possono  portare  a una  serie  di 
quadri  di  vario  tipo  e gravità,  mono-  o bilaterali  (idro- 
salpingi per  oedusioni  distali  del  padiglione  tubarico, 
stenosi  e ostruzioni  ampollari,  istmiche  o interstiziali, 
flogosi  peritoneali  con  aderenze  periannessiali),  tutti 
importanti  nella  genesi  della  s.  tubahea. 

Le  malformazioni  uterine  solo  eccezionalmente  possono 
essere  causa  di  più  frequentemente  esse  ostacolano  il 
normale  andamento  della  gestazione  e causano  l'aborto. 
L'obliterazione  totale  o parziale  della  cavità  uterina  da 
parte  di  sioechie  (sindrome  di  Asherman)  come  conse- 
guenza di  infezioni  endometriali  spedflche  o aspedflche, 
queste  ultime  più  frequenti  dopo  parti,  aborti  o interventi 
endouterini  (raschiamenti)  troppo  energid,  è pure  una 
causa  di  s. 


Ma  la  parte  dell'utero  certamente  più  importante  ai  Ani 
di  un'eventuale  s.,  escluse  le  tube,  e il  canale  cervicale. 
L’esatta  incidenza  della  s.  causata  da  abnormi  interazioni 
muco-spermatozoo  in  fase  periovulatoria  è diftìcilmente 
calcolabile,  ma  rende  probabilmente  conto  del  10-15% 
di  tutti  i casi.  Senza  considerare  i fattori  immunologici 
che  saranno  trattati  in  seguito  nell'ambito  della  s.  di  cop- 
pia. le  possibili  cause  responsabili  di  una  s.  «cervicale» 
sono:  a)  t difetti  anatomici  (stenosi  cervicale,  varicosità 
endocervicali);  b)  le  anomalie  del  muco  cervicale  (qualità 

0 quantità  insufficiente);  c)  le  cerviciti. 

Ùendometriosi  (v.)  è da  tempo  nota  come  causa  di  s.; 

il  30-40%  delle  pazienti  affette  da  endometriosi  è sterile, 
mentre,  tra  le  ctonne  sterili,  dal  6 al  15%  risulta  affetto 
da  endometriosi.  In  passato  molta  importanza  veniva  at- 
tribuita alle  gravi  complicanze  flogi.stiche  peritoneali  e 
agli  esiti  aderenziali  pelvici;  negli  ultimi  anni,  partendo 
daH’osservazione  che  anche  forme  molto  leggere  di  cn- 
dometriosi hanno  pesanti  risvolti  sulla  fertilità,  molti  AA. 
hanno  cercato  di  spostare  l'obiettivo  sugli  aspetti  più  in- 
timamente biochimici,  ormonali  e immunologici  della 
malattia. 

Attualmente  si  ritiene  dai  più  che  l'endometriosi  agisca 
con  carattere  di  multifattorìalità  nel  determinismo  della  s. 

1 meccanismi  principali  chiamati  in  causa  sono:  a)  au- 
mento del  contenuto  in  prostaglandine  del  fluido  perito- 
neale, dovuto  alla  sintesi  negli  impianti  eterotopid,  ma 
anche  alla  reazione  peritoneale  causata  dagli  stessi  im- 
pianti; come  conseguenza  sì  avrebbe,  da  un  lato,  un’alte- 
rata funzione  ovarica,  dall'altro  un'alterata  motilità  tuba- 
rìca;  in  particolare,  la  disfunzione  ovarica  può  andare 
dalla  completa  anovulatorìetà  aH’insufficienza  luteinica  o 
alla  sindrome  del  follicolo  luteinizzato,  anche  se  quest'ul- 
tima  sembra  essere  una  causa  piuttosto  che  una  conse- 
guenza deH’endometriosi;  b)  fenomeni  di  autoimmunità 
cellulomediata  indotti  dalla  presenza  prolungata  in  peri- 
toneo di  clementi  endometriali  e in  grado  interferire 
col  trasporto  degli  spermatozoi  o con  rimpianto  del  pro- 
dotto del  concepimento. 

Diagnosi 

L'approccio  diagnostico  alla  s.  femminile  ha  inizio,  ov- 
viamente, con  un'accurata  raccolta  óeWanamnesi,  in  par- 
ticolare orientata  ad  acquisire  informazioni  sul  menarca, 
sullo  sviluppo  dei  caratteri  sessuali,  sulle  caratteristiche 
dei  cicli,  sulla  presenza  di  una  sintomatologìa  dclka  rife- 
rìbile all'ovulazione.  Molta  importanza  deve  anche  essere 
data  a tutte  le  notizie  riguardanti  possibili  fatti  flogistici 
con  localizzazione  pelvica,  così  come  importante  è il  ri- 
lievo anamnestico  di  dismenorrea  ribelle,  magari  assoda- 
ta a dispareunia,  che  suggerisce  l'esistenza  di  un'endome- 
trìosi. 

La  diagnosi  dell'anovulatorietà  si  basa,  in  linea  di  prìn- 
dpio,  sulla  mancata  evidenziazione  dei  diversi  effetti  in- 
dotti dal  progesterone  sui  vari  organi  bersaglio:  si  tratta 
quindi,  in  generale,  di  una  diagnosi  indiretta.  Negli  ultimi 
anni,  tuttavia,  nuove  acquisizioni  tecnologiche  (ecografìa) 
hanno  consentito  di  valutare  direttamente  l'evento  ovula- 
torìo  e di  riconoscerne  pertanto  la  patologia.  Il  metodo 
più  semplice  c più  largamente  usato  per  la  diagnosi  di 
ovulazione  consiste  neUa  misurazione  delia  temperatura 
basale,  doè  di  quella  temperatura  corporea  interna  misu- 
rata dopo  almeno  6 h di  riposo  notturno.  In  condizioni 
fisiologiche  la  curva  descrìtta  dalla  temperatura  basale 
neH'arco  di  un  cido  mestruale  è tipicamente  bifasica:  a 
una  prima  fase  normotermica,  corrispondente  alla  fase 
follicolare  del  cido  ovarìco,  fa  seguito  una  fase  ipcrter- 
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mica  (con  un  dislivello  di  circa  5/10  di  grado)  che  ha  ini- 
zio 48  h dopo  il  picco  dell'LH  e che  dura  per  12-16 
giorni,  fino  alla  compara  della  mestruazione  successiva. 
Tale  rialzo  termico  appare  conseguenza  di  un’azione  del 
progesterone  sui  centri  ipotalamici  termoregolatori. 

L'avvento  delle  metodiche  radioimmunologiche  per  il 
dosaggio  degli  ormoni  ha  consentito  di  confermare  o es- 
cludere l'awenuta  ovulazione  mediante  la  misurazione 
del  progesterone  nel  siero  durante  la  fase  lutcinica  del 
ciclo.  Uno  o più  dosaggi,  meglio  se  effettuati  sotto  il  con- 
trollo della  temperatura  basale,  ci  consentono,  per  valori 
mediamente  tra  i 10  e i 20  ng/ml  e comunque  al  di  sopra 
dei  S ng/ml.  di  confermare  l'ovulatorietà  di  un  ciclo  me- 
struale. Valori  di  progesterone  sierico  al  di  sotto  dei  S 
ng/ml.  specie  se  associati  a una  curva  della  temperatura 
basale  bifasica.  ma  con  seconda  fase  breve  o ipotermica, 
sono  suggestivi  di  un'insufficienza  funzionale  del  corpo 
luteo. 

La  biopsia  deirendometrio.  da  effettuarsi  2 o 3 giorni 
prima  della  comparsa  del  flusso  mestruale  e tendente  a 
evidenziare  suircndometrio  stesso  gli  effetti  maturativi 
indotti  dal  progesterone  (endometrio  secretivo),  non  d da 
considerare  in^gine  di  routine  per  la  diagnostica  della 
ovulazione,  ma  piuttosto  elemento  importante  di  conferma 
nei  casi  di  insufficienza  luteinica.  In  tali  casi,  infatti,  l’en- 
dometrio presenta  un  ritardo  maturativo  supcriore  a 2 
giorni  rispetto  al  giorno  del  ciclo  nel  quale  il  prelievo  è 
stato  effettuato. 

Negli  ultimi  anni  particolare  impulso  allo  studio  della 
dinamica  ovarica  è venuto  dall'Impiego  degli  ultrasuoni 
{ecof;rafìa)\  tale  metodica  non  solo  consente  di  conferma- 
re la  diagnosi  di  ovulazione,  ma  permette  anche  di  indi- 
viduare. se  in  mani  esperte,  una  sindrome  da  luteinizza- 
zione  follicolare  (mancato  scoppio  del  follicolo).  Essa, 
inoltre,  risulta  insostituibile  nel  monitoraggio  del  ciclo 
ovarico  durante  terapie  di  stimolo  tendenti  a indurre  la 
ovulazione  in  pazienti  alette  da  anovulatorietà  cronica. 

Nella  diagnosi  enologica  deH'anovulatorictà  cronica 
hanno  importanza  i dosaggi  sierici  della  prolattina  (iper- 
prolattinemie),  delle  gonadotropine  FSH  e LH  (amenor- 
ree ipogonadotrope,  amenorree  ipergonadotropc.  altera- 
to rapporto  FSH/LH).  degli  androgeni  di  provenienza 
prevalentemente  ovarica  (testosterone,  androstenedione) 
e sunenalica  (deidroepiandrosterone  solfato). 

Sempre  nella  diagnosi  etiologka  deH'anovulatorìetà 
cronica  rientrano  alcuni  esami  complementari  come  la 
radiografia  del  cranio  con  studio  della  regione  sellare,  la 
T.A.C.  con  mezzo  di  contrasto  per  lo  studio  dclPipofìsi  e 
la  misurazione  del  campo  visivo  per  l'individuazione  di 
eventuali  compressioni  provocate  sul  chiasma  ottico  da 
tumori  ipofisari  a estrinsecazione  soprasellare. 

Nella  diagnosi  di  una  patologia  tubarìca  come  fattore 
etiologico  della  s.  alcuni  elementi  anamnestici  (aborto 
settico,  interruzione  volontaria  di  gravidanza,  gravidanza 
ectopica.  uso  di  dispositivi  intrauterini)  possono  opportu- 
namente orientare  il  medico.  La  conferma,  tuttavia,  non 
può  che  essere  strumentale. 

L'insufflazione  uteroluharka  con  CO;  (test  di  Rubin)  ha  avuto 
in  passato  notevole  diffusione  per  la  possibilità  di  csccuziooc  in 
ambiente  ambulatoriale  e per  la  sua  ripetibilità-  Essa  utilizza  un 
sistema  di  occlusione  cervicale  a depressione  c una  cannula  in* 
traixrvicalc  attraverso  cui  l'anidnde  carbonica  viene  sospinta 
nell'utero  prima  e successivamente  nelle  tube;  su  di  un  nastro 
scorrevole  viene  tracciato  il  grafico  della  pressione  del  gas  in 
mmHg  al  flusso  costante  In  condizioni  normali,  il  flusso  di  gas 
sale  a pressioni  di  circa  100  mmHg  (pressione  di  apertura  delle 
tube)  per  poi  discemlerc  bruscamente  a 70*80  mmHg.  mante- 
nendosi su  tali  livelli  con  caraltcnsiiche  oscillazioni  peristaltiche. 
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Fig.  2.  Isicrosalpingografia:  mancata  opacizzazione  delle  tube. 


L’auKultazione  sui  quadranti  addominali  inferiori  consente  di 
apprezzare  la  turbolenza  causata  dal  passaggio  del  gas  attraverso 
k fimbrie;  infine,  alla  conclusione  del  test,  quando  la  paziente 
assume  la  posizione  eretta,  il  gas  introdotto  nella  cavità  perito- 
rsealc  si  raccoglie  al  di  sotto  del  diaframma  c.  per  stimolazione 
dei  nervo  frenico,  produce  dolore  alla  spalla  (omalgia).  gene- 
ralmente a destra,  talora  bilateralmente. 

Il  test  di  Rubin  è oggi  scarsamente  utilizzalo  a motivo  dei 
numerosi  falsi  positivi  secondari  a spasmo  lubarko  indotto  dal 
passaggio  della  CO;. 

Nella  routine  clinica  Visttrosaìpinf^ofirc^a  (v.)  ha  com- 
pletamente sostituito  il  test  di  Rubin  nello  screening  della 
pervietà  tubarìca.  L'e.same  viene  eseguito  3-6  giorni  dopo 
la  cessazione  del  flusso  mestruale  e comunque  sempre  in 
perìodo  prcovulatorìo.  Previa  occlusione  cervicale,  viene 
iniettato  un  mezzo  di  contrasto  iodato  idrosolubile  o lipo- 
solubile  che  visualizza  in  successione  il  canale  cervicale, 
la  cavità  uterina,  le  salpingi.  L'esame  viene  eseguito  con 
amplificatore  di  brillanza  e 3-4  radiogrammi  sono  in  ge- 
nere suflkicnti  a documentare  la  situazione  (fìg.  2).  Par- 
ticolarmente importanti  sono  i radiogrammi  che  mostrano 
la  fuoriuscita  dalle  tube  di  gocce  di  mezzo  di  contrasto 
miste  a fluido  peritoneale,  così  come  i radiogrammi  scat- 
tati a distanza  di  2-24  h che  documentano  l’avvenuto 
spandimcnto  del  contrasto  in  cavità  peritoneale  o,  in  al- 
ternativa. l'imprigionamento  in  sacche  aderenziali  pe- 
riannessiali  o in  idrosalpingi.  Si  discute  tutt  ora  se  sia  pre- 
ferìbile usare  un  mezzo  di  contrasto  idrosolubile  o liposo- 
lubilc;  quest'ultimo  in  passato  è stato  infatti  ritenuto  re- 
sponsabile di  gravi  episodi  di  embolizzazione  secondari 
ad  accidentali  stravasi  intraematici.  L'evoluzione  tecnolo- 
gica mette  oggi  a disposizione  de)  medico  mezzi  di  con- 
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trasio  idra-  e lìposolubili  ugualmente  sicuri  e in  grado  di 
fornire  immagini  radiografiche  chiare  c dirimenti;  tale 
polemica  non  ha  quindi  motivo  alcuno  di  continuare. 

Visto  il  rischio  di  determinare  una  diffusione  ascenden- 
te di  microrganismi  patogeni  o dì  riattivare  processi  in- 
fiammatori silenti  ma  non  spenti,  prima  di  eseguire  una 
isterosalpingografia  ogni  cura  deve  essere  posta  neH'indi- 
viduare  eventuali  infezioni  genitali  (esame  obiettivo  gine- 
cologico, VES.  conta  dei  lobuli  bianchi,  striscio  batte- 
rioscopico,  tampone  vaginale  e cervicale  con  ricerca  di 
Chlantydia  c mkoplasmi)  e nel  trattarle  specificamente. 
Oltre  che  nella  diagnostica  del  fattore  tubarico  l'istero- 
salpingografia  fornisce  un  valido  aiuto  nello  studio  della 
cavità  uterina,  consentendo  di  evidenziare  malformazioni , 
fibromiomi,  polipi,  sinechie.  tutti  elementi  in  grado  di 
interferire  variamente  con  la  fertilità;  essa,  infine,  docu- 
menta assai  bene  resistenza  di  un'eventuale  incompeten- 
za ccrvicoistmica.  che.  come  è noto,  è causa  di  aborti 
tardivi. 

La  iaparoscopta  (visualizzazione  della  cavità  addomina- 
le attraverso  la  parete  addominale)  costituisce  la  proce- 
dura di  elezione  per  la  valutazione  degli  organi  pelvici.  In 
alcuni  casi  la  culdoscopia  (visualizzazione  della  cavità 
pelvica  con  accesso  attraverso  il  fornice  vaginale  poste- 
riore) viene  eseguita  in  alternativa  alla  laparoscopia 
quando  quest'ultima  non  sia  praticabile  (obesità  di  grado 
elevato,  ripetuti  pregressi  interventi  laparotomici). 

Le  indicazioni  aircsecuzionc  della  laparoscopia  sono 
rappresentate  da:  a)  storia  o reperti  clinid  suggestivi  di 
endometriosi;  t>)  s.  sine  causa  di  durata  superiore  a 1 
anno;  c)  storia  di  infezione  puerperale,  malattia  infiam- 
matoria pelvica,  gravidanza  ectopica.  resezione  ovarica. 
interventi  sulle  tube;  J)  valutazione  preoperatorìa  in  vista 
di  microchirurgia  tubarìca.  L'utilizzazione  della  laparo- 
scopia nella  diagnostica  della  s.  non  presenta  in  generale 
controindicazioni  assolute.  Previo  pneumoperitoneo  con 
CO>  o con  N2O2  si  penetra  in  cavità  con  un  trequarti  che 
consente  il  successivo  passaggio  del  laparoscopio  vero  c 
proprio.  L'inserimento  del  «palpatore»  a livello  dei  qua- 
dranti addominali  inferiori  c deiristerometro  di  Sims  in 
cavità  uterina  consente  una  migliore  visualizzazione  dei 
visceri  pelvici.  L'impiego  del  laparoscopio  «operatore» 
(«a  tre  vie»)  rende  possibile  l'esecuzione  dì  alcune  pro- 
cedure chirurgiche  utili  al  trattamento  della  s.  (visccrolisi, 
resezione  ovarica.  folgorazione  di  impianti  endometrìo- 
sici). 

Altra  indagine  endoscopica  utile  neH’approccio  alla  s.  ò 
Vùteroscopia  (visualizzazione  della  cavità  uterina)  che 
consente  di  evidenziare  malformazioni  a carico  dell'utero, 
sinechie  e neoformazioni  intracavitarìc. 

Il  posi-coiial  test  (prelievo  del  muco  cervicale  in  perio- 
do preovulatorio  dopo  rapporto  sessuale)  fornisce  impor- 
tanti informazioni  riguardo  la  recettività  del  canale  cervi- 
cale nei  confronti  degli  spermatozoi  e la  capacità  di  que- 
sti ultimi  di  penetrare  nel  muco  cervicale  e di  sopravvi- 
vervi. L’esame  viene  eseguito  immediatamente  prima  del- 
Tovulazionc,  quando  il  muco,  in  condizioni  normali,  si 
presenta  acquoso,  chiaro,  abbondante,  filante,  privo  di 
cellule  e con  il  caratteristico  fenomeno  della  foglia  di  fel- 
ce (Jerning)  aH'osscrs'azione  microscopica.  La  paziente 
viene  esaminata  dopo  8 h dal  rapporto  sessuale;  il  muco 
aspirato  mediante  apposite  cannule  o pipette,  è poi  di- 
sposto su  dì  un  vetrino  porlaoggctto.  La  corretta  valuta- 
zione del  post-coitaJ  test  richiede  che  vengano  presi  in 
esame  una  serie  di  fattori  relativi  al  canale  cervicale,  al 
muco  e agli  spermatozoi.  In  particolare:  della  ponto  sì 
valuterà  il  grado  di  apertura  (kirorìfizio  uterino  esterno; 
del  muco  cervicale  si  prenderanno  in  considerazione  la 


quantità,  le  caratteristiche  di  limpidezza,  filabilità  e visco- 
sità; all'esame  microscopico  si  prenderà  nota  del  grado  di 
cellularìtà  del  muco  e deU'evcntuale  fenomeno  del  ferning. 
Per  quanto  riguarda  il  numero  e le  caratteristiche  di  mobi- 
lità degli  spermatozoi,  la  maggior  parte  degli  AA.  concor- 
da nel  ritenere  che  15-20  spermatozoi  per  campo  micro- 
scopico (400  X)  dotati  di  buona  mobilità  progressiva  co- 
stituiscano la  soglia  della  normalità  (v.  anche;  sperma). 

Terapia 

La  terapia  della  s.  femminile  deve,  quando  possibile,  es- 
sere enologica,  cioè  mirare  a elhniname  o correggerne  il 
fattore  causale. 

Per  quanto  conceme  la  s.  su  base  anovulatoha  esiste 
oggi  una  serie  di  presidi  farmacologici  in  grado  di  ripri- 
stinare la  normale  ciclicità  femminile.  Cosi  tutte  le  forme 
di  anovulatorictà.  oligovulatorictà  c insufficienza  luteinica 
da  iperprolattinemia  si  giovano  del  trattamento  con  far- 
maci dopaminoagonisti  (bromoergocriptina,  lisuride).  Tra 
gli  antiestrogenì.  composti  non  steroidei  dotati  di  elevata 
affinità  per  i recettori  per  gli  estrogeni,  ma  scarsamente 
attivi  biologicamente  in  senso  estrogenico  e in  grado, 
quindi,  di  stimolare  la  risposta  ipotalamica  in  termini  di 
increzione  di  GnRH,  va  innanzitutto  citato  il  citrato  di 
clomifene.  che.  a dosi  di  50-150  mg/die  per  5 giorni  al- 
l'ìnizio  della  fase  follicolare,  risulta  particolarmente  effi- 
cace. Altri  antiestrogeni  meno  usati  ma  ugualmente  utili, 
sono  il  ciclofenile.  l’epimestrolo.  il  tamoxifcne.  L'impiego 
di  gonadotropine  ipofisarie  (FSH  e LH  simultaneamente, 
FSH  purificato)  in  associazione  con  gonadotropina  corio- 
nica umana  (hCG)  risulta  particolarmente  utile  nel  trat- 
tamento delle  forme  di  anovulatorietà  resistenti  agli  an- 
tìestrogeni.  L'FSH  e l'LH  inducono  Io  sviluppo  follicola- 
re. l'hCG,  con  effetto  LH-simìlc,  scatena  l'evento  ovula- 
torio.  1^  schema  posologico  deve  essere,  in  questi  casi, 
altamente  personalizzato  e tenere  conto  giorno  per  gior- 
no della  risposta  ovarica.  al  fine  di  evitare  la  pericolosa 
sindrome  da  iperstimolazione  dell’ovaio.  Questa,  nelle 
forme  più  lievi,  si  caratterizza  per  un  aumento  di  volume 
delle  ovaie,  distensione  addominale  c aumento  di  peso; 
nei  casi  più  gravi  i)  quadro  clinico  è assai  critico,  con 
asdte.  idrotorace,  squilibrio  elettrolitico,  ipovolemia,  ipo- 
tensione e oliguria.  Le  ovaie  appaiono  enormemente  in- 
grandite con  cisti  follicolari  multiple,  edema  stromale  c 
numerosi  corpi  lutei.  Alla  base  della  patogenesi  della  sin- 
drome vi  è probabilmente  riperincrczionc  dì  estrogeni, 
che  induce,  per  il  tramite  delle  prostaglandìne,  un  au- 
mento della  permeabilità  capillare  a livello  ovarico.  11 
trattamento  è in  generale  medico  e conservativo,  con 
impiego  di  cortisonici,  inibitori  delle  prostaglandìne  c 
albumina.  Solo  nei  casi  estremi  l’intervento  chirurgico 
appare  necessario  per  la  risoluzione  della  sindrome.  È 
importante  sottolineare  che  la  sindrome  da  iperstimola- 
zione dell’ovaio  compare  solo  a seguilo  di  somministra- 
zione di  hCG;  essa,  pertanto,  può  e deve  essere  prevenu- 
ta attraverso  un  accurato  controllo  della  risposta  ovarica 
alle  gonadotropine  mediante  monitoraggio  ecografico  c 
ormonale  (l7-P-estradiolo). 

Negli  ultimi  anni  la  disponibilità  di  GnRH  e di  sofisti- 
cate apparecchiature  in  grado  di  somministrare  il  Relea- 
sin^  Mormone  per  via  e.  v.  con  carattere  di  pulsatililà 
(micropompe)  ha  reso  possibile  il  trattamento  delle  ano- 
vulalorictà  croniche  di  origine  centrale  resistenti  agli  an- 
tiestrogeni  con  buoni  risultati  in  termini  di  ripristino  del- 
l'ovulazione e di  gravidanze.  V.  ovaio. 

Per  quanto  conceme  il  trattamento  della  s.  dovuta  a 
fattore  tubarico.  esistono  oggi  due  fondamentali  orìcnta- 
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menti  terapeutici,  non  necessariamente  alternativi.  Da  un 
lato  Tapproccio  classico  al  problema:  cioè  l’Impiego  della 
microchirurgia  hparativa,  dall'altro  l'approccio  più  mo* 
demo  e,  per  molti  versi  più  spettacolare,  costituito  dalla 
fecondazione  in  vitro  con  trasferimento  dell'embrione 
(FIVET).  La  microchirurgia  delle  salpingi  deve  essere 
preceduta  da  una  accurata  valutazione  del  caso,  con  la 
scelta  del  tipo  di  intervento  più  idoneo  alla  soluzione  del 
problema.  Si  effettueranno  co^  salpingolisi  (lisi  di  ade- 
renze periannessiaii  ed  extrannessiali);  salpingoplastiche 
per  la  creazione  di  nuovi  osti  tubarìci  (salpingoneosto- 
mie)  o per  la  disagglutinazione  e dilatazione  deH’ostio 
tubarico  originario  (fìmbrìoplastiche);  anastomosi  tubari- 
che  (che.  secondo  il  tratto  di  salpingi  interessato,  saranno 
di  tipo  istmoistmico,  istmoampollare.  ampolloampollare); 
reimpianti  uterotubarid.  I risultati  della  microchirurgia 
dipendono  da  una  serie  di  fattori  tra  cui.  fondamentali:  la 
valutazione  del  caso,  resperìcnza  del  chirurgo,  l'impiego 
di  strumenti  e tecniche  microchirurgici,  la  prevenzione 
intra-  e postoperatoria  di  aderenze. 

La  fertilizzazione  in  vitro  con  trasferimento  dclTcm- 
brione  consente  di  aggirare  l’ostacolo  alla  fecondazione 
rappresentato  dall'ostruzione  tubarica.  Una  corretta  e 
controllata  iperstimolazìone  ovarica  con  antiestrogeni  o 
gonadotropinc  consente  di  prelevare  per  via  laparoscopi- 
ca,  o.  più  recentemente,  transecografica.  più  ovodti  e di 
ottenerne  la  fecondazione  in  ambiente  extraoorporeo. 
Nelle  prime  fasi  di  segmentazione  il  prodotto  del  conce- 
pimento viene  quindi  trasferito  alLintemo  della  cavità 
uterina  per  potervisi  annidare. 

Il  trattamento  della  s.  dovuta  a fattore  cervicale  mira  a 
ripristinare  le  normali  caratteristiche  del  muco  attraverso 
reliminazione  della  componente  flogistica  (trattamento 
chemioterapico  mirato)  e il  miglioramento  della  qualità  e 
della  quantità  del  muco  stesso  (stimolazione  cervicale  con 
estrogeni  o con  FSH  purificato). 

Per  quanto  riguarda  il  trattamento  deirendometrìosi. 
Tapproccio  chirurgico,  un  tempo  classico,  viene  oggi  ri- 
servato ai  soli  casi  più  gravi  con  esteso  interessamento 
annessiale;  la  terapia  medica  con  danazolo,  uno  steroide 
eterociclico  derivato  daH'etisterone,  si  è rivelata,  negli 
ultimi  anni,  particolarmente  utile  nel  controllo  e nella 
regressione  delle  lesioni  endometrìosiche.  L'effetto  viene 
ottenuto  attraverso  molteplici  meccanismi  d'azione  tra  cui 
prevalente  è quello  dcirinibizionc  diretta  della  secrezione 
di  GnRH  o di  gonadotropine.  con  conseguenti  inibizione 
della  steroidopoiesi  ovarica  e atrofia  deirendometrìo. 
specie  quello  eterotopico. 

Negli  ultimi  tempi  è stata  proposta  una  metodica  origi- 
nale per  la  risoluzione  di  s.  sine  causa  o dovuta  a fattore 
maschile;  si  tratta  della  cosiddetta  GIFT,  o fecondazione 
intratubarìca.  che  consiste  nel  deporre  airintcmo  della 
salpinge  gameti  maschili  e femminili  (questi  ultimi  prece- 
dentemente prelevati  dai  follicoli  ovarici)  creando  artifi- 
cialmente condizioni  particolarmente  idonee  alla  fecon- 
dazione. 

Venendo  a parlare  della  prevenzione  della  s.  femmini- 
le. va  sottolineato  come  questa  sia  praticamente  attuabile 
solo  nei  confronti  delle  forme  a ctiologia  infettiva  e a 
patogenesi  flogistica;  poco  o nulla  è infatti  pos.sibile  fare 
per  la  prevenzione  delle  s.  di  origine  endocrina,  per  le 
quali,  ai  massimo,  è auspicabile  una  diagnosi  precoce  del 
disturbo  di  base  onde  evitare  i successivi  fenomeni  di 
cronicizzazione  e automantenimenlo. 

Tornando  alla  s.  di  origine  tubopelvica,  grande  impor- 
tanza va  data  alla  diagnosi  c ai  trattamento  specifico  delle 
flogosi  delle  basse  vie  genitali,  con  particolare  riferimento 
alle  cerviciti  da  Chiamydia  irachontatis  e Seisseria  go- 
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norrheae-,  importante  è anche  l'individuazione  e.  quando 
possibile,  la  correzione  di  fattori  predisponenti,  come  la 
precocità  e promiscuità  sessuali  e l'uso,  in  donne  giovani, 
di  dispositivi  intrauterini. 

I risvolti  psicologici  della  s.  coniugate  sono  tanto  nume- 
rosi quanto  importanti  e vanno  sempre  tenuti  nella  debita 
considerazione  da  parte  del  medico.  Anche  quando  il 
problema  venga  minimizzato  nella  sua  importanza  dai 
diretti  interessati,  in  realtà  nella  maggioranza  dei  casi  i 
coniugi  vivono  la  loro  condizione  dì  privazione  della  pro- 
le con  stato  di  grande  sofferenza  c frustrazione.  Questo 
vale  certamente  per  la  donna,  nella  quale  un  ruolo  im- 
portante riveste  un  inappagato  istinto  di  maternità,  ma 
anche  per  l'uomo  che.  per  Tassodazionc  istintiva  tra  scs- 
.sualità  e fertilità,  tende  a considerare  diminuito,  e co- 
munque insufficiente,  il  proprio  grado  di  virilità.  Questa 
situazione  di  tensione  individuale  ha  spesso  risvolti  nega- 
tivi nella  vita  della  coppia,  con  notevole  incidenza  di  crisi 
coniugali. 

STERILITÀ  DI  COPPIA 

Nella  maggior  parte  dei  ca.si,  t fattori  responsabili  di  una 
s.  di  coppia  sono  molteplici  e spesso  attribuibili  tanto  al- 
l’uomo che  alla  donna.  Sono  i casi  in  cui  la  fertilità  è 
modicamente  diminuita  in  entrambi  i partner,  tanto  da 
esitare,  per  quella  coppia,  in  una  condizione  di  s.  La  di- 
minuzione della  fertilità  è comunque  tale  da  consentire  il 
superamento  del  problema  quando  la  coppia  si  sciolga  e 
se  ne  formino  di  nuove.  Tutti  i fattori  etiologici  di  s. 
maschile  e femminile  possono  essere  responsabili  di  una 
s.  di  coppia. 

Alla  luce  delle  attuali  conoscenze  in  tema  di  fisiopatolo- 
gia della  riproduzione  emerge  però  Timportanza  dei  fatto- 
ri immunologici.  È infatti  nolo  come  la  presenza  nella 
donna  di  una  risposta  immunitaria  orientata  contro  gli 
spermatozoi  del  partner  sia  da  sola  sufficiente  a spiegare 
circa  il  10%  delle  s.  idiopatiche.  Che  nella  donna  possano 
esistere  anticorpt  antispcrmatozoo  non  solo  nel  siero,  ma 
anche,  e soprattutto,  nelle  vie  genitali  non  è certo  un  fatto 
sorprendente;  sorprendente  è.  se  mai.  la  constatazione 
che  nella  maggior  parte  delle  donne  tale  risposta  immuni- 
taria manchi,  malgrado  ogni  rapporto  sessuale  si  traduca, 
di  fatto,  nel  «contatto»  con  milioni  di  cellule  antigenica- 
mente  «estranee».  Esistono  numerosi  indizi  tendenti  a 
dimostrare  resistenza,  nel  liquido  seminale,  di  alcuni  fat- 
tori immunoso^ressivi  in  grado  di  inibire,  in  vitro,  l'atti- 
vazione linfocitaria.  Alla  base  di  un'immunizzazione  anti- 
spcrmatozoo potrebbe  essere  la  mancanza,  o la  riduzione, 
di  tali  fattori  nel  liquido  seminale  del  partner. 

Partendo  dairosservazione  sperimentale  che  l'inocula- 
zione intraperitoncalc  di  spermatozoi  in  grande  quantità 
induce,  nell'animale  da  esperimento,  la  comparsa  di  una 
risposta  anticorpale,  alcuni  AA.  hanno  prospettato  Tipo- 
tesi  che  il  trasporto  in  cavità  peritoneale  attraverso  le 
tube  di  un  numero  eccessivo  di-  spermatozoi  possa  essere 
causa  di  immunizzazione  nella  donna.  AiKhe  l'esposizio- 
ne gastrointestinale  allo  sperma  è stata  indicata  quale 
possibile  meccanismo  etiopatogenetico  della  s.  immuno- 
logica. 

I meccanismi  attraverso  cui  anticorpi  antispcrmatozoo 
possono  interferire  con  la  fecondazione  sono  molteplici; 
alcuni  intervengono  nella  fase  di  trasporto  attraverso  le 
vie  genitali  femminili;  altri  al  momento  deirinteraziunc 
con  l’oodta.  Il  legame  delle  immunoglobuline  con  la  su- 
perfìcie dello  spermatozoo  induce,  con  l'attivazione  del 
complemento,  un  danno  cellulare,  con  conscguente  atti- 
vazione della  mobilità  o.  addirittura,  o>n  fagocitosi  da 
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parte  dei  macrofagi  del  tratto  genitale  femminile.  Inoltre, 
tl  legame  anticorpale  a livello  della  lesta  dello  spermato- 
zoo può  occludere  i siti  di  aggancio  per  la  zona  pellucida 
o danneggiare  la  membrana  acrosomalc  impedendo  così 
la  normale  penetrazione  neH'oociia. 

La  diagnosi  di  una  s.  di  coppia  di  tipo  immunologico 
parte  da  ripetuti  post-coitai’test  negativi. 

L'osservazione,  airintemo  di  un  muco  cervicale  ben 
estrogenizzato  e con  un  liquido  seminale  normale,  di 
spcrmatozoi  mobili  in  numero  insufficiente  (<  5 per 
campo  microscopico)  o con  evidenti  alterazioni  della 
motilità  deve  indune  all'esecuzione  degli  esami  per  l'in- 
dividuazionc  degli  anticorpi  antispermatozoo.  Tra  questi 
ricordiamo,  accanto  alle  classiche  metodiche  per  lo  studio 
degli  anticorpi  agglutinanti  e degli  anitcorpi  immobiliz- 
zanti.  il  MAR  test  {Mixed  AntigiobuJins  Reaaion  test) 
basato  su  una  modifica  del  test  di  Coombs  diretto,  utilis- 
simo negli  screenings  di  base,  o le  più  recenti  e sofisticate 
tecniche  radiotmmunologiche  e immunoenzimatiche. 

Mentre  grossi  progressi  sono  stati  compiuti  negli  ultimi 
anni  nella  diagivostica  della  s.  immunologica  di  coppia, 
altrettanti  progressi  non  sono  stati  compiuti  nel  campo 
della  terapia,  che  rimane  alquanto  empirica.  L’impiego 
del  profilattico  per  lunghi  periodi  di  tempo  allo  scopo  di 
indurre  nella  donna  una  desensibilizzazione  è stato  tena- 
cemente sostenuto  in  passato,  ma.  per  la  verità.  «)n  scar- 
sa documentazione. 

L’alternativa  terapeutica  è costituita  dai  cortisonici  e 
dalle  loro  note  proprietà  immunosoppressive. 
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STERILFTÀ,  CONTROLLO  DI 

F.  contróle  de  stérilité.  - i.  sterUity  control.  • t.  Sterilitàt- 
kontrolle.  - s.  contról  de  esterilidad. 

Geocfaliti 

Teoricamente,  in  microbiologia  sterilità  significa  assenza 
di  qualsiasi  microrganismo  vitale,  cioè  capace  di  moltipli- 
cazione. Praticamente,  il  controllo  di  sterilità,  quale  è 
abitualmente  eseguito  c trattato  in  questa  sede,  ha  lo 
scopo  di  escludere,  nel  prodotto  in  esame,  la  presenza  di 
batteri,  aerobi  e anaerobi,  nonché  di  miceli. 

Solo  occasionalmente,  quando  monografie  particolari  lo  ri- 
chiedano. il  c.  di  %.  deve  essere  esteso  a escludere  anche  la  pre- 
senza di  micoplasmi. 

Non  sono  previste  norme  generali  per  la  verìfica  dclfasscnza 
di  agenti  virali  estranei.  Sono,  in  genere,  i vaccini  virali  che,  per 
la  tutura  del  substrato  utilizzato  per  la  replìcazioiie  virale,  ri- 
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chiedono  questo  controllo.  I virus  estranei  da  escludere  variano 
proprio  in  relazione  al  substrato,  e pertanto  essi  sono  considerati 
nella  normativa  relativa  ai  singoli  vaccini. 

Il  c.  di  s.  si  applica  a tutti  i prodotti  biologici  e alle 
altre  preparazioni  per  le  quali  la  Farmacopea  Ufficiate 
prescrìve  il  requisito  della  sterilità  (v.  anche;  saggi  bio- 
ixxjia).  Campioni  del  prodotto  in  esame  vengono  inocu- 
lati in  adatti  terreni  di  coltura  liquidi;  questi,  dopo  un 
adeguato  perìodo  di  incubazione  a temperatura  prestabi- 
lita. sono  esaminati  per  la  presenza  o meno  di  crescita 
microbica. 

Poiché,  ovviamente,  la  verifica  della  sterilità  non  può 
essere  estesa  a tutte  le  unità  di  una  preparazione  (v.  sot- 
to), occorre  che  il  campione  utilizzato  per  il  c.  di  s.  sia 
rappresentativo  del  lotto  di  produzione  da  cui  esso  viene 


TAB.  I.  NUMERO  DI  UNITÀ  DA  PRELEVARE  PER  IL 
CONTROLLO  DI  STERILITÀ  IN  RELAZIONE  AL  NUME- 
RO DI  UNITÀ  CONTENUTE  IN  UN  LOTTO  F.  AL  TIPO  DI 
PREPARAZIONE 

(dalla  Farmacopea  Ufficiale  della  Repubblica  Iialiana.  IX  ed.) 


N—ewi  di  tuùtà 

Numero  minimo 

codenate  in  un  lotto 

di  unità  da  prticvnrv 

Preparazioni  per  uso  parente- 
ralc 

inferiore  o uguale  a 100 

> 100  e ^ 500 

> 5MÌ  1 

il  10%  del  lotto,  ma  non 
meno  di  4 unità 

10  unità 

11  2%  del  lotto  fino  a un  mas- 
simo di  20  unità 

Preparazioni  per  uso  oftalmico 
e altre  preparazitmi  non 
iniettabili 

inferiore  o uguale  a 200  re- 
cipicnii 

> 200  recipienti 
Se  ii  prodotto  è confeziofiaio  io  dosi 
secondo  lo  sctiema  indìcalu  per  le 

il  5%,  ma  non  meno  di  2 
unità 
IO  unità 

luochc,  sì  effettua  il  campkMiamcnto 
prepara/ioni  per  uso  parenleralc. 

Materiale  da  medicazione 
inferiore  o uguale  a 100 
confeziom 

> 100  c ^ 500 

> 500 

U 10%,  ma  non  merK>  di  4 
confezioni 

10  confezioni 

11  2%  delle  confezioni  fino  a 
un  massimo  di  ^ 

Catgut  e fili  non  rìassorbibili 
per  uso  chirurgico 
inferiore  o uguale  a 1000 
confezioni 

per  ogni  1000  confezioni 
supplementarì 

il  2%.  ma  non  meno  di  5 con- 
fezioni 

da  2 a un  massimo  di  40  con- 
fezioni supplementarì 

Materie  solide  sfuse 
inferiore  a 4 recipienti 
2 4 c ^ 50  recipienti 

> SO  recipienti 

tutti  i recipienti 
il  20%,  ma  non  meno  di  4 
recipienti 

il  2%.  ma  non  meno  di  10 
redpienii 

La  quaniiU  di  prodcMio  da  prelevare  per  ctascun  reapicnic  cormpofidc  a 
20  volte  la  dose  umana  abituale  untiaria  e conunque  a nun  pm  di  6 g Si 
effettua  ti  controllo  cosi  come  prescritto  per  le  preparazioni  per  uso  pa- 
renteralc. 
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estratto;  per  lotto  di  produzione  si  interule  una  serie  di 
unità  derivate  da  un  unico  contenitore  e omogenee  ri- 
spetto  al  rischio  di  contaminazione  nelle  fasi  di  distribu- 
zione c chiusura.  Occorre  anche  che  la  grandezza  del 
campione  da  esaminare  sia  proporzionale  alla  grandezza 
dei  lotto.  La  tab.  1 indica  il  numero  di  unità  da  prelevare 
per  il  c.  di  s.  in  relazione  al  numero  di  unità  contenute  in 
un  lotto  e al  tipo  di  preparazione.  La  tab.  Il  indica,  per 
le  preparazioni  parcntcrali.  la  quantità  di  materiale  da 
incKuIarc  in  ogni  terreno  di  coltura  in  relazione  alla 
quantità  contenuta  in  ogni  reenpiente  del  lotto,  si  tratti  di 
liquidi  o di  solidi. 

Il  c.  di  s.  deve  essere  eseguito  in  condizioni  ambientali 
tali  da  ridurre  al  minimo  il  rischio  di  contaminazione 
occasionale  da  parte  dell'operatore;  è indicata  l'utilizza- 
zione di  una  stanza  sterile  o di  una  cappa  a flusso  lamina- 
re di  aria  sterile  (v.  fiitrazionf  e ui.T»AFitTiiAZtoNF., 
filtrazione  in  microbiohgia\  v.  anche:  sterH-IZ/js/jone). 

Terrcal  <U  collMra 

Si  usano  generalmente  2 diversi  terreni  di  coltura,  dei 
quali  uno  adatto  alla  crescita  di  batteri  (terreno  di  Bre- 
wer).  Paltro  adatto  alla  crescita  di  miccti  (terreno  di  Sa- 
bouraud).  Il  primo  contiene  un  agente  riducente  (lioglico- 
lato  di  s(hJìo).  cosi  da  consentire  la  crescita  sia  di  aerobi 
sia  di  anaerobi.  I terreni  di  coltura  devono  essere  sterili  c 
fertili. 

Per  vertlicarc  la  sterilità,  aliquote  dei  terreni  di  coltura  vengo- 
no incubate  per  almeno  7 giorni  a 30-35  “C  (terreno  di  Brewer) 
o a 20-25%'  (terreno  di  Sabuuraud)  Non  si  deve  riscontrare 
alcuna  crescita  microbica. 

Per  verificare  la  fertilità,  provette  di  terreno  di  coltura  vengo- 
no inoculate,  in  duplicato,  ciascuna  con  circa  100  microrganismi 
viventi.  Durante  e dopo  incubazione  per  7 giorni  a 30-35  % 
(terreno  di  Brewer)  o a ^25  %'  (terreno  di  Sabouraud)  si 
deve  osservare  crescita  precoce  e abbondante.  I microrganismi 
consigliati  per  questa  prova  sono;  SlaphyltKiKcus  aureus.  Baàh 
tus  suhitlis.  Clostridium  sporogenes.  Candida  atbicaris. 

Occorre  anche  verificare,  prima  del  c.  di  s.  sul  prodotto 
in  esame,  che  questo  non  abbia  proprietà  inibenti  la  cre- 
scita microbica. 

TAB.  II.  Qt’AMTl'A  DI  MATKRlALt  DA  INOCLLARi: 
IN  OGNI  TERRKNO  DI  COLTURA,  IN  RLLA/JONF.  AIXA 
QUANTITÀ  CONTENUTA  IN  OGNI  UNITÀ  DEL  LOT- 
TO,  PER  LE  PREPARAZIONI  PER  USO  PARENTERALE 

(dalla  Farmacopea  UfHaalc  della  Repubblica  Italiana,  IX  ed.) 


1 

' QvMCilà  mìnlMia  da  «tUizacarc 

Contcflulo 

bi  ogni  (meno  di  eollvni 

di  ofRi  recipienle 

per  la  ricerca  di  contaamanti 

baticrici  e fangÌM 

Liquido 

inferiore  a 1 mi 
da  1 mi  a < 4 mi 
da  4 mi  a < 20  mi 
da  30  mi  a < 100  mi 

L'intero  contenuto  di  un  recipiente 
Metà  del  contenuto 
3 mi 

Il  10%  del  contenuto,  salvo  diversa  In- 
, dicazione  nelle  singole  monografie 

Solido 

inferiore  a 50  mg 

l.'intcro  contenuto  di  un  recipiente 

da  50  mg  a < 3iN)  mg 

Metà  del  contenuto 

2 200  mg 

100  mg 

A tale  scopo  si  inoculano  4 provette  di  terreno  di  Brewer  con 
circa  l(Kì  microrganismi  ciascuna  di  ^taphylocoecus  aureus  (ae- 
robìo),  c 4 provette  dello  ste»u)  terreno  con  circa  100  microrga- 
nismi ciascuna  di  Chsiridium  sporogenes  (anaerobio). 

A 2 provette  di  ogni  serie  si  aggiunge  il  prodotto  in  esame, 
nella  stessa  quantità  per  provetta  che  dovrà  essere  utilizzata  nel 
c.  di  s.  Si  mettono  quiiKli  a incubare  tutte  le  provette  a 30- 
35%. 

Ugualmente  si  procede  con  il  terreno  di  Sabouraud.  utilizzan- 
do Candida  albicans  per  l'irtoculo  e incubando  a 20-25  °C. 

Se,  nel  corso  e alla  fine  del  periodo  di  incubazione,  non  c'è 
differenza  nella  rapidità  ed  entità  della  crescila  tra  le  provette 
contenenti  il  prodotto  m esame  c le  altre,  il  prodotto  non  inibi- 
sce e si  può  procedere  al  c.  di  s.  Se,  invece,  le  provette  conte- 
nenti il  prodotto  in  esame  mostrano  assenza  di  crescita  o crescila 
stentata,  il  prodotto  in  esame  ha  proprietà  inibenti  che  devono 
cs-scre  eliminale  (per  diluizione,  filtrazione,  neutralizzazione) 
prima  di  procedere  al  c.  di  s. 

Tecnica 

L'inoculazione  nei  terreni  di  coltura  del  prodotto  da  sot- 
toporre a c.  di  s.  può  essere  fatta  mediante  2 tecniche: 
filtrazione  su  membrana  e semina  diretta. 

La  filtrazione  su  membrana  deve  considerarsi  senz'altro 
il  metodo  di  scelta,  da  utilizzare  ogni  qual  volta  la  natura 
del  prodotto  lo  consenta,  e cioè  nel  caso  di  soluzioni 
acquose,  alcoliche  od  oleose  o di  preparazioni  solubili  in 
solventi  acquosi  od  oleosi.  Si  usano  membrane  di  nitrato 
o di  acetato  di  cellulosa,  con  diametro  dei  pori  di  0,22- 
0.45  )im  (v.  anche;  filtrazione  e ultrafiltrazione). 

Le  membrane  sono  montate  su  apparecchi  da  filtrazio- 
ne. che  devono  essere  tali  da  consentire  rintroduzione  e 
la  filtrazione  del  campione  in  condizioni  di  asepsi  c da 
permettere  l'asportazione  della  membrana  dopo  la  filtra- 
zione. per  il  suo  trasferimento  nel  terreno  di  coltura. 

Esistono  in  commercio  %ets  di  materiale  plastico  monouso  per 
il  c.  di  s.  mediante  filtrazione  su  membrana.  Essi  operano  in  un 
sistema  completamente  chiuso  c consentono  la  filtrazione  con- 
temporanca del  campione  in  esame  su  due  diverse  membrane.  U 
lavaggio  delle  stesse  e.  infine,  l'aspirazione  del  terreno  di  coltura 
dirctiamenic  nel  recipiente  contenente  la  membrana;  questo, 
una  volta  sigillato,  viene  trasferito  in  termostato  (fìg.  1).  con  un 
dispositivo  del  genere,  i rischi  di  contaminazione  accidentale 
sono  ridotti  al  minimo. 

Il  vantaggio  della  filtrazione  su  membrana  è evidente: 
sulla  stessa  membrana  possono  essere  filtrate  grandi 
quantità  di  materiale,  concentrando  su  una  superfìcie  re- 
lativamente piccola  qualsiasi  contaminante  presente  nella 
preparazione  e aumentando  notevolmente  le  probabilità 
di  rivelare  la  contaminazione  stessa  (v.  sotto).  È inoltre 
possibile  lavare  ripetutamente  e abbondantemente  la 
membrana,  in  modo  da  allontanare  ogni  traccia  del  pro- 
dotto, eliminando  così  qualsiasi  interferenza  nel  control- 
lo. Praticamente,  un  solo  contenitore  di  terreno  di  Bre- 
wer e un  solo  contenitore  di  terreno  di  Sabouraud  sono 
sufficienti  per  il  c.  di  s.  di  un  prodotto. 

Nella  tecnica  della  semina  diretta,  aliquote  del  prodot- 
to in  esame  vengono  imK*ulate  direttamente  nei  terreni  di 
coltura.  II  rapporto  tra  quantità  di  campione  e quantità  di 
terreno  deve  essere  di  circa  1:10  per  i liquidi  c di  1:100 
per  i solidi. 

Abitualmente,  per  questa  tecnica  il  terreno  di  coltura  è distri- 
buito in  provette  (10  mt/provclia)  o in  provctioni  (^  ml/pro- 
vcltonc).  Il  numero  di  provette  di  ogni  terreno  da  inoculare  per 
il  c.  di  s.  dipende,  ovviamente,  dalla  quantità  di  campione  da 
esaminare  (tabb.  I e II).  lenendo  conto  del  citato  rapporto  cam- 
pionc'tcrrcno  colturale. 
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Fig.  1.  Apparecchio  Sterìlcst'^ 
II  per  il  c.  di  s.  di  prodotti  far- 
maceutici. L'apparecchio  i ba- 
cato su  un  sistema  «chiuso»  che 
elimina  ogni  possibilità  di  con- 
taminazione esogena  Le  unità 
di  controllo  sono  sterili  e -a 
perdere».  I iiouidi  da  controlla- 
re vengono  nitrati  attraverso 
una  membrana,  sulla  quale  si 
concentrano  gli  eventuali  mi- 
crorganismi inquinanti.  In  pri- 
mo piano  vengono  mostrate, 
ingrandite,  due  unità  di  control- 
lo. prima  (a  sinistra)  e dopo  (a 
destra)  rincubazionc  in  termo- 
stato: nella  unità  di  destra  c 
evidente  rintorbidimcnto  del 
liquido  di  coltura  dovuto  a con- 
taminazione del  prodotto  sag- 
giato. (Prr  ttmiie  concessiom- 
2r//a  MILLirORE  S.p.A..  Se- 
grate,  Milaruy). 


Come  già  detto,  la  temperatura  di  incubazione  è 30- 
35  °C  per  il  terreno  di  Brewer  c 20-25  **C  per  il  terreno 
di  Sabouraud.  Il  periodo  di  incubazione  richiesto  dalla 
Farmacopea  Ufficiale  è di  7 giorni  (prolungabili  a IU-14) 
per  la  tecnica  di  filtrazione  su  membrana,  c di  14  giorni 
per  la  tecnica  di  semina  diretta. 

Interpretazione  dei  limitati 

Durante  il  periodo  di  incubazione  e alla  fine  di  questo  i 
terreni  inoculati  vengono  esaminali  a vista.  Se  essi  sono 
limpidi  e privi  di  altri  segni  di  crescita  microbica,  il  prò- 
ck)tto  in  esame  viene  considerato  sterile.  Se  i terreni  sono 
torbidi  o mostrano  altri  segni  di  contaminazione  microbi- 
ca e non  è possibile  escludere  con  assoluta  certezza  una 
contaminazione  accidentale,  la  prova  viene  ripetuta  su 
altri  campioni,  secondo  le  modalità  seguite  la  prima  vol- 
ta. avendo  cura  di  mettere  da  parte  il  contenitore  o i 
contenitori  contaminati.  Se  in  questa  prova,  designata 
come  «prima  ripetizione»,  non  si  ha  alcuna  crescita  mi- 
crobica, il  prodotto  in  esame  è consideralo  sterile.  Se  si 
ha  contaminazione  e i microrganismi  contaminanti  sono 
uguali  a quelli  sviluppatisi  nel  corso  della  prima  prova,  il 
prodotto  in  esame  è considerato  inquinato.  Se  i micror- 
ganismi evidenziati  sono  diversi  da  quelli  sviluppatisi  nel- 
la prima  prova  c di  nuovo  si  sospetta  una  contaminazione 
occasionale,  si  esegue  un  ulteriore  controllo.  Unica  diffe- 
renza. rispetto  alle  precedenti,  è che  in  questa  prova, 
designata  come  «seconda  ripetizione»,  si  utilizza  un 
numero  di  campioni  doppio  rispetto  a quello  della  prima 
prova  e della  prima  ripetizione.  Se  non  si  verìfica  alcuna 
crescita  di  microrganismi,  il  prodotto  è considerato  steri- 
le; se  c‘è  crescita  microbica,  il  prodotto  è considerato 
inquinato. 

Significalo  e Umìti 

Dalla  descrizione  precedente  risulta  chiaramente  che  sot- 
toporre un  campione  a c.  di  s.  comporta  la  distruzione 
del  campione  stesso.  È ovvio,  pertanto,  a parte  altre  con- 
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siderazioni,  che  il  c.  di  s.  non  può  essere  esteso  a tutte  le 
unità  componenti  un  lotto  di  produzione  e deve  necessa- 
riamente essere  campionario. 

Un  c.  di  s.  eseguito  su  un  numero  ragionevole  di  cam- 
pioni prelevati  da  un  lotto  omogeneo  di  prodotto  finito 
può  rivelare  un  inquinamento  solamente  se  la  percentua- 
le di  unità  contaminate  è elevata;  se  detta  percentuale  è 
bassa,  la  contaminazione  sfugge  al  controllo.  Perciò  la 
sterililà,  quale  attcstata  dalPcsito  favorevole  dei  c.  di  s.. 
non  può  essere  intesa  in  senso  assoluto,  ma  piuttosto  in 
termini  probabilistici.  E in  questo  contesto  sembrerebbe 
anche  più  appropriato  dire,  di  un  prodotto  che  abbia 
superato  il  c.  di  s.  con  esito  favorevole,  che  detto  prodot- 
to «soddisfa  al  c.  di  s.»  piuttosto  che  dire  che  esso  «è 
sterile». 

Più  che  il  c.  di  s..  à un  concito  processo  di  fabbrica- 
zione che  può  garantire  la  sterilità  di  un  prodotto.  Pre- 
cauzioni tese  a evitare  la  conlaminazione  microbica  devo- 
no essere  osservate  in  ogni  fase  del  processo  produttivo. 

L'ubicazione  dei  locali  di  lavorazioni  potcnzialmcnle  contami- 
nanti. la  creazione  di  adatte  barriere,  la  limitazione  degli  spo- 
stamenti del  personale  c delle  apparecchiature,  la  disponibilità 
di  stanze  sterili,  la  frequente  verìfica  dei  sistemi  di  filtrazione 
dell’ana  con  controllo  routinario  dell’efiìcienza  dei  filtri  e della 
contaminazione  microbica  ambientale,  l'educazione  e la  prote- 
zione del  personale,  l'esecuzione  di  c.  di  s.  nelle  fasi  intermedie 
della  lavorazione,  sono  tutù  fattori  di  importanza  fondamentale 
ai  Ani  di  assicurare  la  sterilità  del  prodotto  Anito. 

Un'attenzione  particolare  va  rivolta  ai  procedimenti  di 
sterilizzazione;  il  funzionamento  degli  apparecchi  c Tcffì- 
cada  del  procedimento  devono  essere  tenuti  costante- 
mente  sotto  controllo. 

Tuttavia,  pur  con  i limiti  insiti  nel  controllo,  bisogna 
tenere  nella  debita  considerazione  il  fatto  che  il  c.  di  s.  ò 
l’unico  metodo  a disposizione  di  chi,  per  un  motivo  o per 
l'altro,  debba  procedere  alla  verìfica  della  sterilità  di  un 
prodotto. 
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rilización. 
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DEFINIZIONE  E PREMESSA 

Con  il  termine  sterilizzazione  si  indicano  auelle  operazio- 
ni mediante  le  quali  può  es.sere  ottenuta  rassoluta  assen- 
za di  microrganismi  vitali  sia  patogeni,  sia  saprofìti. 

Per  disinfeztone  (v.)  si  intendono  invece  quelle  pratiche 
aventi  lo  scopo  di  distruggere  i microrganismi  patogeni, 
senza  che  anche  i microrganismi  saprofìti  che  a essi  si 
accompagnano  vengano  necessariamente  tutti  distrutti. 

Nelle  applicazioni  pratiche,  la  sterilità  va  intesa  in  sen- 
so relativo,  e cioè  come  un  valore  limile  al  quale  i diversi 
metodi  possono  arrivare,  tendendo  a fare  diventare  infì- 
nitamcnle  piccolo  il  rapporto  fra  numero  di  organismi 
presenti  alla  fine  e aU’inizio  del  trattamento  microbicida 
(oppure  dopo  e prima  l'appiicazione  del  sistema  di  sepa- 
razione). 

Due  sono  le  vie  per  ottenere  la  sterilità:  1)  distruzione 
della  vitalità  dei  microrganismi;  2)  eliminazione  dei  mi- 
crorganismi. 

La  prima  comporta  l'uso  del  calore,  di  mezzi  chimici  e 
di  radiazioni. 

La  seconda,  che  può  anche  lasciare  inalterate  le  carat- 
teristiche biologiche  dei  microrganismi,  è basata  su  me- 
todi meccanici  (hllrazione.  centrifugazione,  flottazione, 
etc.)  o elettrostatici. 

L'efficacia  dei  diversi  melodi  viene  espressa  come  rap- 
porto fra  due  quantità  di  microrganismi: 

ne)  1*’  caso  (distruzione  della  vitalità)  ci  si  riferisce  al 
rapporto  fra  numero  di  microrganismi  presenti  all'inizio  c 
alla  line  deH'intervallo  di  tempo  durante  i)  quale  viene 
applicato  il  trattamento  (termico,  chimico,  di  irraggia- 
mento); 

nel  2"  ca.so  (eliminazione),  questo  rapporto  riguarda  le 
quantità  presenti  a monte  e a valle  del  sistema  meccanico 
o elettrostatico  usato. 

Il  l**  tipo  di  $.  è essenzialmente  statico,  mentre  il  2*^  è 
dinamico,  e presuppone  un  flusso  di  materiale  da  steriliz- 
zare attraverso  un  adatto  sistema. 
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METODI  DI  STERILIZZAZIONE  PER  DISTRU- 
ZIONE DI  VITALITÀ 

Slerilizzazkitte  per  via  tennka 

Fra  i metodi  di  distruzione  è quello  di  più  larga  applica- 
zione. sia  ncH'industria  farmaceutica  e nella  pratica  ospe- 
daliera, sia  in  microbiologia:  in  pratica,  tutti  t contenito- 
ri, gli  strumenti  chirurgici,  le  apparecchiature  per  la  fer- 
mentazione e lutti  i mezzi  di  coltura,  vengono  sterilizzati 
mediante  U calore,  che  può  essere  applicato  in  presenza  o 
in  assenza  di  umidità.  Ciò  può  portare  delle  variazioni 
nei  tempi  e nei  livelli  termici,  non  essendo  la  base  teorica 
del  fenomeno  la  stessa  per  entrambi  i casi. 

Sterilizzazione  termica  in  presenza  di  umidilà 

Ogni  organismo  vivente  ha  una  determinata  temperatura 

ottimale  per  esplicare  le  proprie  attività  vitali. 

Al  di  sopra  di  questa  temperatura,  il  metabolismo  co- 
mincia a subire  delle  alterazioni  dovute  airinattivazione 
termica  dei  sistemi  enzimatici  endocellulari;  a ogni  in- 
cremento termico  si  hanno  aumenti  sempre  più  cospicui 
della  velocità  di  inattivazione. 

L'inattivazione  termica  può  essere  assimilata  a una 
reazione  di  1”  ordine  (monomolccolarc). 

Si  è infarti  osservato  che  per  una  determinata  temperatura,  la 
variazione  nel  tempo  (dt)  del  numero  dei  microrganismi  presenti 
(dN)  dovuta  a inattivazione  termica.  dN/dt,  è proporzionale  al 
numero  di  microrganismi  presenti  N all’inizio  dciropcrazionc  e 
a una  costante  di  velocità  di  reazione  (o  meglio  dì  inattivazio- 
ne). K; 


nella  quale  il  segno  - indica  che  il  numero  di  microrganismi 
dimìnutsce  con  il  tempo. 

K è a sua  volta  funzione  della  t**  (T)  e deU’ef»ergia  di  attiva- 
zione (E)  secondo  l'equazione  di  Arrhenius 

K - A c - 

Il  processo  di  inaltivazioric  termica  di  organismi  viventi 
in  presenza  di  umidità  ha  un’energia  di  attivazione  che 
varia  da  60.000  a 1(X).000  cal  per  mole,  contro  le 
10  20.000  delle  normali  reazioni  chimiche  che  cau- 

sano le  alterazioni  delle  sostanze  sottoposte  a riscalda- 
mento. 

Ne  consegue  che  l'aumento  della  velocità  di  inattiva- 
zione termica  a umido  in  funzione  della  temperatura  è 
molto  più  grande  del  corrispondente  aumento  delle  velo- 
cità di  degradazione  delle  sostanze  da  sterilizzare. 

Questa  è la  giustificazione  teorica  del  principio  della  s. 
ad  alta  temperatura  per  brevi  tempi,  noto  come  HTST 
(High  Temperature  Short  Time),  che,  permettendo  di  ste- 
rilizzare le  soluzioni  acquose  senza  alterarne  i componen- 
ti, ha  rapidamente  guadagnato  terreno  in  tutti  i settori 
della  microbiologia  industriale:  dalla  s.  continua  dei  ter- 
reni per  la  fermentazione.  aU'industria  del  latte,  dove 
l'HTST  ha  pressoché  soppiantato  la  pastorizzazione,  a 
quella  dei  succhi  di  frutta,  etc. 

Apparecchiature  per  la  sterilizzazione  termica  a umido.  * 
Si  usa  generalmente  vapore  acqueo  saturo  perché  a pa- 
rità di  temperatura  trasmette  agli  oggetti  da  sterilizzare 
una  quantità  maggiore  di  calore  rispetto  a qualsiasi  altro 
veicolo  termico. 

n vapore  acqueo,  ai  fini  della  s.,  può  essere  adoperalo 
sia  alla  pressione  atmosferica  {vapore  fluente)^  sia  a pres- 
sioni più  elevate  {vapore  in  pressione). 

Il  primo  sistema  — vapore  fluente  — è stato  uno  dei 
più  antichi  e semplici  strumenti  per  sfruttare  il  potere 
battericida  del  calore  umido. 
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TAB.  I.  TEMPI  DI  DISTRUZIONE  RELATIVI  ALLE  SPORE  BATTERICHE  VIA  CALDO  UMIDO 


Teoipé  di  dfetmxloae  (mia)  a: 

10#  *C 

1*5  *C  1 IIO-C  I 115  *C  1 

120*C 

123  “C 

130-C  1 

134  *C 



, ___  _ . 

. 

B.  iuithracis 

2-15 

5-10 

j 

B.  std>tdis 

molte  h 

40 

Un  anaerobio  putrefattivo 

7g0 

170 

41 

15 

5.6 

1 

Cl.  tetani 

5-90 

5-25 

Cl.  perfringens 

W5 

5-27 

10-lS 

4 

1 

et.  botulinum 

300-530 

40-120 

32-90 

10-40 

4-20 

Batteri  del  suolo 

molte  h 

420 

120 

15 

6-30 

4 

Batteri  termofili 

400 

100-.500 

40-110 

n-35 

3.9-8.0 

3.5 

et.  spoTogenes 

150 

45 

12 



Viene  usala  a tale  scopo  la  pentola  di  Koch,  che  non  è 
altro  che  un  recipiente,  dotato  di  un  termometro  e di  una 
piastra  forata,  ai  disotto  del  quale  viene  (>ortata  a ebollì* 
zione  deH'acqua.  Il  vapore  generato  dal  processo  trova 
libero  sfogo  attraverso  uno  sitatolo,  dopo  essere  venuto 
a contatto  con  il  materiale  da  sterilizzare,  situato  sulla 
piastra. 

II  vapore  saturo  fluente  raggiunge,  al  livello  del  mare, 
la  temperatura  di  100  batteri  e lieviti  vengono  uccisi 
in  una  frazione  di  minuto. 

I)  tempo  di  sopravvivenza  delle  spore,  alla  stessa  tempe- 
ratura. è invece  variabile  dai  3 ai  5 min  per  le  spore  del 
bacillo  del  carbonchio  a diversi  minuti  per  le  spore  di  al* 
cune  specie  microbiche  non  patogene  per  Tuomo  (tab.  1). 

Per  garantire  quindi  la  distruzione  di  tutte  le  spore 
microbiche  eventualmente  presenti,  si  adotta  la  s.  me- 
diante vapore  acqueo  in  pressione. 

Anche  in  questo  caso  abbiamo  un  recipiente  (autoci/t- 
ve)  con  pareti  di  adatto  spessore,  ove  viene  generato  o 
fatto  affluire  del  vapore,  facendo  fuoriuscire,  attraverso 
una  valvola,  l'aria  contenuta  nel  recipiente;  questo  viene 
poi  chiu.se  ermeticamente. 

(Continuando  a fornire  vapore  o calorìe  alla  caldaia 
crescono  sia  la  pressione  che  la  temperatura.  Fra  queste 
due  grandezze,  infatti,  esiste  un  rapporto  univoco,  come 
si  può  vedere  dalla  flg.  1. 

Il  recipiente  schematicamente  descritto  poco  sopra  non 
è altro  che  l'autoclave.  La  fìg.  2 mostra  un'autoclave  a 
uso  ospedaliero.  Il  corpo  dello  sterilizzatore  consta  di  una 
camera  a doppio  involucro  nella  cui  intercapedine  circola 
il  vapore.  Questo  viene  immesso  (come  mostrato  dalle 
frecce)  dalla  parte  posteriore  della  camera,  ed  essendo 
più  leggero  deU’arìa  tende  a portarsi  nella  porzione  supc- 
riore del  recipiente,  costrìngendo  Parìa  a uscire  dal  basso 
attraverso  una  valvola  termostatica,  sita  sul  fondo  della 
camera. 

L’espulsione  dell'aria  è molto  importante  per  il  buon 
funzionamento  di  un'autoclave:  infatti  se  Parìa  permane 
nello  sterilizzatore,  si  mescola  con  il  vapore,  cosicché  la 
pressione  che  ne  risulta  è la  somma  fra  la  pressiorte  par- 
ziale del  vapore  e quella  dell'aria. 

Come  risultato,  la  temperatura  della  miscela  sarà  più 
bassa  di  quanto  la  pressione  rilevata  farebbe  supporre  in 
presenza  di  solo  vapore. 

Un  altro  effetto,  non  trascurabile,  causato  dall'aria  re- 
sidua è quello  di  danneggiare  attraverso  l'ossidazione  i 
materiali  ferrosi. 

Comunemente,  si  usano  3 metodiche  per  la  rimozione 
dell'aria.  Nel  downward  displacement,  o gravity  dispiace- 
meni  (schematizzato  nella  fìg.  2).  si  sfrutta  la  maggiore 

1193 


Ftg.  1.  S.  mediante  vapore  d'acqua  saturo:  rapporto  tra  pressio- 
ne e temperatura. 
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Fig.  3.  lnatiivazk>ne  termica  a 
varie  tempcraiure  per  cellule 
vegetative  (a  destra)  e spore  (a 
stnutra). 


densità  dell'ana  relativamente  al  vapore:  l'aria  si  accumu* 
la  così  sul  fondo. 

Più  correttamenic.  oggi  si  usa  far  uscire  l'aria  dallo  ste* 
hlizzatore,  prima  che  venga  immesso  il  vapore,  creando, 
tramite  una  pompa,  un  vuoto  di  pochi  mmHg  di  pressio- 
ne assoluta. 

Un  y*  metodo,  infine,  derivato  dai  primi  due.  consente 
l'immissione  del  vapore  nella  camera  mentre  viene  pro- 
dotto il  vuoto. 

II  tempo  di  s.  dipende  dalla  temperatura  (fìg.  3)  e dal 
tipo  di  materiale  da  sterilizzare. 

NcIPambito  medico-ospedaliero  l'autoclave  ò usata  per 
la  decontaminazione  rapida  di  oggetti  di  vetro,  terreni  di 
coltura,  materiale  di  medicazione  c ferri  chirurgici. 

NeH'industria  trova  applicazione,  per  la  produzione  di 
soluzioni  per  Reboclisi,  anche  lo  sterilizzatore  idrostatico 
continuo,  nel  quale  la  continuità  è riferita  al  moximento 
dei  contenitori. 

Sistemi  continui  di  applicazione  del  calore  hanno  vaste 
applicazioni  nelle  industrie  delle  fermentazioni  e alimen- 
tare, offrendo  il  vantaggio  del  recupero  di  calore  e della 
non  alterazione  chimica  del  materiale  da  sterilizzare 
(HTST). 

Sistemi  discontinui  vengono  ancor  oggi  usati  nell'indu- 
strìa  fermentativa:  l’esempio  più  cla.ssico  è il  fermentato- 
re, con  il  limite  di  impiego  nelle  dimensioni  deii'apparec- 
chio  (di  solito  non  oltre  i l.SO.(XX)  1)  per  non  allungare 
eccessivamente  i tempi  di  permanenza  al  di  sopra  dei 
100 

Steriiizzazione  termica  in  assenza  di  umidità 
Dati  sperimentali  hanno  mostrato  che.  a parità  di  tempe- 
ratura. il  tempo  occorrente  a provocare  una  determinata 
riduzione  del  numero  di  microrganismi  presenti  in  un  cer- 
to ambiente  à notevolmente  più  basso  nella  s.  a umido 
che  in  quella  secca. 

Si  pensa,  perciò,  che  il  meccanismo  di  inattivazione  per 
via  secca  sia  sostanzialmente  ossidativo  anziché  di  dena- 
turazione enzimatica,  come  nella  via  umida.  Questo  pun- 
to deve  essere  tenuto  in  attenta  considerazione  quando  si 
progettano  gli  sterilizzatori  a secco,  nei  quali,  inoltre, 
come  visto,  si  ha  una  trasmissione  di  calore  notevolmente 
peggiore  che  in  quelli  a umido,  a causa  delle  minor  capa- 
cità deU'aria  di  trasportare  calore  e del  più  bas.so  coeffi- 
ciente di  trasmissione  ana-solido  rispetto  a quello  vapore 
cimdcnsantc-solido. 

A causa  di  ciò.  per  avere  un  effetto  sterilizzante,  è 
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necessario  far  raggiungere  all'aria  temperature  elevate:  in 
laboratorio,  per  piccoli  oggetti,  oltre  i 180  neH'indu- 
stria  si  oltrepassano  i 250  ^C.  Tale  temperatura  deve  es- 
sere mantenuta  costante  per  un  periodo  di  tempo  variabi- 
le, in  funzione  della  natura  e della  forma  del  materiale 
da  sterilizzare,  dai  30  ai  120  min. 

Apfyarecchiature  per  ìa  sterilizzazione  termica  a secco.  - 
Possono  essere  discontinue  o continue.  Le  prime  sono 
usate  in  larga  misura  nei  laboratori  per  la  s.  di  oggetti 
metallici,  di  vetro  e di  porcellana,  e,  neH'industria  farma- 
ceutica. per  limitate  quantità  di  contenitori  in  vetro  e in 
metallo. 

Lo  sterilizzatore  a secco  (hg.  4)  è costituito  da: 


Fig.  4.  Sicrìlizzaiore  rapido  a secco  con  rimemo  a conumina- 
zionc  controllata  anche  in  classe  lOn.  dolalo  di  proprio  originale 
sistema  di  rarfrcddamenlo  rapido,  automatico,  con  programma- 
zione dei  cicli  di  lavoro.  ( Per  gentile  concessione  della  STEftlL 
S.p.A.,  Milano). 
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un  sistema  di  riscaldamento,  per  io  più  elettrico,  che 
riscalda  l'aria  alla  temperatura  richiesta; 

un  circuito  chiuso,  alimentato  da  un  ventilatore,  per  la 
circolazione  dei  veicolo  termico  (aria); 

un  sistema  di  raffreddamento  dotalo  di  tubi  alettati, 
alimentali  con  acqua  fredda. 

La  camera  di  s..  ove  vengono  posti  gli  oggetti,  è sem* 
prc  in  pressione  positiva  rispetto  all'ambiente  circostante. 

Lo  sterìtizzaiore  continuo  è invece  eostituito  da  un  tun- 
nel. all'interno  del  quale  sì  muove  un  m^tro  trasportato- 
re metallico  che  fa  avanzare  il  materiale  da  sterilizzare  — 
usualmente  contenitori  in  vetro  — dall'area  non  sterile 
a quella  sterile,  dove  viene  scaricato.  Sta  il  riscaldamen- 
to che  il  raffreddamento  del  materiale  vengono  per  lo 
più  effettuati  con  aria  hitrata  su  filtri  ad  alla  efficienza 
(FfEPA);  il  riscaldamento  può  essere  fatto  anche  per  ir- 
raggiamento. 

Da  rilevare,  inhnc,  che  ncITindustria  farmaceutica  la 
operazione  di  s.  a secco  ha  anche  un  effetto  ossidante  sulle 
sostanze  pirogene  presenti  nei  materiali  da  sterilizzare: 
per  questo  motivo  viene  usualmente  adottata  la  tempera- 
tura di  250  X,  contro  i 220  -r  250  X che  sarebbero 
sufficienti  per  la  semplice  s. 

Sleriiizzazione  frazionata  o tyndalizzazione 
Questo  procedimento  di  s.  termica  viene  usato  per  liquidi 
o materiali  organici  che  non  sopportano  temperature 
superiori  a 50  -j-  l(K)  X. 

La  s.  si  ottiene  solo  quando  la  sostanza  da  sterilizzare  ò 
un  mezzo  nutritivi)  per  i microrganismi  e sopporta  senza 
danno  una  temperatura  nociva  alle  forme  vegetative 
(almeno  50  X). 

In  questo  caso  il  riscaldamento  viene  ripetuto  più  volle 
a distanza  di  12-14  h:  il  tempo  intercorrente  permette 
cosi  alle  spore  sopravvissute  al  riscaldamento  di  trasfor- 
marsi in  forme  vegclalive.  che  in  una  successiva  esposi- 
zione a!  calore  vengono  distrutte. 

Ferri  chirurgici,  oggetti  di  vetro,  eie.,  non  possono  su- 
bire questo  procedimento,  in  quanto  le  spore  non  pos.so- 
no  germogliare  su  di  es.si. 

La  temperatura  di  s.  varia  dai  50  ai  lUO  X.  a secon- 
da del  materiale  impiegato  e della  sua  resistenza  ai  ca- 
lore. 

La  durata  e il  numero  di  riscaldamenti  devono  essere 
tanto  maggiori  quanto  più  basse  sono  le  temperature  che 
$i  possono  raggiungere.  Ad  es..  se  il  liquido  non  può  o)- 
trepas-sare  i 60  X,  la  tyndaiizzazione  deve  constare  di  5, 
6 riscaldamenti  della  durata  di  1 h.  distanziali  di  10.  12  h 
Tuno  dall'altro.  Se.  invece,  il  liquido  può  sopportare  90. 
95  X.  sono  sufficienti  3 cicli  di  riscaldamento  di  15,  20 
min  l'uno. 

Sfcrilizzazionc  per  via  dùnifca 

Questo  metodo  rientra  fra  quelli  per  distruzione  psìiché  è 
basato  suH'azione  d'inattivazione  esercitata  da  talune  so- 
stanze sui  microrganismi. 

L’andamento  dcirinattivazionc  è.  analogamente  a quello  della 
s.  termica,  esprimibile  con  una  rclaiione  del  tipo: 

N,  - N.rc- 

dove  K.  costante  di  velocità  di  reazione,  è a sua  volta  funzione 
della  temperatura  (tavu>  di  distruzione  termochimica)  c.  entro 
certi  limiti,  della  concentrazione  delle  sostanze  u.satc.  con  No  e 
Nt.  nspcltivamentc.  numero  di  microrgamsmi  aii'iniZM)  deli’ap- 
pUcazionc  e dopo  il  tempo  i. 

Si  i inoltre  visto  che  vi  è un  rapporto  costante,  per  ogni  tipo 
di  agente  sterilizzante,  fra  concentrazione  e tempo  di  af^icuzio* 

1197 


ne.  Tale  rapporto  è esprimibile  con  una  relazione  del  tipo. 

C,  X i,  - CS  X tj 

dove  C'i  e C%  sono  diverse  concentrazioni  applicate,  rispettiva- 
mente. per  i tempi  it  e I;  cd  n è un  esponente  che.  per  ogni 
specie  buiicrìca.  ir  funzione  del  mezzo  chimico  usato. 

Se  nc  ricava  che  l'adozione  di  concentrazioni  inferiori  a de- 
terminati livelli,  anche  se  applicate  per  tempi  molto  lunghi,  può 
portare  a risullati  non  soildisfaccnii  dal  punto  di  vista  della  steri- 
Htà 

Sostanze  sterilizzanti  più  usale 

\.  La  formaldeide  (aldeide  formica,  CH3O)  è tuttora 
uno  dei  più  diffusi  mezzi  di  s.  degli  ambienti  (v.  disinm:- 
ziONlì).  Ciò  è dovuto  principalmente  a due  fattori:  a) 
notevole  potere  batieridda,  che  dà  una  riduzione  del 
numero  di  microrganismi  superiore  al  95%  in  circa  1 h 
con  una  concentrazione  di  2 mg  di  formaldeide  pci  litro 
d'aria;  h)  basso  rapporto  di  resistenza  fra  spore  c forme 
vegetative,  deU'ordine  di  grandezza,  a temperatura  am- 
biente, di  3 + 5 volte. 

Cìlt  svantaggi  sono  legati  alla  sua  bassa  velocità  di  dif- 
fusione. e.  come  per  l'ossido  di  etilene,  alla  sua  dipen- 
denza dal  tasso  di  umidità  relativa. 

Viene  usata  soprattutto  come  disinfettante  delle  zone 
sterili.  Da  rilevare  che  recentemente,  a causa  della  sua 
azione  cancerogena,  nc  è stato  drasticamente  limitato 
l'uso  portando  a 0,5  p.p.m.  il  limile  di  accettabilità  am- 
bientale. 

2.  {-'ossido  di  etilene  (C3H4O)  ha  grande  importanza 
nella  pratica  ospedaliera  c farmaceutica  per  la  disinfczio- 
ne di  indumenti,  oggetti  sensibili  al  calore,  eie.  Il  suo  uso 
come  sterilizzante  ha  per  lungo  tempo  incontrato  difficol- 
tà sia  per  la  scarsa  conoscenza  del  suo  effettivo  meccani- 
smo d azione,  sia  per  la  sua  alta  esplosività.  Tale  rischio 
è attualmente  scomparso,  in  quanto  viene  usato  in  misce- 
la con  CO2  c freon. 

È reattivo  non  solo  nei  riguardi  degli  organismi  viventi, 
ma  anche  verso  moltissimi  composti  organici,  cosicché  il 
suo  uso  può  condurre  a indesiderati  cambiamenti  della 
sostanza  cut  viene  applicalo:  un  effetto  di  questo  tipo  si 
è.  ad  es-,  avuto  quando  si  è cercato  di  usarlo  per  steriliz- 
zare la  streptomicina,  che  viene  parzialmente  alterala. 

Inoltre,  sempre  a causa  di  tale  elevala  realtività.  deve 
essere  accuratamente  eliminalo,  a s.  ultimata,  da  tutti  i 
materiali  che  possono  poi  venire  a contatto  con  gli  opera- 
tori (camici,  guanti,  ctc.);  a tale  scxipo  si  usano  sia  auto- 
clavi alle  quali  possa  essere  applicato  il  vuoto,  sia  armadi 
ventilati  sterilmente. 

Sterilizzazione  mediante  radiazioni 

Anche  questo  metodo  c da  annoverare  fra  quelli  per  di- 
struzione di  microrganismi. 

Le  radiazioni  elettromagnetiche  coprono  un  vastissimo 
campo  di  frequenze,  da  quelle  basse  usate  in  elettricità  a 
quelle  altissime  dei  raggi  gamma  e di  quelli  catodici. 

I.e  lunghezze  d'onda  d'inieresse.  dal  punto  di  vista 
microbiologico,  sono  quelle  ai  di  sotto  dei  Le  ra- 

diazioni utilizzate  ai  hni  della  s.  sono  le  radiazioni  U.V.  c 
le  radiazioni  ionizzanti. 

Sterilizzazione  mediante  raggi  U.  V. 

Per  la  produzione  di  raggi  U.V.  si  ricorre  alle  lampade 
a vapore  di  mercurio,  che  emettono  l‘fl5%  di  energia  ir- 
radiata nella  banda  di  2537  À.  con  qualche  frazione 
nella  banda  del  visibile  e altre  alle  frequenze  di  1849- 
2562-2957  À. 

Oli  effetti  delle  radiazioni  U.V.  sui  microrganismi  sono 
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dovuti  al  fatto  che  gli  acidi  nucleici  assorbono  fortemente 
quelle  comprese  entro  queste  lunghezze  d'onda  (da  25(X) 
a 2900  A). 

Gli  assorbimenti  maggiori,  e quindi  i danni  biologici 
maggiori,  sono  a carico  delle  basi  puriniche  e pirimidini* 
che.  Tali  effetti,  se  l'applicazione  è stata  limitata,  sono 
reversibili,  ma  ai  crescere  deU'intensità  e della  durata  dcl- 
resposizione  tendono  a diventare  irreversibili. 

Gli  effetti  sono  ovviamente  diversi  a seconda  dei  singo- 
li organismi  e delle  forme  in  cui  si  trovano. 

L'andamento  cklla  distruzione  dei  microrganismi  segue  una 
legge  analoga  a quella  degli  altri  casi  di  s..  e cioè: 

N,  - No  c’^' 

dove  Nt  e No  hanno  l'usuale  significato  di  numero  di  microrgani- 
smi presenti  aU'inizio  dei  trattamento  e dopo  il  tempo  t. 

1 diversi  risultati  ottenibili  con  le  radiazioni  U.V.  sono 
imputabili  al  loro  scardo  potere  di  penetrazione.  1 mi- 
crorganismi presenti  ncH'aria  sono  infatti  prevalentemen- 
te supportati  da  particelle  solide  che  possono  offrire  un 
efficace  schermo  alle  radiazioni.  Anche  lo  stesso  spessore 
e la  natura  delia  parete  cellulare,  indubbiamente  diversi 
fra  spore  e cellule  vegetative,  possono  spiegare  in  gran 
parte  sia  le  differenze  di  resistenza  fra  le  due  forme  in 
cui  ù possono  trovare  microrganismi  della  stessa  specie, 
sia  le  diverse  sensibilità  da  specie  a specie. 

Le  lampade  ultraviolette  vengono  utilizzate,  in  ambien- 
ti già  protetti  da  fìlirì  assoluti,  sia  per  la  s.  delle  superaci 
interne  esposte  alle  radiazioni  sia  per  la  distruzione  di 
microrganismi  portati  dal  personale  che  ivi  lavora. 

L'iiraggiamento  con  raggi  U.V.  viene  utilizzato  anche 
nel  paxs-ihrough  o box  di  passaggio  (fìg.  5).  un  apparec- 
chio che  ha  lo  scopo  di  sterilizzare  le  superfìci  esterne 
degli  oggetti  da  introdurre  in  zone  sterili. 


fig  fii>\  ili  4 raugi  L.V  . muniti»  di  pMiiHt  t«iuntc  <i 

gelii  d'aria  in  cla.v&c  1(X)  perla  s.  c decontaminazione  di  oggetti 
me  devono  catrarc  in  zona  stenle  o usare  da  arce  infeUe  o con- 
taminale da  polveri.  (Per  gentiir  concemonr  della  SThRU. 
S.p  A , Milano). 


Sterilizzazione  mediante  radiazioni  ionizzanti 
Le  radiazioni  ionizzanti  più  usate  sono  i raggi  gamma, 
ottenuti  da  due  isotopi;  ^o  (semipcrìodo  S,  3 anni; 
energia  di  emissione  1.3  MeV)  e il  (semiperìodo  30 
anni;  energia  di  emissione  0.6  MeV). 

I raggi  gamma  sono  altamente  penetranti:  ciò  li  rende 
indicati  per  la  s.  di  strumenti  medicochinirgici.  in  partico- 
lare di  quelli  monouso,  cioè  garze,  siringhe,  aghi,  fili  per 
sutura,  guanti,  cateteri,  etc.,  che  possono  essere  trattati 
già  confezionati  nei  contenitori  finali. 

L'uso  dei  raggi  gamma  per  alimenti  e bevande  non  è 
indicato  per  le  possibili  alterazioni  organolettiche  del 
substrato  e per  la  possibilità  di  formazione  di  derivati 
tossici  per  Porganismo. 

METODI  DI  STERILIZZAZIONE  PER  ELIMINA- 
ZIONE DEI  MICRORGANISMI 
SlerUizzazkHie  per  via  meccanica 
(^esio  metodo  ha  assunto  importanza  crescente  neH’in- 
dustrìa  per  la  sua  capacità  di  assicurare  contemporanea- 
mente la  sterilità  e la  decontaminazione  da  particelle 
inerti  di  ingenti  quantitativi  di  aria. 

Si  tratta  di  eliminare  i microrganismi  dal  mezzo  in  cui 
sono  sospesi,  per  filtrazione,  elettrodeposizione  o centrifu' 
gazione.  Quest'ultimo  metodo  non  ha.  in  realtà,  applica- 
zioni industriali  nel  caso  degli  aeriformi,  mentre  nel  caso 
dei  liquidi  è usato  come  mezzo  di  concentrazione  di  mi- 
crorganismi. 

L'elettrodeposizione  (depuratori  elettrostatici)  offre 
tro;^  scarsa  affidabilità  dal  punto  di  vista  microbiologi- 
co per  poterla  adottare  come  mezzo  di  s.  Resta  quindi 
fondamentale,  sia  per  i liquidi  che  per  gli  aeriformi,  la 
filtrazione. 

Filtrazione 

Occorre  subito  distinguere  due  meccanismi  di  filtrazione 
completamente  diversi:  per  esclusione  o per  captazione. 

1.  Filtri  per  esclusione.  - Questo  è il  tipo  più  noto  e 
diffuso  per  liquidi  c in  parie  anche  per  aeriformi.  Il  prin- 
cipio su  cui  è basato  è quello  della  ritenzione  delle  parti- 
celle su  di  una  superficie  porosa,  con  dimensioni  medie 
dei  fori  inferiori  a quelle  delle  particelle  da  eliminare  (v. 
FILTRAZIONE  E UI.TRAEILTRAZIONE). 

Nel  caso  dei  liquidi  hanno  avuto  impiego  fino  a non 
molti  anni  fa  le  candele  filtranti  in  porcellana  (Chamber- 
land)  usate  su  scala  di  laboratorio. 

Molto  diffusi  erano  anche  i fUlrì  per  liquidi  prodotti  dalla 
SEITZ  che,  oltre  a svolgere  azione  di  filtrazione  per  esclusior»e, 
avevano  anche  un  eccellente  potere  adsorbente  dovuto  alla  pre- 
senza del  materiale  filtrante  dì  fibre  di  amiamo  e cellulosa.  Tro- 
vano oggi  applicazioni  sempre  più  ridotte  per  la  possibile  cance- 
rogcnidtà  dovuta  airamianto. 

Più  di  recente  .sono  stale  introdotte,  e sono  sempre  più 
largamente  usate,  le  membrane  microporose  (citiamo 
quelle  prodotte  dalle  ditte  Millipore,  Nuclcoporc.  eie.), 
che  costituiscono  dei  veri  e propri  setacci  con  distribuzio- 
ne della  porosità  media  in  un  intervallo  ristrettissimo. 
Sono  utilizzabili  quando  il  contenuto  in  solidi  dei  fluido 
da  trattare  non  supera  lo  0.1%,  con  dimensioni  delle 
particelle  possibilmente  al  disotto  dei  40  pm. 

La  vasta  gamma  di  filtrì  di  questo  tipo  è riferìbile  a 3 
tipi  fondamentali:  1)  membrane  in  plastica;  2)  membrane 
con  microfìlamenti  inorganici;  3)  membrane  nucleari. 

Le  membrane  in  plastica  sono  per  lo  più  ricavate  da 
sottili  fogli  in  esteri  di  cellulosa  o teflon  (spessore,  circa 
150  pm),  microforate  per  rimozione  di  solventi  volatili 
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dalia  soluzione  del  polimero  usato.  La  porosità  varia  da  8 
a 0.2  pm. 

Le  membrane  con  microfilamenù  inorganici  sono  costi- 
tuite da  filamenti  di  materiale  inorganico,  cristallino,  di 
lunghezza  e diametro  assolutamente  costanti,  legati  fra 
loro  da  leganti  organici.  Manno  struttura  microporosa,  con 
circa  1*80  + 85%  di  vuo|o.  e sono  praticamente  prive  di 
passaggi  diretti  da  una  faccia  aH'altra  della  membrana. 

Le  membrane  nucleari  sono  ottenute  da  fogli  di  poli- 


Fig.  6.  Cappa  VBH  «Biohazard»  a flusso  laminare  vcriicale. 
classe  2,  tipo  A.  adatta  alla  proiezione  sia  deU’operaiore  che 
delle  lavorazioni  da  svolgere,  comprendendo  anche  la  protezio- 
ne incrociata.  {Fer  genitle  concessione  delia  STERIL  S.p.A., 
Milano). 


carbonato  (o  sostanze  simili)  sottoposti  a bombardamen- 
to in  un  reattore  nucleare,  e in  un  secondo  tempo  incisi 
selettivamente  lungo  le  tracce  lasciate  dalle  particelle 
nucleari.  Ouesic  membrane  sono  praticamente  le  uniche 
ad  avere  fori  rettilinei  di  diametro  predeterminato  che 
attraversano  tutta  la  membrana.  Sono  disponibili  a parti- 
re da  fori  inferiori  a 1/10  di  pm. 

2.  Filtri  per  captazione.  - È il  mezzo  di  filtrazione  tipi- 
co degli  aeriformi.  Opera  in  base  al  principio  deH’arresto 
delle  particelle  disperse  in  un  gas  a opera  di  letti  filtranti 
a)stituiti  da  materiali  fibrosi,  aventi  meati,  fra  le  singole 
fibre,  di  dimensioni  superiori  a quelle  delle  particelle  da 
trattare. 

Questo  sistema,  ideato  in  origine  per  il  controllo  della 
contaminazione  emessa  dagli  impianti  nucleari,  si  è rive- 
lato di  una  tale  efficacia  anche  come  mezzo  di  s.  di  gran- 
di volumi  d'aria,  da  essere  ormai  di  uso  comune  negli 
ambienti  ospedalieri  e nelle  industrie  farmaceutica  e ali- 
mentare. oltre  che  in  elettronica,  meccanica  fìne,  etc. 

Il  meccanismo  globale  sul  quale  è basata  la  filtrazione 
su  letti  fibrosi  risulta  dalla  composizione  di  diversi  tipi  di 
azione  e cioè:  1)  fissazione  per  urto  dovuto  ad  inerzia; 
2)  intercettazione  diretta;  3)  diffusione;  4)  forze  elettro- 
statiche. 

Il  primo  meccanismo,  il  più  importante,  è cosi  spiega- 
bile: se  un  flusso  d'aria  nel  quale  sono  sospese  delle  par- 
ticelle investe  una  fibra,  le  particelle  non  riescono,  per  la 
loro  inerzia,  a seguire  la  (deviazione  dei  filetti  fluiiìi  che 
sormontano  le  fibre;  la  loro  traiettoria  sarà  quindi  diretta 
verso  la  fibra,  sulla  quale  urtano  e alla  quale  aderiscono. 
Se  la  loro  massa  non  è suflìcientemente  grande  da  risen- 
tire della  forza  d'inerzia,  come  nel  caso  dei  batteri,  allor- 
ché, seguendo  i filetti  fluidi,  passano  vicino  alle  fibre, 
vengono  fissate  per  intercettazione  su  di  esse. 

11  meccanismo  di^sivo,  che  è quello  dovuto  ai  moti 
brovmiani  di  cui  sono  animate  le  più  piccole  particelle, 
favorisce  poi  la  captazione  delle  più  piccole  particelle, 
fino  alle  (limensioni  dei  virus. 

Le  forze  elettrostatiche,  infine,  agiscono  in  relazione 
alla  combinazione  di  diverse  possibilità  di  carica:  particel- 
le con  carica  elettrica  e fibre  neutre,  oppure  particelle  e 
fibre,  entrambe  cariche. 


Fig.  7.  Impianto  di  isolamento 
per  pazienti  immunodeprcssi  in- 
stallato ncirospedalc  di  Perù- 

Sa.  {Per  gentile  concessione  del- 
STERlL  S.p.A..  Milano). 
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1 prìncipi  sopraciiposti  sono  utilizzabili  per  la  oistru- 
zione  di  due  tipi  di  fìUri;  a)  i filtri  a forte  spessore:  h)  i 
filtri  a carta. 

I filtri  a forte  spes.sore  vengono  usali  soprattutto  nel* 
l’industria  delle  fermentazioni;  hanno  un  efficienza,  nei 
riguardi  dei  batteri,  supcriore  a 10“**.  (Efficienza:  nume- 
ro di  batteri  che  oltrepassano  il  filtro  rispetto  a tutti  quel- 
li che  ci  arrivano). 

1 filtri  a carta,  o assoluti,  o HEPA  {Hif^h  Effìciency 
Particuhie  Air  Filler),  hanno,  di  solito,  efficienza  di  10"^. 

1 filtri  HEPA  sono  costruiti  in  modo  che  l'aria  filtrata 
lasci  il  filtro  in  condizioni  non  turbolente  {flusso  lamina- 
re). In  tal  modo  essi  creano  zone  di  lavoro,  continuamen- 
te lavate  con  aria  pulita,  che  permettono  di  operare  in 
condizioni  di  sterilità.  Vengono  perciò  usali  per  costruire 
banchi  di  lavoro  sterili  (fìg.  6).  per  assicurare  la  sterilità 
delle  camere  operatorie,  di  zone  confinate  per  immuno- 
depressi  (fig.  7).  etc. 

V.  anche;  ANTistPSi  t asepsi  (II.  368);  batteriologia 
(II.  2148);  DisiNFEZioNE  (V.  324);  hitrazione  e ui.tra- 
FII.TRAZIONE  (VI,  1638). 
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Generalità 

Per  sieriUzzazione  sì  intende  un  metodo  chirurgico  per  il 
controllo  definitivo  della  fertilità  maschile  e femminile. 
La  s.  è attualmente  assai  diffusa  sia  nei  paesi  occidentali 
industrializzati  che  nei  paesi  in  via  di  sviluppo;  inoltre, 
nell'ultimo  decennio,  le  richieste  hanno  registrato  un  co- 
stante incremento  annuale,  specie  nei  paesi  occidentali  di 
lingua  inglese.  Sulla  base  dei  dati  fomiti  dall'AsscKÌazio- 
ne  per  la  s.  volontaria,  nel  1980  erano  9U  milioni  le  cop- 
pie, sparse  in  tutto  il  mondo,  che  a tale  procedura  ave- 
vano affidato  il  controllo  della  propria  fertilità. 

Le  indicazioni  alla  s.  sono  molteplici  e diversificaie  sul- 
la base  di  singole  situazioni  personali  e di  coppia.  In  linea 
di  principio  il  rìcorso  a tale  metodo  di  controllo  della  fer- 
tilità parrebbe  giustificato  solo  nei  seguenti  casi. 

a)  Gravi  indicazioni  mediche  relative  alla  donna,  tali 
da  rendere  assai  pericolosa  una  gravidanza  insorta  a se- 
guilo del  fallimento  di  metodi  contraccettivi. 

b)  Grave  predisposizione  all’insi^rgenza  di  patologìe 
neonatali  su  base  genetica. 

Negli  ultimi  anni,  tuttasna.  la  disponibilità  di  tecniche 
chirurgiche  meno  invasive  e la  possibile  reversibilità  del 
metodo,  hanno  indotto  e inducono  molte  coppie  a sce- 
gliere questo  tipo  di  controllo  della  fertilità  in  alternativa 
ad  altri  solo  perché,  in  mani  esperte,  é sicuro  e definiti- 
vo; sulla  base,  quindi,  di  motivazioni  psicologiche,  sociali 
ed  economiche,  ma  lìon  mediche. 


Sterflizzukme  nusciiilc 

La  vasectomia  chirurgica,  cioè  rintcrruzionc  dei  canali 
deferenti,  è,  secondo  l'OMS,  il  metodo  più  sicuro  e sem- 
plice di  s.  maschile.  Si  calcola  che.  nel  mondo,  almeno  30 
milioni  di  uomini  in  età  fertile  siano  stati  vasectomizzati, 
e che  negli  U.S.A.  circa  500.000  soggetti  si  sottopongano 
annualmente  a questo  intervento  ai  fine  di  risolvere  il 
problema  contraccettivo  della  coppia. 

La  tecnica  chirurgica  è relativamente  semplice  e può 
essere  effettuata  ambulatorialmente  in  anestesia  locale. 
Attraverso  un  incisione  scrotale  si  isolano  i deferenti; 
questi  vengono  quindi  sezionali  e si  asporta  un  tratto  di 
0,5-1  cm.  1 monconi  vengono  chiusi  con:  a)  legatura  sem- 
plice; b)  legatura  ad  ansa;  c)  applicazione  di  clip  metalli- 
che; d)  elettrocoagulazione  delle  mucose.  Dopo  2 h di 
controllo  il  soggetto  può  tornare  a casa.  Si  consiglia  di  evi- 
tare sport  o attività  lavorative  pesanti  per  2-3  giorni,  e di 
portare  un  sospensorio  per  7-8  giorni.  Dopo  3 controlli 
mensili  che  a^nfermano  l’a/oospermia,  si  possono  avere 
rapporti  sessuali  senza  precauzioni  antifecondative. 

Esistono  alcune  controindicazioni  transitorie,  quali  le 
infezioni  delle  vìe  genitali  o le  infezioni  locali  cutanee, 
che  devono  essere  curate  prima  deirinterv’ento. 

Vi  sono  pK)i  alcune  condizioni  che  presuppongono  par- 
ticolari attenzioni  ed  eventualmente  il  ricovero;  tra  esse, 
da  distinguere  quelle  di  tiptì  Uxrale  (varicocele,  volumino- 
so idrocele,  ernie  inguinali,  cicalrid  da  pregressi  inter- 
venti) c quelle  di  tipo  generale  (disturbi  della  coagulazio- 
ne. diabete,  disturbi  coronarici  recenti). 

Quali  tecniche  alternative,  peraltro  ancora  in  fa.se  di 
studio,  sono  state  proposte  le  seguenti. 

1)  Occlusione  dei  deferenti  per  compressione  estrinse- 
ca mediante  una  clip  metallica  a pressione. 

2)  Occlusione  mediante  applicazione  intraluminare  di 
un  cilindretto  con  rubinetto  che  può  essere  aperto  o chiu- 
so dall'esterno. 

3)  Occlusione  percutanea  con  agenti  chimici,  quali  Te- 
tanolo,  la  formaldeide  e il  nitrato  d'argento. 

La  sicurezza  antifecondativa  è estremamente  elevata  c 
gli  insucces.si  (inferiori  all’1%)  possono  essere  dovuti  a: 
à)  inadeguata  tecnica  chirurgica  durante  la  sezione  dei 
deferenti  c Pocclusione  dei  monconi;  h)  coito  non  protet- 
to prima  che  il  tratto  genitale  sia  completamente  privo  di 
spcrmatozoi;  c)  ricanalizzazionc  spontanea;  d)  eccezio- 
nalmente. presenza  di  una  duplicità  congenita  dei  defe- 
renti non  rilevata  durante  riniervento. 

Le  complicanze  locali  riguardano  sintomi,  quali  brucio- 
re, sensazioni  di  peso  c dolore,  e sono  da  riferire  a «coli- 
che epididimarie»  per  il  turgore  deH’epididimo  conse- 
guente all'accumulo  di  spermatozoi.  In  meno  dell'1%  dei 
casi  vi  possono  essere  complicanze  maggiori,  quali  ema- 
tomi. epididimiti,  orchiti,  o la  formazione  di  granulomi 
spermatici. 

La  situazione  endocrina  non  mostra  variazioni  significa- 
tive c sono  state  segnalate  solo  modificazioni  non  rilevan- 
ti (e  comunque  transitorie)  da  un  punto  di  vista  clinico. 

Istologicamente,  nell'uomo,  a livello  testicolare,  si  pos- 
sono verificare;  a)  alterazioni  della  spermatogenesi;  b) 
modificazioni  ullrastnitturali  degli  spcrmatidi;  c)  ispessi- 
mento della  parete  lubularc;  d)  fibrosi  interstiziale. 

Per  le  complicanze  sistemiche,  numerose  statistiche, 
ormai  su  svariate  migliaia  di  soggetti,  escludono  un  au- 
mento significativo  di  morbilità.  È stato  segnalato  un 
aumento  ridottissimo,  e comunque  non  significativo,  di 
collagenopatie.  per  le  quali  sì  è invocata  la  possibile  atti- 
vazione del  sistema  immunocompetente.  susseguente  al- 
l'immunizzazione  antincmaspcrmica. 
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In  effetti  l'unica  conseguenza  sicura  (sino  a)  70%  dei 
casi)  è l'auloimmunizzazione  antispermatozoo,  la  quale, 
peraltro,  non  può  essere  considerata  una  malattia,  ma  un 
marker  biochimico  deU'aumentato  riassorbimento  degli 
antigeni  dello  spermatozoo,  in  grado  di  superare  i mecca- 
nismi di  difesa  locale,  soprattutto  a livello  cpididimario. 

Da  un  punto  di  vista  psicologico  non  esistono  compli- 
canze di  rilievo,  soprattutto  una  volta  rispettati  precisi 
criteri  di  selek.ione.  Raramente,  in  soggetti  non  sessual- 
mente sicuri  c consapevoli,  si  può  presentare  la  cosiddet- 
ta «sindrome  posivaseclomia».  Per  la  presenza  di  pro- 
blemi riguardanti  l'identificazione  psicosessuale,  essi  sen- 
tono la  s.  come  una  minaccia  alla  loro  mascolinità  e.  in 
qualche  modo,  come  una  castrazione. 

Le  nuove  tecniche  di  microchirurgia  rendono  oggi  pos- 
sibile, in  maniera  più  agevole,  la  ricanalizzazione  dei  de- 
ferenti mediante  vaso-vasostomia.  peraltro  con  una  per- 
centuale di  successo  (cioè  fecondazione  delia  partner)  che 
oscilla  tra  il  40  e il  70%.  Tra  le  cause  che  possono  giu- 
stificare i casi  di  fallimento  sono  state  descritte:  a)  lo  svi- 
luppo di  anticorpi  antispermatozoo;  b)  le  lesioni  irrever- 
siMIi  delle  fibre  nervose  delle  pareti  dei  deferenti;  c)  Io 
stravaso  ncmaspcrmico  a livello  cpididimario;  d)  le  alte- 
razioni istologiche  testicolari,  con  particolare  riguardo 
alla  fibrosi  interstiziale  focale. 

In  conclusione,  dato  che  la  contraccezione  farmacolo- 
gica ma.schile  è ancora  in  fase  del  tutto  sperimentale,  la 
vasectomia  è una  tecnica  chirurgica  semplice  e sicura, 
priva  di  significatisi  effetti  collaterali.  II  soggetto,  che 
deve  comunque  essere  accuratamente  selezionato  su  basi 
cllniche  e psicologiche  (onde  evitare  quelle  «vasectomie 
selvagge»  praticate  in  qualche  paese),  deve  essere  infor- 
mato della  possibilità  che  la  sterilità  possa  essere  definiti- 
va, anche  dopo  accurate  tecniche  microchirurgiche  di  ri- 
canalizzazione. 

Slerilizzazioae  remminile 

L'incessante  sviluppo  tecnologico  degli  ultimi  anni  ha 
messo  a disposizione  del  ginecologo  diverse  metodiche  di 
s.  basate  essenzialmente  sulla  legatura  (lìg.  1)  o folgora- 
zione delle  tube,  sulPapplicazionc  di  clip,  sull'introduzio- 
ne di  sostanze  chimiche  in  grado  di  solidificare  airìntcmo 
del  lume  tubarico.  Vengono  di  seguito  prese  in  conside- 
razione le  metodiche  oggi  maggiormente  usate. 

I)  Occlusione  fuharica  mediante  coaf^ulazione  del  tratto 
iitmico  per  via  celioscopica.  - Tra  tutte  le  tecniche  di 
coagulazione,  quella  eseguita  per  via  laparoscopica  è tra 
le  più  diffuse  perché  di  rapida  esecuzione  c altamente 
efficace.  Olì  insucce&.si  variano,  a seconda  delle  recenti 
casistiche,  tra  lo  0,1  e il  2,0%.  Tra  le  rare  complicanze 
sono  state  riferite  ustioni  dcirintcstino  o di  altri  organi 
adiacenti  successive  a coagulazione  per  via  laparoscopica; 


attualmente  la  maggior  pane  degli  AA.  preferisce  usare 
pinze  da  coagulazione  di  tipo  bipolare  (la  corrente,  cioè, 
passa  soltanto  attraverso  due  elettrodi  saldamente  posi- 
zionati); questo  metodo  riduce  notevolmente  i rischi  di 
complicazioni.  Studi  condotti  su  una  larga  serie  di  pazien- 
ti hanno  dimostrato  che  relettiocoagulazione  bipolare 
può  essere  considerata  efficace  al  pari  della  coagulazione 
con  successiva  sezione  delle  tube.  E stata  proposta  anche 
una  tecnica  di  coagulazione  delle  tube  più  sicura  ed 
egualmente  efficace  usando  una  corrente  a basso  voltag- 
gio (6  V):  poiché  essa  sviluppa  poco  calore,  il  rischio  di 
ustioni  per  le  strutture  circostanti  durante  il  tempo  della 
coagulazior>e  è minimo.  Inoltre,  con  la  coagulazione  bipo- 
lare e con  quella  a basso  voltaggio  viene  distrutto  solo  un 
piccolo  tratto  di  tuba  a livello  istmico  c quindi  questa 
tecnica  concede  potenzialmente  buone  possibilità  di  suc- 
cesso per  una  successiva  anastomosi  dei  monconi. 

2)  Occlusione  tubarica  mediante  applicazione  di  clip.  - 
Negli  ultimi  due  decenni  la  maggior  parte  delle  clip  usate 
per  rocclusione  tubarica  è stata  al  tantalio;  queste  stesse 
clip  erano  usale  per  effettuare  Temostasi  del  campo  ope- 
ratorio nel  (X)rso  di  interventi  chirurgici;  tuttavia,  se  esse 
risultavano  adatte  per  l'occlusione  di  un  vaso  sanguigno, 
non  altrettanto  valide  si  sono  dimostrate  per  Tocclusione 
tubarica  (10%  di  insuccessi).  Nel  1970,  Hulka  ha  propo- 
sto una  clip  a molla,  costituita  da  due  branche  di  plastica 
dentate  c rinforzate  da  una  lamina  metallica,  e dimostra- 
tasi molto  più  efficace.  Sebbene  la  clip  possa  essere  ap- 
plicata attraverso  ogni  via  di  accesso  alla  pelvi,  l’applica- 
torc  fu  orìginarìamcntc  concepito  per  l'uso  laparoscopico. 
Tra  i vantaggi  di  questa  metodica  dobbiamo  ricordare  la 
bassa  morbilità,  il  possibile  trattamento  ambulatoriale, 
rctcvaia  reversibilità  cd  efficacia  del  metodo  (0,2-2%  di 
insuccessi). 

3)  Occlusione  tubarica  mediante  applicazione  di  anelli 
al  silicone.  - Questa  metodica  occlusiva  fu  suggerita  da 
Yoon  nel  1973;  essa  può  essere  effettuata  utilizzando  le 
varie  vie  di  accesso  alla  pelvi,  ma  le  più  frequenti  appli- 
cazioni sono  quelle  perccUoscopiche.  Gli  anelli  al  silicone 
sono  molto  più  piccoli  rispetto  alla  clip  di  Hulka.  Essi 
vengono  applicati  mediante  una  pinza  spedale:  afferrata 
la  tuba  e formata  un'ansa  a livello  dell'istmo,  essa  viene 
avvidnata  all'anello;  a questo  punto  scatta  un  meccani- 
smo per  cui  Panello  passa  dal  suo  supporto  sulla  tuba. 

L'applicazione  di  queste  protesi  tende  a eliminare  i ri- 
schi delPelettrocoagulazione  per  via  celioscopica  e,  al 
tempo  stes.so,  a consentire  la  messa  a punto  di  una  meto- 
dica occlusiva  più  semplice.  Se  gli  anelli  sono  corretta- 
mente applicati  non  sono  da  attendere  fallimenti  nella 
metodica  di  occlusione. 

I maggiori  vantaggi  di  questa  tecnica  consistono  nel 
possibile  trattamento  ambulatoriale,  nella  bassa  morbili- 


1205 


1206 


L -;;:zecl  by  Coogle 


STERILIZZAZIONE  <neiia  specie  umana) 


là,  nella  notevole  efficacia  e nella  potenziale  buona  re- 
versibilità. 

4)  Occlusionr  tubahea  mfdìa/ue  protesi  solide.  - Molti 
ricercatori  sono  ottimisti  circa  la  potenziale  reversibilità 
della  s.  tubarìca  eseguita  per  mezzo  di  protesi  inserite  nel 
lume  stesso  delle  tube,  sia  per  via  isteroscopica  che  per 
via  celioscopica,  che  potrebbero  essere  rimosse  per  la 
stessa  via. 

Una  delle  protesi  sperimentate  clinicamente  è un  di- 
spositivo in  Silastic  disegnato  da  Steptoe  e concepito  per 
essere  inserito  nelPampolla  tubarìca  attraverso  le  fimbrie. 
Il  dispositivo  ha  una  lunghezza  variabile  tra  i 4 e i 6 cm 
con  un  diametro  di  1 mm  e presenta  dei  bottoncini  di  1 ,5 
mm  a distanza  di  1 cm  l'uno  daU'altro.  Differenti  sono  le 
vie  di  accesso  per  applicare  le  protesi;  la  minilaparoto- 
mia, la  culdoscopia,  la  colpotomia  e la  laparoscopia:  lo 
stesso  Steptoe  ha  descrìtto  l’applicazione  delle  protesi 
neH'ampolla  attraverso  il  padiglione  per  via  laparoscopica 
e successivo  fissaggio  mediante  clip  ai  tantalio.  11  maggior 
svantaggio  della  metodica  risiede  nella  complessità  dello 
strumentario. 

5)  Occlusione  tubarica  per  via  isteroscopica.  - Essa 
appare  interessante  non  tanto  come  metodica  attuale 
(poiché  oggi  è usata  solo  per  la  coagulazione  del  tratto 
intramurale  delle  tube  con  un'alta  percentuale  di  mancata 
occlusione  e con  possibilità  molto  scarse  di  reversibilità), 
quanto  perché  questa  via  potrebbe  essere  seguita  in  futu- 
ro al  fine  di  praticare  un’occlusione  tubarica  atraumatica 
e sicura  che,  con  la  sola  eventuale  rimozione  della  prote- 
si, escluderebbe  Pintervento  di  salpingoplastica. 

Varie  sostanze  da  introdurre  nei  lume  tubarico  per  via 
isteroscopica  sono  state  e sono  tutt'oggi  sperimentate,  ma 
nessuna  ha  ancora  i requisiti  richiesti,  e cioè;  a)  capacità 
di  provocare  rocctusione  in  un  unico  tempo;  b)  massima 
efficacia  occlusiva;  c)  completa  atossicità  e perfetta  tolle- 
rabilità da  parte  della  mucosa  tubarica;  d)  inalterabilità 
nel  tempo;  e)  dislocazione  solo  nelle  tube. 

Tra  le  numerose  sostanze  proposte  occorre  citare  il  5i- 
lastic,  che  è altamente  viscoso  al  momento  deU'applica- 
zione,  ma  che  solidifica  una  volta  in  situ‘,  l'impiego  di  un 
catalizzatore,  accelerando  il  processo  di  solidificazione, 
riduce  il  rischio  di  fuoriuscita  della  sostanza  in  cavità  pe- 
ritoneale dovuta  alla  peristalsi  tubarica.  Purtroppo  la 
rimozione  di  questa  sostanza  dalle  tube  per  trazione  risul- 
ta indaginosa  per  il  decorso  tortuoso  delle  tube  stesse. 


Altre  sostanze  già  sperimentate  quali  l’MCA  (metil-2- 
cianoacrìlato)  e il  GRF  (gelatina  di  resorcinolo-formal- 
deide)  sono  state  abbandonate  poiché  provocano  un  dan- 
no permanente  a livello  dell'epitelio  tubarico.  Altre  anco- 
ra. con  caratteristiche  simili  a quelle  richieste,  vengono 
attualmente  sperimentate. 

Volendo  riferire  delle  complicazioni  e degli  effetti  col- 
laterali della  s.  tubarica,  a parte  quelli  legati  alla  proce- 
dura in  sé,  oggi  ridotti  al  minimo,  vanno  segnalati  le  al- 
gie  pelviche,  i disturbi  della  funzione  ovarìca  da  inade- 
guato apporto  ematico  (insufficienza  lutcinica,  oligovula- 
torìetà)  e le  sequele  psicologiche. 

Anche  se  le  donne  e gli  uomini  che  accedono  alla  con- 
traccezione chirurgica  scelgono  tale  metodica,  oltre  che 
per  la  sua  elevata  efficacia,  proprio  per  il  suo  carattere  di 
definitività,  si  calcola  che  dopo  l'intervento,  a varia  di- 
stanza da  esso  e per  motivi  sopraggiunti,  una  minima 
percentuale  di  utenti,  stimata  intorno  aU'1-2%0.  tomi  a 
desiderare  di  recuperare  la  propria  fertilità  e a richiedere 
quindi  un  intervento  di  rifertilizzazione. 

Pertanto,  ove  esista  un’ampia  popolazione  di  utenti 
della  s.  chirurgica  volontaria,  il  numero  complessivo  di 
richieste  di  rìfertilizzazionc  pone  un  problema  di  consi- 
stente concretezza,  come  già  accade  nei  paesi  sopra  ri- 
cordati e come  potrebbe  essere  il  caso  del  nostro  paese 
qualora,  in  un  prossimo  futuro,  venga  colmata  l'attuale 
carenza  legislativa  in  materia  e si  assista  a una  possibile 
modificazione  del  costume  socioculturale. 

Le  reali  possibilità  di  riprìstino  della  fertilità  (reversibi- 
lità delia  s.)  si  basano  sull'impiego  di  raffinate  tecniche 
microchirurgiche  da  parte  di  personale  medico  esperto  e 
su  un'accurata  valutazione  dei  singoli  casù;  con  tali  pre- 
messe i risultati  positivi  salgono  Jìno  al  60%,  più  del 
doppio  rispetto  a 20  anni  fa.  anche  se  solo  1/5  di  tutte  le 
donne  sterilizzate  con  le  attuali  metodiche  può  realmente 
recuperare  la  propria  fertilità.  Di  volta  in  volta  vengono 
effettuate  ana.stomosi  intramurali-istmiche,  iniramurali- 
ampollarì,  istmo-istmiche,  istmo-ampollarì  (fig.  2).  am- 
polio-ampollarì. 

fNblÌo|pafi> 

Anonimo,  Popul.  Rep.  fO,  1976,  7. 

Anonimo.  Popul.  Rep.  (C],  1980.  8. 

Anonimo.  Popul.  Rep.  (Cf.  1983,  11. 

Rickingcr  C.  J.,  M Engl.  J.  Med.,  1985  . 313.  1283. 


1207 


1208 


Digilized  by  Google 


STEROIDI 


PaUzzclli  P..  Napolitano  C.  ei  at..  Potai.  Clìn.  Osiet.  Cintcoi., 
1980.  t.  Suppr  2 

Shulmati  S..  D^ndcro  F.,  Immtmoi^ìcal  Faeton  in  Human  Con- 
tracfpiion,  1983.  Acta  Medica.  K^oma. 

Walker  A M.,  J.A.M.A.,  1981.  245.  2315. 

OIUSIL?r£  BENAGIANO  E HtANCO  DONDEBO 


STERNALE  PUNTURA:  v.  midollo  osseo  (IX,  1280); 
SANGUE  (XIII,  1925). 


STERNO:  V.  TORACE. 


STERNOCLAVICOLARE  ARTICOLAZIONE;  V.  ARTO 
(11,  1131);  TORACE. 


STERNOCOSTALI  ARTICOLAZIONI:  v.  torace. 


STEROIDI 

F.  stéroides.  - i.  steroids.  - t.  Steroide.  - s.  exteroides. 
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DefiaìzacHie  e geaenitttà 

Il  nome  di  steroidi  è derivato  da  quello  degli  steroli,  in- 
trodotto per  indicare  gli  alcoli  cristallini  che.  come  il  co- 
lesterolo. sono  contenuti  nella  frazione  insaponificabile 
dei  gra.s&i  e degli  oli  animali  e vegetali.  Attualmente  gli  s. 
costituiscono  una  ampia,  importantissima  classe  di  com- 
posti di  origine  naturale  derivati  di  un  sistema  tctraciclico 
del  ciclopentanoperidrofenantrene.  comprendente  3 anel- 
li del  cicloesano  fusi  (A.  B,  C)  neirarrangiamento  non 
lineare,  o fenantrene,  e 1 anello  del  cklopcntano  termi- 
nale (D). 


Appartengono  a questa  classe  sostanze  di  notevole 
importanza  biologica  quali  gli  steroli  (v.),  le  vitamine  del 
gruppo  D (v.  vitamine),  gli  acidi  biliari  (v.  biliari  acidi), 
gli  ormoni  sessuali  (v.  sessuali  ormoni)  e surrenalid  (v. 
SURRENALI  ghiandole),  ì glicosidi  cardiaci,  alcuni  alcaloi- 
di (v.),  eie. 

Gli  s.  si  dividono  in  gruppi  in  base  alla  loro  funzione 
biologica,  alla  quale  corrisponde  sempre  un  ben  preciso 
tipo  di  struttura.  Dallo  scheletro  del  colestano  derivano 
gli  steroli  animali  c vegetali,  gli  ormoni  della  muta  degli 
insetti,  le  sapogenine,  alcuni  alcaloidi.  Dallo  scheletro 
del  colano  derivano  gli  acidi  biliari;  dal  pregnano,  il  pro- 
gesterone e gli  ormoni  adrenocorticoidi;  dall'androstano. 
gli  ormoni  sessuali  maschili;  daire^rrono,  ^i  ormoni  folli- 
colari; dallo  stigmastano  la  maggior  parte  dei  fìtosteroli 

(fig-  l) 

Numerose  e veramente  di  eccezionale  importanza  sono 

1209 


Fig.  1.  Strutture  tctraciclichc  fondamene  ili  da  cui  derivano  gli  $. 


le  azioni  svolte  dagli  s.  a livello  sia  biochimico  che  fisio- 
logico e farmacologico.  In  tab.  1 sono  riportati  schemati- 
camente alcuni  dei  suddetti  effetti. 

Molti  fenomeni  biologici  sono  ormai  spiegati  a livello 
molecolare,  per  cui  la  conoscenza  degli  a.spetti  strutturali 
diviene  necessaria  per  una  completa  comprensione  delle 
moderne  teorìe.  La  siercochimica  degli  s.,  ad  es.,  svolge 
un  ruolo  crìtico  nelle  loro  interazioni  con  enzimi,  protei- 
ne di  legame,  recettori.  I numerosi  e aj^rofonditi  studi 
chimicostrutturali  sugli  s.,  oltre  a spiegare  i meccanismi 
biochimici  attraverso  cui  esplicano  la  loro  azione  biologi- 
ca, hanno  anche  costituito  il  punto  di  partenza  per  la 
sintesi  di  molecole,  simili  a quelle  degli  s.  naturali,  spes- 
so a maggiore  attività  biologica  e più  idonee  all'uso  tera- 
peutico. 

Stereodilinka  degli  steroidi 

Come  è noto,  gli  atomi  di  una  struttura  ad  anello  a 6 
termini  possono  assumere  conformazioni  a «barca»,  si- 
tuazione meno  stabile,  o a «sedia»  (v.  carbonio).  I le- 
gami con  gli  atomi  di  carbonio  che  costituiscono  (anello 
possono  essere  orientati  in  due  direzioni;  «assiale»,  per- 
pendicolare al  piano,  ed  equatoriale  (angolo  di  30').  Gli 
anelli  A e B possono  essere  uniti  in  modo  trans  o cis\ 
cioè  i sostituenti  in  posizione  5,  10  possono  essere  dallo 
stesso  lato  o da  lati  opposti.  Nella  situazione  trans  i sosti- 
tuenti sono  ambedue  assiali  rispetto  a tutti  e due  gli  anel- 
li. nella  situazione  cis  ciascun  sostituente  sarà  assiale  ri- 
spetto a un  anello  ed  equatoriale  rispetto  all'allro.  Gli 
anelli  B e C sono  normalmente  uniti  in  modo  trans  a es- 
clusione di  qualche  composto  sintetico.  Anche  gli  anelli  C 
c D sono  in  trans  nella  maggioranza  dei  casi.  Nc  conse- 
gue che  se  gli  anelli  A e B sono  in  trans,  tutti  gli  anelli 
sono  in  trans  e la  molecola  giace  sullo  stesso  piano.  Nella 
situazione  AB  cis  si  avrà  una  sequenza  cis-trans-trans. 
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Oneste  due  diverse  possibitità  vengono  indicate  come  allo 
O trans  e normale  o c«. 


assiale 


I sostituenli  ats-stali  saranno  localizzati  sopra  e sono  il 
piano  mentre  quelli  equatoriali  sporgono  verso  l'esterno 
del  piano.  I gruppi  equatoriali  sono  atxessibtli  ai  reagenti 
o alle  altre  molecole  e in  molti  casi  reagiscono  più  velo- 
cemente. 

L'introduzione  di  un  doppio  legame  nel  sistema  degli  s. 
produrrà  naturalmente  marcati  effetti  sulla  struttura.  In- 
fatti i 4 atomi  di  carbonio  interessati  devono  essere  co- 
planari.  Un  anello  aromatico  è completamente  planare  c 


gli  atomi  connessi  a esso  saranno  planari.  Cosi,  nella  se- 
rie degli  estrogeni,  le  molecole  sono  planari. 

Grappi  fannrmali 

Lo  scheletro  carbonioso  degli  $.  può  essere  sostituito  pra- 
ticamente con  tutti  i gruppi  conosciuti  nella  chimica  or- 
ganica. Tuttavia  gli  s.  naturali  contengono  solo  pochi  tipi 
di  gruppi  funzionali. 

Doppio  legame.  - È un  gruppo  funzionale  comune  per 
gli  s.  evsere  presente  in  quasi  tutte  le  posizioni;  tut- 
tavia gii  ormoni  lo  contengono  fra  le  posizioni  4,  S o S.  6 
o contengono  un  sistema  aromatico. 

Gruppo  ossidrilico.  - Quasi  tutti  gli  s.  contengono  uno 
o più  gruppi  ossidrilici  che  possono  essere  sia  primari  che 
secondari  che  terziari;  tuttavia  i secondari  sono  i preva- 
lenti. EststorK)  casi  di  ossidrili  aromatici  c atlilid. 

Gruppo  carhonilico.  - È diffuso  quasi  quanto  i gruppi 
ossidnlki  ed  è coinvolto  in  molte  reazioni  biologiche. 

Gruppo  carbossilico.  - Sì  trova  principalmente  negli 
acidi  biliari. 

Nomcaciatiira 

Un  atomo  o un  gruppo  legato  a un  anello  viene  indicato 
con  a se  giace  sotto  il  piano  o fi  se  giace  sopra  il  piano. 
Il  legame  viene  iiKlicato  con  (•  • •)  o (— ) rispettivamen- 
te. Se  non  indicato,  l'uso  del  nome  s.  implica  che  gli 
atomi  o gruppi  legati  alle  congiunzioni  degli  anelli  nelle 
posizioni  8,  9.  10.  13  e 14  siano  cosi  orientati:  K 9 a. 
10  |3.  13  14  a;  la  catena  legata  in  17  è assunta  essere 

fi.  Anche  la  posizione  5 dovrebbe  essere  sempre  indicata 
aggiungendo  a,  ^ o | (se  non  conosciuta)  dopo  il  numero 
5:  ad  es.  5 a-pregnano.  11  termine  a.  ^ viene  utilizzato 


TAB.  I.  ALCUNE  AZIONI  BIOLOGICHE  SVOLTE  DAGU  STEROIDI 


EITetto  metabolico 


Effetto  biologico 


Ormoai  ilcUa  corteccia  sorrettale 

1 

t Glicocorticoidi 

Fegato:  aumento  deposizione  del  glicoge- 
no, produzione  gtico&o.  iiptake  amino- 
acidi, produzione  urea,  sintesi  RNA. 

Tessuto  adiposo,  aumento  rilascio  acidi 
grassi,  diminuzione  utilizzazione  glieuso. 

Muscolo:  diminuita  utilizzazione  glieoso. 
sintesi  proteica 

1 Effetto  antinfiammatorio 
Diminuita  resistenza  alle  infezioni 
Soppressione  della  funzione  linfoidale 

1 

Mincrakoriicokli 

Aumento  concentrazione  sierica  Na*. 
diminuzione  concentrazione  sierica 

Aumento  riassorbimento  tubulare  Na*;  scambio 
Na*.  11*^.  Aumento  volume  extracellulare. 

Aumento  pressione 

Onttott*  sesMab 

Androgeni 

Azione  anabolica;  formazione  di  frutloso 
e citrato  nelle  vcsacolc  seminali,  me- 
tabolismo calcio  e azoto 

! DtfferenziazicHìe  caratteri  sessuali.  induzioDe  della 
spermatogenesi,  effetti  sul  comportamento,  re- 
1 Stazione  secrezione  gonodotropine 

Estrogeni 

Azione  sul  metabolismo  lifMdico,  aumen- 
to VLDL.  HDL.  azione  sulla  coagula- 
zione. metabolismo  osseo,  inibizione 
secrezione  gonadotrofMna 

Stimolazione  crescita  del  sistema  riproduttivo  c 
1 delia  ghiandola  mammaria,  controllo  estro  e ci- 

clo mestruale,  effetto  sul  comportamento  c sulla 
distribuzione  del  grasso 

Progcstinid 

Aumento  della  temperatura  basale 

Azione  sinergica  con  estrogeni,  mantenimento  cre- 
scita endometrio,  inibizione  secrezione  gonado- 
1 tropine.  inibizione  ovulazione 

Acidi  biliari 

SolubiUzzazionc  colesterolo  nella  bile; 
assorbimento  grassi  della  dieta  me- 
diante trasporto  miccUarc 

Glicosidi  cardiaci 

Inibizione  Na*K*  ATPasi 

Aumento  della  forza  e della  velocità  di  contrazio- 
ne delle  fibrocellulc  miocardiche,  effetto  inotro- 
po  positivo 
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anche  per  indicare  la  posizione  dei  sostituenti  nella  cate- 
na laterale  (cfr.  schema  seguente);  per  cui  si  indicherà 
5 a-pregnan-20  a-olo. 


H 


La  struttura  tetraciclica  senza  metili  in  CIO  e C13  e 
senza  catena  laterale  viene  chiamata  gonano-,  se  è presen- 
te un  metile  in  C13.  ma  non  in  CIU,  e non  vi  è una  ca- 
tena laterale,  si  chiama  fsirano;  se  vi  sono  sostituenti 
metilici  in  CIO  e in  C13  si  usano  i nomi  indicati  in  fìg.  1. 

Vi  sono  poi  ulteriori  regole  determinale  dalla  nomen- 
clatura lUPAC  (International  Union  of  Pure  and  Ap- 
plied Chemistry)  per  gli  $.  per  indicare  l'insaturazione,  i 
sostituenti,  gli  esteri,  le  aldeidi  e i chetoni,  gli  eteri.  In 
lab.  II  vengono  riportati  alcuni  esempi  di  nomenclatura 
di  importanti  s.  con  il  loro  nome  di  uso  comune. 

Gli  s.  comprendono  numerose  sostanze  di  orìgine  sia 
animale  che  vegetale,  nonché  numerosi  derivati  dt  sintesi 
di  largo  impiego  nella  clinica. 

Le  principali  classi  di  famiglie  di  s.,  di  cui  alami  esem- 
pi sono  dati  nella  tab.  II,  sono  le  seguenti. 

Sleroli 

Sono  caratterizzati  da  un  ossidrile  in  posizione  3 e da 
una  catena  alifatka  in  C17  di  8,  9,  10  atomi  di  carbonio 
(v.  snutot.i). 

Addì  baiuì 

Sono  caratterizzati  da  un  ossidrile  in  posizione  3 a e da 
una  catena  alifatica  in  C17  di  5 atomi  di  carbonio  (ac. 
isovalerìanico);  sono  presenti  nella  bile  degli  animali  in 
forma  di  sali  biliari  nei  quali  Tac.  biliare  è legato  ad  ami- 
noacidi come  .glieina  o taurina  (v.  biliari  acidi). 

Onnoiil  sessuali 

Sono  caratterizzati  dalla  mancanza  di  catena  laterale  in 
C17  (estrogeni  c androgeni)  o di  una  catena  di  2 atomi 
di  carbonio  (progestinid).  Vengono  sintetizzati  dalle  go- 
nadi o dal  corpo  luteo  (v.  sessuali  ormoni). 

(^UH>ni  ciNticosairTeiuiUd 

Sono  caratterizzati  da  una  catena  di  2 atomi  di  carbonio 
in  C17;  sono  prodotti  dalla  corteccia  del  surrene  e si  di- 
vidono in  minerakorticoidi  e glicocorticoidi  (v.  surrenali 
GHIANDOLE). 

Ageuti  cardioduetld 

Sono  s.  caratterizzati  dalla  fusione  cis  degli  anelli  C e D 
del  nucleo  in  C13  e C14.  Ossidrile  in  C14,  anello  lattoni- 
co.  che  può  essere  pentatomico  (digitale,  strofanto,  ado- 
nide. convallaria)  o esatomico  (scilla);  doppio  legame 
neH'anello  lattonico;  zucchero  legato  in  posizione  ^ in  C3 
(1.  2 o 3 molecole  di  zucchero). 

Anche  nel  veleno  del  rospo,  trovato  nella  pelle  e nella 
parolidc.  si  trovano  derivati  steroidici  appartenenti  a 
questa  classe,  come  la  bufotossina  che  dà.  per  scissione 
idrolitica,  la  bufotalina  e la  suberilarginina. 

« Appartengono  alla  classe  dei  farmaci  cardiocinetici; 
sono,  cioè,  farmaci  che  attuano  un  regime  del  ciclo  car- 
diaco e un  livello  della  risposta  contrattile  del  miocardio 


TAB.  11.  ALCUNI  ESEMPI  DI  NOMENCLATURA  DI 
STEROIDI 


Nome  comue  . Nome  sistematico  (lUPAC) 


Aldostcrone 

Androsterone 

Colecalafcrok) 

Colesterolo 

Ac.  colico 

Corlicostcnjoc 

Corlisolo 

Conistme 

Ergocalcìferolo 

Ergosterolo 

Estradioio-17 

Rstrìcrio 

Lanosterolo 

Progesterone 

Testosterone 


18.  11-cmiacctalc  del  lift,  2l-diidrossi>3,  20- 
I diossi-4-prcgr>cn-18-alc 
3o-idro«i-.^n-and  rostan- 1 7-orte 
9.  lO-scco-5.  7,  10  (19)-coksialricnc-3ll-olo 
5-colestcn-3^lo 

3o.  7a,  12o-tntdrossi-5(l-colan-24-o4CO 
llp.  21-diidros»i-4-prcgnerì«-33.  20-dionc 
ll(t.  17a.  2l-(rìidrossi-4-pregnene-3.  20-dionc 
17.  21-dudro&si-4-prcgnene-3.  Il,  20-trkMie 
9,  10-seo>-S,  7,  IO  (19)  22-crg(Kiatclnien-3^-olo 
5,  7,  22<^Costairienc-.31Vok) 

1,  3.  5 (10Hstralrìci>e-3.  I7u-diolo 
l.  3.  5 ( 10)-«trairicDc-3,  16a,  l7(Vtrioki 
8,  24-lanostadicn-.3)Volo 
4-pfcgncnc-3.  20-dìonc 
1 7-idrossi-4*androMcn-3-one 


adeguati  al  ripristino  del  compenso  ncirinsuffìcienza  con- 
gestizia. 

V.  cardiotonici;  DicrtALE;  digitaloidi. 

Sipogenine 

Sono  composti  caratterizzati  da  una  parte  agliconica  ste- 
roidea. sapogenina  (v.  sak>nine),  che  si  ritrovano  nelle 
foglie  e nei  semi  di  numerose  piante  (dioscurca.  salsapa- 
rilla,  etc.).  Le  sapogcnine  sono  caratterizzale  dalla  pre- 
senza in  C17  di  un  anello  lattonico  esatomico  e da  un 
ossidrile  ^ in  3.  Data  la  loro  abbondanza  e la  facilità  di 
degradazione  della  catena  laterale  sono  composti  utilizza- 
ti nella  produzione  di  ormoni  steroidei. 

Alcaloidi  steroidei 

Alcuni  s.  contengono  atomi  di  azoto  nei  sostituenti  e 
vengono  delìniti  alcaloidi  (v.)  pur  es.sendo,  invece,  pscu- 
doalcaloidi  o alcaloida  imperfecta.  Il  loro  contenuto  in 
azoto  e la  loro  basicità  sembrano  non  essere  proprietà 
essenziali,  ma,  presumibilmente,  caratteristiche  accidenta- 
li. Essi  divengono  sostanze  simili  agli  alcaloidi  perché,  ad 
un  certo  stadio  della  loro  biosintesi,  viene  introdotto  un 
azoto  nella  loro  molecola. 

Questi  derivati  si  trovano  principalmente  nei  generi 
Solanum,  Veratrwn^  Hoiarrhena,  Malouftia,  Paravallaria 
e Buxus.  Alcuni  alcaloidi  steroìdei  isolati  dalla  Malouetia, 
come  la  maluetina,  dalla  Holarrhena,  come  la  concssina. 
c dalla  Paravallaria.  come  la  paravallarìdina,  hanno  as- 
sunto interesse  come  agenti  bloccanti  neuromuscolari. 
Tra  t derivati  di  intesi  va  ricordato  il  bromuro  di  pancu- 
ronio,  usato  in  anestesia. 

Antìbéolki  steroidei 

Tre  s.  mostrano  un'attività  antibioiica  principalmente 
verso  i grampositivj,  Staphyiococcus  aureus.  Corynebacte- 
rium  Jiphiheriae  t Clostridium  tetani  c,  precisamente, 
sono;  l‘ac.  elvolico  prodotto  dskWAspergUlui  fumigatus, 
una  ccfalosporìna  P.  prodotta  dal  Cephalosporium  syn- 
nematum  e l’ac.  fusidico  (v.  flsidico  aodo),  prodotto  dal 
Fusidium  ciKcineum. 

Sferoidi  degli  insetti 

Appartengono  alla  classe  degli  $.  anche  alcuni  ormoni  de- 
gli insetti,  tra  i quali  Tecdisone  che  media  la  trasforma- 
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zione  da  lana  a pupa  e ad  adulto  ed  è stato  scoperto  nel 
I960. 

Biosintesi  de^li  steroidi  oeiruomo 
Gli  s.  presenti  neH'uonio  (ormoni  steroidei,  acidi  biliari) 
derivano  tutti  dal  colesterolo  (v.)  secondo  lo  schema  sot- 
to riportato. 


Colesterolo  -•  Ac.  biliari 

l 

Prcgnenolonc  (C21) 


1 

Estrogeni  (C18) 


Il  colesterolo  è un  costituente  es.senziale  e peculiare  di 
tutte  le  membrane  delle  cellule  animali  e può  essere  sin- 
tetizzato. essenzialmente,  da  tutte  le  cellule  di  mammiferi 
anche  se  il  fegato  è responsabile  per  più  deH'80%  della 
sintesi.  La  maggior  parte  del  colesterolo  (80%)  è tra- 
sformato dal  fegato  in  acidi  biliari  ed  escreto  nelle  feci. 
Tutti  i 27  atomi  di  carbonio  del  colesterolo  sono  derivati 
dall’acetilCoA;  gli  enzimi  deputati  alla  sintesi  $i  trovano 
nella  frazione  microsomale  e solubile. 

La  biosintesi  del  colesterolo  avviene  attraverso  la  se- 
guente sequenza  di  reazioni: 
acetilCoA  (C2)  -►  ac.  mevalonico  (C6)  —*  isopentenil- 
pirofosfalo  (C5)  squalene  (C30)  — ♦ lanosterolo  (C30) 
— » colesterolo  (C27). 

Il  fattore  limitante  la  sintesi  del  colesterolo  è la  ridu- 
zione del  p-idrossi-p-metilglutarilCoA  per  dare  ac.  meva- 
tonico,  reazione  catalizzata  dalla  specifica  riduttasi.  La 
sintesi  epatica  di  colesterolo  è ridotta  dairintroduzione 
con  l'alimentazione  di  colesterolo  mediante  un  effetto  a 


TAB.  III.  PRINCIPALI  SITI  DI  SINTESI  DEGLI  STE- 
ROIDI 


Silo  di  sMieri  Grappi  di  steroMI 


Ghiandole 

surrenali 

Corticosierokli 

Glicocorticosteroidi  (cortisolo,  cortisone, 
corticosterone) 

MincraJcorticosteroidi  (aldosterone) 

Alcuni  androgeni 

Estrogeni  e progestinici  (in  piccola  quan- 
tità) 

Tesikoli 

Androgeni 

Estrogeni  (in  piccola  quantità) 

Ovaie 

Estrogeni 

Androgeni  (in  piccola  quantità) 
Progestinici 

Placenu 

Progestinici 

Estrogeni 

Gonadotropine  curicmicbc 

Pelle 

Colesterolo 
Vìt.  D 

Fegato 

Acidi  biliari 

Metaboliti  degli  ormoni  stcroidei 
('oiesterolo 

Reni 

Metaboliti  degli  ormoni  stcroidei 
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feedback,  o dal  digiuno,  che  limita  il  rifornimento  di  ace- 
tilCoA c NADPH.  Una  dieta  ricca  in  grassi  o carboidrati 
aumenta  la  biosintesi  dei  colesterolo. 

I pnncipali  siti  di  sintesi  degli  s.  sono  indicati  nella 
tab.  III. 

PriBdpali  catiibottti  degU  ormoal  ideroMci  cortìcorarre- 
naltd 

La  corteccia  surrenale  consta  di  3 ben  distinte  zone:  la 
zona  fa.sdcolata,  la  zona  glomerularc  e la  zona  reticolare. 

II  cortisolo  è il  metabolita  steroideo  più  importante 
della  zona  fascicolata;  Taldostcrone  è il  principale  meta- 
bolita secreto  dalla  zona  glomcrulare;  gli  s.  formati  nella 
zona  reticolare  sono  quelli  sessuali  e,  in  particolare,  gli 
androgeni  (i  più  importanti  sono  rappresentati  dal  dei- 
droepiandrosterone  e dal  A^-androstenedione). 

Gli  s.  cortkosurrenalici  vanno  incontro  a proces.si  di 
inattivazione  che  avvengono  specialmente  a livello  epati- 
co; vengono  escreti  nelle  urine,  specialmente  come  glicu- 
ronati.  Cosi  il  cortisolo  viene  in  parte  trasformato  in  cor- 
tisone attraverso  un  processo  ossidoriduttivo  deH'idrossile 
in  posizione  IL  Dal  cortisolo  e dal  cortisone,  per  ridu- 
zione deU'anello  A.  si  formano  ì 17-idTOssicorticoidi  (te- 
traidrocortisolo,  tetraidrocortisone  e i rispettivi  5 a-iso- 
meri).  Questi  composti,  e quelli  in  cui  il  chetone  in  posi- 
zione 20  sia  stato  ridotto  (cortolo  c cortolonc),  sono  in- 
clusi nel  gruppo  denominato  s.  l7-chetogenici. 

La  rimozione  ossidativa  delta  catena  laterale  in  CI7  dà 
luogo  a composti  a 19  atomi  di  carbonio  con  un  gruppo 
chetonico  in  CI  7,  quali  gli  ll-ossi-17-chetostcroidi  (11- 
idrossi-  c 11-chctoandrostcrone;  11-idrossi-  e 11-cheto- 
etìocolanolone). 

L'aldosterone  viene  ridotto  a diidroaldosierone,  tetra- 
idroaldosterone  e alloderivati. 

Gli  androgeni  surrenalid  vengono  in  parte  inattivati 
sotto  forma  di  ll-desossi-17-chetosteroidi  (epiandroste- 
rone.  androsterone  ed  ctiocolanolone),  in  parte  vengono 
inattivati  in  U-ossi-17-cheto$tcroidi.  alla  cui  formazione 
concorre  anche  il  cortisolo  (v.  sopra). 

Per  il  dosaggio  di  tali  cataboliti  si  ricorre  a tecniche 
colorimetriche  o a metodiche  radioimmunologiche  (RIA). 

11  dosaggio  degli  s.  17-chetogenici  e dei  17-chetoste- 
roidi  riveste  una  notevole  importanza  soprattutto  nella 
esplorazione  della  funzione  del  corticosurrcne. 

V.  suaaENAU  ghiandole. 
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ANTONIO  LUCACCHINI 

STEROIDI  URINARI 

F.  stéroides  urinaires.  - 1.  urinary  steroids.  • T.  Hamsteroì- 
de.  • s.  esteroides  urinarios. 

Con  il  termine  steroidi  urinari  si  comprendono  quei  com- 
posti di  derivazione  principalmente  surrenalica  e gonadi- 
ca  (costituiti  da  sostanze  ad  attività  ormonale,  ad  es.  il 
cortisolo,  ma  soprattutto  dai  loro  metaboliti)  che  vengo- 
no eliminati  attraverso  remuniorio  renale.  Per  una  detta- 
gliata trattazione,  si  rimanda  alla  voce  surrenali  ghian- 
dole, catabolismo  degli  steroidi  surreruilicr,  v.  anche: 
OVAIO  (XI.  439);  testosterone. 

REO. 
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F.  stérols.  “ I.  stfrols.  • T.  Steroie.  • S.  esieroles. 

Gli  steroidi  (v.)  che  in  posizione  3 presentano  un  gruppo 
ossidrìlico  di  tipo  in  posizione  17  una  catena  laterale 
da  8 a 10  atomi  di  carbonio  e un  doppio  legame  in  posi- 
zione 5,  6,  vengono  chiamati  sterolL 
Gli  $.  sono  presenti  in  lutti  gli  organismi  viventi,  in  tut- 
ti i tessuti  e in  ogni  parte  della  cellula. 

Gli  s.  vengono  suddivisi,  sulla  base  della  loro  origine, 
in  4 gruppi:  1)  zacfsieroli;  2)  fitosteroli;  3)  micosteroli; 
4)  s.  marini. 

Zoosteroli 

Sono  -s.  di  origine  animale:  tra  essi  vanno  ricordati  il  co* 
lesterolo  (v.),  il  colcstanolo,  il  coprostanolo  e il  7-deidro- 
colesterolo. 

11  colesterolo  è lo  s.  predominante  negli  animali  supe- 
riori. Si  calcola,  infatti,  che  in  condizioni  normali  un 
uomo  di  70  kg  ne  contenga  140  g.  Quantità  proporzio- 
nalmente analoghe  vengono  riscontrate  nella  maggioran- 
za dei  mammiferi. 

La  riduzione  del  doppio  legame  ffig.  1)  dà  orìgine  a 2 
prodotti:  coprostanolo  (^-normale  [v.  stekoioi])  e co/e- 


stanolo  (P-a//o  (v.  steroidi]).  La  formazione  del  copro- 
stanolo c colcstanolo  avviene  per  riduzione,  a opera  di 
batteri,  del  cole.sterolo  entrato  nel  tratto  intestinale  per 
escrezione  attraverso  la  mucosa  intestinale  o via  bile.  La 
trasformazione  del  colesterolo  in  colcstanolo  avviene 
anche  a opera  del  fegato. 

Il  coprostanolo  è il  principale  s.  fecale;  ma  si  ritrova 
anche  come  costituente  minore  degli  s.  plasmatici  e di 
altri  tessuti.  Esso,  come  già  detto,  viene  prodotto  per 
riduzione  del  colesterolo  e aumenta  fortemente  con  una 
dieta  ricca  di  colesterolo. 

Le  tappe  che  portano  alla  formazione  del  coprostanolo 
e colestanolo  sono  indicate  nella  hg.  1. 

Il  7‘deidrocoles(erolo  deriva  dal  colesterolo  che,  duran- 
te l'assorbimento,  viene  in  parte  deidrogenato  dalla  mu- 
cosa intestinale:  possiede  quindi  un  altro  doppio  legame 
coniugato  in  posizione  7,  k Questa  trasformazione  può 
avvenire  anche  nella  pelle,  che  contiene  riserve  di  questo 
il  quale  può  servire  come  precursore  della  Vit.  D3.  in 
cui  si  trasforma  per  irradiazione  U.V. 

Infatti,  per  irradiazione  U.V.  (230-310  nm)  del  7-dci- 
drocolesterolo.  rì  produce  la  provitamina  D3  che,  lenta- 
mente, isomerìzza  spontaneamente  per  dare  colecalcifero- 
lo,  la  forma  attiva  della  vitamina  (fìg.  2).  La  conversione 
della  provitamina  D3  in  Vit.  Di  richiede  circa  36  h alla 
temperatura  del  corpo. 


Fig.  2.  Formazione  della  Vit. 
D]  dal  7-deidrocolesterolo. 
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Il  cerehrosteroio,  s.  presente  a livello  cerebrale,  è il  24- 
idrossicolestanolo. 

FHofteroU 

Sì  trovano  sìa  liberi  che  esterificati,  sia  come  glicosidi 
(htostcrolinc);  tra  essi  vanno  ricordati:  lo  stigmasterolo,  i 
sitosteroli  e gli  spinasteroli.  Lo  stigmasterolo  è stato  isola- 
to dalla  fava  del  Calabar  (Physostigma  vfnenosum)^  da 
cui  deriva  il  nome;  tuttavia  è estremamente  diffuso  in 
tutti  i grassi  vegetali;  in  particolare  ne  è ricco  Tolio  di 
soia,  nel  quale  lo  stigmasterolo  costituisce  il  12*25%  del- 
la parte  insaponifìcabile,  e perciò  rappresenta  il  più  ab- 
bondante materiale  di  partenza  per  la  sintesi  degli  ormo- 
ni steroidei. 

11  siiost^rolo,  anch'esso  largamente  diffuso  nei  vegetali 
superiori,  differisce  dallo  stigmasterolo  per  l'assenza  del 
doppio  legame  nella  catena  laterale. 

Il  brassicasi^rolo  è contenuto  nell'olio  di  colza  {Brassi- 
ca  rapa).  Il  campesteroh  è contenuto  nella  soia,  nel  ger- 
me di  grano  e nella  Rrasska  campeslris.  Infine  gli  spina- 
steroli sono,  invece,  una  classe  di  composti  che  conten- 
gono un  doppio  legame  in  posizione  7,  8 anziché  5.  6 (ad 
es.,  lo  spinasterolo  isolato  dallo  spinacio,  dall'alfa-alfa. 
dal  germe  di  grano,  etc.). 

Micoftert^ 

Tra  questi  s.  vanno  ricordati  l'ergosterolo  e lo  zimostero- 
lo.  L'ergosterolo  é stato  isolato  dalla  «segale  cornuta»  cd 
è contenuto  in  molti  funghi  superiori  e inferiori  {Aspergil- 
lus,  Penicillium)-,  normalmente  si  estrae  dai  lieviti.  Irrag- 
giato con  luce  U.V.  si  trasforma  nella  Vit.  (ergocalci- 
ferolo).  L'ergocalciferolo  é un'importante  sorgente  di  Vit. 
D introdotta  con  la  dieta.  L’irradiazione  U.V.  dell'ergo- 
sterolo produce  anche  tachisterolo,  che  non  ha  attività 
come  Vit.  D.  ma  che  può  essere  ridotto  cataliticamente 
in  vitro  per  dare  diidrotachisterolo  che  é un  antirachitico 

(fig  3). 
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Sleroli  marini 

Da  invertebrati  marini  sono  stati  isolati  vari  derivati  del 
colesterolo,  come  il  24-metilenccoleslcrolo,  contenuto 
nclLanemone  di  mare,  lo  spongesterolo,  il  24-metilcole- 
sten-.Volo. 
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STEVENS-JOHNSON,  SINDROME  DI 

La  sindrome  di  Stevens-Johnson  è una  forma  bollosa 
grave  di  eritema  pi^Iimorfo  (v.)  che  si  manifesta  con  le- 
sioni delle  mucose  e cutanee,  compromissione  degli  organi 
interni  e manifestazioni  generali. 

Fu<  descritta  da  Slevens  e Johnson  nel  1922  a>me 
«febbre  eruttiva  as.socia(a  a stomatite  e oftalmite»,  ma 
già  nel  1916  Fiessinger  e Rcndu  avevano  osservato  la 
stessa  affezione  denominandola  «cctodermosi  erosiva 
pluriorìfiziale».  Attualmente  non  esistono  dubbi  sull'in- 
quadramento  della  s.  di  S.-J.  tra  le  forme  cliniche  dclPe* 
ritema  polimorfo,  di  cui  costituisce  Pespressione  più  gra- 
ve (eritema  multiforme  maior). 

L'etiologia  dell'eritema  polimorfo,  e quindi  della  s.  di 
S.-J.,  non  é ben  chiarita.  L'affezione  viene  generalmente 
considerata  come  un  fenomeno  tossico,  o di  ipersensibili- 
tà. dovuto  a malattie  varie  o a farmaci,  anche  se.  in  al- 
meno la  metà  dei  casi,  non  si  riesce  a evidenziare  alcun 
fattore  scatenante.  I fattori  ctiologici  sospetti  sono:  infe- 
zioni da  virus  {herpes  simplex,  mononucleosi  infettiva, 
vaccinazione  antipolio),  da  clamidie  (psittacosi-omitosi. 
linfogranuloma  venereo),  da  Mycoplasma  pneumoniae  e, 
meno  frequentemente,  da  batteri  (febbre  tifoide,  vacci- 
nazione antitubercolare  con  BCG);  assunzione  di  farmaci 
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(sulfamidici,  penicillina,  idantoinici.  concraocettivi  orali, 
analgesici);  neoplasie  (trattate  o no  con  terapia  radiante), 
malattie  del  collagene.  I casi  di  più  frequente  riscontro 
sono  quelli  preceduti  da  herpes  simplex,  da  infezioni  da 
M.  pneumoniae  e da  assunzione  di  farmaci,  soprattutto 
sulfamidici. 

Il  quadro  istologico  mostra  una  bolla  subepidermica 
con  un'epidermide  spesso  necrotica.  Nel  derma  è presen- 
te un  infiltrato  linfocitaho  perì  vascolare.  Sono  state  de- 
scrìtte anche.  aH'autopsia,  lesioni  degli  organi  interni.  La 
diagnosi  differenziale  istologica  va  posta  con  la  dermatite 
erpetiforme,  in  cui  ai  margini  della  lesione  bollosa  posso- 
no osservarsi,  nella  parte  alta  delle  papille  dermiche, 
microascessi  di  eosinofìli,  e con  il  pemfigoide  bolloso,  che 
presenta  un'immunofluorcscenza  diretta  della  membrana 
basale. 

11  quadro  cUnko  della  s.  di  S.-J.  può  manifestarsi  in 
entrambi  i sessi  e in  tutte  le  età,  ma  si  osserva  più  fre- 
quentemente nei  bambini  e nei  giovani.  Esso  può  essere 
preceduto  da  una  sintomatologia  prodromica  costituita  da 
febbre,  malessere,  tosse,  mal  di  gola,  artralgie,  mialgie, 
vomito,  diarrea. 

L'affezione  in  atto  si  manifesta  con  Timprowisa  com- 
parsa di  lesioni  mucose  di  tipo  bolloso  che  rapidamente 
danno  luogo  a erosioni  che  si  ricoprono  di  pseudomem- 
brane grigiastre.  La  mucosa  orale  è costantemente  colpita 
(fig.  1).  ma  anche  la  mucosa  nasale  è frequentemente 
compromessa.  Sulle  labbra  è caratteristica  la  formazione 
di  croste  emorragiche.  Alle  congiuntive  le  lesioni  bollose 
ed  erosive  danno  spesso  luogo  a infiammazioni  purulente. 
Sono  frequenti  le  ulcerazioni  della  cornea  e può  svilup- 
parsi una  panoftalmite.  Le  manifestazioni  oculari  in  gene- 
re regrediscono  completamente,  ma  possono  residuare 
opacità  corneali,  sinechie  e.  raramente,  cecità.  Sono 
comuni  le  lesioni  alle  mucose  genitali  talora  evolventi  in 
franche  balanopostiti  e vulvovaginiti;  può  aversi  anche 
compromissione  anale  e perìanale.  Sono  possibili  lesioni 
della  mucosa  faringea  e deH'esofago. 

Le  manifestazioni  cutanee  sono  di  entità  variabile  e 


Fig.  I.  Lesioni  della  mucosa  orale  in  un  caso  di  s.  di  S.-J.  (Da 
Monacelli  e Nazzaro). 


possono  anche  n\ancare  del  tutto.  In  genere  si  notano  le- 
sioni eritematopapulose  e vescicobollose,  con  la  disposi- 
zione tipica  deir  eritema  polimorfo,  che  compaiono  in 
una  o più  gittate.  Si  possono  anche  avere  perionissi.  ca- 
duta delle  unghie,  alopecia. 

Il  quadro  si  completa  con  i sintomi  generali,  tra  cui 
predominano  la  febbre  e l'astenia.  È frequente  la  com- 
promissione polmonare,  evidenziabile  talvolta  solo  radio- 
logicamente. ma  spesso  accompagnata  da  dolori,  tosse, 
espettorazione.  In  casi  rari  può  manifestarsi  insufficienza 
renale.  Il  laboratorio  evidenzia  aumento  della  VES, 
anemia  più  o meno  notevole,  leucocitosi. 

La  mortalità,  nei  casi  non  trattati  compresa  tra  il  5 e il 
15%.  è principalmente  dovuta  a polmonite,  insufficien^ 
renale,  coma.  I casi  mortali  sembrano  meno  frequenti  tra 
i soggetti  trattati,  ma  sono  sempre  da  considerare  possibi- 
li le  sequele  oculari. 

La  diagnosi  della  s.  di  S.-J.  è in  genere  agevole,  perché 
le  manifestazioni  cliniche  dell’afrezione  sono  molto  carat- 
teristiche e quindi  in  genere  di  facile  riconoscimento.  Le 
affezioni  che  possono  essere  prese  in  considerazione  nella 
diagnosi  differenziale  sono:  eruzioni  da  medicamenti, 
pemfigo,  pemfigoide.  lichen  planus  erosivo,  malattia  di 
Beh^ct,  gengivostomatitc  erpetica,  malattia  di  Kawasaki. 

Per  un’adeguata  terapia,  il  paziente  con  s.  di  S.-J.  deve 
essere  in  genere  ricoverato  in  ospedale.  Il  trattamento 
più  usato  è con  i cortisonici  (40-120  mg/die  di  predniso- 
ne,  riducendo  gradualmente  le  dosi,  fino  a sospenderle  in 
2-4  settimane),  sotto  eventuale  copertura  antibiotica, 
anche  se  non  è sicuramente  dimostrato  che  in  tal  modo  si 
riduca  significativamente  la  mortalità. 

V.  anche:  eiitema  polimorfo  [VI.  65). 
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GeperaAità.  Proprietà  chimklie  e fiaiebe 

Le  sostanze  stilbeniche  sono  idrocarburi  complesrì  che 
contengono  parti  alifatiche  e aromatiche  e.  pertanto. 
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fanno  parte  degli  idrocarburi  alifaticoaromatici  o areni. 
Per  la  loro  particolare  struttura  possiedono  due  caratteri- 
stiche proprietà  chimiche:  l'anello  benzenico  dà  le  rea- 
zioni di  sostituzione  clcttrofìla.  la  catena  laterale  quelle 
di  sostituzione  radicalica  tipiche  dell'etano.  Inoltre,  cia- 
scun componente  della  molecola  influisce  sulla  reattisità 
dciraltro,  determinandone  la  direzione  dell'attacco. 

Le  s.  s.  sono  composti  a bassa  polarità,  insolubili  in 
acqua,  solubili  in  alcol,  benzene  ed  etere.  Il  capostipite  è 
lo  stUbene. 


Ullbcm;  fonm  tnut$  Ullkcdr:  forala  eit 


Lo  stilbene  è un  composto  chimico  dalla  formula 
CfrH^CH=CHC^H^.  idrocarburo  non  saturo  (difenileiife- 
ne)  a p.  m.  180.24.  Per  il  legame  etilenico  lo  stilbene  e i 
suoi  derivati  presentano  isomeria  geometrica  e.  pertanto, 
esistono  nelle  due  forme  trans  t cis  e danno  luogo  a 
composti  diastereoisomcri  se  sottopK)sti  a reazioni  di  ad- 
dizione stcrcospccifiche.  La  forma  trans  à facilmente  ot- 
tenibile con  un  gran  numero  di  reazioni  ed  è motto  più 
stabile  della  forma  cis  per  il  minore  impedimento  sterico. 
I due  isomeri  possono  trasformarsi  l'uno  nell’altro  sia  per 
via  catalitica  che  per  via  fotochimica.  La  conversione  fo- 
tochimica viene  utilizzata,  generalmente,  per  trasformare 
la  forma  trans  in  cù;  la  via  catalitica,  che  può  essere  ca- 
talizzata da  basi  e da  acidi,  comporta  la  conversione  cis 
trans.  In  molti  casi.  &i  può  avere  un'interconvcrsione 
cis  -*  trans  per  via  termica. 

I melodi  fìsici,  mdalmentc  spcllrì  U.V.  c di  risonanza  ma- 
gnetica nucleare  (RMN).  vengono  utilizzati  per  determinare  la 
configurazione  poiché  le  forme  trarv  e cis  possiedono  proprietà 
spettroscopiche  dKersc.  Per  quanto  concerne  lo  spettro  di  assor- 
bimento nelJ'U.V..  si  constata  che.  mentre  nella  forma  trans  la 
molecola  può  disporsi  planarmcntc,  ncirisomcro  cis  la  coplanan- 
ti  dei  due  anelli  fenilici  ò ostacolala  dalla  vicinanza  dei  due 
atomi  di  idrogeno  nella  posizione  ano,  che  obbliga  i due  anelli 
fenilid  a ruotare  di  un  certo  an^lo  affinché  gli  idrogeni  non  si 
influenzino  a vicenda;  tale  rotazione  comporta  una  diminuzione 
deH'energia  di  risonanza,  e quindi  della  stabilità  della  molecola. 
La  forma  cù  presenta  una  banda  di  assorbimento,  corrisponden- 
te a una  particolare  transizione,  a lunghezza  d'onda  minore  della 
stessa  baiula  che  compare  nello  spettro  U.V.  dcirisomcro  trans. 
Le  due  lunghezze  d’onda  specifiche  risultano  di  2800  A per  la 
forma  cis  c 2V50  A per  quella  trans.  A questo  effetto  ipsocromo 
si  accompagna  una  forte  diminuzione  del  coefficiente  di  estinzio- 
ne. che  passa  da  2900  nella  forma  tra/ts  a 10.500  in  quella  cis 
(Fusco  et  ai..  1975). 

I..O  Milbcne  trans  è solido  e forma  cristalli  tubulari 
splendenti  con  p.  f.  124  ‘XT  c p.  c.  307  *^C,  quello  cis  è li- 
quido con  p.  e.  a pressione  ridotta  (12  mmHg)  la 
forma  trans  bolle  a 166  **C,  la  cis  a 143  "C. 

Le  reazioni  chimiche  più  importanti  degli  stilbeni  sono 
rappresentate  dalle  reazioni  di  addizione  sul  doppio  le- 
game; meno  interessanti  sono  le  sostituzioni  elettrofile 
sugli  anelli  aromatici.  Recentemente,  notevole  interesse 
hanno  assunto  le  reazioni  fotochimiche  che  possono  coin- 
volgere sia  il  doppio  legame  che  gli  anelli  aromatici. 

Reazioni  di  addizione.  - In  solventi  a bassa  costante 
dielettrica  si  ha.  con  gli  alogeni,  addizione  di  tipo  trans 
sul  doppio  legame,  mentre  in  quelli  ad  alta  costante  die- 
lettrica (ad  cs..  il  nitromctano)  si  può  avere  anche  addi- 
zione cis.  I dibromuri  (o  i dicloruri)  ottenuti  possono  es- 


sere utilizzati  per  la  preparazione  degli  a-alostilbeni  o dei 
diarilacetileni.  Tale  reazione  può  essere  usata  anche  per 
la  conversione  trans  — • cis. 

Reazioni  di  riduzione  e ossidazione.  - Le  reazioni  con 
tetros.sido  di  osmio  sono  di  tipo  cis:  dai  dioli  ottenuti  si 
preparano  gli  epossidi,  che  si  possono  poi  idrolizzare  a 
dioli  con  una  ossidrilazione  di  tipo  trans.  Per  idrogena- 
zione catalitica  degli  stilbeni  si  ottengono  gli  1,2-diari)- 
etani.  mentre  per  riduzione  con  metalli  alcalini  si  formano 
anioni  radicali  che  tendono  a dismuiarc  in  dianioni  a ra- 
pida isomerizzazione.  I dianioni  possono  essere  ottenuti 
anche  dagli  1.2-diariletani  per  azione  del  butillitio  e di 
un  agente  chelantc.  la  tetrametilendiamina. 

Reazioni  pericicliche.  - Possono  avere  luogo  sia  per  via 
fotochimica  che  per  via  termica.  Le  reazioni  pericicliche 
cui  possono  andare  iivcontro  gli  stilbeni  sono  di  due  tipi, 
elcttrociclichc  c cicloaddizioni.  La  più  importante  reazio- 
ne elettrociclica  degli  stilbeni  è la  ciclizzazione  foiiKhimi- 
ca  (Blackbum  e Timmons,  I%9)  che  comporta  l'inter- 
conversione  trans  -*  cis  e una  deidrogenazione  a derivalo 
fcnantrcnico. 

Sintesi 

Numerosi  sono  i metodi  per  la  preparazione  degli  stilbe- 
ni; i più  utilizzati  comportano  la  condensazione  di  due 
unità  artikrhe.  Questo  tipo  di  sintesi  comprende  la  con- 
densazione di  aldeidi  aromatiche  con  vari  sistemi  che 
presentano  metileni  attivati  c con  reattivi  di  Wittig 
(Macrcker.  1965). 

Altri  melodi  di  sintesi  degli  stilbeni  comprendono: 

a)  la  reazione  dei  reattivi  di  Wittig  con  ossigeno  o solfo  per 
ottenere  gli  stilbeni  simmetrici  (Màgcrlein  e Mcyer.  1970); 

h)  il  iraltamcnto  di  alogcnuri  bcruilict  con  basi  (Koppang. 
1971).  come,  ad  es..  nella  sintesi  del  4,4  -dinitrostiIbenc; 

c)  l'arilazione  dei  derivati  dello  stirene; 

d)  Tossidaziunc  e la  dimcrizzazionc  per  la  sintesi  dei  chinoni 
siillwnici  (Bacon  c Hill.  1%5,  Stames  et  al..  1969); 

c)  la  rkluziorte  dei  diarilacetileni  che  comporla  la  formazione 
di  cù-suibcni; 

0 il  metodo  di  Rambcrg-Backlund  per  La  sintesi  stercosclctli- 
va  degli  stilbeni  (Bordwell  e Jarvis,  1973). 

Prodotti  stìlbenki 

Le  $.  s..  oltre  a essere  ottenute  per  sintesi,  si  ritrovano  in 
natura  in  alcune  piante  sotto  forma  di  poli-idrossistilbeni; 
tipici  esempi  sono  la  pinosilvina  trovata  nel  legno  di  Pi- 
nus  syivestris  c Vac.  idrangeico  che  si  trova  nella  specie 
Hydrangea. 

Colonuitì  atilbenid 

Sono  chiamati  stìlbenici  quei  coloranti  che  contengono  il 
gruppo  acido  2,2'-stilbendisolfonico  cui  sono  legati  grup- 
pi azo-  o azossi-  che  fungono  per  lo  più  da  cromofori.  I 
coloranti  stiibcnici,  dotati  di  buona  resistenza  alla  luce  e 
agli  alcali,  sono  usati  soprattutto  come  coloranti  diretti 
per  materiali  cellulosici  e le  tonalità  sono  principalmente 
il  giallo,  l'arancio  e il  bruno.  Occorre,  infine,  ricordare 
che  il  nucleo  stiibcndisolfonico  caratterizza  la  classe  più 
importante  dei  candeggianti  ottici. 

1 coloranti  stilbenici  più  noti  sono;  la  crisofenina  G,  la 
curcumina  S,  {'arancio  sirius  /,  Varando  sirius  supra  F3G. 

Corapostì  stiibentd  di  importanza  farmact^ogka  e tossi* 
colopca 

Un  notevole  interesse  come  estrogeni  hanno  destato  al- 
cuni idrossistilbeni  sintetici.  Il  più  attivo  è il  dietUstUbe- 
stroio  o a,a‘-dietil,4.4''dì-idrossistilbene  che  può  esistere 
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in  due  confìgurazioni  stcrìchc.  trans  e cis.  Ai  fini  dcH'alti' 
vità  estrogena  soltanto  la  forma  trans  è attiva,  mentre 
quella  cis  è priva  di  tale  proprietà. 


dic1ihtiÌlir«trDÌQ:  (iinM  rratii  dUltlMilbrMn^o;  fbmiii  eh 


Negli  animali  la  potenza  cstrogcnica  del  dietilslilbcstro- 
io  varia  a seconda  del  test  utilizzato;  nella  maggior  parte 
delle  prove  esso  è attivo  come  Vesfradioio  (v.  ììììtrogene 
sostanze),  il  più  piùcnle  estrogeno  prodotto  dalla  secre- 
zione ovarica,  con  il  quale  condivide  importanti  analogie 
strutturali. 

La  distanza  spaziale  tra  i due  nuclei,  neirambito  di 
strutture  analoghe  a quella  del  dietilstilbestrolo,  può  es- 
sere un  fattore  molto  importante,  ma  non  runico,  ai  fìni 
dcirattiviià;  ad  cs.,  il  dimetilstilbestrolo  non  solo  non  i 
dotato  di  attività  estrogena,  ma  si  com|X>rta  da  antiestro- 
geno  (Aiazzi-Mancini  e Donatelli,  1974).  D'altra  parte,  il 
2.2'-di-idrassifcnil  c il  4.4 -di-idrossifcnil  presentano 
un’attività  estrogena  inferiore  a quella  del  dietilstiibcstrtv 
lo;  dei  due.  il  più  attivo  risulta  il  4,4'*di-idrossifenil  e dò 
documenta  anche  l'importanza  della  posizione  degli  ossi- 
drili fenolici  ai  fini  della  potenza  estrogenica  (Aiazzi- 
Mancini  e Donatelli.  1974). 

L'introduzione  in  terapia  del  dietilstilbestrolo  è stata 
considerata  una  pietra  miliare  nel  trattamento  delle  dis- 
cndocrìnopatic  della  sfera  sessuale,  per  il  buon  assorbi- 
mento orale  e per  la  lunga  durata  d'azione  da  esso  pos- 
seduti. Tuttavia,  il  suo  impiego  nella  minaccia  d'aborto, 
piuttosto  diffuso  fino  agli  anni  '60,  si  è dimostrato  disa- 
stroso, per  la  capacita  dei  dietilstilbestrolo  di  produrre 
adenocarcinoma  della  vagina  nelle  figlie  esposte  in  utero 
e della  mammella  nelle  madri.  La  latenza  di  questi  tumo- 
ri è particolarmente  lunga,  comparendo  dopo  l'età  dì  14 
anni  nelle  lìglie  e a oltre  20  anni  dall'esposizione  nelle 
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madri.  I*  probabile  quindi  che  il  dietilstilbestrolo  svolga 
un'azione  di  promotore  della  neoplasia.  Le  figlie  esposte 
in  utero  vanno  inoltre  soggette  a complicanze  ostetriche, 
quali  la  gravidanza  ectoptea  c il  parto  prematuro.  Nei 
figli  sono  state  osservate  anormalità  nella  spermatogenesi 
e mancata  discesa  dei  testicoli.  Sebbene  questi  fenomeni 
siano  da  considerarsi  a bassa  frequenza,  essendo  il  cancro 
della  vagina  quello  a più  alto  fischio  e non  raggiungendo 
1 caso  su  lOUO  esposti,  l'uso  del  dietilstilbestrolo  è stato 
proibito  in  corso  di  grasidanza.  Resta  tuttavia  farmaco 
d'elezione  nel  cancro  della  prostata. 

Altri  derivati  del  /ram-stilbene  dolati  di  proprietà 
cstrogenichc  sono:  il  dienesirolo  o 3.4-bis(/r-idrossifenil)- 
2.4-exadiene,  Vesestrolo  o mcso-3.4-bis(;j-idros5Ìfenil)-n- 
csano  c il  benzestrolo  o 3-etil-2.4-bis(p-idrossifenil)-esa- 
no:  di  questi  viene  riportata  la  formula  cd  è indicala  per 
ciascun  composto  l’attività  estrogena  ricavata  sulla  base 
di  test  effettuati  sull'uomo  e sull'animale.  Tale  attività  ha 
valore  indicativo  globale  c,  per  comodità,  quella  del  dic- 
tilstilbestrolo  è stata  fatta  uguale  a 1 e corrisponde  a 
quella  dell  estradiolo  dopo  somministrazione  per  via  pa- 
rcntcralc  (Aiazzi-Mancini  e Donatelli,  1974). 

Tra  i derivati  del  rro/tj-Milbenc  esistono,  inoltre,  com- 
posti con  proprietà  simili  a quelle  del  corticosterone  e del 
dcsoi^icorticostcronc  con  i quali  sono  correlati  struttu- 
ralmente. Essi  sono:  il  .ì-o$5Ìaceio~4-ossi-a.Ìi‘dieiUstHbene 
e il  4-metossb4’~ossiaceto-a,fÌ‘di€iil-a,^-diidrosiUhene. 

Accanto  ai  potenti  estrogeni  artifìcìali  largamente  uti- 
lizzati in  terapia,  dallo  stillane  (Privano  composti  dotati 
di  azione  cancerogena:  il  4-aminosiUbene  e il  4-dimetit- 
aminostilbene^ 
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molto  diffusi  neU'industria  chimica.  Tali  sostanze  deter- 
minano nel  ratto  sarcomi  nel  punto  di  inoculazione,  car- 
cinomi facciali  a cellule  basali  o squamose,  colangìomi 
epatici,  adenomi,  neoplasie  maligne  a carico  dell  intesti- 
no.  fibromi  sottocutanei,  fibroadenomi  mammari  nelle 
femmine  (Aiazzi-Mancini  e Donatelli.  1974).  Un  gruppo 
basico  in  posizione  para  o orto,  una  posizione  p'  Ubera  c 
una  configurazione  trans  sono  essenziali  per  la  carcinoge- 
nicità  degli  aminostilbeni.  Importanti  sono  le  analogie 
strutturali  fra  4-aminostilbene  ed  estrogeni  di  sintesi, 
quali  il  dietilstilbestrolo. 
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STIPSI  NELL’ADULTO 
Deinizione 

La  stipsi  può  cs.scre  definita  come  un  ritardo  dell’evacua- 
zione  del  contenuto  intestinale  o come  stasi  eccessiva- 
mente prolungata  del  materiale  fecale  nel  colon. 

Poiché  la  funzione  intestinale  può  essere  influenzata  da 
diversi  fattori  di  ordine  ambicnialc.  alimentare  c psicolo- 
gico, il  sintoma  deve  essere  precisato  e apprezzato  detta- 
gliatamente in  ogni  singolo  caso.  Infatti,  eguali  compor- 
tamenti evacuativi  sono  variamente  interpretati  dai  diver- 
si soggetti  c inoltre  abitudini  S4KÌoambÌentali  e alimentari 
simili  conducono  a diversità  anche  notevoli  della  funzione 
intestinale. 

L’unico  dato,  oggettivamente  quantizzabile.  utile  per 
definire  la  s.  è rappresentato  dalla  frequenza  delle  eva- 
cuazioni. Riteniamo  valida  quella  dcfìnizionc  di  alvo 
normale  che  riporta  una  frequenza  variabile  da  2 evacua- 
zioni al  di  a 3 evacuazioni  alla  settimana,  nelle  aree  occi- 
dentali caratterizzate  da  una  dieta  pioverà  di  scorie. 

Esistono  tuttavia  altri  fattori  che  aincorrono  a far  sì 
che  una  persona  si  autodefinisca  stitica:  la  sensazione 
pxìstevacuativa  di  un  vuotamento  incompleto  del  retto, 
l’aumentata  consistenza  delle  feci  e la  loro  particolare 
forma  (scibalc).  così  come  sintomi  associali,  quali  il  me- 
teorismo, le  algie  ai  quadranti  inferiori  dell  addome,  le 
cefalee,  l'iporessia. 

La  definizione  di  s..  tuttavia,  esula  da  questi  fattori, 
rimanendo  valido  esclusivamente  il  dato  della  frequenza: 
la  s.  si  configura  quindi  come  l'assenza  di  almeno  3 eva- 
cuazioni settimanali. 

Aspetti  Bsiologiri 

La  muiUiià  del  colon  è caraticrizzaia  da  movimemi  di  tipo  seg- 
mentano. pcrisialiico  e rclropierisialiico  che  espletano  Ù ruolo 
Hsiotogico  del  viscere  di  trasporto  del  materiale  tccalc  semiliqui- 
do  0*2  Vdie)  dal  cieco  al  retto  favorendo  il  riassorbimento  di 
liquidi  cd  elettroliti  sino  alla  formazione  di  feci  pMù  o meno  solide 
(IUO-254)  g'die)  nella  porzKinc  più  distale  del  lu^osso  inlesiino. 

I movimenti  segmentarì  rappresentano  circa  il  90%  dcll  attiviià 
motoria  del  colon  e si  raffigurano  come  contrazioni  e nlasciamcn- 
ti  degli  anelli  intcrhaustrali.  a caraticrc  scgmcniario.  che  favori- 
scono il  rimescolamento  del  contenuto  cndoluminak  c il  suo  ral- 
lentamento e quindi  rassorbimcnto  idroclcttrolitico.  Anche  i 
movimenti  reiropcnstallici  favoriscono  un  ulteriore  rallentamenio 
del  transito:  etwi  intervengono  prevalentemente  tra  il  colon 
ascendente  e il  cicco  o tra  il  sigma  c il  discendente  con  una  fre- 
quenza di  2-3  volte  al  di.  in  genere  a insc^rgenza  ptistprandiale. 

La  propulsione  del  contenuto  intestinale  in  senso  aborale  non 
è progressiva,  ma  interviene  mediante  le  onde  pcnstalliche, 
ar>ch’cssc  a insorgenza  posiprandialc.  2-3  volte  al  dì.  in  seguito 
al  riflevso  gastrocolico  Tali  orvdc,  dopo  la  scomparsa  delle  hau- 

1227 


siraturc  del  colon,  sospingono  rapidamente  il  maicrìale  fecale 
per  tratti  colici  di  Iunghcz7.a  variabile  da  3U  a 50  cm.  Tale  onda 
peristaltica,  quando  interessa  il  sigma,  ptrovoca  il  rapido  e mas- 
sivo rtcmpimenio  dclPampolla  rettale  che  scalena  il  riflesso  della 
defecazione. 

L'improvvisa  dilataziorvc  dell’ampolla  rettale,  e quindi  la  di- 
stensione delle  sue  pareti,  innesca  una  serie  di  riflessi  che.  se 
non  inibiti  vokintariamenic.  provocano  la  contrazione  della 
muscolatura  longiludinalc  con  raddnzzamcnto  c accoraamento 
del  reitosigma  con  ulteriore  riempimento  dcirampoHa  rettale  c 
parziale  nlasdamcnto  degli  sfinteri  anali  interni.  Tale  rilascia- 
mento consente  il  contatto  delle  feci  con  la  mucosa  del  canale 
anale,  il  che  provoca  il  rilasciamento  dello  sfintere  anale  esterno 
e quindi  la  defecazione  mediante  l'ausilio  volontario  del  torchio 
dei  mnsaili  addominali  e la  contrazione  del  diaframma  (mano- 
vra di  Valsalva) 

I meccanismi  che  controllano  la  motilità  del  colon  sono  di  or- 
dir>c  miogenko.  nersoso  e ormonale,  ma  non  ancora  completa- 
mente chiariti. 

L’attività  motoria  di  base  (contrazioni  miogcnichc)  della  mu- 
scolatura circolare  e longitudinale  del  colon  conferisce  al  viscere 
il  proprio  «tono  muscolare»  caratterizzato,  alla  registrazione 
mtocletirica.  da  fasi  di  onde  più  rapide  (6  cicli>'min)  alternate  da 
fasi  di  onde  più  lente  (3  acU'min)  meno  frequenti,  che  rappre- 
sentano circa  il  1U%  dciratlività  mk>clctinca.  Su  tale  attività  si 
inscrivono  le  onde  a punta,  o spikes  che.  a seconda  della  fre- 
quenza e della  rcgolarìià,  corrispondono  alle  contraZH^ni  scg- 
mcntaric  o a quelle  propulsive. 

Lungo  il  colon  esistono  dei  tratti  clcttncamente  differenziabili 
nei  confronti  delle  diverse  funzioni  espletate:  rimescolamento- 
serbatoio  per  il  cieco-ascendente,  rtmescolamento-rallcniamenio 
per  il  trasverso,  rallentamento-serbatoio  per  il  discendente-sigma. 

I meccanismi  di  controllo  della  motilità  del  colon  di  ordine 
nervoso  possono  essere  estrinseci  (parasimpatico  con  funzione 
eccitatona  e simpatico  con  funzione  inibitoria)  o intrinseci,  basa- 
ti, questi  ultimi,  sull  intcgrità  del  plesso  nervoso  intramurale  dei 
cokm.  Il  plesso  intramurale  è senza  dubbio,  il  più  importante; 
infatti,  il  morbo  di  Hirschsprung  (v.  megacolon)  (assenza  con- 
genita delle  cellule  gangliari  del  plesso  miocnterico)  è caratteriz- 
zato da  megacolon  con  gravi  stati  occlusivi,  mentre  la  simpatcc- 
tomia  non  provoca  significative  variazioni  delle  abitudini  alvine. 

II  controllo  della  motilità  colica  di  origine  ormonale,  un  tem- 
po ritenuto  fondamentale,  è senza  dubbio  il  meccanismo  meno 
importante  non  essendo  confermalo  un  meccanismo  umorale 
nello  scatenamento  del  nflesso  gastrocolico.  Sperimentalmente, 
alcuni  cnierormoni  agisomo  sulla  mobilità  del  colon  (stimola- 
zione dell'attività  segmentarla  mediante  colccisiokimna  e inibi- 
zione mediante  glueagonc  e secrctina),  tuttavia  non  é sempre 
possibile  distinguere  te  azioni  farmacologiche  da  quelle  fisiologi- 
che di  tali  sostanze. 

A.«pct1i  fisio|Mi1oloKld 

La  s.  riconosce  due  distinti  mcccanisnii  fìsiopatnlogici  che 
possono  essere  associati  tra  loro:  il  delicit  di  avanzamento 
del  contenuto  intestinale  attraverso  il  colon  (s.  di  pro- 
gressione) e un  difetto  neil'cspulsionc  delle  feci  dal  retto- 
sigma  (s.  d’evacuazione  o dische/ia  |v.j). 

Le  indagini  manometriche  hanno  dimostrato  che  le  al- 
terazioni motorie  del  colon  in  caso  di  s.  di  progressione 
rispondono  a un  meccanismo  di  tipo  paradovso.  Infatti,  il 
quadro  motorio  più  frequentemente  osservato  è caratie- 
nzzato  da  un’ipersegmentazione  del  viscere  con  conse- 
guente rallentamento  del  transito,  eccessiva  disidratazio- 
ne delle  feci  c quindi  difficoltà  neircvacuazione. 

Varie  sono  le  cause  che  possono  condurre  a una  s.  di 
progressione:  alterazioni  del  viscere  (contenente),  altera- 
zioni del  contenuto,  alterazioni  della  peristalsi.  La  pre- 
senza di  tratti  stenotici  più  o meno  estesi  del  colon  può 
provocare  alterazioni  della  progressione  del  materiale  fe- 
cale: tra  le  cause  vanno  ricordate  le  neoplasie  in  forma 
stenosanle  «a  manicotto»  c vegetante  (masse  adcnocarci- 
nomatose.  polipi)  ovvero  alterazioni  flogistiche  sienosanii 
che  frequentemente  compaiono  in  caso  di  colite  granulo- 
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matosa.  Anche  le  compre\NÌt>ni  estrinseche  del  viscere 
(neoplasie  e hogosi  limitrofe,  briglie  aderenziali)  possono 
condurre  a substcnosi  del  lume  colico.  Ovviamente.  an> 
che  le  alterazioni  congenite  del  grosso  intestino  (megaccv 
lon.  dolicoct^lon)  possono  condurre  a s.  di  progressione 
per  dilatazione  o allungamento  del  grosso  intestino. 

Per  ciò  che  concerne  le  alterazioni  del  contenuto,  è uti- 
le sottolineare  come  la  velocità  del  transito  intestinale  sia 
legata  al  volume  e al  grado  di  idratazione  della  massa 
fecale;  così  le  diete  occidentali,  alquanto  povere  di  fibre 
indigeribili,  riducono  il  volume  del  contenuto  intestinale 
influenzando  negativamente  la  peristalsi.  Anche  la  flora 
battenca  intestinale  influenza,  attraverso  meccanismi  non 
aiKora  completamente  chiariti,  la  morfologia  o la  funzio- 
ne del  colon;  in  caso  di  colon  sterile,  infatti.  as.Mstiamo  a 
una  dilatazione  marcata  del  cicco  con  ristagno  di  grandi 
quantità  di  feci  liquide. 

Come  abbiamo  già  visto,  gli  studi  manometrici  hanno 
evidenziato  un  particolare  profilo  motorio  de)  colon  in 
corso  di  s.  Sulla  peristalsi  del  grovio  intestino  agiscono, 
attraverso  meccanismi  a tutt  oggi  in  gran  parte  ignoti,  sia 
l'attività  fìsica  sia  fattori  di  ordine  emotivo.  Il  collega- 
mento tra  strc.ss  emozionali  e alterazioni  della  peristalsi 
colica  si  esplica  attraverso  due  tipi  di  risposta  motoria; 
una  di  tipo  «remissivo»  con  scomparsa  delle  contrazioni 
scgmcntaric  nei  pazienti  caratterizzati  da  diarrea,  e una 
risposta  di  tipo  «aggressivo»*  con  accentuazione  delle 
onde  scgmcntaric  nel  caso  di  pazienti  con  s. 

In  caso  di  s.  d'cvacuaztonr,  o dischezia.  possono  inter- 
venire cause  diverse,  quali  una  drastica  diminuzione,  co- 
stituzionale o acquisita,  delle  pressioni  addominali  (ipo- 
trofie muscxilari.  eccessiva  magrezza,  improvvisi  dima- 
gramenti). ovvero  alterazioni  della  sensibilità  anorettale 
con  interruzione  del  «circuito  fisiologico»  della  defeca- 
zione, Inoltre,  rinibizione  volontaria,  ripetuta,  dello  sti- 
molo defecatorio  per  fattori  di  ordine  socioambientale 
può  condurre  a s.«  cosi  come  esiste  una  s.  «antalgica»  in 
seguito  a lesioni  anali  (ragadi,  asc'cvsi.  emorroidi)  provo- 
cata da  un'iniziale  inibizione  dellevacuazione  che  in  se- 
guito si  perpetua  con  una  serie  di  adattamenti  parafìsio- 
logici,  quali  l'aumento  della  recettività  dclFampolla  retta- 
le c rinnalzamcnto  della  soglia  dello  stimolo  defecatorio. 

Rilievi  clinici 

La  raccolta  dei  dati  anamncslici  è sufficiente  a operare 
un'importante  differenziazione  tra  s.  abituale,  sintoma 
che  riassume  la  malattia  e la  definisce,  e s.  recentemente 
insorta  o aggravata,  turba  senza  individualità  propria  che 
impone  un’accurata  ricerca  dei  fattori  causali. 

Stipsi  abituale 

Tra  le  forme  di  s.  abituale  ricordiamo  la  s.  semplice,  o 
essenziale.  morKisintomatica  e non  complicata.  Alla  sua 
origine  possiamo  rinvenire  una  turba  terminale  dell'eva- 
cuazione  (dischezia).  frequentemente  presente  sino  dal- 
l’infanzia. causata  daH'aumcnto  della  recettività  rettale 
c/o  da  una  diminuzione  della  sensibilità  anorettale  dovuti 
a erronee  abitudini  alvine  che  hanno  alla  base  motivazio- 
ni di  ordine  socioambientale.  Potremmo  quindi  definire  la 
s.  essenziale  come  «malattia  della  civiltà  moderna»,  nella 
quale  «il  tempo  è denaro»  e la  vita  è caratterizzata  da 
una  spiccata  sedentarietà.  In  caso  di  s.  semplice  l’anam- 
nesi è indicativa:  unica  alterazione  degli  esami  laboratori- 
stico-strumentali  è rappresentata  dalla  ritardata  evacua- 
zione dei  markers  radiopachi. 

Altro  quadro  clinico  caratterizzato  da  s.  abituale  à la 
sindrome  deirintestino  irritabile  (colon  irritabile):  malattia 


psicofunzionalc  che  si  esprìme  sul  piano  sintomatologico 
attraverso  la  trìade:  alterazioni  alvine  (s.  c/o  diarrea), 
addominalgie.  dispepsia,  in  cui  tali  sintomi,  variamente 
assodati  tra  loro  o i.solati.  p<is.sono  mutare  nel  tempo. 
Facoltativamente  pos.sono  coesistere  altri  sintomi  extradi- 
gestivi  (cefalea,  cardiopalmo,  disuria,  iperidrosi,  vertigi- 
ni). Costante  è il  riscontro  di  stato  ansii^so  c/o  depres.si- 
vo.  che.  insieme  all'accurata  raccolta  anamncstica,  sugge- 
risce l'ipotesi  diagnostica;  la  sintomatologia  ha  un  anda- 
mento subcTonico,  con  periodiche,  ma  spesso  sfumate, 
riacutizzazioni,  con  possibili  remissioni  seppur  limitate 
nel  tempo.  Conditio  sine  qua  non  per  esprìmere  la  dia- 
gnosi di  colon  irritabile  ò rappresentata  dalla  negatività 
dei  reperti  obiettivi,  rettosigmoidoscopici  e radiologici, 
eccezion  fatta  per  una  frequente  esagerata  dolorabilità 
durante  la  visita  proctologica  all’introduzione  del  dito 
esploratore.  (V.  anche;  roi.oPATiF.  funzionali). 

Cause  meno  frequenti  di  s.  abituale  sono  le  anomalie 
morfodinamiche  del  grossi^  intestino,  quali  il  doliciKolon 
(v.),  il  megacolon  primitivo  (malattia  di  Hirschsprung)  e 
il  megacolon  secondario  (s.  semplice  prolungata,  altera- 
zioni del  S.N-C.  e periferietì);  (v.  mfgacoi.on).  L'esisten- 
za di  tali  anomalie  si  sospetterà  in  caso  di  s.  particolar- 
mente ostinata  seguita  da  evacuazioni  estremamente 
abbondanti  in  soggetti  spiccatamente  meteorici.  L’esame 
radiologico  del  colon  mediante  clisma  opacxi  rappresenta 
il  cardine  diagnostico  in  caso  di  anomalie  morfodinami- 
che: in  caso  di  mcgacolon  il  reperto  istologico  di  agan- 
gliosi  nelle  biopsie  rettali  e il  tracciato  manometrico  ano- 
rettale  saranno  dirimenti. 

Stipsi  recente 

Se  un  approfondimento  diagnostico  risulta  utile  in  caso  di 
s.  abituale,  esso  si  impone  nella  s.  di  recente  insorgenza, 
quasi  costantemente  rivelatrice  di  processi  organici  e non 
funzionali. 

Tra  le  cause  organiche  rammentiamo  le  neoplasie  del 
grosso  Intestino,  e particolarmente  quelle  stenosanti:  la  s. 
interviene  bruscamente  e possono  alternarsi  fasi  simil- 
diarroiche  (falsa  diarrea).  L'obiettività  risulta  alquanto 
scarna,  eccezion  fatta  per  la  presenza  di  sangue  all’esame 
macroscopico  o microscopico  delle  feci.  L’esame  radiolo- 
gico. c soprattutto  quello  cndoscopico.  conducono  a una 
diagnosi  definitiva. 

S.  recente  può  essere  indotta  da  cause  morbose  a cari- 
co deirintestino  terminale:  neoplasie  anorcttali.  ragadi, 
ascessi  perianali,  trombosi  cmorroidaric.  fistole.  Tale  s. 
riconosce  meccanismi  di  tipo  meccanico  (stenosi)  e di 
tipo  antalgico  (inibizione  più  o meno  volontaria  del  rifles- 
so defecatorio). 

I rilevi  anamnestici  sono  caratteristici  delle  diverse  af- 
fezioni: cosi,  l'alternanza  di  &.  e diarrea  in  caso  di  neo- 
plasie. il  dolore  anale  parossistico  dopo  l'evacuazione  nel- 
le ragadi,  la  febbre  e il  dolore  durante  la  defecazione 
negli  ascessi,  il  dolore  e/o  il  bruciore  subcontinuo  e in- 
fluenzato dal  decubito  in  caso  di  trombosi  cmorroidaric. 
il  gemizio  di  materiale  purulento  nelle  fìstole.  Nel  rileva- 
mento di  tali  forme  morbose  è fondamentale  l'esecuzione 
della  visita  proctologica.  costituita  daH'ispczionc  della 
regione  anale,  dall'esplorazione  digitale  del  retto  e dall'e- 
same  rcttosigmoidoscopico. 

Lesioni  infiammatorie  efo  neoplastiche  di  organi  limi- 
trofi all’Intestino  terminale  pos.sono  determinare  s.:  ricor- 
diamo quelle  a carico  deU’apparato  genitale  femminile  e 
la  retroversione  uterina,  c quelle  prostatiche  o vescìcali 
ncU’uomo.  È da  rammentare,  inoltre,  come,  in  corso  di 
gravidanza,  la  s.  compaia  nel  25%  circa  dei  casi,  ricono- 
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scendo  una  genesi  multifattorìale  non  ancora  del  tutio 
chiarita:  fattori  compressivi,  ormonali,  etc. 

Tra  le  affezioni  cliniche  extraintestinali  che  possono 
condurre  a s.  ricordiamo  io  scompenso  cardiocircolatorio, 
alcune  nefropatie,  ripotiroidismo.  l'iperparatiroidismo.  la 
cirrosi  epatica,  le  intossicazioni  croniche  da  morfina  o da 
piombo,  le  patologie  demielinizzanti.  quali  la  sclerosi 
multipla,  le  lesioni  del  midollo  spinale  o della  cauda 
equina.  Anche  una  grave  compromissione  delle  condizio- 
ni generali,  di  qualunque  genesi,  con  cachessia  ed  estre- 
ma ipotrofia  della  muscolatura  addominale  può  condurre 
a s..  così  come  una  grave  disidratazione  e^o  ipopotassie- 
mia,  ovvero  si  può  avere  s.  in  corso  di  stati  setticofebbri- 
li,  interventi  chirurgici,  coliche  epatiche  o renali. 

Frequentemente  la  s.  può  essere  indotta  dall'assunzio- 
ne di  farmaci  di  comune  impiego;  gli  antiacidi,  soprattut- 
to quelli  che  contengono  idrossido  di  alluminio  o carbo- 
nato di  calcio,  gli  anticolinergici,  alcuni  antipertensivi. 

Una  menzione  a parte  merita  Vabuso  di  lassativi  (v. 
ENTEam  ED  EKTEROCOLm:  malattia  da  lassativi,  V,  2190). 
così  frequente  in  caso  anche  di  s.  immaginaria,  per  cui  il 
paziente,  assumendoli  in  maniera  inadeguata  e soprattut- 
to continua,  induce  modificazioni  transitorie,  ma  più 
spesso  permanenti,  della  funzione  colica  provocando  una 
vera  s.  o peggiorando  quella  preesistente. 

Nella  tab.  I abbiamo  riassunto  tutte  le  cause  di  s.,  sia 
abituale  che  recente. 


TAB.  I.  CAUSE  DI  STIPSI 


Stipsi  aèètuate 


Stipsi  semplice  (dischezia) 
sindrome  deirintesiino  imtabile 
dolicocolon 


mcgacolon< 


primitivo 

secondario 


StifMi  recente 


neoplasie  del  colon 
patologia  anorettaJe: 
ncopUuie 
ragadi 

ascessi  pcrianaJi 
trombosi  emorroidarìa 
fistole 
fecalomi 

neoplasie  e/o  flogosi  limitrofe; 
neoplasie  app.  genitale  femminile 
flogosi  app.  genitale  femminile 
retroversione  uterina 
neoplasie  prostatiche 

affezioni  cliniche  extrainiestinali: 
scompenso  cardiocircolaiono 
alcune  nefropatie 
cirrosi  epatica 

intossicazioni  croniche  (morfina. 

piombo) 
ipotiroidUmo 
iperparatirodismo 
lesioni  midolluri 

grave  compromissione  delle  condizioni 
generali 
diverticolite 
gravidanza 

farmaa: 
antiaadi 
anticolincrgici 
antipetlensivi 
lassativi  (abuso) 


In  caso  dì  ».  gli  clementi  desumibili  daU'csame  obictti- 
vo deiraddome  sono  la  dolorabilità  in  fossa  iliaca  sinistra 
in  caso  di  patologia  flogistica  sigmoidea,  una  dolorabilità 
diffusa,  prevalente  in  fossa  iliaca  sinistra  e nella  regione 
cecale  in  caso  di  alterazioni  funzionali  (colon  irritabile), 
la  presenza  di  meteorismo  diffuso  o localizzato  indice  di 
stati  subocclusìvi  e/o  dismicrobismi  intestinali. 

Di  rilievo  è l'ispezione  anale,  al  fine  di  evidenziare 
patologie  locali  responsabili  della  s..  e soprattutto  l'esplo- 
razionc  digitale  del  retto.  Tale  manovra  pcrmcnc,  innan- 
zitutto. dì  porre  una  diagnosi  differenziale  tra  s.  di  pro- 
gressione (ampolla  rettale  contenente  scarse  feci  o assen- 
za di  esse)  c s.  d'evacuazione  o dischezia  (ampolla  ripie- 
na di  feci  formate  o poltacee).  L'esplorazione  rettale, 
inoltre,  può  precisare  alcune  patologie  anorettali  e degli 
organi  limitrofi  (patologia  emorroidarìa,  ragadi,  fistole 
perìanali,  ipertrofia  prostatica,  flogosi,  malposizioni.  fi- 
bromi uterini),  e permette  un'indagine  macroscopica  del- 
le feci  c deH'evcntuale  materiale  mucoematico  che  rive- 
stono il  dito  esploratore. 

Importante,  al  fine  della  diagnosi  e della  terapia  di 
determinate  forme  dì  s..  è il  riscontro  all'esplorazione 
digitale  del  retto  di  un  fccaloma;  massa  fecale  di  consi- 
stenza variabile,  frantumabile.  che  occupa  completamen- 
te, dilatandola,  l'ampolla  rettale.  Infine,  l’e^lorazione 
rettale  può  suggerire  la  diagnosi  di  colon  irritabile  poiché 
circa  3/4  dei  pazienti  lamentano  un'intolleranza  spiccata 
aH'introduzione  del  dito  esploratore. 

L'aspetto  macroscopico  delle  feci  raramente  riveste  un 
valore  assoluto  poiché  possiamo  avere  feci  disidratate 
(scibale)  in  soggetti  normali  e,  inversamente,  un'iperse- 
crczione  colica  può  falsare  una  s.  (false  diarree)  soprat- 
tutto in  caso  di  fccaloma.  Ovviamente  importante  é il  ri- 
scontro macroscopico  di  muco  e/o  sangue  commisti  alle 
feci  o che  le  rivestono  e il  reperto  di  una  positività  alle 
reazioni  per  la  ricerca  del  sangue  occulto. 

L'esame  radiologico  del  colon,  a contrasto  barìtato,  c 
soprattutto  a doppio  contrasto,  risulta  indispensabile  nel- 
la diagnosi  delle  anomalie  morfologiche  (dolicomegaco- 
lon)  c nella  ricerca  dei  fattori  causali  di  una  s.  recente. 
Nel  sospetto  diagnostico  di  una  colite  granulomatosa  o di 
una  tbc  intestinale  saranno  irrinunciabili  l'esecuzione  di 
un  esame  radiologico  del  tenue-cieco  per  os  c il  controllo 
radiologico  del  torace.  La  radiologia,  inoltre,  può  fornire 
utilissime  informazioni  sui  tempi  di  transito  intestinali 
mediante  gli  indicatori  radiopachi  introdotti  per  os. 

Un  cardine  nell'irer  diagnostico  della  s.  è l'endoscopia: 
l'esame  endoscopico  dal  tratto  distale  del  grosso  intestino 
(anorettosigmoidoscopia)  sarà  da  eseguire  sempre  (v. 
RETTOSiGMOiDOSCom).  L'csame  coloscopico  del  viscere  in 
tota  verrà  riservato  al  caso  di  immagini  radiologiche  dub- 
bie o per  confermare  anche  istobiopticamente  patologie 
evidenziate  radiologicamente  (v.  coloscopia).  Del  tutto 
recentemente,  l'introduzione  del  laser  in  endoscopia  ha 
arricchito  tale  tecnica  di  un  nuovo  risvolto  terapeutico:  in 
caso  di  s.  causata  da  neoplasie  stenosanti  del  colon  è pos- 
sibile la  ricanalizzazione  mediante  la  distruzione  del  tes- 
suto neoplastico  stcnosante. 

L'elettromanomeiria  del  colon,  oltre  ad  aver  apportato 
chiarimenti  di  ordine  fìsiopatologico,  si  è rivelata  utile 
nella  diagnosi  del  megacolon  congenito:  in  questa  forma 
morbosa,  infatti,  esiste  il  reperto  patognomonico  di  un 
mancato  rilasciamento  dello  sfintere  anale  interno  in  se- 
guito a distensione  delLampolla  rettale. 

Cenai  di  terapia 

La  terapia  della  s.  si  compone  di  trattamenti  specifici, 
che  interessano  le  diverse  patologie  organiche  che  condu- 


1231 


1232 


Digilized  by  Google 


STIPSI 


cono  al  sintonia,  e di  trattamenti  sintomatici  che  si  confi- 
gurano nella  correzione  degli  errori  igienicodieletici,  nel- 
Tintervento  psicoterapico  c/o  farmacologico  atti  a risolve- 
re problemi  della  sfera  psichica  e neiruso,  esclusivamente 
temporaneo,  di  lassativi  o di  purganti. 

La  s.  provocata  da  patologie  anorcttali  trae  benefìcio 
dal  trattamento  delle  lesioni  locali  (fìstole,  ragadi,  asces- 
si. patologie  emorroidarie).  poiché  il  sintoma  frequente- 
mente ha  origine  antalgica.  Egualmente,  la  risoluzione  di 
patologie  organiche  limitrofe  al  rettosigma  (neoplasie- 
flogosi  genitourinarie)  o di  affezioni  cliniche  extraintesti- 
nali comporta  la  regressione  del  sintoma  con  normalizza- 
zione dciralvo.  In  caso  di  neoplasie  del  grosso  intestino 
l'intervento  chirurgici  o perendoscopico.  ricanalizzando  il 
viscere,  risolverà  la  s. 

Non  deve  mai  essere  trascurata  la  possibilità  di  abolire 
o di  sostituire  i farmaci  che  provcKano  s.,  la  cui  assunzio- 
ne solo  raramente  viene  riferita  spontaneamente  dal  pa- 
ziente. 

In  caso  di  s.  semplice  e di  sindrome  dcirintcstino  irri- 
tabile (V.  COLOFATIK  FUNZiONAi.i)  il  Cardine  delta  terapia  è 
rappresentato  dal  miglioramento  delle  abitudini  igìcnico- 
dietctichc.  Verrà  quindi  consigliato  al  paziente  di  inibire 
il  meno  possibile  lo  .stimolo  all'evacuazione,  di  incremen- 
tare Pesercizio  fisico  e l'apporto  alimentare  di  fibre  vege- 
tali indigerìbili.  Tale  arrìcchimcntu  dietetico  è attuabile 
aumentando  l'ingestione  di  vegetali  (crudi  e cotti),  pane, 
pasta,  biscotti  confezionati  con  farina  integrale,  e intro- 
ducendo nella  dieta  la  crusca.  Il  trattamento  con  crusca 
deve  rispettare  determinate  regole  al  fine  di  una  corretta 
«rieducazione»  motoria  del  grosso  intestino:  inizialmen- 
te. per  circa  I settimana,  sarà  consigliata  l’assunzione  di 
due  cucchiai  al  di  diluiti  in  acqua,  latte.  brcxJi.  In  seguilo 
verrà  aumentata  progressivamente  la  do.se  sino  a 4-6  cuc- 
chiai al  dì  finché  non  sarà  ottenuta  la  regolarizzazione 
dell’alvo  con  un’evacuazione  giornaliera. 

Può  essere  utile  aiutare  la  funzione  intestinale  durante 
le  prime  settimane  di  trattamento  mediante  blandi  lassa- 
tivi, quali  le  marmellate  al  tamarindo  o i lubrificanti  (olio 
di  va.selina).  È possibile,  durante  i primi  giorni  della  te 
rapia,  la  comparsa  di  meteorismo-flatulenza.  Nei  pazienti 
anziani  con  s.  abilualc  in  trattamento  dietetico  é possibile 
una  recidiva  transitoria  del  sintoma,  che  trae  beneficio  da 
un  clistere  evacuativo  con  olio  minerale  o d'oliva  (90 
mi).  In  taluni  casi  é indispensabile  ricorrere  all'ifto  perio- 
dico di  clisteri  evacuativi. 

Esistono,  inoltre,  delle  sostanze  naturali  o scmisintcti- 
che  che  potremmo  definire  lassativi  ad  azione  idroforìca. 
quali  i derivati  delia  Siervulia,  dello  I*syUium,  estratti  del- 
la ispagula.  carboivsimctilccllulosa.  mctilccllulosa.  che. 
invTcmcntando  il  contenuto  idrico  fecale,  aumentano  la 
massa  endoluminale  favorendo  la  peristalsi  intestinale 
con  azione  simile  a quella  deirarricchimenlo  dietetico  di 
fibre  grezze.  Tuttavia  si  ritiene  che  queste  sostanze  coin- 
volgano altri  meccanismi  d'azione,  quali  lo  stimolo  del- 
Tattività  ormonale  intestinale,  ovvero  un'alterazione  degli 
acidi  biliari  cndoluminali  e''o  la  formazione  da  parte  dei 
batteri  del  colon  di  aci<li  grassi  volatili  con  effetto  simile 
a quello  dell’ac.  ricinolcico. 

Di  fronte  al  problema  della  somministrazione  di  farma- 
ci lassativi,  che  vengono  trattati  in  altra  sede  (v.  i*ui(Gak- 
Ti.  XII,  2074),  ci  preme  sottolineare  come  essi  siano  in- 
dicati esclusivamente  nei  pazienti  con  s.  occasionale  e 
solamente  per  brevi  periodi.  Infatti  l’uso  cronico,  ad  cs.» 
dei  lassativi  anirachinonici  e salini  causa  una  degenera- 
zione del  plesso  mioenterìco  intestinale  con  ulteriore  ag- 
gravamento del  sintoma  nel  tempo;  in  taluni  casi,  inoltre, 
inducono  una  mdanosi  colica  sospetta  di  essere  una  si- 


tuazione precancerosa  del  colon.  L'uso  irrazionale  o l'a- 
buso di  Ia.ssativi  o purganti  possono  condurre  a effetti 
indesiderati  dosedipendenti,  quali  diarrea,  squilibri  idro- 
elettrolitici.  dolori  addominali,  malassorbimento  lipidopro- 
leico.  Ipovitaminosi  e a effetti  collaterali  non  dosedipen- 
denti. quali  intolleranze  allergiche  ed  epatopatie. 

La  terapia  della  sindrome  dell'intestino  irritabile  (v. 
coiX)PATiF.  FUNZioNAU),  oltre  alla  airrezione  della  s.  me- 
diante le  fibre  grezze,  verrà  completata  mediante  la 
somministrazione  di  farmaci  ansiolitici  c talora,  all’occor- 
renza.  di  antidepressivi.  Utile,  inoltre,  potrà  rivelarsi  la 
somministrazione  di  farmaci  antispastici  che  agiscono  sui 
meccanismo  fisiopatogenctico  della  ipcrscgmcntazionc  del 
colon,  miglioranti  il  transito  intestinale  e risolvendo  l'e- 
ventuale sintomatologia  algica  lungo  la  cornice  colica. 

Nel  caso  di  comparsa  di  un  fccaloma  i presidi  terapeu- 
tici consistono  nell  irrigazione  ripetuta  quotidianamente 
con  sostanze  oleose  al  fine  di  rammollire  la  massa  fecale 
e permetterne  la  frantumazione  digitale  o strumentale:  in 
seguito  si  eseguirà  un  clistere  evacuativo  di  almeno  2 I 
d’acqua  ad  alta  pressione. 

Infine,  è da  rammentare  la  terapia  chirurgica  della  s., 
quando  le  terapie  mediche  correttamente  condotte  siano 
risultate  inefficaci  e solamente  dopo  uno  studio  accurato 
dei  parametri  motori  colici  mediante  relettromanometria 
c lo  studio  del  transito  intestinale  con  markers  radiopa- 
chi.  I.e  varie  tecniche  chirurgiche  sono  le  cmicolectomie. 
la  sigmoidectomia.  la  colectomia  subtotale,  la  miectomia 
anorcttalc.  Ovviamente,  a questi  trattamenti  radicali  c 
demolitivi  si  deve  ricorrere  esclusivamente  come  extrema 
ratio,  riservandoli  a casi  molto  particolari  (malformazio- 
ni congenite),  resistenti  alle  terapie  mediche,  anche  in 
considerazione  del  fatto  che  il  risultato  non  é sempre 
certo. 
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STIPSI  NELL’INFANZIA 

Generalità 

La  definizione  di  «s.»  non  è facile:  lo  dimostrano  la  mol- 
teplicità delle  proposte  in  letteratura  medica  e la  perples- 
sità di  risposta  del  profano  alla  domanda. 

Il  tema  della  in  letteratura  pediatrica,  necessita  di  aggior- 
namento e di  revisione,  perché  poco  approfoiiJito  e comunque 
ripetuto  Hi  posizioni  del  passato,  perché  le  cause  della  s.  ap- 
paiono spesso  mal  focalizzate,  con  esaltazione  di  assunti  talvolta 
affatto  ipotetici  o.  per  converso,  con  sminuizione  o distorsione 
di  realtà  obiettive. 

La  maggior  parte  delle  madri  non  sa  che  il  proprio  figlio  è sti- 
fico,  perché  non  ha  chiaro  il  concetto  di  s.:  parecchie  la  inten- 
dono come  mancata  emivsione  quotidiana  delie  feci,  mentre  al- 
tre ntengono  normale  il  «salto»  di  .3-4  giorni;  è per  lo  più  sco- 
nosciuto il  concetto  di  s.  legata  al  volume  delle  feci,  alla  loro 
eccessiva  compattezza,  e alla  loro  emissione  con  sforzo. 
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Si  deve  intendere  per  s..  dal  punto  di  vista  clinico,  a 
parer  nostro,  uno  stato  in  cui  le  feci  siano  costituite  da 
grosse  o lunghe  masse  cilindriche  oppure  da  pallette  lisce 
o bernoccolute,  comunque  sode.  dure,  emesse  di  rado, 
con  sforzo  e,  dopo  evacuazione  stentata,  senza  sensazio* 
ne  di  soddisfazione  liberatoria  (percepita  solo  dalKadulto 
o dal  bambino  grandicello).  Tali  caratteristiche  sono  in 
genere  interdipendenti,  poiché  la  stasi  nel  colon  induce 
l'infrequenza  evacuativa,  mentre  il  concomitante  assorbi- 
mento di  acqua  rende  le  feci  dure  c difhciii  da  emettere. 

Si  deve  aggiungere  che  la  ripetuta  emissione  giornaliera 
di  piccoli  frammenti  o pallette  di  feci  secche  non  esclude 
la  diagnosi  di  s..  così  come  si  deve  ricordare  che  una  buo- 
na anamrvcsi  non  può  prescindere,  di  fronte  a diarree  fre- 
quenti. dairindagare  se.  negli  intervalli,  il  bambino  sia  sli- 
tico (s.  di  base  con  diarree  «da  ristagno»,  «da  coprosta- 
si», «paradossa»,  impropriamente  dette  «false»). 

Aspetti  fisiopatologki 

La  s.  viene  classicamente  distinta:  sul  piano  hsiopatologi- 
co  — a seconda  del  tratto  topografico  di  rallentamento 
del  transito  nel  grosso  intestino  ~ in  rettaU  {dischfzia 
|v.]),  colica  o rettocolica;  quanto  a protrazione  nel  tem- 
po. in  acuta  c cronica;  dal  punto  di  vista  anatomoclinico. 
in  .li/ftorrwtica  (ipotiroidismo.  diabete,  malattie  neuromu- 
scolari. etc.).  organica  (ostruzioni  rettocoliche.  aganglio- 
nosi  della  malattia  di  Hirschpning)  c funzionale. 

Il  problema  della  s.  si  incentra  soprattutto  nella  s.  fun- 
zionale cronica:  colica  o rettale?  da  rallentamento  fun- 
zionale — atonico  o spastico  — del  transito?  da  altera- 
zione dcirassorbimento  idrico  che  induce  un  contenuto 
rettale  troppo  asciutto?  e,  soprattutto,  costituzionale  ed 
ereditaria?  E quest'ultimo,  a nostro  avs'iso.  il  punto  più 
interessante  del  problema:  tanto  interessante  quanto 
poco  rilevato  e quasi  sempre  sottovalutato.  Il  pediatra 
deve  abituarsi  a un'anamnesi  accurata  circa  la  frequenza 
della  familiarità  della  s.  e relativamente  al  problema  ine- 
rente al  substrato  di  detta  familiarità. 

Che  la  familiarità  svolga,  nella  s..  il  ruolo  di  maggiore 
rilievo,  è un  fatto  indubbio,  adombrato  da  molti  AA.  c 
ampiamente  confermato  dalla  nostra  casistica;  di  facile 
rilievo,  comunque,  per  il  pediatra  che  a esso  sia  sensibi- 
lizzato e che  conduca  un'anamnesi  intelligente  e minuzio- 
sa. Ma  non  basta  rilevare  la  familiarità  della  s.;  occorre, 
alla  ricerca  del  movente  causale,  condurre  tutte  le  inda- 
gini radiograliche  e strumentali  che  la  tecnica  attuale  è in 
grado  di  fornire. 

La  psicosomatica  trova  scarso  spazio  nella  nostra  impo- 
stazione nosologica  della  s.:  soltanto  quello  spazio  che 
residua  dopo  le  più  complete  indagini  morfofunzionali  e 
che,  per  lo  più.  è ben  ristretto. 

La  s.  é frequente  nelKinfanzia:  almeno  in  1/4  dei  bam- 
bini che  vengono  indagati  con  anamnesi  specifica  e accu- 
rata. Ma.  al  contrario  di  altra  patologia  dell'infanzia,  è 
rara  come  problema  posto  spontaneamente  dalle  madri. 
In  consultazione  ambulatoriale,  il  bambino  stiiico  viene 
condotto,  semmai,  per  il  sintomo  che  più  di  frequente 
egli  accusa:  il  dolore  addominale. 

La  s.  viene  accettata  in  genere,  anche  nel  bambino, 
come  una  situazione  fatale  per  la  quale  poco  c'è  da  fare, 
senza  considerare  che  essa,  invece,  tende  ad  aggravarsi 
con  l'età  e che  molteplici  si  fanno,  col  passare  del  tempo, 
le  sue  conseguenze. 

L'argomento  più  oscuro  rimane  la  patogenesi  della  s. 
funzionale  abituale,  connotata  comunque  da  un  rallentato 
traitsiio  del  contenuto  intestinale  attraverso  il  colon  e/o  il 
retto.  Ci  sembra  essere,  questa,  tra  le  definizioni  date 
della  s..  la  più  corretta. 
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La  familiarità  della  s.  è certa:  Tanamnesi  accurata  lo 
dimostra,  dall'una  o da  entrambe  le  linee  genetiche.  In- 
certo è.  invece,  il  substrato,  anatomico  o funzionale,  sul 
quale  delta  familiarità  poggia  e si  amcrela. 

A parer  nostro,  la  doitcocolia  e/o  la  megacolia,  dimo- 
strata da)  clisma  opaco,  sta  alla  base  della  maggior  parte 
delle  s.  familiari:  è una  constatazione  clinicuradiologica 
inconfutabile. 

Le  indagini  radiologiche,  eseguile  da  Fanucci,  in  una  casistica 
di  bambini  stifici  pcrsenuia  alla  nostra  osservazione  hanno  per- 
messo di  rilevare  frequentemente  una  dolicomegacoliu:  il  si^ifi- 
calo  di  tale  ossenazionc  è tuttavia  inccno.  poiché,  nel  bambino, 
la  grande  variabilità  delle  dimensioni  dcirintestino  crasso  rernic 
sfumati  i confini  tra  normale  e patologico  (Caffey)  e.  di  conse- 
guenza. i rapporti  tra  dimensioni  intestinali  e stitichezza. 

Inoltre.  os.scrvazioni  fatte  studiando  una  popolazione  di  stilici 
adulti  suggeriscono  l'ipotesi  che  l'aumentata  lunghezza  del  colon 
sinistro  sarebbe  la  conseguenza  di  un  rallentato  transito  inlcsli- 
nale  di  lunga  durata,  piuttosto  che  costituirne  la  cau.sa  (Pozzes- 
scre  et  al.):  fatto  che  potrebbe  essere  vero  anche  in  molti  casi  di 
s.  della  2*  e 3*  infanzia. 

Le  indagini  sulla  valutazione  radiografica  della  lun- 
ghezza colica  sono  ancora  troppo  scarse  per  trame  con- 
clusioni definitive.  È ovviamente  intuibile,  d'altronde, 
come  un  colon  comunque  lungo  (e  spe&so  di  ampio  dia- 
metro, a festoni  cadenti  nel  tratto  trasverso,  ridondante 
di  angolature  nei  discendente,  ricco  di  volute  e di  contor- 
cimenti nel  sigma,  con  retto  dilatato  a mo'  di  ampio  con- 
tenitore) evochi,  non  foss'altro  che  per  comune  logica,  il 
rallentamento  del  transito  (fìg.  1).  Ed  è certo  che  colon 
siffatti  sono  frequentissimi  o costanti  in  bambini  stitici  (e 


Fig.  1.  Doljcumcgulia  diffusa  grave.  RadHigramma  in  nempi- 
mento  parziale,  in  antcruposlcnorc.  Bambina  di  .S  anni  con  eva- 
cuazioni settimanali  o anair  più  distanziate.  (Clinica  Pediatrica. 
Vniirnùà  di  Modena). 
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Fig.  2.  Doitcomcgalia  retiosigmoidea  funzionale  con  fecalomi. 
Bambino  di  11  anni  con  evacuazioni  o^i  lO-lS  ciomi.  con  cli- 
sieri  e las&ativi.  {Clinica  Fediatrica,  Vmveniià  di  Modena). 


Fig.  3.  Doiicomegaiia;  imma^ne  in  svuoiamento  parziale.  Bam- 
bina di  10  anni  con  defecazioni  seliimanali  c dolori  addominali 
ricorrenii.  {Cluùca  Pediairica,  Università  di  Modena). 


nei  loro  familiari),  rispetto  a quelli  di  coloro  che  stitid 
non  sono  2 e 3). 

Né  convince  l'ipotesi  che  la  dolicocolia  sia  effetto,  piut* 
tosto  che  causa,  della  s.;  concetto,  questo,  che  potrebbe 
persuadere,  al  più,  per  quanto  attiene  alla  dilatazione 
colica  e per  quanto  riguarda  l’adulto,  essendo  meno 
comprensibile  (per  ovvi  motivi  di  cronologia-effetto)  in 
rapporto  alla  s.  del  bambino. 

Il  problema  é dunque  aperto  all'indagine,  alla  quale 
rallargamento  statistico  potrà  portare  chiarimenti  defini- 
tivi. 

Lo  studio  dei  tempi  di  transito  intestinale  con  indicato- 
ri radiopachi  dimostra  che  nella  s.  esiste  in  realtà  un  ral- 
lentamento del  transito  e che  nel  bambino  i tipi  fonda- 
mentali di  stitichezza  cronica  cosiddetta  «idiopatica» 
sono  due:  quella  rettale  e quella  colica  (hgg.  4 e 5). 

La  dcfecogralìa  — nuova  tecnica  di  studio  radiugraheo.  realiz- 
zabile senza  particolari  difficoltà  e che  consente  ai  individuare, 
sul  profilo  della  regione  rcttoanalc,  dei  tratti  che  direttamente 
esprimono  lo  stato  funzionale  delle  formazioni  sfìntcrìali  lisce  e 
Ktnate  che  regolano  il  meccanismo  della  defecazione  — ha  per- 
messo. infine,  a Fanued.  con  indagini  prehminarì.  di  accertare 
che;  nella  s.  da  aganglionosi  i rìconosdhilc.  net  corso  della  de- 
fecazione. il  mancato  rilasciamento  dello  sfintere  esterno;  nella 
s.  abituale  che  si  associa  a mcgacolon  idiopatico,  invece,  il  com- 
portamento dello  sfintere  liscio  è normale,  mentre  è frcqucntc- 
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mente  rkonoscibilc  un  difettoso  rilasciamento  delio  sfintere 
striato. 

Tra  i moventi  fisiopatologici  non  si  può  infine  trascura- 
re un  eccessivo,  costituzionale  e primitivo  riassorbimento 
colico  di  acqua  (Davidson),  che  può  essere,  però,  anche 
conseguente  al  ristagno  fecale.  La  frequenza  delle  onde 
pressorie,  a sua  volta,  anziché  primitiva,  può  essere  se- 
condaria all’alterazione  da  iperassorbtmento  idrico. 

La  s.,  quindi,  termine  genericamente  diagnostico,  è la 
risultante  di  tutta  una  scric  di  anomalie  morfologicofun- 
zionali,  isolate  o variamente  interferenti.  Uno  studio  ra- 
diologico metodologicamente  corretto  può  aprire  interes- 
santi prospettive  dottrinali  c terapeutiche.  Pertanto  è stato 
proposto  un  protocollo  di  studio  radiologico  della  s.  impo- 
stato sulla  ragionata  sequenza  di  3 tecniche:  esame  dei 
tempi  di  transito,  clisma  opaco,  defecografìa  (Fanued). 

Rilievi  dittid 

Ogni  caso  di  s.  richiede  un  esame  completo,  anamnesti- 
coclinico  e strumentale,  come  qualsiasi  altra  patologia, 
prima  di  rifugiarsi  a priori  nei  moventi  psicosomatid. 

V anamnesi  deve  essere  accurata,  secondo  schemi  pre- 
dsi:  ai  genitori  si  chiedano  notizie  sulla  familiarità  della 
s.,  alla  madre  sul  tipo  delle  fed  (lunghe,  gros.se.  caprine), 
sulla  loro  striatura  con  sangue,  sulle  flatulenze  fetide,  sul- 
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Fig.  4.  Esame  dei  tempi  di  tran- 
sito intestinali  con  indicatori 
radiopachi  (caso  normale).  Gli 
indicatori.  24  h dopo  essere 
stati  ingeriti  (a  sinistra),  appakv 
no  tutti  contenuti  nel  colon  di- 
scendente. II  radiogramma  esc- 

fuito  4JJ  h dopo  ringestione 
a destra)  dimostra  l'awenuta 
espubione  deU'80%  degli  indi- 
catori radiopachi.  {Da  Fanucci 
et  ai.). 
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la  frequenza  dell'alvo,  ben  riairdando  che  non  è necessa- 
rio evacuare  ogni  giorno.  Non  si  chieda  semplicemente  se 
il  bambino  è stitico  (il  concetto  di  s.  è difficile  per  la 
madre)  e se  va  al  gabinetto:  potrebbe  andarci  senza  eva- 
cuare. Spesso  è opportuno  interrogare  il  bambino  senza  i 
genitori. 

Particolare  cura  va  posta  ncU’indagarc  sul  dolore  ad- 
dominale»  che.  neU'infanzia.  riconosce  la  s.  come  causa 
più  comune;  pluriquotidiano,  mattinale  del  risveglio,  per 
lo  più  postprandialc  o capriccioso,  persistente  da  mesi, 
riferito  alla  zona  ombelicale  o airipocondrio  sinistro  (il 
«dolore  alla  milza»,  specialmente  nella  corsa,  per  manca- 
ta emissione  di  gas  intestinali),  viene  interpretato,  in 
genere,  come  sintomo  di  appendicite.  La  più  comune 
semeiologia  e i più  semplici  esami  di  laboratorio  dirime- 
ranno con  facilità  la  diagnosi  differenziale;  né  si  deve  ri- 
ferire il  dolore  addominale  alla  presenza  di  parassiti  feca- 
li. tanto  spesso  supposti  e tanto  di  rado  documentabili; 
solo  la  tenia,  tra  l'altro,  può  indurre  dolore.  La  febbre,  la 
nausea,  l'anoressia,  la  cefalea,  in  quanto  causate  dalla  s.. 
sono  frutto  di  pregiudizio  popolare  e di  un  troppo  diffuso 
equivoco. 

Non  è raro  che  nel  bambino  slitico  si  rilevino  episodi,  anche 
frequenti,  di  «diarrea  parados.sa».  espressione  di  Àogosi  dismi- 
crohica  della  parete  colica.  Tra  le  diance  croniche  mucose  («co- 
litiche»). connotate  da  mancanza  di  dbidratazione  e di  fetore, 
va  ricordata,  appunto,  come  fattore  causale,  la  s.,  e un'anamnesi 
approfondita  si  impone. 


Fifl.  5.  Esame  dei  tempi  di  transito  intestinali  con  indicatori 
radiopachi  in  caso  di  s.  colica.  A 72  h dairingcstionc.  gli 
indicatori  appaiono  ancora  ritenuti  nel  colon  discendente.  (Da 
Fanucci  et  al.). 
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Si  tratta,  per  lo  più.  di  uno  o più  blocchi  di  feci  compresse, 
commiste  a sierosità  mucosa. 

La  fisiopatologia  dclVencoprtsi  va  riportata  al  giusto  concetto; 
quello,  ci^.  di  una  correlazione,  nella  gran  parte  dei  casi,  con 
la  s..  accantonando  i troppo  comodi  rifugi  nella  psicosomatica  o 
rtella  psicoanali».  Si  tratta,  per  lo  più.  di  «macchiamento»  e. 
più  di  rado,  di  blocchi  asciutti  di  feci  compresse;  fenomeno  di 
rigurgito  irrefrenabile,  in  casi  di  grave  s.  rettale,  con  voluminosi 
fecalomi  che  vengono  espulsi  a piccoli  pezzi.  La  cronica  disten- 
sione del  retto  induce,  nel  bambino,  da  un  lato  lo  sfiancamento 
sfinlerìco.  dall  allro  la  scomparsa  delle  sensazioni  di  ripienezza  e 
di  stimolo  alla  defecazione.  Il  bambino  si  rende  conto  della  per- 
dita involontaria  delle  feci  solo  dopo  che  essa  « è venikata.  e 
tace,  per  timore  di  reprimende:  sicché  il  fenomeno  viene  (Kr  lo 
più  ritenuto  espressione  di  ritardo  mentale  o di  insuffictenza 
sfinterica.  Un  preciso  esame  metodologicoclinico  — con  esplora- 
zione rettale,  clbma  opaco,  dcfccografìa  c rcttomanomctria  — 
riporterà  il  fenomeno,  nella  stragrande  maggioranza  dei  casi, 
alla  s. 

Uesame  obiettivo  del  bambino  presumo  stitico  sarà 
teso  a palpare  il  ristagno  fecale  nel  sigma  (rilievo  fre- 
quentissimo, equivocato  come  «corda  colica»),  a consta- 
tare la  presenza  di  fecalomi  disseminati  c mobili  («tumori 
fantasma»,  di  raro  riscontro,  peraltro,  e solo  nei  più  gira- 
vi casi  di  morbo  di  Hirschprung)  e,  criterio  assai  valido 
tra  i segni  meno  clamorosi,  a rilevare  ispettivamente  la 
tumefazione  addominale;  non  tanto  diffusa  quanto,  più 
spesso,  limitata  aU’epigasirio  e agli  ipocondri  (espressione 
di  dolicocolia  trasversa,  con  corrispondente  timpanismo 
pcrcussorio). 

L'esplorazione  rettale  è indispensabile.  Fornisce  indica- 
zioni preziose:  dalle  ragadi  al  restringimento  rigido  del- 
l'ano, agli  spasmi  muscolari,  al  ristagno  fecale  ncirampol- 
la,  fino  aH'assenza  di  quest'ultima  in  casi  di  aganglia 
hirschprungiana  a tratto  lungo. 

L'indagine  radiografica,  sia  a vuoto  che  con  clisma 
opaco,  sino  alla  utilissima  defecxigrafìa.  va  eseguita,  ripa- 
rando le  gonadi,  dapprima  in  stazione  eretta  (livelli 
idroaerei),  mentre  il  clisma  opaco  non  dovrà  essere  pre- 
ceduto da  preliminare  svuotamento.  Su  questo  punto  i 
radiologi  generali  spesso  non  saranno  d'accordo,  ma  i 
radiologi  pediatri  ben  sanno  che  il  clisma  di  svuotamento 
interrompe  io  spasmo:  il  bambino  evacua  c il  radiologo 
non  può  rilevare  il  tratto  ristretto. 

Il  ricorso  alla  sigmoidoscopia  è eccezionale,  a meno 
che  Tesarne  delle  feci,  in  assenza  di  ragadi,  sia  positivo 
per  il  sangue. 

Cenni  di  terapìa 

Sulla  terapia  ci  limitiamo  ai  concetti  pratici,  dettati  so- 
prattutto dalla  esperienza. 

Nel  lattante,  aggiunta  di  maltodestrine  e di  fibre  (pap- 
pa di  carote).  Nei  successivi  perìodi  delTetà  evolutiva, 
abbondante  uso  di  verdure,  soprattutto  carote  e zucca 
gialla.  Si  tratta  di  somministrare  i quantitativi  sufficienti  a 
ottenere  l'effetto;  i bambini,  è noto,  non  appetiscono  gli 
ortaggi  e le  madri  si  ritengono  soddisfatte  da  pur  piccole 
razioni  assunte  dal  figlio:  in  dò  Terrore  e gli  insuccessi;  si 
ricordi,  ad  es.,  che  500  g di  cavolo  producono  circa  400  g 
di  fed:  l'intestino  più  lungo,  largo  o «pigro»,  non  potrà 
non  rispondere  a una  massa  fecale  che  progredisce  a mu' 
di  stantuffo,  che  vince  gli  spa.smi.  che  induce  forte  stimo- 
lo alla  defecazione.  11  successo  dipende  dalla  quantità  di 
verdure  assunte  e dal  loro  contenuto  percentuale  di  pec- 
tina o lignina.  Ovviamente  utili  (non  oseremmo  però  af- 
fermare che  k)  siano  altrettanto)  i preparati  industriali  di 
fibre:  anche  per  essi,  il  discorso  attiene  al  quantitativo 
somministrato. 


Premessa  come  indispensabile  la  somministrazione  di 
ortaggi  ricchi  di  fibre,  utili  coadiuvanti  possono  es.sere  la 
stimolazione  e Io  svuotamento  meccanico  delTintcstino 
con  supposte  c con  clismi.  Di  questi  non  si  dovrà  far  abu- 
so, limitandosi  a ricorrervi  di  tanto  in  tanto,  solo  dopo 
che.  pur  con  somministrazione  di  fibre  alimentari,  il  be- 
neficio dclTalvo  manchi  da  tre  o più  giorni. 

I clismi  siano  sempre  di  soluzione  fisiologica  (non  iper- 
tonica).  tiepida  e.  come  quantità,  in  funzione  de)  tratto 
radiograficamente  alterato:  in  caso  di  megaretto,  clismi 
scarsi;  di  dolicosigma  e di  stipsi  rettocoliche.  proporzio- 
nalmente più  abbondanti,  fino  a effetto. 

Qualsiasi  lassativo  chimico  o salino  ò sconsigliabile:  il 
loro  uso  purgativo  una  tantum  può  essere  accettato  come 
adiuvante  nella  colliquazione  dei  fecalomi  (per  la  cui  dis- 
soluzione è più  utile  la  rettoclisi  a goccia  continua,  per 
più  giorni):  ma  Tuso  continuativo  induce  mucositi  retto- 
coliche  croniche,  con  dismicrobismi  c alternanze  di  diar- 
ree e di  dolori,  fino  alla  distrofìa,  non  solo  della  mucosa, 
ma  anche  della  muscolare  e delle  strutture  nervose  intrìn- 
seche, che  conducono  a quadri  di  patologia  anatomica 
irreversibile.  La  s.  nc  viene  aggravata  e si  concreta,  altre- 
sì. nei  bambini  più  grandicelli,  come  nelTadulto.  una 
condizione  di  dipendenza  psichica  dal  lassativo-purgante. 

Assai  utili,  invece,  i lassativi  lubrifìcanii,  preferìbilmen- 
te gli  oli  minerali  (vaselina):  tanto  utili  da  poter  costitui- 
re, a)  limite,  un  «test»  differenziale  tra  s.  funzionale  e 
morbo  di  Hirschprung.  nel  caso  che  il  bambino  non  trag- 
ga vantaggio  da  essi. 

L’insucces.so  con  gli  oli  minerali  è infatti  raro  nella  s. 
funzionale  (5%  circa),  a patto  però  che  se  ne  sommini- 
strino quantità  sufficienti  (1-2  cucchiai  al  dì,  dopo  il  pa- 
sto. almeno  2 h prima  di  coricarsi:  pena,  altrimenti,  la 
possibilità  di  polmoniti  lìpoidee!)  per  2-6  mesi,  ripetibili 
secondo  necessità,  con  sospensione  graduale.  L’effetto  è 
abbastanza  rapido,  entro  due  settimane  al  massimo;  dopo 
le  quali,  se  non  si  sono  ottenuti  benefìci,  occorre  proce- 
dere alle  diverse  indagini  atte  a mettere  in  evidenza  un 
movente  agangliare.  Nulla  vieta  di  assodare  la  terapia 
lubrificante  a quella  con  fibre  alimentari  e colloidi  idrofili. 

La  stipsi  di  interesse  chirurgico 

Esistono  alcune  condizioni  patologiche  congenite  o acqui- 
site, riscontrabili  in  ogni  età  pediatrica,  ma  in  particolare 
nei  primi  giorni  o mesi  dì  vita,  che  possono  essere  alla 
base  dì  una  s.  grave. 

In  questi  casi  la  s.  è il  sintomo  di  una  patologia  organi- 
ca anorettale  e.  quindi,  non  è risolubile  con  i consueti 
trattamenti  dietetici,  farmacologici  e rieducativi,  ma.  in- 
vece, necessita  di  correzione  chirurgica  della  causa  alla 
quale  è secondaria. 

Le  principali  cause  chirurgiche  di  s.  in  età  pediatrica 
sono  il  megacolon  agangliarc,  il  megaretto  (agangliare  o 
costituzionale),  le  malformazioni  anali  (stenosi  anale  e 
ano  anteriorizzato)  e la  patologia  anale  acquisita  (ragade 
anale  ed  emorroidi). 

È necessario  che  ogni  bambino  con  s.  grave,  resistente 
ai  normali  trattamenti,  sia  sottoposto  a un  corretto  iter 
diagnostico,  allo  scopo  di  escludere  la  presenza  di  una 
patologia  organica. 

Anamnesi 

Un'accurata  anamnesi  — epoca  di  inizio  della  s..  numero  di  eva- 
cuazioni per  settimana,  carattere  delle  feci  cd  eventuali  tratta- 
menti precedentemente  eseguiti  — è mollo  importante. 

In  particolare,  il  rilievo  di  una  ritardala  o diffìcoliosa  emissio- 
ne del  mcconio  alla  na.scita  può  orientare  verso  una  forma  con- 
genita di  tipo  agangliarc. 
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Esamf  obifUìvo 

Viene  dapprima  es^rguito  l’esame  obietlivo  generale,  poi  dcirad- 
dome  (sono  di  facile  mcontro  masse  fecali,  anche  cospicue,  pre* 
valentemente  nei  quadranti  sinistri  dciradd<mic)  c in  particolare 
del  perineo  (Lelli-C'hicsa  fi  al.).  L'ispezione  di  questa  zona,  che 
deve  sempre  essere  eseguila  accuratamente,  può  far  rilevare  la 
presenza  di  una  malformazione  anale,  di  una  ragade,  di  emor* 
rokli  o di  un  ano  antcriohzzalo. 

L'esplorazione  rettale  deve  sempre  essere  eseguila  per  valuta- 
re il  grado  di  estensione  e ripienezza  delPampolla  rettale  e il 
carattere  delle  feci. 

indagini  radiologiche 

Va  eseguita  innanzi  lutto  una  radiografia  diretta  deiraddome  in 
due  proiezioni  (anieropostcriorc  c laicrolalcralc),  per  valutare  la 
disposizione  della  matassa  intestinale,  il  grado  di  disicmione  co- 
lica e l'entità  della  ritenzione  fecale,  a volle  sottovalutala  alla 
semplice  palpazione  deiraddome;  quindi  si  procede  all'esecuzio- 
ne ^1  clisma  opaco.  A nostro  av'vtso  è preferibile  indagare  su 
un  intestino  «non  preparalo»  (Carcassonne  et  ai.,  Lelli-Chiesa  et 
ai):  ripetuti  clistch  di  pulizia  hanno  reffcito  di  svuotare  le  anse, 
mascherando  cosi  una  dilatazione  persistente. 

Il  mezzo  di  contrasto  d'elezkmc  i il  bario  (opportunamente 
diluito),  che  non  provoca  alcuna  alterazione  idroelettroliiica  e 
disegna,  aderendo  bene  alla  parete,  il  profilo  delle  anse.  Qualo- 
ra si  richieda  uno  studio  accurato  della  mucosa  colica,  si  può 
asAoaarc  la  teemea  del  dopano  contrasto. 

L'uso  del  mc7z:o  di  contrasto  baritato  è sconsigliato  in  cast 
particolari,  quali  la  stenosi  anale  serrata  (per  la  possibile  forma- 
zione di  boritomi)  e il  morbo  di  Htrschprung  complicalo  da  en- 
terocolite (per  il  perìcolo  di  perforazioni  c conseguente  pentoni- 
le).  In  questi  casi  t preferìbile  l'impiego  di  mezzi  di  contra.sio 
kJrosolubiJi  (Gasirografin^)  opportunamente  diluiti,  da  utilizzare 
con  cautela  nei  bambini  più  piccoli,  per  le  turbe  elettrolitiche 
che  possono  provocare.  Essi  vengono  prontamente  eliminati  dal- 
riniesiino  e il  loro  eventuale  passaggio  nella  cavità  peritoneale 
non  determina  alcun  inconveniente. 

Il  mez.zo  di  contrasto  (sìa  esso  barìlato  o idrosolubile)  va 
inieii.ito  a bassa  prcs.sionc  attraverso  una  sonda  rettale  morNda. 


1 . ___ 
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Fig.  6.  Esempio  di  traccialo  manometrico  anorcttak  in  portatore 
di  s.  cronica  normogangliare.  La  stimolazione  rettale  con  volumi 
crescenti  di  aria  oclermina  un  normale  rilasciamento  dello 
sfintere  interno. 


di  calibro  adegualo,  priva  di  palloncino,  che  potrebbe  maschera- 
re una  eventuale  aganglia  a livello  rettale.  La  progressione  della 
colonna  opaca  deve  essere  controllala  in  scopia  in  modo  da  evi- 
tare un’iniezione  eccessiva  c troppo  rapida  di  mezzo  di  contra- 
sto, che  potrebbe  creare  false  immagini  di  dilatazione  (Pcltzza). 

Manometria 

La  distensione  del  retto  provoca  neirindividuo  normale  un  rila- 
sciamento riflesso  dello  sHntcrc  anale  interno,  che  si  manifesta 
con  una  caduta  della  pressione  a livello  del  canale  anale  (fig.  6). 

Invece  nelle  forme  di  s.  sostenute  da  aganglia  (mcgacolon  e 
megaretto  congeniti),  con  la  stimolazione  rettale  non  si  ottiene 
alcuna  deflessione  prcssorìa;  si  può  talora  registrare  una  contra- 
zione dello  sfintere  interno,  soprattutto  in  rìsposta  all  insuffla- 
zione  nel  retto  di  elevati  volumi  di  aria  (40-50  mi)  (ftg  7). 

In  tutte  le  altre  forme  di  s.  (non  .sostenute  da  aganglia).  il  ri- 
flesso di  rilasciamento  può  essere  più  o meno  attenualo,  ma  è 
sempre  presente. 

Biopiia  rettale 

Va  eseguita  solo  quando  le  precedenti  indagini  abbiami  orienta- 
to verso  una  diagnosi  di  mcgacolon  congenito:  resta  infatti  a tut- 
l’oggi  il  tesi  diagnosticu  più  sicuro  per  confermare  una  sospetta 
aganglia. 

£ essenziale  che  l’esame  dei  preparati  istologici  venga  fatto  da 
un  analomopalolt^  esperio,  a causa  dell'indubbia  difficoltà  di 
riconoscere  i piccoli  gangli  nei  plessi  della  soltomucosa. 

Può  talora  essere  necessario  eseguire  sezioni  seriale  da  esami- 
nare in  gran  numero,  prima  di  poter  confermare  c»n  sicurezza 
un'agangiia. 

AI  fine  di  rendere  ì gangli  più  facilmente  evidenti  i stala  negli 
ultimi  anni  introdotta  la  melodica  istochimtea  di  colorazione  del- 
le acciilcolincsicrasi  (Mcicr  Ruge  et  ai.,  Nixon). 

Megacolon  congenito  agangliare 

Per  megacolon  congenito  agangliare  (o  megacolon  conge- 
nito o morbo  di  lìirschprung)  si  intende  una  dilatazione 
colica,  sostenuta  dalla  mancanza  di  cellule  gangliari  dei 
plessi  mioenicrico  e sottomucoso,  che  si  estende  in  senso 
craniale,  per  una  lunghezza  variabile,  dai  segmenti  distali 
dell'intestino  (nel  75%  dei  casi  al  rettosigma). 

Per  la  trattazione  di  questa  malattia  si  rimanda  alla 
voce  MEC.ACOi.ON  (IX,  695). 

Megaretto 

Col  termine  megaretto  sì  vuole  indicare  una  dilatazione 
del  colon  limitata  all'ampolla  rettale:  definizione,  questa, 
puramente  descrittiva,  basata  su  dati  radiologici,  e non 
etiologica.  Il  quadro  può  essere  secondario  a un'agangiia 
localizzala  solo  allo  sfintere  interno,  oppure  non  ricono- 
scere alcuna  base  organica  (megaretto  idiopatico  o fun- 
zionale o costituzionale  o «psicogeno»). 

Riguardo  alla  terapia  del  megaretto  agangliare.  non 
tutti  i chirurghi  pediatri  sono  concordi  sul  tipo  di  tratta- 
mento da  eseguire:  alcuni  si  limitano  a praticare  una 
semplice  divulsione  anale  in  anestesia  generale,  da  ripe- 
tersi. se  necessario,  a distanza  di  3-4  mesi;  altri  preferi- 
scono eseguire  una  sfinteroiomia  chirurgica. 

Altra  patologia  anale  congenita 

Rientrano  in  questo  gruppH)  alcune  malformazioni  anali, 
misconosciute  o inadeguatamente  trattate,  cjuali  la  stenosi 
anale  e PaiK)  perineale  anteriore.  In  questi  ca.si  si  rende 
necessario  l'intervento  chirurgico,  che  consiste  in  una 
«anoplastica»  di  allargamento. 


Fig.  7.  Evcmpki  di  tracciato  manometrico  anorcitale  in  portatore  Patologia  anale  acquisita 

di  mcsacolon  jeangliarc.  La  stimolazione  rettale  iH>n  oclermina  , , . ...  . 

alcun  rilasciamento  dello  sfintere  inlcmo.  Tra  le  malattie  acquisite  sono  da  ncordarc  le  emorroidi, 

- sebbene  rare  c di  modesta  entità  nel  bambino,  c le  ragadi 
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anali,  più  importanti  per  la  frequenza  e la  sintomatologia 
dolorosa.  Tali  lesioni,  generalmente  secondarie  a una  s. 
lieve,  sono  tuttasia  capaci  di  mantenerla  e aggravarla  nel 
tempo  attraverso  un  circolo  vizioso;  esse,  infatti,  provo- 
cano una  s.  «antalgica»,  dovuta  inizialmente  al  rifiuto  di 
una  defecazione  dolorosa  da  parte  del  bambino  e quindi 
a un  ulteriore  indurimento  delle  feci,  che  vengono  poi 
eliminate  dolorosamente  c con  più  difficoltà. 

Ragadi  ed  emorroidi,  per  quanto  classicamente  rientri- 
no nel  campo  della  patologia  chirurgica,  in  età  pediatrica 
non  necessitano  di  intervento.  Si  ottengono,  infatti,  otti- 
mi risultati  facendo  seguire  una  dieta  che  renda  le  feci 
più  morbide. 


fu  poi  chiaiTUta.  appunto,  s.  ài  S.  Per  molte  ore  i quattro  impie- 
gati della  banca  furono  tenuti  in  ostaggio  da  un  uomo  di  32 
anni,  uno  sc^issinaiore  evaso  dal  carcere,  di  nome  Jan  Enk  OI&- 
son.  Loro  prigione  fu  il  suttcrranco  della  banca,  che  essi  dovet- 
tero dividere  con  un  altro  delinquente  ex  compagno  di  cella  di 
OlsMin,  un  certo  Clark  Olofsson.  dì  26  anni,  che  si  era  unito  al 
gruppo  dopo  che  Olvon  nc  aveva  ottenuto  il  rilascto.  Nel  corso 
delle  trattative,  al  omirano  di  quanto  ci  si  aspettasse,  le  viiiimc 
avevano  più  paura  della  polizia  che  dei  sequestratori. 

Per  settimane,  dopo  tJ  fatto,  alcuni  degli  ostaci,  in  cura  da 
psichiatri,  ebbero  irKubi  di  fuga  dai  sequestratori,  pur  non  pro- 
vando odio  per  loro.  Descrìssero  la  sensazione  che  fosse  stata 
toro  ridata  la  sita,  c che  quindi  fossero  emotivamente  in  debito 
verso  i due  sequestratori  per  la  loro  gcncrt>silà. 
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De6BÌzk>ne 

La  sindrome  di  Stoccolma  è la  risposta  emotiva,  spesso 
inconscia,  al  trauma  del  diventare  una  vittima  di  seque- 
stro. Questo  tipo  di  risposta  non  à una  scelta  razionale. 
Poiché  le  persone  coinvolte  sono  tenute  prigioniere  con 
minaccia  della  loro  vita,  questa  sindrome  comprende  un 
alto  grado  di  stress  e la  vittima  deve  raggiungere  nuovi 
livelli  di  adattamento  per  fronteggiarlo;  il  fenomeno 
coinvolge  sia  gli  ostaggi  che  il  sequestratore.  11  legame 
emotivo  positivo,  nato  dallo  stress  del  sequestro,  tiene 
unite  le  vittime  contro  tutti  gli  estranei.  Si  può  verificare 
sia  in  sequestri  terroristici,  a lini  politici,  che  in  sequestri 
criminali. 

Altri  nomi  sono  stati  dati  a questa  sindrome;  il  più 
centrato  ci  sembra  il  recente  Hosiage  Identification  5vn- 
drome,  proposto  da  Turner  (1985). 

Storia 

Giovedì  22  ag.  1973.  alle  10,15,  la  routine  della  Sveriges  Kre- 
ditbank  di  Stoccolma  fu  interrotta  dagli  sparì  di  un  fucile  milru- 
giiatorc.  Alla  fallila  rapina  segui  il  sequestro,  per  131  h,  di  quat- 
tro giovani  ostaggi  che  provc^  nelle  vittime  una  sindrome  che 


Feooincoologia 

La  s.  di  S.  consiste,  delle  tre  fasi  seguenti. 

a)  Sentimenti  positivi  degli  ostaggi  per  i sequestratori. 

b)  Sentimenti  negativi  degli  ostaggi  per  la  polizia  o le 
autorità  governative. 

c)  Reciprocità  dei  sentimenti  positivi  da  parte  dei  se- 
questratori. 

In  chiave  psicoanalitica.  TIo  adulto  governato  dal  prin- 
cipio di  realtà  assume  una  funzione  «direttiva»  c fa  da 
intermediario  fra  le  richieste  della  realtà,  le  richieste 
istintive  (Es)  c gli  imperativi  morali  del  Super-Io.  utiliz- 
zando. se  necessario,  meccanismi  di  difesa  (A.  Freud, 
1936).  Il  numero  e la  qualità  di  queste  difese  variano  a 
seconda  dell'individuo,  mirando  sempre  a proteggere  l'Io 
dalle  minacce  esterne  c dalla  disgregazione.  Quando  è 
minacciato,  l’Io  si  «adatta»  per  consentire  alla  personali- 
tà di  continuare  a funzionare  anche  durante  le  esperienze 
più  dolorose,  come  l'essere  preso  in  ostaggio  da  un 
estraneo  armalo.  L’Io  cerca  un  mezzo  per  fKrmcttcrnc  la 
sopravvivenza.  L'« identificazione  con  l'aggressore»,  de- 
scritta da  Anna  Freud,  è stato  uno  dei  primi  tentativi  di 
spiegare  la  sindrome. 

Scopo  di  questo  tipo  di  identificazione  è quello  di  per- 
mettere all'Io  di  evitare  la  potenziale  punizione  da  parte 
del  «nemico».  L’ostaggio  si  identihea  col  sequestratore, 
non  come  avviene  generalmente  attraverso  l'amore,  ma 
attraverso  la  paura.  Sembrerebbe  che  l'Io  valuti  la  situa- 
zione e scelga,  fra  le  sue  difese,  un  meccanismo  riscon- 
trato valido  in  passato  (condizione  edipica). 

Altro  meccanismo  presente  è l’« introiezione».  Questo 
meccanismo  é associato  aH'apprcndimcnto  imitativo,  me- 
diante il  quale  i bambini  assumono  le  caratteristiche  ammi- 
rate dei  genitori  o di  altri  modelli.  Blohm  (1948)  spiega  il 
comportamento  di  alcuni  prigionieri  dei  campi  di  corKcn- 
tramento  nazisti,  i quali  alterarono  radicalmente  te  proprie 
norme  di  condotta  proprio  con  i meccanismi  dell'identifìca- 
zione  con  Taggressorc  c l'introiezione  di  valori  alieni. 

L'identifìca/ione  con  l’aggressore  è di  solito  riferita  al 
periodo  della  vita  intorno  ai  5 anni,  quando  il  bambino 
affronta  la  soluzione  del  complesso  di  Edipo.  Ma  la  s.  di 
S.  comptìrta  una  rcgrcvsionc  verso  un  livello  di  sviluppo 
più  elementare,  al  di  sotto  dei  5 anni.  L’ostaggio  è più 
vicino  al  neonato,  che  deve  piangere  perché  gli  venga 
dato  da  mangiare,  che  non  può  parlare  ed  é costretto  al- 
l'immobilità. Come  il  neonato,  l'ostaggio  è in  uno  stato 
di  estrema  dipendenza.  Inoltre,  l'ostaggio  è terrificato  dal 
mondo  cstcnìo. 

L'adulto  si  prende  cura  del  bambino  e gli  fa  superare 
la  dipendenza  e la  paura.  Lo  stevso  avviene  con  l'ostag- 
gio: ogni  suo  respiro  è un  dono  che  riceve  dal  sequestra- 
tore. Di  nuovo  è presente  un  adulto  onnipotente,  che  lo 
controlla.  Il  mondo  esterno  è minaccioso  e le  armi  che  la 
polizia  si  appresta  a usare  contro  il  delinquente  sono,  per 
l'ostaggio,  rivolte  anche  verso  di  lui.  Si  trova  a essere 
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dipendente,  forse  in  pericolo  di  morte.  Cè  però  una  figura 
di  «grande  autorità»  che  può  aiutarlo.  Cosi,  il  comporta* 
mento  che  aveva  funzionato  nel  bambino  si  sviluppa  nuo- 
vamente nell’adulto  come  mezzo  per  la  sopravvivenza. 

Le  fasi  iniziali  nelle  reazioni  dell’ostaggio  sono  le  se- 
guenti: a)  diniego;  b)  illusione  di  ottenere  la  libertà;  c) 
attività  frenetica;  d)  esame  di  coscienza. 

L'alleanza  che  si  forma  fra  gli  ostaggi  e il  sequestratore 
si  verìfica  più  tardi. 

Il  diniego  è una  difesa  primitiva,  che  consiste  in  un 
tentativo  di  disconoscere  l'esistenza  di  una  realtà  spiace- 
vole. Per  sopravvivere,  la  mente  reagisce  come  se  non 
fosse  accaduto  nulla  (Hinsie  e Campbell.  1970). 

All'inizio,  durante  le  prime  ore,  l'attenzione  deU'ostag- 
gio  è rivolta  continuamente  alla  possibilità  di  essere  libe- 
rato da  un  momento  aH’altro.  Col  passare  delle  ore,  non 
vedendo  una  soluzione  immediata  delia  situazione,  molti 
sequestrati  hanno  parlalo  deH'impulso  a contare  e ricon- 
tare oggetti,  finestre,  etc.  Ci  si  rende  conto  che  forse  non 
si  uscirà  vivi  e allora  inizia  la  fase  deU'csame  di  coscien- 
za. Ma  il  tempo  passa,  e il  tempo  è un  altro  elemento 
importante  nello  sviluppo  della  s.  di  S.;  il  suo  tra.scorrere 
può  produrre  un  legame  positivo  o negativo,  che  dipende 
dalle  interazioni  degli  ostaggi  e dei  sequestratori.  Se  co- 
storo non  maltratterranno  le  vittime,  le  ore  trascorse  in- 
sieme produrranno,  probabilmente,  risultati  «positivi». 

Le  dichiarazioni  di  una  delle  vittime  di  un  dirottamen- 
to avvenuto  nel  settembre  del  1976  (cinque  dirottatori 
croati  sequestrarono  un  Boeing  727  con  95  persone  a 
bordo),  esemplifìcarK)  gli  effetti  di  questo  processo  psico- 
logico: «...  ho  realizzato  che  essi  (i  dirottatori)  mi  aveva- 
no fatto  passare  rinfemo,  e avevano  causato  ai  mici  geni- 
tori un  forte  trauma.  Eppure,  ero  vivo...  Quando  tutto  fu 
finito  ed  eravamo  salvi  e loro  avevano  te  manette,  io 
andai  verso  di  loro  c li  baciai  uno  a. uno  dicendo:  «Gra- 
zie di  avermi  ridato  la  vita»  (Thomas  Strentz). 

Incidenza 

Non  esiste  una  personalità  particolare  per  la  quale  sem- 
bra più  probabile  l'instaurarsi  della  s.  di  S.  Persone  di 
ogni  età  c di  entrambi  i sessi  possono  esserne  colpite. 
Tuttavia  la  s.  di  S.  non  si  sviluppa  sempre. 

Sir  Geoffrey  Jackson,  ex  ambasciatore  britannico  in 
Uruguay  evitò  la  s.  di  S.  identificandosi  durante  la  sua 
lunga  prigionia  con  l'autorità  e continuando  a mantenere 
un  atteggiamento  distaccato  e dignitoso,  da  vero  rappre- 
sentante della  regina.  Da  questa  esperienza  Jackson 
(1973)  scrisse  un  libro.  Altro  esempio  famoso  è quello 
dello  psicoanalista  Betteiheim.  che  trascorse  un  anno  nei 
campi  di  Dachau  e Buchenwald  senza  per  questo  identifi- 
carsi con  i suoi  aguzzini. 

1 fattori  che  sembrano  favorire  la  s.  di  S.  sono  l’intensi- 
tà dell'esperienza,  la  dipendenza  deH'ostaggio  dal  rapito- 
re per  la  propria  sopravvivenza,  la  distanza  psicologica 
deU’ostaggio  daH'autorità  e il  tempo. 

Consefuenze 

Gli  effetti  della  $.  di  S.  possono  essere  inquadrati,  secon- 
do la  classificazione  nosografìca  proposta  nel  DSM  III, 
neirambito  del  disturbo  postraumatico  da  stress,  sia  acu- 
to (308.30)  che  cronico  o ritardato  (309.81). 

Gli  effetti  più  frequentemente  riscontrati  nelle  vittime, 
a distanza  di  tempo  sono  prevalentemente  i seguenti:  1) 
ansia,  incubi,  sudorazioni  notturne,  reazioni  di  spavento 
ai  rumori  forti,  incapacità  di  concentrazione,  e altri  sin- 
tomi di  ansia  inconirollata.  con  abuso  di  farmaci,  alcoli- 
smo, ctc.:  2)  disturbi  fisici  e psicofisici  dovuti  alla  condi- 
zione di  priginnicrt.  tenuti,  spesso,  in  cattive  condizioni 


con  pessima  alimentazione,  rischio  di  disidratazione,  con- 
gelamento; 3)  risposte  di  tipo  depressivo,  già  notate  nei 
reduci  dai  campi  di  concentramento,  spesso  si  protraggo- 
no per  anni  con  forte  resistenza  alle  terapie.  In  ultimo  è 
stata  notata  una  forma  particolare  di  reazione  paranoide 
con  sintomi  di  riferimento  (Ochberg,  1978).  A tale  dia- 
gnosi di  disturbo  postraumatico  da  stress  si  aggiunge  tal- 
volta una  diagnosi  di  disturbo  deiradatlamento  che  varie- 
rà a seconda  della  persistenza  di  una  particolare  sintoma- 
tologia (con  umore  depresso  309. (X).  con  ansia  309.24, 
con  aspetti  emotivi  misti  309.28,  con  alterazioni  della 
condotta  309.30,  con  alterazioni  miste  deH'emotività  e 
delia  condotta  309.40,  con  impedimento  deH'attività  la- 
vorativa 309.23.  con  ritiro  sociale  309.83,  con  aspetti 
atipici  309.90). 

La  priorità,  in  una  situazione  di  sequestro  di  ostaggi,  è 
la  sopravvivenza  di  tutti  i partecipanti.  Ciò  significa  la 
sopravvivenza  degli  ostaggi,  della  folla  che  eventualmente 
si  è radunata,  delle  forze  dell'ordine  e dell’autore  dei 
sequestro.  A questo  fine  sono  state  approntate  delle  spe- 
cifiche procedure  d'intervento.  A New  York,  per  cs.,  è 
stato  creato  un  «Hostage  Negotiating  Team»  che  entra 
immediatamente  in  azione  (Bolz  e Hershey.  1979). 

Fra  le  altre  cose,  st  è cercato  di  individuare  quali  pos- 
sano essere  gli  aspetti  positivi  della  s.  di  S.  in  fase  di  trat- 
tativa. La  s.  di  S.  nasce  dall'interagire  fra  quanti  si  trova- 
no coinvolti  nella  situazione;  sarà  molto  improbabile, 
quindi,  che  l'autore  del  sequestro  giunga  a ferire  o a uc- 
cidere un  ostaggio  che  ha  imparato  a conoscere,  a meno 
che  l'autore  non  sia  una  personalità  antisociale,  per  cui 
sarà  poco  probabile  che  si  innesti  la  sequenza,  inconscia, 
di  regressionc-idcntificazione-introiczionc  che  permette 
rinstaurarsi  della  s.  di  S. 

Ochberg  (1978)  ha  evidenziato  la  positività,  in  alcune 
occasioni,  deirinstaurarsi  della  s.  di  S.  aiKhc  se  il  prezzo 
che  si  paga  per  avere  salve  delle  vite  umane  sarà  poi 
quello  di  ritrovarsi  delle  vittime  che  non  collaboreranno  e 
saranno  ostili  alla  polizia. 

Suireveniualità  di  stimolare  l'insorgere  di  una  s.  di  S.,  i 
pareri  sono  discordi.  Gli  esperti  della  lATA  consigliano 
ai  viaggiatori  che  si  dovessero  trovare  in  una  rituazionc 
di  dirottamento  di  «evitare  di  dare  spago  agli  sproloqui 
pseudopolitid  dei  sequestratori;  osservare  attentamente 
tutto  quanto  succede;  non  perdersi  mai  d'animo,  stare 
pronti  a cogliere  al  volo  ogni  occasione  favorevole,  al 
limite,  instaurare  dei  turni  di  guardia  con  il  vicino  per 
dormire...  non  dimenticare  mai  che  si  ha  a che  fare  con 
dei  criminali,  qualunque  siano  le  motivazioni  addotte  ai 
loro  gesti»  (Andreoletii,  1985). 
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Gencratità 

Lo  stomaco  è quel  tratto  del  canale  alimentare  (v.  Dir.e- 
RENTF.  APPARATO)  cHc  fa  .scguìto  aH’csofago  e si  continua 
con  il  duodeno.  Occupa  lo  spazio  sovramcsocolico  (v. 
PERlTONFO  F MFSTNTF.RF)  della  cavità  addominale  e topo* 
graficamente  corrisponde  alla  regione  epigastrica  e.  in 
parte.  ali'ipiKondrio  di  sinistra. 

I più  importanti  mezzi  di  fissità  sono  rappresentati  dalla 
sua  continuità  con  Tesofago.  che  è a sua  volta  ben  anco- 
rato al  diaframma  a livello  dello  iato  esofageo  e dalla 
porzione  del  suo  fondo  che.  non  essendo  rivestila  dal 
peritoneo,  è direttamente  adesa  al  diaframma  per  mezzo 
di  un  tratto  dì  connettivo  denso.  Una  scric  di  legamenti 
peritoneali  k>  colIcgaiH)  a organi  circostanti  (v.  pfcRtTONEO 
F.  MESENTERE). 

Configurazione  esterna  e rapporti 

La  forma  delio  s.  differisce  nei  cadavere  e nel  vivente. 
Nel  cadavere  disteso  sul  tavolo  anatomico  lo  s.  assume  la 
classica  forma  della  cornamusa,  appiattita  dall'avanti  al- 
l'indieiro  e con  grande  asse  diretto  dall'alto  in  basso,  da 
sinistra  a destra  e daH'avantì  aU'indìctro.  Nel  vivente, 
specie  nella  stazione  eretta.  la  forma  dello  s.  é quella  dì 
un  uncino,  o di  una  J.  am  un  tratto  verticale  e uno  orìz- 
zoniale.  Nella  porzione  verticale  si  possono  distinguere 
una  grande  tuberosità,  o fondo,  dello  s.  c il  corpo  dello 
s..  mentre  nella  porzione  orizzontale  troviamo  il  vestibo- 
h.  che  rigonfiandosi  leggermente  in  basso  dà  luogo  alla 
piccola  tuberosità  delio  s..  c Vantro  pHorico„  separato  dal 
duixlcno  dal  solco  pilorìa)  (fig.  1).  Oltre  al  cosiddetto 


tipo  normale  (od  ortotonìco),  lo  s.  può  presentare  i tipi 
ipertonia)  (a  corno  di  bue  rovesciato),  ipotonico  e ato- 
nico. 

Le  dimensioni  normali  dello  stomaco  misurano:  circa 
25  cm  l’asse  verticale.  12  cm  la  massima  distanza  oriz- 
zontale e K cm  Tas.se  medio  anieroposteriore. 

Lo  s.  presenta  a considerare  una  faccia  anteriore,,  o 
ventrale,  c una  faccia  posteriore^  o dorsale,  un  margine 
destro,  o piccola  curvatura,  e uno  sinistro,  o grande  cur- 
vatura, e 2 orifizi,  di  cui  uno  prossimale,  o cardias,  e uno 
distale,  o piloro. 

Dal  punto  di  vista  anatomolopografico  (hg.  2)  lo  s.  si 
proietta  sulla  parete  anteriore  toraa^addominale  su  una 
zona  compresa  tra  2 lince  orizzontali;  una  supcriore,  tesa 
tra  il  margine  inferiore  della  IV  costa,  a destra,  e il 
spazio  intercostale,  a sinistra,  e una  inferiore  tesa  tra  j 
due  margini  inferiori  delle  XII  coste  (linea  sottocostalc). 

Interesse  scmcìologico  c clinico  rivestono  due  territori 
di  forma  pressoché  triangolare:  il  primo,  detto  spazio 
semilunare  di  Traube  (fig.  3,  B),  corrisponde  a una  zona 
limitata  in  basso  dall'arcata  costale  di  sinistra,  in  alto  e a 
sinistra  dal  margine  delia  grossa  tubcr(X>ità  dello  s..  che 
di  norma  corrisponde  al  5”  spazio  intercostale.  Lo  spazio 
è compreso  tra  la  linea  marginosternale  sinistra  c la  linea 
ascellare  anteriore  sinistra- 
li secondo  territorio  prende  il  nome  di  triangolo  di 
Labbé  (fìg.  3.  B)  cd  è delimitalo,  a destra,  dal  margine 
inferiore  del  lobo  sinistro  del  fegato,  a sinistra  dall'arcata 
costale  sinistra  e in  basso  dalla  grande  curvatura  dello  s. 
(di  norma  coincide  con  una  linea  che  unisce  le  due  X car- 
tilagini costali). 

La  parete  anteriore  (fig.  3,  B)  dello  s.,  nel  tratto  in  cui 
trovasi  ricoperta  dalle  coste,  entra  in  rapporto,  dall'inter- 
no all'esterno:  con  il  peritoneo,  le  inserzioni  costali  del 
diaframma  c del  muscolo  trasverso  delTaddome.  con  le 
roste  V-Xl  e gli  spazi  intercostali  corrispondenti  e,  indi- 
rettamente. con  il  seno  pleurico  costofrenico  sinistro  e il 
margine  inferiore  del  polmone  sinistro.  Nel  trailo  in  cui 
si  viene  a trovare  a stretto  ridosso  della  parete  addomina- 
le. lo  s.  contrae  rapporti  con  il  lobo  sinistro  del  fegato  c. 
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Fig.  2.  Lo  s.  del  cadavere  visto 
in  situ  dopo  ablazione  dei  tega* 
IO  e dcU'intcstino  (schematica). 
A)  Diaframma;  B e B')  parete 
toracoaddominak;  C)  rene  de- 
stro, con  c)  uretere;  D)  surrenc 
destro;  ^ rene  sinistro  con  c) 
uretere;  r)  milza;  G e G')  apo- 
neurosi dei  muscoli  trasversi;  H 
e H')  muscolo  quadrato  dei 
lombi;  1 e I')  muscoli  erande  c 
piccolo  psoas;  K)  csola^n;  L) 
M)  duodeno:  il  tragitto  re- 
Irogaslrico  della  sua  porzione 
ascendente,  l’angolo  duodeno- 
digiunale  e l'origine  del  digiuno 
N sono  punteggiati.  1)  Cardias; 
2)  grande  curvatura  dello  $.;  3) 
piccola  curvatura;  4)  fondo  del- 
lo 5)  pok)  inferiore  dello  s.; 

piloro;  7)  nervo  vago  destro, 
che  SI  ramifica  sulla  parete  po- 
steriore dello  s.;  8)  nervo  vago 
sinbiro.  i cui  rami  sono  stati 
sezionati  al  loro  arrivo  sulla 
parete  anteriore  dello  s.;  9)  aor- 
ta toracka;  9')  aorta  addomina- 
le; IO)  arteria  frenica;  11)  tron- 
co celiaco;  12)  arteria  epatica; 
13)  arteria  gastrocpiploica  de- 
stra; 14)  arteria  gastrica  sini- 
stra; 15)  arteria  henalc;  16  e 
16')  arteria  c vena  mesenteri- 
che superiori;  17)  arteria  me- 
senlerKa  infenorc;  IH)  arteria 
genitale;  19)  cistifellea;  20)  dol- 
io cistico;  21)  dotto  epatico; 
22)  vena  cava  inferiore;  23) 
vena  porta;  24)  tronco  del  sim- 
patico. {Da  Tfsiut‘ljitarj<i). 


mediante  una  porzione  libera,  vi  poggia  direttamente, 
contraendo,  quindi,  rapporto  con  il  peritoneo  e l'impalca- 
tura muscolare  della  parete  addominale  stessa. 

La  parete  posteriore  (fig.  3,  B)  dello  $.  guarda  nella  re- 
trocavità  degli  epiploon,  o borsa  omentale  (v.  peritoneo 
E MESENTERE),  dì  CUÌ  delimita  g'an  parte  della  parete  an- 
teriore. La  porzione  più  craniale  della  grande  tuberosità 
non  presenta  invece  rivestimento  peritoneale  e sta  in 


immediato  rapporto  con  orfani  retroperitoneali,  quali  il 
polo  superiore  del  rene  sinistro,  il  surrene  sinistra  e il 
pilastro  sinistro  del  diaframma.  Più  caudalmente,  là  dove 
è rivestita  dal  peritoneo  viscerale,  contrae  rapporti,  me- 
diati dalla  cavità  della  borsa  omentale.  con  la  faccia  ante- 
romediale  della  milza,  la  coda  c il  corpo  del  pancreas,  il 
mesocolon  trasverso  e il  pacchetto  delle  anse  intestinali. 

La  piccola  curx  atura  si  dirige  dal  cardias  al  piloro  costi- 


Fifl.  3.  A)  Kapporti  del  fegato  e dello  s.  con  il  marine  costale,  a)  s.  (in  rosso):  b)  fegato  (in  6/u).  fì)  Schema  dei  diversi  rapporti 
dello  s.  a)  Faccia  anteriore;  b)  faccia  posteriore,  x-x)  Linea  mediana;  1)  esofago;  2)  duodeno;  3)  zona  in  rapporta  con  il  fegato; 
4)  zona  in  rapporto  con  la  parete  addominale  anteriore  (triangolo  di  Laboè);  S)  zona  in  rapporto  con  il  diaframma  (posteriormente 
corrisponde  ufo  spazio  di  Traube);  6)  zona  io  rapporto  con  la  milza;  7)  zona  in  rapporto  con  il  surrene  sinistro;  8)  zona  in  rapporto 
con  LI  pancreas;  9)  zona  in  r^iporto  con  il  rene  sinistro;  10)  zona  in  rapporto  con  la  4“  porzione  del  duodeno,  con  il  colon  trasverso 
e con  il  mesocolon.  {Da  Testut-Laiarfet). 
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tuendo  il  margine  di  destra  dello  s.  Presenta  una  direzia- 
nc  quasi  verticale  portandosi  in  basso  e a destra.  Su  di 
essa  si  inserisce  il  doppio  foglietto  peritoneale  del  lega- 
mento gastroepatico,  o piccolo  omento  (v.  peritoneo  e 
mesentere;  eeoato  e vie  biliari).  In  corrispondenza  del 
piloro  si  porla  leggermente  in  alto  e indietro  per  conti- 
nuarsi con  il  margine  superiore  del  duodeno.  In  questo 
punto  può  presentare  una  più  o meno  marcata  indsura 
(incisura  pilonca). 

La  grande  curvatura  costituisce  il  margine  sinistro  dello 
s.;  origina  dal  margine  sinistro  del  cardias  c si  porta  dap- 
prima in  alto  c a sinistra  formando  un  angolo  acuto  con 
l’esofago  (angolo  esofagogastrico,  o incisura  cardiale)., 
raggiunge  così  il  diaframma,  delimitando  la  grande  tube- 
rosità o fondo  dello  s..  c quindi,  con  una  ampia  e dolce 
curva  a concavità  destra,  si  porta  in  bas.st>  c a destra  sino 
al  piloro  ove  si  continua  con  il  margine  inferiore  del 
duodeno.  Sulla  sua  porzione  inferiore  prende  inserzione 
l’epiploon  gastrocolico,  che  lo  collega  al  colon  trasverso 
sottostante  e che  rappresenta  l'origine  del  grande  omento 
(v.  PERITONEO  E MESENTERE).  Nel  SUO  tratto  pili  Craniale 
prendono  inserzione  i foglietti  dcirepiplcKm  gastrolicnalc 
che  lo  collcgano  alla  milza.  Il  punto  più  craniale  della 
grande  curvatura  può.  di  norma,  essere  proiettato,  in 
avanti,  sul  4"  spazio  intercostale  sinistro  lungo  la  linea 
emiclavearc  c indietro  sul  margine  superiore  dclI’VIlI 
costa  lungo  la  linea  angolare  della  scapola. 

Il  cardias  è l'oritìzio  che  fa  immediatamente  seguito  al- 
l’esofago. Il  suo  asse  è quasi  verticale  e si  può  proiettare 
sulla  parete  anteriore  del  torace  a livello  della  VII  artico- 
lazione condrocostale  sinistra,  mentre,  sulla  parete  dorsa- 
le. corrisponde  al  versante  sinistro  della  X vertebra  tora- 
cica. Il  cardias  è in  rapptìrto,  anteriormente  con  il  lobiì 
sinistro  del  fegato  e il  vago  sinistro  e posteriormente  con 
l’aorta  addominale,  il  pilastro  sinistro  del  diaframma  e 
il  vago  di  destra.  È rivestito  dal  peritoneo  soltanto  in 
avanti. 


Il  piloro  si  trova  nel  punto  in  cui  la  porzione  orizzonta- 
le delio  s.  si  restringe  per  continuarsi  il  duodeno.  A 
esso,  in  superfìcie,  corrisponde  una  strozzatura.  È in  rap- 
porto. in  avanti  con  il  lobo  quadrato  del  fegato  c indietro 
con  i componenti  del  peduncolo  epatico  c la  testa  del 
pancreas.  Il  suo  margine  superiore  è sede  di  attacco  dei 
foglietti  del  piccolo  omento,  mentre  da  quello  inferiore  si 
staccano  i foglietti  deH'cpiploon  gastrocolico.  Il  piloro  si 
può  proiettare  in  avanti  sull'estremità  anteriore  delI'VIII 
cartilagine  costale  destra  e indietro  sulla  I vertebra  lom- 
bare. 11  suo  orifìzio  è circolare  c guarda  in  alto,  indietro  c 
a destra. 

Vasi  e Beni 

Le  arterie  che  provvedono  aH'irrorazione  dello  s.  sono 
rami  diretti  o indiretti  del  tronco  celiaco  (v.  arterie)  (hg. 
4).  Di  esse.  2 (l'arteria  gastrica  sinistra  o coronaria  sto- 
macica c Tancria  gastrica  destra)  decorrono  lungo  la  pic- 
cola curs-atura;  2 (le  gastroepiploiche  destra  e sinistra) 
decorrono  lungo  la  grande  curvatura.  Si  costituiscono,  in 
tal  modo.  2 arcate  anastomotichc.  da  cui  derivano  rami 
che  si  distribuiscono  lungo  le  due  facce  dello  s.  Un'altra 
fonte  è rappresentata  da  alcuni  rami  collaterali  dell'arte- 
rìa  licnalc  che  arrivano  alla  porzione  più  craniale  della 
grande  curvatura  con  l’epiploon  gastrolicnalc  (vasi  gastri- 
ci brevi  o iosa  hreviora). 

Le  vene  dello  s.  appartengono  al  sistema  della  vena 
porta  (v.  vene).  Solo  una  piccola  parte  del  sangue  refluo 
dallo  s.  raggiunge  il  sistema  della  vena  cava  inferiore  at- 
traverso le  anastomosi  che  si  stabiliscono  a livello  esofa- 
geo c a livello  parietale,  là  dove  il  fondo  dello  s.  aderisce 
direttamente,  senza  interposizione  peritoneale,  alla  pare- 
te addominale  posteriore.  Le  vene  reflue  dallo  s.  conver- 
gono verso  2 arcate  venose,  site  lungo  la  piccola  c la 
grande  curvatura,  da  cui  nascono  le  vene  che  sono  tribu- 
tarie della  vena  porta. 


Fig.  4.  Visione  d'insieme  cktlo  s.  con  le 
site  tre  tuniche  muscolari,  la  sua  irrorazio- 
ne e innervazione.  1)  Esofago;  2)  fondo 
dello  s.;  3)  tunica  sierosa;  4)  strato  delle 
fibre  muscobri  longitudinali;  S)  arteria  e 
vena  eastroepiploica  sinistra  ; 6)  strato  det- 
te fiore  muscolari  circolari;  7)  plesso 
miocnterico  di  Auerbach:  8)  strato  delle 
Rbrc  mu5>colari  oMique;  9)  grande  omento; 
Ì(M  arteria  e vena  gastroepipluica  destre; 
il)  piloro;  12)  arteria  gastroduodenale; 
I3i  auodeno;  14)  legamento  gastroepatico; 
15)  coledoco;  lo)  vena  porla;  17)  arteria 
epatica;  18)  nervo  piccolo  splancnico  de- 
stro; 19)  nervo  grande  splancnico  destro; 
20)  diaframma:  21)  plesso  celiaco;  221 
aorta:  23)  arteria  coronaria  stomacica:  24) 
nervo  va^  destro.  25)  nervo  vago  sinistro. 
{i)a  Bockus.  modificala  e ndisegnala). 
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Fìg  5.  Russo  linfatico  Urtae)  verso  le  stazioni  linfonoOali  tribu- 
tane A)  Territorio  della  grarrdc  curvatura;  Bl  territorio  della 

fiio^a  curvatura;  C)  territorio  della  grande  tuKrosiià.  1)  B&o- 
ago;  2)  cardias;  3)  duodeno;  4)  piloro:  5)  tronco  celiaco;  6) 
arteria  coronaria  stomacica;  7)  arteria  spknica:  H)  arteria  epati* 
ca;  9)  arteria  gastroduodenale;  10)  ancria  gastrocpiploica  sini- 
stra; 11)  linfortodi  coronari;  12)  linfonodi  gastrici  suMriori;  13) 
linfonodi  sotiopilorici:  14)  linfonodi  rciropilorìci;  l.s)  linfonodi 
pancreaticospicnici.  {ua  nofkut.  ntodificaia  t ridisegnata). 


Fig.  6.  Mucosa  gu- 
Mnca  umana  norma- 
le vista  al  microsco- 
pio elettronico  a 
scanMonc.  Sono  evi- 
denti alcune  fossette 
gastriche  ripiene  di 
residui  (in  giallo). 
(Originale  Prof.  r. 
M.  Motta). 


1 linfatici  reflui  dal. circolo  gastrico  confluiscono  in  col- 
lettori che  convergono  verso  stazioni  linfo^iandolarì  di- 
slocate principalmente  lungo  le  due  curvature  tra  i fo- 
glietti degli  epiploon  che  vi  prendono  inserzione  (v.  lin- 
fatico sistema)  (flg.  5). 

L'innervazione  dello  s.  è assicurata  dalle  due  sezioni 
del  sistema  neurovegetativo.  La  componente  parasimpati- 


ca perviene  allo  s.  con  i 2 nervi  vaghi,  i quali  si  distribui- 
scono alla  compagine  gastrica  dopo  aver  hirmaio  i 2 ples- 
si gastrici  anteriore,  il  vago  sinistro,  e posteriore,  il  vago 
destro.  La  componente  ortosimpatica  perviene  dal  plesso 
celiaco  o solare,  formando  plessi  attorno  ai  vasi  gastrici. 

(V.  NEUROVF.OFTATIVO  SISTEMA). 

Anatomìa  microscopica 

Lo  s.  si  presenta  costituito  da  4 strati,  o tonache,  che 
prendono  il  nome,  procedendo  dall’interno  all’esterno  di: 
mucosa,  sonomucosa,  muscolare  e sierosa  (flg.  4). 

La  tonaca  mucosa  presenta  colorito  grigio-roseo  e ha 
una  superfìcie  piuttosto  accidentata  per  la  presenza  di  un 
numero  considerevole  di  pliche  variamente  anastomizzate 
Ira  di  loro.  Il  loro  disegno  varia  molto  a seconda  dello 
stato  di  riempimento  deH'organo.  scomparendo  via  via  che 
lo  s.  si  distende.  Tra  di  esse  ve  ne  sono  2 piuttosto  costan- 
ti. che.  decorrendo  parallelamente  c senza  contrarre  ana- 
stomosi. delimitano  la  piccola  curvatura  costituendo  la 
cosiddetta  via  gastrica  breve  (Magensirasse  degli  AA.  di 
lingua  ted.).  Osservando  attentamente  la  superfìcie  si  nota 
la  presenza  di  una  serie  di  minute  creste  ad  andamento 
molto  sinuoso  che  intercettano  delle  invaginazioni,  le  fos- 
sette o foveote  gastriche.  Al  fondo  di  ciascuna  fossetta  si 
apre  lo  sbocco  di  una  o più  ghiandole  gastriche.  La  micro- 
scopia elettronica  a scansione  ha  contribuito  notevolmente 
a defìnire  meglio  nei  dettagli  questo  comportamento  di 
superfìcie  della  mucosa  gastrica  (fìg.  6). 

La  tonaca  mucosa  è composta  di  3 strati.  daH'intemo 
aH’estemo:  l'epitelio  di  rivestimento,  la  tonaca  propria  c 
la  muscularis  mucosae  (fìg.  7). 

L'epitelio  di  rivestimento,  cubico  semplice,  inizia  bru- 
scamente a livello  del  cardias  facendo  seguito  a quello 
pavimentoso  stratificato  dell'esofago  (v.)  (fìg.  7,  a destra). 
Le  cellule  che  lo  compongono  presentano  attività  secer- 
nente  di  un  muco  che.  una  volta  emesso,  si  stratifica  in 
superfìcie  ove  svolge  compiti  eminentemente  protettivi. 
Al  microscopio  elettronico  a trasmissione  presentano,  in 
superfìcie,  una  serie  di  corti  microviili  e un  glicocalice 
ben  evidente.  Il  citoplasma  sovranuclcarc  è occupato  da 
granuli,  di  dimensione  crescente  verso  il  lume,  ripieni  di 
materiale  glicoproteico  uniforme  e moderatamente  denso 
agli  elettroni.  Ben  sviluppato  l'apparato  di  Golgi.  Accura- 
ti studi  hanno  dimostrato  che  tali  cellule  hanno  una  vita 
media  dì  circa  3 giorni  e vengono  continuamente  rim- 
(Hazzaie  da  cellule  situate  al  fondo  delle  fossette  nel  col- 
letto delle  ghiandole. 

La  tonaca  propria  è rappresentata  da  un’impalcatura 
collagene  e reticolare  che  fa  da  supporto  alle  numerose 
ghiandole  che  vi  si  trovano.  Nelle  maglie  sono  reperibili 
parecchi  tipi  cellulari  del  connettivo,  compresi  gli  ele- 
menti linfoidi,  talvolta  riuniti  in  piccoli  aggregati. 

{.'apparato  ghiandolare  dello  s.  è costituito  da  una  serie 


Fig.  7.  Parete  dello  s.  umano.  A 
.linisira:  territorio  del  foixlo.  A 
destra:  cardias.  1)  Mucosa;  2l 
soltomucosa.  La  freccia  indica  II 
brusco  passaggio  tra  repilclit» 

filuristratifìcato  esofageo  e quel- 
o monostraiificato  delio  > 
(Originale  Renda). 
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ininterrotta  di  formazioni  che  occ^ano  quasi  tutta  la 
compagine  della  tonaca  propria  della  mucosa.  Per  varie 
caratteristiche  si  distinguono  3 tipi  di  ghiandole:  le 
ghiandole  del  cardias,  le  ghiandole  del  corpo  e del  fondo, 
dette  anche  ghiandole  gastriche  propriamente  dette,  c le 
ghiandole  del  piloro. 

Le  ghiandole  del  cardias  occupano  romonimo  territorio 
e sono  di  tipo  uibutarc  composto.  Il  loro  epitelio  è costi* 
tuito  da  cellule  mucose  che  producono  un  muco  diverso 
da  quello  delie  cellule  superficiali  di  rivestimento  e simi- 
le. invece,  a quello  delle  ghiandole  pilorichc  e delle  cellu- 
le del  collctto  delle  ghiandole  gastriche  propriamente  det- 
te. Tra  le  cellule  mucose,  talvolta  si  possono  risorntrare 
elementi  di  tipo  endocrino  (v.  sotto). 

Le  ghiandole  gastriche  propriamente  dette  sono  presenti 
nel  fondo  e nel  corpo  dello  s.  e sono  le  responsabili  del- 
l'elaborazione del  cosiddetto  succo  gastrico.  Hanno  forma 
tubularc  semplice,  il  cui  fondo  cicco  talora  può  anche 
ramificarsi  in  due  o tre  branche  che  possono  arrivare  sino 
alla  muscidaris  mucosae.  Occupano,  quindi,  l'intero  spes- 
sore della  tonaca  propria  per  una  lunghezza  media  di 
0,3-l,5  mm.  Il  loro  diametro  medio  varia  tra  I 30  e i 50 
pm  e sboccano,  tramite  una  porzione  più  ristretta,  detta 
colletto,  al  fondo  delle  fossette  gastriche.  Il  loro  numero 
stimato  è di  circa  14-16  milioni.  L'epitelio  che  le  riveste 
è formato  da  almeno  4 tipi  fondamentali  di  cellule:  le 
principali,  o zimogeniche  o adelomorfe,  le  parietali,  o 
dclomorfe  od  ossintichc.  le  mucose  del  collctto  e le  en- 
docrine. Come  sopra  detto  alcune  cellule  del  colletto 
denotano  un'attività  miiotìca  tale  da  farle  ritenere  re- 
sponsabili del  ricambio  non  solo  delle  cellule  superficiali, 
ma  anche  degli  altri  tipi  cellulari  della  ghiandola  (cellule 
indifferenziate). 

Le  celhde  principali  sono  cubiche  e sì  dispongono  in 
unico  strato  a delimitare  il  lume  della  ghiandola.  Hanno 
nucleo  sferico  disposto  al  centro  o leggermente  dislocato 
verso  la  parte  basale  della  cellula.  Il  citoplasma  presenta 
tutte  le  caratteristiche  delle  cellule  secementi  sierose  (v. 
EPtrtLiALE  tessuto).  La  porzione  sovranucicarc  del  cito- 
plasma si  presenta  ricolma  di  grossi  granuli  di  secreto, 
granuli  di  zimogeno,  a^nienenli  il  pepsinogeno,  il  precur- 
sore dell'enzima  pepsina.  Frequenti  le  figure  di  emiocitosi 
che  denunciano  il  meccanismo  di  dismissione  dei  granuli 
stessi  nel  lume  ghiandolare. 

Le  cellule  parietali  si  trovano  intercalate  tra  le  principa- 


li; hanno  forma  sferica  o piramidale  c tendono  a occupa- 
re la  parte  periferica  del  tubulo  a ridosso  della  lamina 
basale,  mentre  soltanto  una  loro  esile  porzione  apicale 
arriva  a guardare  il  lume  della  ghiandola.  Sono  dotate  di 
un  grosso  nucleo  sferico  centrale  c presentano  tipica  aci- 
dofilia.  La  microscopia  elettronica  a trasmissione  ha  risol- 
to il  problema  della  loro  struttura  evidenziando  la  pre- 
senza al  loro  interno  dei  cosiddetti  capillari  di  secrezione. 
Essi  altro  non  sono  che  un'invaginazione  della  loro 
membrana  citoplasmatica  penetrante,  dalla  superfìcie 
luminale,  nel  corpo  cellulare  contornando  completamente 
il  nucleo.  La  membrana  delimitante  il  capillare  presenta 
una  serie  di  numerosi  e lunghi  microvilli  che  ne  occludo- 
no parzialmente  il  lume.  Le  cellule  parietali  sono  ben  de- 
limitate dalle  adiacenti,  cui  sono  cxillegalc  da  sistemi 
giunzìonali  (zonule  occludenti  e desmosomi).  Una  carat- 
teristica ultrastrutturale  del  loro  citoplasma  è la  presenza 
di  un  numero  elevato  dì  grossi  mitocondri,  le  cui  cristae 
sono  molto  complesse  e stipate.  Queste  cellule  sono  le 
responsabili  dell'elaborazione  deU'ac.  cloridrico  e del  fat- 
tore intrinseco  anlipcmicioso. 

Le  cellule  mucose  del  colletto  son  simili  a quelle  delle 
ghiandole  cardiali  e piloriche  e secernono  un  muco  acido. 
Il  loro  atoplasma  è ripieno  di  granuli  di  muco  piuttosto 
densi  agli  elettroni. 

Le  cellule  end€>crine  appartengono  alla  categoria  dei 
paraneuroni  (v.)  o del  vecchio  sistema  APUD  (v.).  Si 
tratta  di  elementi  cellulari  di  almeno  2 tipi,  se  riferiti  al 
loro  wmportamento  ci>n  i coloranti  alFargcnto:  gli  argen- 
taffìni  e gli  argirofìli.  Tra  i primi  vanno  considerate  le 
classiche  cellule  enierocromaffìni,  o HC.  che  elaborano  la 
5'idrossitriptamina  o serotonina  c.  inoltre,  uno  o più 
peptidi  di  cui  ancora  oggi  non  si  conosce  la  natura,  alme- 
no per  quelli  situati  nei  territori  più  caudali  dello  s.  Tra  ì 
secondi  sono  da  annoverare  altri  tipi  cellulari  sparsi  un 
po'  ovunque  nelle  ghiandole  c la  cui  caratteristica  ultra- 
strutturale  varia  da  tipo  a tipo  (fìg.  8).  E&si  vengono  indi- 
cati con  lettere  dell'alfabeto  c ciascuno  di  essi  è respon- 
sabile dcirdaborazionc  di  almeno  un  fattore  pcptidico  a 
funzione  ormonale  o ad  attività  paracrina.  Fra  i più  fre- 
quenti &i  ricordano:  le  cellule  G,  che  elaborano  la  g^stri- 
na;  le  cellule  D.  che  elaborano  somatostatina:  le  ECL 
(ECdike).  che  contengono  istamina;  le  cellule  X,  a fun- 
zione poco  nota.  Ciascuno  di  questi  tipi  è riconoscibile  al 
microscopio  elettronico  per  le  caratteristiche  dei  granuli 
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Fig.  8.  .Nello  schema  vengono 
illustrale  le  prinapali  caraitcri- 
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di  secrezione  (diumetro.  opacità  agli  elettroni,  uniformità 
del  contenuto,  etc.),  mentre  si  possono  evidenziare  anche 
al  miaoscopio  ottico  o a (fucilo  a fluorescenza  utilizzando 
metodi  immunoistochimici. 

Le  ghiandole  pUoriche  occupano  Tomonimo  territorio; 
sono  piuttosto  voluminose,  essendo  di  tipo  tabulare  mol- 
to ramificato,  con  lume  ampio.  Sono  tappezzate  da  un 
tipo  principale  di  cellula  a secrezione  mucosa  simile  a 
quelle  che  tappezzano  le  ghiandole  di  Brunner  del  duo- 
deno (v.).  Frequente  è il  riscontra  di  cellule  enik>crine 
intercalate  tra  quelle  mucose. 

II  muco  secreto  dalle  ghiandole  cardiali,  piloriche  c da 
quelle  del  colletto  delle  ghiandole  gastriche  propriamente 
dette  è pressoché  simile,  presentando  anche  le  stesse 
affinità  tintoriali.  £ invece  diverso  da  quello  secreto  dalle 
cellule  deirepitelto  di  rivestimento  della  mucosa. 

La  muscularis  ntiicosae  è costituita  da  uno  strato  inter- 
no circolare  e uno  esterno  longitudinale  di  (ìbrocellule 
muscolari  lisce  che  delimitano  la  tonaca  mucosa  dalla  sot- 
tomucosa.  Pascetti  muscolari  si  possono  insinuare  tra  i 
corpi  ghiandolari  coadiuvando  lo  svuotamento  delle  stes- 
se nel  lume  dcU'organo. 

La  tonaca  .sottomucosa  è costituita  da  uno  strato  di  tes- 
suto connettivo  compatto,  spesso  infiltrato  da  qualche 
elemento  adiposo  c da  vari  tipi  cellulari  quali  mastociti. 
eosinofili  e linfociti.  Notevole  è la  com(X)nente  vascolare, 
che  qui  forma  complesse  reti  da  cut  si  dipartono  ■ rami 
per  l’irrorazione  degli  strati  scjpra-  c sottostanti.  Anche  la 
cvimponente  nervosa  é molto  importante  perché  vi  si  co- 
stituisce una  fitta  rete  anastomotica  ricca  di  fibre  orto- 
simpatiche  c parasimpatiche,  parecchie  delle  quali  di  tipo 
peptidergico.  Tra  le  maglie  di  questo  plesso  sottomucoso 
(di  Meissner).  frequente  è il  riscontro  di  neuroni  bipolari 
c pscudounipolarì  che  si  considerano  di  tipo  efferente 
viscerale,  parecchi  dei  quali  sono  stati  dimostrati  sede  di 
sintesi  di  peptidi,  quali  le  enlcefalìne.  la  bombesina,  la 
sostanza  P.  il  VIP.  che  potrebbero  svolgere  un  importan- 
te ruolo  di  mediatori  o modulatori  della  trasmissione  dcl- 
l’impulso  nervoso,  sia  agli  elementi  muscolari  che  a quelli 
ghiandolari  (v.  anche:  GASinoiNTr^riNALi  ormoni). 

La  tonaca  muscolare  (fig.  4)  presenta  un  particolare 
spessore  ed  è costituita  da  3 strati,  di  cui  uno  longitudi- 
nale esterno,  uno  circolare  interno,  particolarmente  spes- 
so a livello  del  piloro,  ove  costituisce  un  vero  e proprio 
apparato  sfìntcriale  e uno  strato  intermedio,  detto  delle 
fibre  oblique.  Queste  ultime,  partendo  dal  cardias,  si 
espandono  a ventaglio  verso  la  grande  curvatura. 

La  tonaca  sierosa  è costituita  da!  peritoneo  viscerale;  è 
formata  quindi,  da  un  mesotclio  e da  uno  strato  sotiome- 
soteliale  piuttosto  denso.  Una  tela  sotiosicrosa.  molto 
lassa,  unisce  la  sierosa  alla  muscolare.  Essa  é più  abbon- 
dante soprattutto  lungo  le  curvature,  là  dove  vasi  e nervi 
arrivano  allo  s.  c vi  si  posM)no  riscontrare  linfonodi. 
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SoiBmario  delle  funziofii  gastriche  e richiami  di  anatomia 
fniuionale 

Le  principali  funzioni  dello  s.  sono:  a)  accogliere  c con- 
tenere tempviraneamenie  il  cibo  ingerito:  h)  diluirlo, 
mescolarlo  c fluidihcarlo;  c)  iniziare  il  processo  digestivo 
dei  protidi  a opera  degli  enzimi  proteoiitìci  gastrici  c con- 
tinuare quello  dei  glictdi  iniziato  nel  cavo  orale  a opera 
dciramilasi  salivare;  d)  regolare  Io  svuotamento  gastrico 
nel  duodeno  mediante  complessi  meccanismi  riflessi  c 
umorali  volli  a far  sì  che  ogni  singolo  bolo  di  chimo,  una 
volta  pervenuto  nel  duodeno,  vi  sosti  il  tempo  necessario 
per  subire  le  opportune  mi>difìcazioni  a opera  dei  succhi 
pancreatico,  duodenale  e della  bile  prima  di  essere  inol- 
trato nella  parte  assorbente  intestinale;  e)  proteggere 
Torganismo.  mediante  TaziorM:  battericida  c/o  batteriosla- 
tica  delTHCI,  da  eventuali  microrganismi  pervenuti  nello 
s.  con  gli  alimenti;  f)  proteggere  l'organismo  mediante  il 
riflesso  del  vomito  (v.)  da  eventuali  agenti  tossici  o cibi 
avariali  ingeriti;  g)  secernere  il  fattore  intrinseco  necessa- 
rio per  rassorbimento  della  Vit.  Bu  (v.  vitamine)  presen- 
te nella  dieta:  /t)  assorbire  alcune  sostanze;  /)  secernere 
alcuni  ormoni  c peptidi  vaMiatlivi. 

Per  la  struttura  dello  s.  nelle  sue  componenti  fonda- 
mentali  (mucosa  e apparato  ghiandolare,  tonache  musco- 
lare c sierosa),  v.  sopra:  anatomìa. 

L'innervazione  dello  s.  è data  dalle  due  sezioni  del  si- 
stema nervoso  autonomo,  il  simpatico  e il  parasimpatico. 

Innersazione  simpatica.  - !x  libre  efferenti  simpatiche  pro- 
vengono dal  plesso  celiaco.  La  maggior  parte  di  queste  sono 
postganglian.  solo  alcune  vt>no  pregangiiari  e lemunanu  nel 
plesso  intramurak.  da  dove  si  dipartono  le  fibre  postgangliarl. 

Eficrenze  simpatiche  terminano  rn:!  tessuto  ghiandolare  dove 
sembrano  innervare  alcune  cellule  sccreirid.  Alirc  innervano  la 
ffluss^dalura  liscia,  sia  vasak  che  della  muscularis  mucosae.  cau- 
sando conirazKmc. 

La  maggior  parte  delle  fibre  '■imp.itichc  lermln.vno  in  contatto 
con  i neuroni  del  plesso  intramurale  inibendo  a livello  presinap- 
tico  railività  gangliare.  La  mu.sa>latura  liscia  dello  sfintere  car- 
diale è anche  innervata  da  fibre  simpatiche;  l'effetto  della  loro 
stimolazione  t cccitatorio  cd  è mediato  dalla  noradrcnalina  tra- 
mile u-receitori  della  muscolatura  liscia. 

Innervazione  parasimpatica  - P.  data  dal  nervo  vago.  La  mag- 
gk>r  parte  delle  fibre  efferenti  vagali  lerminiinn  nel  plessi^ 
miocntcrico.  ila  dove  si  dipartono  k fibre  postgangliari.  I vaghi 
gastrici  coniengorH>  2 gruppi  di  fibre  efferenti;  <r)  fibre  (motnci) 
a bassa  soglia,  che,  se  stimolate,  fanno  aumeni.ìrc  la  motilità 
gastrica;  6)  fibre  ad  alta  soglia,  che.  se  stimolale,  determinano 
un  ritasciamcnio  ciK>rdinato  del  cvrpo  c del  fondu  (responsabile 
del  riflesso  recettivo  gastrico)  (v.  sotto)  nonché  scctczì<mic  doro- 
pcptica  e aumento  del  flusM>  ematico,  limitatamente,  però,  allo 
strato  mucos4i  e alla  sua  sezktne  ghiandolare.  Per  quanto  con- 
cerne qucst'uUimo  effetto,  si  é oggi  più  propensi  a ntcncrc  che 
la  va&odiiaiazionc  vagale  sia  di  natura  metabolica  piuttosto  che 
dovuta  a stimolazione  direna  di  fibre  vasodilalalrid. 

MoHKtà  gftfttrica 

Nello  s.  possiamo  distinguere  3 tipi  principali  di  motilità. 

a)  Un  primo  tipo  di  attività  motoria  riguarda  il  variare 
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de)  volume  del  corpo  e del  fondo  gastrico  in  rapporto  al 
contenuto,  regolato  principalmente  dal  r^fiso  vagale  re- 
cettivo non  colinergico. 

Il  rifte^o  recettivo  vagale  di  rilasciamento  del  cardias, 
del  corpo  e del  fondo  è mediato  da  fibre  non  colinergi- 
che. Sembrerebbe  che  l'effetto  inibitorio  sia  dovuto  alla 
liberazione  di  5-idrossitrìptamina  (.^-IIT)  a livello  delle 
sinapsi  con  le  cellule  inibitorie  postgangliarì  e che  le  ter- 
minazioni nervose  postgangliari  inibiscano  la  muscolatura 
liscia  dello  s.  liberando  ATP  o adenosina.  Man  mano  che 
gli  alimenti  penetrano  nello  s.,  il  rilasciamento  della  pa- 
rete muscolare  indotto  dal  riflesso  recettivo  impedirà  che 
si  venga  a determinare  un  progressivo  aumento  della 
pressione  intragastrica,  la  quale,  viceversa,  rimarrà  pres- 
soché costante  intorno  ai  valori  della  pressione  intraddo- 
minale. 

Pur  non  variando  la  pressione  intragastrica,  man  mano 
che  aumenta  la  circonferenza  dello  per  la  legge  di 
Laplace,  aumenterà  la  tensione  delle  pareti.  Il  tono  basa- 
le delle  pareti  gastriche  è regolato,  almeno  in  parte,  da 
meccanismi  intrinseci  colinergici  dipendenti  dai  plessi 
nervosi  intramurali  dato  che  si  esplica  anche  a nervi  va- 
ghi recisi  e che  viene  Inibito  dalla  somministrazione  di 
atropina. 

Mentre  il  rilasciamento  della  muscolatura  gastrica  di 
origine  vagale  si  verifica  soltanto  nel  corpo  e nel  fondo, 
quello  prodotto  dalla  stimolazione  dei  nervi  splancnici 
coinvolge  tutto  lo  s.  ed  è probabilmente  mediato  dalla 
liberazione  di  noradrenalina,  dato  che  viene  antagonizza- 
to  dai  simpaticolitici. 

b)  Un  secondo  tipo  di  attività  motoria  riguarda  la  peri- 
stalsi. Essa  dipende  dal  ritmo  elettrico  basale  {onde  lente 
dello  s.,  analoghe  a quelle  rilevabili  neirintestino  [v.  in- 
testino TENUE  E CRASSO.  VII.  2160-2161]).  che  inizia  nel- 
lo strato  muscolare  longitudinale  nella  parte  alta  della 
grande  curvatura  (pacemaker  gastrico)  e si  propaga  in 
basso  fino  al  piloro.  Questo  ritmo  elettrico  basale,  detto 
anche  attività  elettrica  di  controllo  (AEC)  o potenziale 
pacesetter.  una  volta  superato  il  livello  di  soglia,  provixa 
rirusorgenza  di  potenziali  di  azione  (attività  elettrica  di 
risposta  o AER)  e quindi  la  contrazione  muscolare.  L'ec- 
citazione, diffondendo  in  modo  coordinato  agli  strati 
mu,scolarì  circolare  e obliquo,  provoca  il  formarsi  del- 
l'onda peristaltica.  La  frequenza  delle  onde  peristaltiche 
è di  circa  3/min;  la  velocità  di  propagazione,  che  è circa 
1 cm/scc  nel  fondo  c nel  corpo,  si  incrementa  fino  a 3-4 
cm/sec  nellantro.  Considerando  il  rapporto  esistente  tra 
il  volume  dello  s.  e la  frequenza  delle  onde  penstaltichc. 
nelle  pareti  gastriche  sono  sempre  presenti  da  2 a 3 
onde.  I movimenti  peristaltici  si  presentano  come  onde 
che  prendono  origine  nel  corpo  dello  s.  e si  propagano 
verso  il  piloro.  Solo  poche  di  queste,  però,  raggiungono  il 
piloro;  per  la  maggior  parte,  invece,  si  arrestano  all'inizio 
dell’antro.  A questo  livello  la  contrazione  dello  strato 
obliquo  ha  la  funzione  di  sospingere  il  chimo  verso  l'alto 
provocando  il  mescolamento  gastrico. 

c)  Il  terzo  tipo  di  motilità  riguarda  la  peristahi  pilorica. 
che  viene  generata  dal  propagarsi  di  alcune  delle  onde 
originate  nella  grande  curvatura.  Le  contrazioni  de)  cana- 
le pilorico  sono  molto  più  intense  di  quelle  del  aìip<ì  e 
del  fondo  e.  a questo  livello,  il  lume  gastrico  viene  ri- 
stretto in  modo  tale  da  consentire  solo  il  passaggio  di 
chimo  fluido  nel  duodeno  mentre  le  parti  solide  rimbal- 
zano indietro.  I frammenti  solidi  torneranno  indietro  a 
ogni  movimento  peristaltico  c nmarranno  nello  s.  fintanlo 
che  la  digestione  peptica  non  li  avrà  fluidificali.  La  durata 
di  permanenzii  nello  &.  di  questi  frammenti  può  superare 
le  9 h. 


Lo  sfintere  pilorico  è in  genere  sempre  rilasciato  e si 
chiude  soltanto  a seguito  del  passaggio  dell'onda  fierìstai- 
tica  che  trasporta  il  chimo  fluido  nel  duodeno  rimanendo 
quindi  chiuso  fintantoché  quest'ultimo  non  si  sarà  svuota- 
to. La  peristalsi  antrale,  e quindi  il  meccanismo  dello 
svuotamento  gastrico,  è regolata  da  fattori  neuroumorali 
indotti  dairarrivo  del  chimo  nel  duodeno.  L'arrivo  nel 
duodeno  di  acidi,  grassi,  peptoni,  soluzioni  ipcrosmoti- 
che.  induce  inibizione  della  motilità  gastrica  e.  in  partico- 
lare, della  pompa  peristaltica  pilorica,  con  un  periodo  di 
latenza  oscillante  tra  i ^ e i 40  sec.  L'effetto  inibitorio  è 
mediato,  in  parte  dal  sistema  nervoso  autonomo  tramite 
le  connessioni  esistenti  fra  intestino  e s.  (riflessi  enteroga- 
strici),  in  parte  da  fattori  umorali:  peptide  gastroinibitore 
(GIP)  e colecisiokinina  (CCK). 

La  gastrina,  viceversa,  esercita  sulla  muscolatura  inte- 
stinale un'azione  tonica  che  è più  intensa  a livello  dello 
sflniere  cardiale. 

Nel  periodo  inierdigestivo,  lo  s.  è sede  di  un’attività 
motoria  ciclica  (complesso  mioelettrico  migrante),  respon- 
sabile delle  cosiddette  contrazioni  da  fame  e caratterizza- 
ta dalla  successione  di  varie  fasi  (I  fase.  O di  quiescenza, 
senza  o con  poche  contrazioni;  Il  fase,  o di  attività  irrego- 
lare. con  contrazioni  intermittenti;  III  fase,  o di  attività 
regolare,  con  contrazioni  periodiche,  alla  quale  talora 
segue  una  IV  fase,  o di  transizione),  che  si  ripetono  in 
cicli  (nell’uomo,  della  durata  di  circa  120  min  ciascuno)  e 
si  trasmettono  distalmente  a interessare  l’intestino  fino 
alla  valvola  ileocecale.  Questa  attività  interdigestiva  cessa 
con  l'introduzione  di  cibo,  probabilmente  per  intervento 
di  meccanismi  sia  nervosi  che  umorali  (gastrina). 

Secrezione  gastrica 

Composizione  del  succo  gastrico 

a)  Secrezione  mucosa.  - Il  muco  gastrico  è materiale 
glicoproteico  (v.  gucoproteine;  muone)  che  costituisce 
un  gel  idratato,  contenente  succhi  alcalini  (pH  7.67).  da 
30  a 260  volte  più  visccmi  dell'acqua.  La  sua  comptTsi- 
ziot>e  elettrolitica  si  discosta  poco  da  quella  piasmatica. 
Viene  prodotto  principalmente  a seguito  di  stimoli  mec- 
canici o chimici  portati  sulla  mucosa;  l'isiamina  non  é 
coinvolta  nel  meccanismo  secretivo.  Stimoli  nervosi,  sia 
vagali  che  simpatici,  determinano  incremento  della  secre- 
zione mucosa. 

La  secrezione  mucosa  delle  cellule  del  colletto  differi- 
sce. da  un  punto  di  vista  chimico,  da  quella  delle  cellule 
mucose  superficiali;  essa  viene  stimolata  dal  vago  c dal- 
i'ipogliccmia  c non  si  verìfica  a digiuno. 

b)  Fattore  intrirtseco  (v.;  v.  anche;  anemie,  anemia  per- 
niciosa: vramine).  “ E una  mucoproteina  termolabile 
secreta  dalle  cellule  parietali,  necessaria  per  l'assorbimcn- 
lo  della  Vii.  Bjj  contenuta  negli  alimenti;  2 moleccile  di 
fattore  intrinseco  si  legano  con  I o 2 molecole  di  Vit.  B,; 
formando  un  complesso  che  consentirà  l'assorbimento 
della  vitamina  nelle  ultime  anse  ilcali. 

La  secrezione  del  fattore  intrinseco  viene  indotta  dall  i- 
siamina  e da  tutti  gli  stimoli  ncuroumorali  che  provocano 
secrezione  di  HCI. 

c)  Pepsinogeni.  Pepsine.  - I pepsinogeni  sono  dei 
proenzimi  secreti  dalle  ghiandole  gastriche,  che  vengono 
avvertiti  daH'HCI  in  enzimi  protcolitici  attivi;  le  pepsine. 
Queste  st'no  delle  cndopeptidasi  che  attaccano  le  protei- 
ne all'interno  della  molecola,  in  corrispondenza  dei  le- 
gami pcptidici  con  la  lirosina  o la  fcnilalanina;  ne  conse- 
gue che  il  prodotto  della  digestione  pepsinica  sarà  costi- 
tuito da  catene  polipeptidiche  (peptoni)  e non  da  ami- 
noacidi. Hanno  pH  ottimali  di  attività  tra  1.8  c 3.5. 
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Elettroforetkamenie  sono  stati  separati  2 gruppi  di 
pepsine:  uno  a migrazione  rapida,  che  contiene  7 enzimi 
secreti  dalle  cellule  principali  delle  ghiandole  del  corpo  e 
del  fondo;  il  secondo  gruppo,  a migrazione  lenta,  conte- 
nente uno  o più  enzimi  che  vengono  secreti  in  abbondan- 
za dalle  ghiandole  piloriche  e,  nel  duodeno,  dalle  ghian- 
dole del  Brunner.  Questi  due  gruppi  hanno  anche  un  dif- 
ferente pH  ottimale,  più  basso  per  il  primo  gruppo. 

Gli  stimoli  secretivi  più  potenti  sono  quelli  vagali  coli- 
nergici e l'ipoglicemia  insulinica.  Vi  è anche  una  continua 
mo^ta  secrezione  basale  a digiuno.  La  secrezione  di 
pepsinogeno  è anche  stimolata  per  via  umorale  dalla  ga- 
strina  e dalla  secretina.  Per  quanto  riguarda  la  gastrina. 
sembra  che  l'aumento  della  secrezione  di  pepsinogeno  sia 
in  massima  parte  secondario  alla  secrezione  acida:  THCl 
a contatto  della  mucosa  stimolerebbe  le  vie  aderenti  del 
plesso  ìntramuralc.  il  quale,  attraverso  un  riflesso  coli- 
nergico. stimolerebbe  a sua  volta  le  cellule  principali  a 
secernere  pepsiiK>geno.  Esiste  un  sinergismo  tra  i vari 
stimoli.  Per  es..  l'infusione  e.  v.  di  secretina  fa  aumentare 
la  secrezione  di  pepsinogeno  di  3 volte  se  il  contenuto 
dello  s.  è neutro  e di  12  volte  se  viceversa  è addo;  pur 
essendovi  un  sinergismo,  la  secrezione  enzimatica  é indi- 
pendente  da  quella  deH'HCl;  infatti,  la  secretina.  che 
stimola  la  produzione  di  pepsinogeno.  inibisce  quella  del- 
l'HQ. 

d)  Ac.  clorìdrico.  - L’HO  è secreto  dalle  cellule  parie- 
tali delle  ghiandole  del  corpo  e del  fondo  gastrico.  Oltre 
a eserdtarc  una  funzione  battcridda  (v.  sopra)  e a de- 
terminare l’ambiente  ottimale  per  Tattività  de^i  enzimi 
proteolitid,  esso  interviene  nella  digestione  gastrica  solu- 
bilizzando  sali  presenti  in  alcuni  dbi  e iniziando  l’idrolisi 
delle  grosse  molecole  proteiche  che  vengono  cosi  «prepa- 
rate» all’azione  della  pepsina.  Il  meccanismo  di  secrezio- 
ne adda  è piuttosto  complesso  e coinvolge  il  sistema  d- 
locTomo-dtocTomossidasi  e l'anidrasi  carbonica.  Si  ritiene 
oggi  che  gli  idrogenioni  (H*^)  derivino  in  massima  parte 
dalla  dissodazione  dell'acqua  (H20  + OH~)  e 

che  gli  ossidrili  (OH~)  così  formatisi,  reagendo  con  l'ac. 
carbonico  (HjCÒ^)  derivante  dalla  reazione  H2O  + CO2 
H2CO),  diano  luogo  alla  formazione  di  acqua  e ioni 
bicarbonato:  H2C03  + OH"  ^ H2O  + HCO3.  Gli 
HCOJ  vengono  versati  nel  tonente  ematico  alcalinizzan- 
do il  sangue  venoso  refluo  dallo  s.  (cosiddetta  marea  alca- 


MCOi  cr  o- 


Hg.  9.  Schema  semplificalo  che  illustra  npotesi  attuale  sul  mec- 
canismo di  produzione  dcU'ac.  clorìdrico  da  parte  delle  cellule 
parietali. 


Una).  Ioni  idrogeno  e ioni  cloro  vengono  secreti  attiva- 
mente e separatamente  nel  lume  ghiandolare  dove  si  vie- 
ne a formare  HCl  (flg.  9).  Il  cloro-ione  necessario  per  la 
formazione  deH'HCl  penetra  nelle  cellule  parietali  dal 
liquido  interstiziale  per  un  gradiente  di  concentrazione 
facilitalo  dallo  scambio  con  THCO^. 

Le  cellule  parietali  sono  stimolate  in  modo  elettivo  dal- 
l'aoetilcolina.  dalla  gastrina  e dairistamina.  Quest'ultima 
agisce  tramite  i recettori  H2  (v.  istamtna).  Gli  antagonisti 
dei  recettori  H>  (cimetidina.  ranitidina  e famotidina).  ol- 
tre a bloccare  la  secrezione  istaminica,  inibiscono  quella 
indotta  sia  daH’acetikolina  che  dalla  gastrina.  Inoltre,  il 
blocco  dei  recettori  colinergici  con  atropina  inibisce  non 
solo  la  stimolazione  vagale  ma  anche  quella  gastrinica  e 
istaminica. 

Per  spiegare  questi  dati  apparentemente  contrastanti  è 
stata  proposta  una  teoria  secondo  la  quale  le  cellule  pa- 
rietali hanno  dei  recettori  specifici,  ma  interreagenù  tra 
di  loro,  per  l'acetilcolina.  la  gastrina  e l'istamina. 

Dato,  inoltre,  che  l'AMP  ciclico  è il  messaggero  endo- 
cellulare della  secrezione,  alcune  sostanze,  come  la  caf- 
feina. possono  stimolare  la  secrezione  acida  intervenendo 
direttamente  a livello  endocellulare  facendo  aumentare  il 
tasso  di  AMP  ciclico  mediante  rintbizione  della  fosfodie- 
sterasi,  enzima,  questo,  che  scinde  l’AMP  ciclico. 

e)  Labfermento  o rennina.  - È un  enzima  che  fa  coa- 
gulare il  latte  (v.)  trasformando  il  caseinogeno  in  caseina. 
Lo  si  trova  soltanto  nello  s.  dei  neonati  erbivori.  Nel- 
l'uomo la  precipitazione  del  caseinogeno  è indotta  dalla 
pepsina. 

0 Gelatinosi.  - Sembra  che  le  cellule  principali  secerna- 
no una  gelatinosi  che  svolge  un'azione  liquefacentc  sulla 
gelatìna  circa  400  volte  maggiore  dì  quella  della  pepsina. 

g)  Lipasi.  - Nel  succo  gastrico  si  ritrova  una  lipasi  che 
reagisce  a pH  acido  sulla  posizione  1 dei  legami  esterici 
dei  trigliccridi  ed  è più  attiva  sugli  acidi  grassi  a catena 
corta.  L'idrolisi  dei  triglioeridi  nello  s.  a opera  di  questa 
lipasi  è del  lutto  insignificante.  In  effetti,  gran  parte  del- 
l'attività lipolitica  gastrica  appare  da  attribuirsi  ad  una 
lipasi  linguale,  secreta  da  ghiandole  localizzate,  nell’uo- 
mo. nella  regione  delle  papille  vallate  e portata  nello  s. 
con  l’ingestione  delle  secrezioni  buccali. 

Meccanismi  regolatori  della  secrezione  acida 

La  secrezione  acida  può  essere  divisa  in  2 fasi  principali; 
a)  secrezione  basale,  o a digiuno;  ò)  secrezione  stimolata, 
o postprandiale. 

Secrezione  basale.  - A digiuno  esiste  una  modica  se- 
crezione basale  di  HQ  che  può  essere  alternata  a periodi 
di  anacloridria.  L'entità  della  secrezione  basale  è minore 
nelle  prime  ore  del  mattino  e maggiore  la  sera.  Queste 
variazioni  non  hanno  alcuna  correlazione  con  quelle  del 
tasso  ematico  di  gastrina.  II  pH  gastrico  a digiuno  oscilla 
intorno  a 3. 5-4.5. 

Secrezione  postprandiale.  - La  secrezione  postprandiale 
viene  in  genere  suddivisa  in  3 fasi:  a)  cefalica,  b)  gastri- 
ca, c)  intestinale. 

a)  La  fase  cefalica  della  secrezione  gastrica  è indotta  da 
riflessi  condizionati  (v.  condizionamekto)  a partenza  da 
stimolazioni  olfattive,  gustative,  visive,  etc.,  che  determi- 
nano, attraverso  complessi  e non  definiti  circuiti  nervosi, 
la  stimolazione  delle  vie  efferenti  del  vago  gastrico. 

Ne  consegue:  1)  stimolazione  colinergica  diretta  delle 
cellule  parietali  e principali  e aumento  immediato  della 
secrezione  doropeptica;  2)  stimolazione  delle  cellule  G 
dell’antro,  liberazione  di  piccole  quantità  di  gastrina  e 
lieve  aumento  tardivo  della  secrezione  acida. 
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Il  meccanismo  con  il  quale  la  stimolazione  vagale  pro< 
voca  la  liberazione  di  gastrina  non  è chiaro:  è stato  dimo- 
strato che  Tatropina.  anziché  inibire,  esalta  la  secrezione 
di  gastrina  in  risposta  a uno  stimolo  vagale.  Ciò  ha  fatto 
supporre  che  nel  vago  vi  siano  2 componenti;  una  stimo- 
latoria.  l'altra  inibitoria  sulla  secrezione  gastrinica.  Ri- 
mangono tuttora  non  risolti  i due  quesiti  riguardanti  la 
natura  del  mediatore  che  stimola  la  pnxluzione  di  gastri- 
na e il  sito  ove  agisce  il  meccanismo  inibitore  atropine- 
sensitivo. 

La  secrezione  di  gastrina  nella  fase  cefalica  ncH’uomo. 
al  contrario  che  nel  cane,  è di  modesta  entità. 

La  fase  cefalica  ha.  nell  uomo.  un'importanza  fonda- 
mentale sia  nel  preparare  lo  s.  a iniziare  i processi  dige- 
stivi sia  nel  regolare  le  sucwssivc  risposte  secretorie  del- 
l'apparato digerente  aH'iniroduzione  del  pa.sto. 

b)  Fasf  gastrica  (o  di  autoregolazione  della  secrezione 
gastrica).  - Possiamo  distinguere  nella  fase  gastrica  due 
meccanismi  autoregolatori. 

Il  primo,  di  natura  riflessa,  è indotto  dalla  distensione 
del  corpo  e fondo  dello  s.  c può  essere  definito  come  un 
meccanismo  di  autoregolazione  in  rapporto  con  la  quanti- 
tà di  cibo  ingerito.  La  distensione  delle  pareti  gastriche 
stimola  in  via  riflessa  la  secrezione  gastrica  tramite  affé* 
renze  cd  efferenze  vagali.  I recettori  di  stiramento  delle 
pareti  gastriche,  oltre  che  stimolare  le  afferenze  vagali, 
possono  eccitare  direttamente  la  secrezione  gastrica  me- 
diante liberazione  di  acetilcolina  per  attivazione  di  riflessi 
intramurali. 

La  risposta  seaetiva  alla  distensione  gastrica  é mediala 
da  un  rifles.so  colinergico,  espletato,  quindi,  sia  attraverso 
un  lungo  circuito  vagovagalc  che  attraverso  un  breve  cir- 
cuito iniramurale.  NeU’Uomo  la  ri.spt>sta  secretiva  alla 
distensione  gastrica  è nettamente  inibita  sia  daH'atroptna 
che  dalla  vagotomia  gastrica  prossimale. 

Il  secondo  meccanismo,  umorale,  è basalo  sulla  regola- 
zione chimica  della  liberazione  di  gastrina  operata  da 
alcuni  componenti  alimentan.  c può  essere  definito  come 
un  meccanismo  di  autoregolazione  in  rapporto  con  la  qua- 
lità del  cibo  ingerito. 

I costituenti  alimentari  che  stimolano  maggiormente  la 
produzione  di  gastrina  M>no  le  proteine  parzialmente  dige- 
rite (peptoni)  e gli  aminoacidi,  mentre,  viceversa,  il  glico- 
so  c i grassi  sono  inattivi.  La  secrezione  di  gastrina  viene 
modulata  dalla  concentrazione  idrogcnionica  del  succo 
gastrico.  Con  pH  inferiore  a 3.5  la  secrezione  gastrinica 
viene  inibita  e viceversa  viene  stimolata  con  pM  superiore 
a 4,5.  Mentre  l'abbassamento  del  pH  a 2.5  abolisce  com- 
pletamente la  secrezione  gastrinica  stimolata  da  aminoaci- 
di. la  secrezione  di  HCl  viene  ridona,  in  queste  condizio- 
ni. soltanto  del  50%;  ciò  sta  a dimostrare  che  anche  altri 
meccanismi,  diversi  da  quello  ormonale,  sono  implicati 
nella  regolazione  chimica  della  secrezione  gastrica. 

Gli  aminoacidi  più  attivi  nello  stimolare  la  produzione 
gastrinica  sono  la  fenilalanina  e il  triptofano.  I. 'effetto 
stimolante  della  caffeina  sulla  secrezione  acida,  e forse 
anche  quello  ddl'alcx>l,  sembra  che  nell  uomo  non  siano 
mediali  dalla  gastrina. 

c)  Fase  intestinale.  - Le  sostanze  alimentari  che  dallo  s. 
passano  neirintcstino  possono  causare  stimolazione  o ini- 
hizione  della  secrezione  gastrica. 

Per  quanto  riguarda  la  stimolazione,  é stato  osservato 
che  l'introduzione  nel  duodeno  di  p>eptoni  o di  estratti 
epatici  proviK'a  un  aumento  della  secrezione  acida  dello 
s.  che  non  è dovuto  a Hherazione  di  gastrina  dal  duixie- 
no.  Si  ritiene  che  tale  effetto  sia  determinato  da  alcuni 
aminoacidi  assorbiti  c passati  in  circolo,  dato  che  la 
ssnnminisira/ione  di  aminoacidi  per  via  venosa  causa,  nel- 


l'uomo. un  significativo  aumento  della  secrezione  acida. 
Non  si  conosce  ancora  il  ruolo  fisiologico  svolto  dalla  ga- 
strina duodenale  e da  quella  pancreatica. 

Vìnihizione  della  secrezione  acida  dello  s.  è indotta 
principalmente  dalla  presenza  di  grassi  nel  duodeno;  ef- 
fetti inibitori  sono  svolti  anche  da  soluzioni  ipertonichc  di 
glieoso  c dal  pH  acido.  Molto  probabilmente,  la  maggior 
parte  degli  effetti  inibitori  al  passaggio  del  chimo  acido  e 
ipcrtonico  nel  duodeno  sono  di  natura  riflessa. 

1 gra.ssi  nel  duodeno  stimolano  la  liberazione  di  peptide 
inibitore  gastrico  (GIP),  l'antico  enterogastrone  (v.  ga- 
strointestinali ormoni),  che  svolge,  assieme  alia  coleci- 
.stokinina  (CX'K).  un'azione  inibitoria  sia  sulla  secrezione 
acida  che  sulla  motilità  gastrica.  Ogni  singolo  bolo  di 
chimo,  una  volta  giunto  nel  duodeno,  vi  sosterà  il  tempo 
sufficiente  per  subire  le  modificazioni  necessarie  per  la 
digestione  e l'assorbimento  intestinale.  Come  abbiamo 
precedentemente  riferito,  la  sosta  è indotta  daH'inibizione 
motoria  della  pompa  peristaltica  antralc.  che  c di  natura 
sia  riflessa  che  umorale. 

La  durata  dello  svuotamento  gastrico  dipenderà  quindi 
principalmente  dalla  composizione  del  chimo. 

Assorbimeiilo  gastrico 

Le  molecole  d'acqua  pi^sono  passare  rapidamente  attra- 
verso la  mucosa  gastrica  in  entrambe  le  direzioni,  ma  il 
movimento  è nettamente  a favore  della  secrezione.  Solo 
trascurabili  quantità  di  sostanze  idrosolubili,  quali  scxJio, 
potassio,  glieoso,  aminoacidi,  sono  normalmente  assorbi- 
te dalla  mucosa  gastrica.  L'assorbimento  di  piccole  quan- 
tità di  altre  M^stan/e.  quali  urea,  ferro,  gas  vari,  anche  se 
è stato  dimostrato,  è.  da  un  punto  di  vista  fisiologico,  del 
tutto  insignificante. 

Le  sostanze  liptisolubili  diffondono  attraverso  le  mem- 
brane cellulari  più  facilmente  rispetto  a quelle  idrosolubi- 
li. L'ctanolo.  che  è idro-  e liposolubile.  viene  assorbito 
rapidamente  dalla  mucosa  gastrica;  la  velocità  di  assor- 
bimento. direttamente  proporzionale  alla  sua  concentra- 
zione. non  \icnc  influenzata  dal  pH  ambientale. 

Basi  e acidi  organici  possono  diventare  idro-  o liposo- 
lubili  a seconda  del  pH  della  soluzione.  Ad  cs..  l'ac.  ace- 
tilsalicilico (Aspirina*),  a pH  neutro,  essendo  del  tutto 
ionizzato,  è idrosolubile  c quindi  scarsamente  assorbibile 
dalla  parete  gastrica;  a pH  acido  inferiore  a 2 si  trova, 
viceversa,  nella  forma  non  ionizj^ata.  liposolubile.  e può 
quindi  diffondere  airintcmo  delle  cellule  della  mucosa 
gastrica,  dove,  trovando  un  ambiente  neutro,  ritorna 
idrosolubile  rimanendo  così  intrappolato  aU'interno  della 
cellula  (diffusione  con  intrappolamento). 

Le  basi  organiche,  al  contrario  degli  acidi,  sono  assor- 
bite solo  in  ambiente  neutro  óo\x.  irovanckisi  nella  forma 
non  ionizzata,  sono  liposolubili. 

V.  anche;  assorbimento;  farmaci. 

l4i  «barriera»  gastrica 

La  protezione  della  mucosa  dello  s.  dall'azione  poten- 
zialmente lesiva  deU'HCl  c della  pepsina  del  succo  gastri- 
co dipende  dalla  cosiddetta  barriera  mucosa  gastrica.  Pur 
trattandosi  di  un  concetto  funzionale  piuttosto  che  ana- 
tomico. l'effetto  «harricra»  appare  sostenuto  dalla  ric- 
chezza di  elementi  mucosecementi  della  mucosa  (v.  so- 
pra: anatomia),  che  assicurano  la  stratificazione  in  super- 
ficie di  un  muco  a funzione  protettiva,  e dall'esistenza  di 
giunzioni  serrate  tra  cellule  epiteliali  adiacenti  del  rive- 
stimento mucoso. 

In  condizioni  normali  la  resistenza  della  barriera  alla 
diffusione  é tale  da  impedire  quasi  del  tutto  la  penetra- 
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ziofìc  degli  idrogenioni.  nonostarue  la  loro  concentrazio- 
ne nel  succo  gastrìco  sia  aH'incirca  ben  100. (KK)  volle  più 
alta  che  nel  plasma.  La  rottura  della  barriera  può  essere 
dovuta  all'azione  locale  di  varie  condizioni  morbose  o al- 
l'cffetto  lesivo  di  molte  sostanze,  in  particolare  ct^mposii 
non-ionizzati,  liposolubili  (quali:  ac.  acetico,  propionico. 
butirrico,  etc.;  etanolo  a concentrazioni  abbastanza  eleva- 
te; ac.  acetilsalicilico,  etc.).  con  i danni  che  ne  conseguo- 
no (v.  anche:  gasthiti;  ulcera  gastroduodenale). 

Attività  endocrina  deilo  stomaco 

L'attività  endocrina  dello  s..  come  quella  di  tutto  il  resto 
dcirintcstino,  è svolta  dalle  cellule  argentafhni  che  sono 
di  origine  ectodermica  e appartengono  alla  grande  fami- 
glia delle  cellule  APUD  {Amino  Precursor  Uptake  and 
Dfcarboxyialion)  (v.  sistema  apud).  Queste  cellule,  es- 
sendo situale  in  stretta  vicinanza  del  lume  gastrico,  risen- 
tono delle  modiheazioni  chimiche  e/o  fìsiche  deirinterno 
dello  s.  indotte  dagli  alimenti  c dai  succhi  digestivi.  In  tal 
modo,  come  abbiamo  precedentemente  riferito,  la  secre- 
zione ormonale  assume  un  ruolo  importantissimo  per 
l'autoregolazione  dei  processi  secretivi  e motori. 

Le  sostanze  prodotte  sono:  la  gusirina.  la  somatostatina. 
il  peptide  vasoattivo  (VIP)  e la  .^idrossitriptamina  (5-HT) 

a)  La  gasrrina  è secreta  dalle  cellule  G dcH'antro  pilo- 
rico.  Penetrata  in  circolo,  oltre  che  stimolare  la  secrezio- 
ne acida  delle  cellule  parietali  e far  aumentare  il  tono 
muscolare,  specie  dello  sfintere  cardiale,  stimolerebbe  te 
cellule  ultimobranchiali  tiroidee  a scccmerc  calcitonina, 
la  quale,  a sua  volta,  oltre  a normalizzare  la  calcemia, 
eserciterebbe  un'azione  inibente  sulla  secrezione  gastrini- 
ca.  Vi  sarebbe  quindi  una  sorta  di  «asse  cntero-ccllulc  C 
tiroidee*.  La  gastrina  esercita  un  potente  effetto  sulla 
funzione  esocrina  del  pancreas  stimolando  in  particolare 
la  secrezione  enzimatica.  La  secrezione  di  gastrina  si  ve- 
rifica: a)  in  risposta  a stimoli  nervosi  che  arrivano  attra- 
verso fibre  vagali  non  colinergiche,  nonché  in  risposta  a 
riflessi  locali  indotti  dalla  stimolazione  meccanica  o chi- 
mica delle  pareti  gastriche;  h)  in  risposta  a stimoli  chimici 
locali  indotti,  in  particolare,  da  aminoacidi  o da  catene 
polipeptidiche  in  presenza  di  basse  concentrazioni  idro- 
genioniche  (pH  superiore  a 4,5). 

b)  La  somatoxiatina  (SS)  viene  secreta  dalle  cellule  D e 
agisce  in  prevalenza  in  loco  come  peptide  trasmettitore  di 
messaggi  inibitori  sulla  secrezione  gastrinica  c cloropcpti- 
ca,  nonché  sulla  motilità  gastrica.  Non  si  conosce  ancora 
il  meccanismo  regolatore  della  secrezione  di  SS  a livello 
gastrico.  Secondo  Gustavsson  c LundqvisI  l'innesco  della 
catena  ormonale  nella  catena  dei  riflessi  nervosi  che  av- 
viano la  secrezione  gastrica  con  t'inizio  del  pasto  è de- 
terminato da  un  blocco  iniziale  della  secrezione  di  SS  con 
conscguente  disinibizione  e quindi  aumento  della  secre- 
zione gastrinica. 

c)  11  VIP  (v.  PEiTiDi)  c prodotto  dalle  cellule  H e D 
che  si  trovano  sparse  in  quasi  tutto  l'apparalo  gastroente- 
rico. A livello  gastrico,  il  VIP  svolge  un'azione  inibente 
sia  della  secrezione  acida  che  della  motilità. 

Non  si  conoscono  ancora  ì meccanismi  fìsiologici  che 
ne  regolano  la  secrezione. 

d)  La  5-HT  o serotonina  (v.  triftamina  5-idrossi), 
scoperta  da  Erspamer  nel  1933,  è una  monoamina  che 
viene  secreta  dal  sistema  cnterocromaffìne  anche  a livello 
gastrico  nel  plesso  mioenterico  di  Auerbach.  In  loco 
svolge  un'azione  stimolante  sulla  peristalsi.  Si  è avanzata 
l'ipotesi  che  le  cellule  cnterocromaffìni  partecipino  alla 
produzione  di  hradikinina,  sostanza  P e motilina. 

V.  anche:  gastrointestinau  ormoni. 
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SEMEIOTICA  FISICA 

L’esame  fìsico  del  paziente  con  sospetta  patologia  gastro- 
duodenale deve  essere  preceduto  da  un'accurata  anamne- 
si la  cui  importanza  è senza  dubbio  superiore  a quella 
dcH'esame  obicttivo  vero  e proprio. 

I sintomi  principali  da  ricercare  sono  rappresentati  da: 
1)  dolore  addominale,  soprattutto  riferito  ai  quadranti 
addominali  superiori  (v.  anche:  gastralgia),  del  quale 
devono  essere  stabilite  le  caratteristiche  cronologiche 
(diurno,  notturno),  Tevcntuale  relazione  con  l'assunzione 
di  cibo  (sedato  o meno  dal  pasto),  con  l'assunzione  di 
antiacidi,  e con  altri  atti  fisiologici,  quale  quello  della 
defecazione;  2)  dispepsia  (v.);  3)  pirosi  (v.);  4)  nausea 
(v.)  e vomito  (v.);  5)  un  corteo  di  sintomi  uspecifid,  quali 
eruttazioni,  borborigmi,  alitosi,  che  vengono  spesso  in- 
quadrali sotto  il  termine  di  dispepsia. 

Altri  sintomi  generali  da  considerare,  soprattutto  in 
un'ipotesi  neoplastica,  da  tenere  sempre  presente  nei 
soggetti  di  età  superiore  ai  40  anni  e con  familiarità  posi- 
tiva per  neoplasia  gastrica,  sono  rappresentati  da  astenia 
e da  un  importante  calo  ponderale. 

Nel  corso  dell'indagine  anamnestica  il  medico  dovrà 
cercare  anche  di  rendersi  conto  delle  condizioni  psichia- 
triche del  paziente  e se  esistano  clementi  che  orientino 
verso  una  nevrosi  o addirittura  una  psicosi. 

Va  peraltro  precisato  che  l'utilità  deiranamnesi  ai  Ani 
di  un  esatto  indirizzo  diagnostico  nel  paziente  con  sospet- 
ta patologia  del  tratto  digestivo  su()eriore  è relativamente 
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limitata;  dò  è dimostrato  dall'osservazione  che  solo  il 
40-50%  dei  pazienti  che  consultano  il  gastroenterologo 
per  sintomatologia  dispeptica  viene  correttamente  inqua- 
drato  ncirambito  di  una  precisa  entità  patologica  al  primo 
colloquio  con  il  medico.  Ciò  è fondamentalmente  dovuto 
al  fatto  che  i sintomi  di  molte  patologie  gastroduodenali 
sono  sostanzialmente  sovrapponibili,  e anche  quelli  che 
vengono  considerali  patognomici  di  certe  malattie  in  real- 
tà non  lo  sono  affatto.  Un  esempio  in  tal  senso  è rappre- 
sentato dal  dolore  dell’ulcera  duodenale;  esso  viene  tipi- 
camente descritto  come  epigastrico,  a insorgenza  da  1 a 3 
h dal  pasto,  frequentemente  notturno,  sedato  dall’assun- 
zione  di  dbo  e di  antiacidi.  È stato  invece  dimostrato  che 
questa  sintomatologia  tipica  si  riscontra  in  meno  della 
metà  dei  pazienti  affetti  da  ulcera  duodenale  e comunque 
essa  si  sovrappone  ampiamente  a quella  di  altre  patologie, 
quali  dispepsia  non  ulcerosa  e ulcera  gastrica  (tab.  I). 

L'esame  fisico  del  paziente  deve  essere  completo  c non 
limitarsi  al  solo  esame  dell’addome:  dò  per  evidenziare 
alterazioni  a carico  di  altri  organi  che  possono  dar  luogo 
a una  sintomatologia  addominale  (ad  es.,  la  nausea  nel 
paziente  con  insuffìdenza  renale  cronica)  o,  per  contro, 
manifestazioni  a carico  di  altri  apparati  (ad  es..  cutanee) 
die  possono  accompagnarsi  a malattie  gastroenteriche. 

Seguirà  l'esame  deiraddome:  delle  tradizionali  4 fasi, 
rappresentate  da  ispezione,  palpazione,  percussione  e 
auscultazione,  soprattutto  la  seconda  dimostra  una  certa 
utilità  pratica;  essa,  infatti,  può  rivelare  un'elettiva  dolo- 
rabilità nei  quadranti  addominali  superiori  (punto  epiga- 
strico, situato  sulla  linea  mediana  a pochi  centimetri  dal- 
Tapofisi  ensiforme,  dolente  soprattutto  in  caso  di  ulcere 
della  piccola  curva  o di  neoplasia;  zona  pancreaticoduo- 
denale  di  Chauffard.  rappresentata  dall’angolo  interno 
della  bisettrice  dell'angolo  retto  costituito  dall  ombelicale 
trasversa  e dalla  xifombelicale.  dolente  m caso  di  ulce- 
ra duodenale),  la  presenza  di  masse  epigastriche,  come 
nei  caso  di  neoplasie  gastriche  in  fase  avanzata,  o infìne, 
segni  di  guazzamenio  epigastrico  (espressione  di  ristagno 
di  liquido  nel  viscere)  come  in  caso  di  stenosi  pilorica. 


TAB.  I.  FREQUENZA  DI  VARI  TIPI  DI  SINTOMATOLO- 
GIA IN  PAZIENTI  CON  ULCERA  DUODENALE.  ULCE- 
RA GASTRICA  E DISPEPSIA  NON  ULCEROSA 

(Da  Soli  e Isenbcrg.  1983.  mudiAcata) 


Ulcera  I 

Ulcera 

DiaiKfti* 

daodcMle  j 

gaatrica 

Boa  «iceroM 

Dolore  e «fastidio* 

I0(r>o 

100% 

100% 

epigastrico 

61-86% 

67% 

52-73% 

in  ipocondrio  destro 

7-17% 

6% 

4% 

in  ipocondno  sinistro 

3-5% 

6% 

5% 

frequentemente  severo 

53% 

68% 

37% 

postprandiale 

5% 

20% 

32% 

aumentato  dal  dbo 

10-40% 

24% 

45% 

sedalo  dal  dbo 

20-63% 

2-48% 

4-32% 

sedato  dagli  antiacidi 

39-86% 

36-87% 

26-75% 

noitumo 

50-88% 

32-43% 

24-32% 

senza  relazione  con  i pa- 

21-49% 

22-53% 

22-65% 

irradiato  posteriormente 

20-31% 

34% 

24-28% 

Anoressia 

25-36% 

46-57% 

26-36% 

Nausea 

49-59% 

54-70% 

43-60% 

Vomito 

25-57% 

38-73% 

26-34% 

Pirosi 

27-59% 

19% 

28% 

Eruttazioni 

59% 

48% 

60% 

Borborigmi 

49% 

55% 

52% 

Da  quanto  sopra  detto  emerge  la  constatazione  che  la 
clinica  è di  ridotto  aiuto  ncIPapproccio  diagnostico  al  pa- 
ziente con  sospetta  patologia  gastroduodenale  non  con- 
sentendo di  indirizzare  con  sufficiente  sicurezza  verso  una 
precisa  entità  patologica. 

Ciò  rende  ragione  della  necessità  di  ricorrere  sempre, 
in  questi  pazienti,  a una  serie,  seppur  minima,  di  esami 
strumentali. 

SHMKIOTICA  FUNZIONALE 

Sebbene  lo  s.  seccma  un’ampia  varietà  di  sostanze,  la 
funzione  gastrica,  nella  pratica  clinica,  viene  valutata  so- 
stanzialmente mediante  la  determinazione  di  3 parametri: 
la  secrezione  acida,  la  secrezione  di  fattore  intrinseco,  la 
secrezione  di  gasirina.  Molti  altri  costituenti  della  secre- 
zione gastrica,  quali  pepsinogeni.  pepsina,  muco,  bicar- 
bonati. possono  essere  determinati,  ma  la  loro  misura- 
zione, per  lo  meno  attualmente,  è limitata  al  campo  della 
fisiopatologia  e della  farmacologia  clinica,  non  essendo  in 
grado  di  fornire  informazioni  utili  a fìni  diagnostici  o te- 
rapeutici. Un  discorso  a parte  merita  invece  lo  studio  del- 
la motilità  gastrica  che.  pur  rivestendo  un  notevole  inte- 
resse dal  punto  di  vista  teorico,  è tuttavia  privo,  al  mo- 
mento. di  una  qualsiasi  utilità  pratica;  ciò  in  quanto  le 
metodiche  attualmente  disponibili  per  lo  studio  di  questo 
parametro,  basate  sostanzialmente  sulla  determinazione 
del  tempo  di  svuotamento  gastrica,  sono  estremamente 
complesse  e relativamente  troppo  poco  accurate  per  po- 
ter essere  impiegate  routinariamcntc. 

Mùarmrione  della  tecrezione  adda  ^trìca 

Introduzione 

Dopo  oltre  mezzo  secolo  di  impiego  estensivo  della  misu- 
razione della  secrezione  acida  in  patologia,  vi  è oggi  un 
generale  accordo  circa  il  ruolo  estremamente  modesto  dì 
questo  parametro  nella  diagnostica  e nella  terapia  delle 
malattie  dello  $.  In  pratica.  le  indicazioni  allo  studio  della 
secrezione  acida  gastrica  sono  oggi  limitate  alle  seguenti 
situazioni  cliniche. 

1)  Sospetto  di  sindrome  di  Zotlinger-Ellison.  In  tal 
caso,  infatti,  la  determinazione  della  portata  acida  basale 
e stimolata,  oltre  che  della  gastrinemia  basale,  rappresen- 
tano i test  di  screening  fondamentali. 

2)  Sospetto  di  anemia  perniciosa  essenziale.  La  dimo- 
strazione di  una  anacidità  dopo  stimolazione,  espressione 
di  atrofia  della  mucosa  gastrica,  d un  dato  caratteristico 
di  tale  patologia. 

3)  Ulcera  postoperatoria,  nel  gastroresecato,  in  quanto 
il  reperto  di  un'ipcrsccrczionc  adda  può  essere  espres- 
sione di  una  sindrome  da  antro  escluso  o ritenuto,  o di 
una  sindrome  di  Zollinger-Ellison  precedentemente  non 
diagnosticata;  nel  vagotomizzato,  in  quanto  consente  di 
determinare,  con  opportune  metodiche  (test  aH'insulina  o 
pa.sto  fantasma)  la  completezza  della  vagotomia. 

4)  Ipergasthnemie  in  genere,  nelle  quali  è necessario 
distinguere  le  forme  «incffkadi»,  doè  dovute  ad  abolito 
feedback  addo-gastrina  e che  saranno  pertanto  caratte- 
rizzate da  ipoaddità  (ad  es.,  gastrite  cronica  atrofica), 
dalle  forme  «efficaci»,  che  si  accompagnano  invece  a 
ipersccrczionc  (ad  es.,  resezione  intestinale  ma.ssiva.  in- 
suffidenza  renale  cronica). 

5)  Sospetto  di  sindrome  di  Ménétrier.  In  tal  caso,  infat- 
ti. è caratteristico  il  riscontro  di  un  elevato  volume  di 
secrezione  con  bassa  concentrazione  adda  ed  elevata 
concentrazione  proteica.  Lo  studio  estensivo  della  secre- 
zione acida  in  altre  condizioni  patologiche,  quali  ulcera 
gastrica,  ulcera  duodenale,  dispepsia  non  ulcerosa,  neo- 
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piaste  gastriche,  non  è giustificato  in  quanto  ha  uno  scar- 
so significato  ai  fini  diagnostici  e terapeutici. 

Lo  studio  della  secrezione  acida  gastrica  va  eseguito  al  matti- 
no. nel  paziente  a digiuno  dalla  mezzartotte  precedente  e che 
non  abbia  assunto  farmaci  in  grado  di  mudiiìcarc  la  secrezione 
(ad  es..  H^-bluccanli.  anticulincrgici)  da  almeno  24  h.  In  pazien- 
ti con  sospetta  stenosi  pilorica  è opportuna,  nei  giorni  immedia- 
tamente precedenti  resame.  una  dieta  liquida  ed  eventualmente 
una  lavanda  gastrica  per  rimuovere  i residui  alimentari. 

L'intubazione  gastrica  viene  fatta  per  via  nasale,  molto  più 
confortevole  per  il  paziente  rispetto  a quella  orale,  con  sonde  di 
p|ia$iica  del  diametro  esterrK)  di  14-16  mm.  provvbte  di  numero- 
à fori  alTesiremità  distale  e di  un  diametro  interno  di  almeno  S 
mm  per  consentire  la  raccolta  anche  di  secreti  vischiosi.  Il  cor- 
retto posizionamento  della  sonda  nello  s.  (la  cui  estremità  deve 
essere  localizzata  nella  porzione  media  dell’antro)  può  essere 
verificaio  mediante  controllo  fluoruscupico  o per  mezzo  del  co- 
siddetto test  del  recupero:  esso  consiste,  dopo  aver  aspirato  il 
contenuto  gastrico  residuo,  neirintrodurre  nello  s.  una  quantità 
nota  di  H2O  (50  mi)  e quindi  nel  recuperarli  per  aspirazione; 
quando  la  sonda  è ben  posizionala  si  recupera  il  90%  dell'acqua 
instillala.  Dopo  il  posizionamento  della  sonda  t preferibile  porre 
il  paziente  in  decubito  laterale  sinistro  poiché  in  lai  modo  si  ha 
una  raccolta  più  compicla  rispetto  alla  posizione  scmtsupina. 

L'aspirazione  del  secreto  ga.strico  può  essere  eseguila  ma- 
nualmente. o meglio  mediante  pompa  ad  aspirazione  imermii- 
tenie  (a  una  pressione  di  10-30  mmHg).  È opportuno  che  l'aspi- 
razione venga  interrotta  ogni  3-5  min  per  controllare,  mediante 
l'insufflazione  di  aria,  la  pcrvictà  della  sonda.  Dopo  aver  svuota- 
lo il  contenulo  gastrico  si  procede  alla  raccolta  della  secrezione 
basale  per  un  perìodo  di  1 h suddiviso  in  4 frazioni  di  15  min 
ciascuna.  Successivamente  si  raccoglie  la  secrc74onc  dopo  som- 
ministrazione di  sostanze  stimolanti  allo  scopo  di  determinare  la 
capacità  secretoria  acida  massimale.  La  durala  della  raccolta  va- 
ria. in  questo  caso,  a seconda  dello  stimolante  impiegato.  Oggi 
la  sostanza  stimolante  generalmente  utilizzata  è la  i>eniagasrnna, 
un  polipcptidc  di  sintesi,  che  viene  somministrato  alla  dose  di 
6 figltg  di  peso  corporeo  per  via  sottocutanea  o i.  m.  A differenza 
degb  altri  sccreiagoghi  precedentemente  impiegati  (istamina  e 
betazolo).  la  pcntagastrìna  è ben  tollerata  e raramente  causa 
effetti  collaterali  (soprattutto  nausea,  sudorazione,  crampi  ad- 
dominali). comunque  sempre  di  modesta  entità.  Ha  inoltre  una 
azione  mollo  rapida  con  un  picco  entro  .30  min  dalla  sommini- 
strazione. La  raccolta  della  secrezione  stimolata  da  pentagastrìna 
viene  penante  effettuata  per  1 h.  in  4 frazioni  di  15  min  cia- 
scuna. 

Quale  test  per  valuiare  fintegrità  vagale,  al  posto  del  test  al- 
l'insulina  (test  di  Hollander)  o alla  toihutamidc  o al  Z-desossigli- 
coso  (tutti  basati  sull'Induzione  di  ipoglicemia,  che  rappi^nia  u 
sua  volta  un  potente  stimolo  alla  secrezione  acida  mediante  sti- 
molazione vagale)  utilizzati  in  passato,  ma  oggi  ormai  abbando- 
nati per  la  loro  pericolosità,  viene  oggi  impiegato  il  pasto  fanta- 
sma. Esso  consiste  nel  somministrare  al  paziente  un  pasto  stan- 
dard invitandolo  a masticare,  ma  non  deglutire,  il  cibo,  che  deve 
essere  sputato.  La  vista,  l'odore,  il  sapore  del  cibo  e la  sua  ma- 
sticaziooc  inducono  rattivazione  della  fase  cefalica  della  secre- 
zione gastrica,  che  i mediata  da  un  meccanismo  puramente  va- 
gale. Anche  in  questo  caso,  la  secrezione  viene  raccolta  per  1 h, 
in  frazioni  di  15  min. 

L’acidità  del  succo  gastrico  viene  determinata  mediante  titola- 
zione retrograda  a pH  7 con  NaOH  0,1  N mediante  tiioluiore 
automatico;  i mJ  di  tampone  necessari  per  portare  un  campione 
di  10  mi  di  succo  a tale  pH  corrispondono  alla  concentrazione  di 
H*.  in  mEq/l.  in  quel  campione.  Moltiplicando  U volume  di  se- 
creto raccolto  in  ciascun  periodo  per  la  concentrazione  di  si 
ottiene  la  portata  (outpui)  acida  del  perìodo  considerato.  I risul- 
tati vengono  poi  esprevsi  in  mEq/h  come  BAO  o Basai  Acid 
Outptu  (portata  acida  basale),  dato  dalla  somma  degli  outpuis 
addi  dei  4 penodi  consecutivi  di  15  min  ciascuno  di  raccolta  del- 
la secrezione  basale;  MAO  o Maxima!  Acid  Outpui  (portala  aci- 
da massima),  dato  dalla  somma  degli  outpuis  dei  4 periodi  di  15 
min  di  stimolazione  massimale;  PAO  o Peak  Acid  Output  (picco 
di  portala  adda),  dato  dalla  somma  dei  2 periodi  consecutivi  di 
15  min  a portata  più  elevata  nel  corso  deirora  di  stimolazione 
massimale.  (V.  anche:  oasttuco  succo). 


Valori  di  secrezione  acida  nel  normale  e in  patologia 
Sia  la  secrezione  basale  che  quella  stimolata  da  pentaga- 
sinna  sanano  in  funzione  del  sesso,  dell’età  e del  peso 
corporeo.  II  sesso  maschile  ha  valori  di  BAO  e MAO 
superiori  al  sesso  femminile,  e con  Taumcntarc  dciretà  la 
MAO  si  riduce,  probabilmente  in  rapporto  airaumcnto 
della  frequenza  di  gasthte  cronica  atrofica.  Vi  sono,  inol- 
tre. delle  notevoli  differenze  etniche:  i cinesi  hanno  ad 
es-,  valori  di  BAO  e MAO  nettamente  inferiori  a quelli 
degli  europei.  In  linea  di  massima,  comunque,  si  può  af- 
fermare che  nel  soggetto  normale  adulto  i valori  di  BAO 
sono  compresi  tra  0 e 5 mmol  h e i valori  di  MAO  tra  10 
e 40  mmol/h. 

La  maggior  parte  dei  pazienti  con  sindrome  di  Zollin’ 
ger-EUison  piesenia  un’ipersecrczionc  basale  e un  ridotto 
aumento  della  secrezione  dopo  stimolazione  mas.simale 
con  pcntagastrìna.  Viene  considerata  probabile  resistenza 
di  un  gastrinoma  allorquando  la  BAO  d > 15  mEq/h  e il 
rapporto  BAO/MAO  > 0,6.  Nella  gastriie  cronica  atrofi- 
ca del  fondo  ò presente,  in  genere,  una  marcata  iposecre- 
zione (MAO  < 5 mEq/h).  mentre  {'atrofia  gastrica  si 
associa  a una  totale  anacidità  dopo  stimolazione.  Un  ter- 
zo circa  dei  pazienti  con  ulcera  duodenale  presenta  iper- 
secrczionc  basale  e dopo  stimolazione,  mentre  1 rimanen- 
ti 2/.3  presentano  valori  sovrapponibili  a quelli  dei  sog- 
getti normali.  SeìVulcera  gastrica,  i valori  di  BAO  e 
MAO  sono  globalmente  ncU'ambito  della  norma,  ma 
presentano  differenze  sensibili  in  rapporto  alla  sede  del- 
l'ulcera. Le  ulcere  piloriche  hanno,  infatti,  valori  secreto- 
ri sovrapponibili  alle  ulcere  duodenali;  le  ulcere  antrali  e 
prepilorìchc  livelli  di  secrezione  normali,  mentre  le  ulcere 
del  corpo-fondo  presentano,  in  genere  valori  di  secrezio- 
ne ai  limiti  o inferiori  alla  norma  (tab.  II). 

Miininzione  della  secrezione  di  fattore  tetrinseco 

La  secrezione  di  fattore  intrìnseco  può  essere  valutala 
direttamente,  mediante  dosaggio  radioimmuriologico  del- 
la sua  concentrazione  nel  succo  gastrico,  oppure  indiret- 
tamente mediante  il  test  di  Schilling.  Per  quanto  concerne 
la  prima  metodica,  il  soggetto  normale  presenta  una  se- 
crezione di  fattore  intrinseco  superiore  alle  2000  U.^ 
mentre  la  maggior  parte  dei  pazienti  con  anemia  perni- 
ciosa ne  produce  meno  di  200  U./h.  Va  detto  tuttavìa 
che  tale  indagine  non  è ancora  entrata  nella  diagnmtica 
di  routine:  pertanto  la  metodica  più  usata  è il  test  di 
Schilling.  In  questo  caso  il  deficit  di  fattore  intrìnseco 
viene  dimostrato  indirettamente  evidenziando  che  la 
somministrazione  esogena  di  fattore  intrinseco  umano  o 
bovino  è in  grado  di  normalizzare  il  ridotto  assorbimento 
intestinale  di  Vit.  B12  marcata.  (Per  la  tecnica  di  esecu- 
zione del  test,  V.  ANEMIE,  cinetica  della  Vit.  J9|j.  Test  dia- 
gnostici per  la  sua  carenza  fi,  1892]). 


TAB.  11.  VALORI  DI  SECREZIONE  AODA  AL  PICCO 
(PAO)  IN  DIVERSE  PATOLOGIE  GASTRODUODENALI 

(Dati  da  F.  Parente  c G,  Bianchi  Porro.  1984) 


DiajpioN 

N.  pukMl 

PAO  (ni:^) 
media  + DS 

Ulcera  duodenale 

114 

46.4  -*■  15,9 

Ukera  gastrica 

24 

24.3  -1-  8.4 

Gasthte  atrofica 

8 

1.6-»-  1,5 

Dispepsia  non  ulcerosa 

41 

31.0  + 
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Oosiggio  della  gastrìneima 

11  dosaggio  radioimmunologjco  della  gastrìna.  prodotta 
dalle  cellule  G antrali  e duodenali,  trova  la  sua  indica- 
zione essenziale  nella  diagnosi  di  3 patologie  che  sono 
appunto  caratterizzate  da  ipergastrinemia  e ipersecrczio- 
ne  acida  gastrica:  sindrome  di  Zollinger-Htlison.  iperpla- 
sia  delle  cellule  G antrali  c sindrome  dell'antro  ritenuto. 
I valori  normali  di  gastrìnemia.  pur  variando  da  laborato- 
rio a laboratorio,  sono  generalmente  inferiori  a 150 
pg/ml.  Diagnostico  di  sindrome  di  Zollingcr-Ellison  è il 
riscontro  di  valori  di  gastrìnemia  basale  superiori  a HNN) 
pg/ml. 

Esistono  tuttavia  forme  nelle  quali  la  gasirinemia  ba.sa- 
le  è solo  modcrutamcntc  elevata  c pertanto  per  porre  la 
diagnosi  è necessario  ricorrere  ai  cmiddetti  test  di  stimo- 
lazione gastrinica.  Essi  sono: 

1)  il  test  alla  secretino,  consistente  nel  dosaggio  della 
gastrìnemia  dopo  bolo  e.  v.  di  secretina  GIH  1-2  U.dcg; 
il  paziente  con  sindrome  di  Zollinger-Ellison  presenta  un 
immediato  aumento  paradosso  (>  400  pg/ml)  entro  2-10 
min  daH'infusionc.  mentre  il  soggetto  normale  ha  gene- 
ralmente una  riduzione  dei  livelli  gastrineniid: 

2)  la  prova  con  pasto  proteico,  consistente  nella  deter- 
minazione della  gastrìnemia  dopo  sr>mministrazionc  orale 
di  un  pasto  proteico  (15  g di  estratto  di  carne):  nel  nor- 
male SI  ha  un  discreto  incremento  della  gastrìnemia  ri- 
spetto ai  valori  basali  (inferiore  comunque  al  100%),  ncl- 
riperpla.sia  delle  cellule  G st  ha  un  incremento  superiore 
al  100%,  mentre  nel  paziente  con  sindrome  di  Zollinger- 
Ellison.  in  genere,  non  si  osserva  alcuna  variazione  signi- 
ficativa della  gastrìnemia  rispetto  al  valore  basale. 

Elevati  livelli  di  gastrìnemia  basale,  sempre  associati  a 
ipcrsccrczionc  acida,  si  possono  osservare  in  pazienti  con 
ma.ssiva  resezione  intestinale,  insufficienza  renale  cronica, 
iperparatiroidismo.  Un'elevata  ipergastrinemia,  in  tal  caso 
però  da  mancato  feedback  di  controllo  acido,  è quella  che 
si  osserva  nei  pazienti  con  anacidità  dopo  stimolazione. 

DoMitgio  del  pepsiiiogeno  I 

È stato  di  recente  introdotto  nella  pratica  clinica  il  do- 
saggio radioimmunologico  dei  pepsinogeni  del  gruppo  I 
(PG  i).  Si  tratta  di  proenzimi  che  vengono  sintetizzati 
dalle  cellule  principali  gastriche  e immessi,  oltre  che  nel 
lume  delio  in  parte  anche  nei  torrente  circolatorio. 
Dal  momento  che  è siala  dimostrata  resistenza  di  una 
correlazione  tra  livelli  sierici  di  pepsinogeno  I e secrezio- 
ne acida  massimale,  il  dosaggio  del  PG  I c stato  proposto 
in  qualità  di  metodica  alternativa  alla  tradizionale  acido* 
metria  nella  determinazione  della  capacità  secretoria  aci- 
da massimale. 

In  realtà,  si  c visto  che  i livelli  di  PG  I possono  talvolta 
rientrare  nel  rtinge  di  normalità  (20-^1  ng/ml)  pur  in 
presenza  di  una  marcata  ipersecrezione  acida  stimolata: 
ciò  di  fatto  limita  Timpiego  di  questo  test  soprattutto 
quando  si  sospetti  l'esistenza  di  un’ipcrsecrczionc  acida. 
Al  contrario,  bassi  livelli  di  PCì  I (<  20  ng/ml)  sono 
sempre  associati  a una  marcata  iposccrezione  acida  o ad 
anacidità.  tipiche  della  gaslritc  atrofica  severa.  Ciò  sugge- 
risce Putìlità  del  suo  dosaggio,  soprattutto  in  asM>cia/inne 
a quello  della  gastrinemia.  nello  screening  della  gastrite 
atrofica  severa. 

Stadio  dello  svaotamealo  gastrico 

Come  già  accennato  in  precedenza,  le  metodiche  di  stu- 
dio dello  svuotamento  gastrico  a tutt'oggi  disponibili  non 
st>no  sufficHentemenic  ^emplici  c accurate  per  poter  esse- 
re impiegate  routinariamcnte. 


Tali  metodiche  sono  sostanzialmente  di  3 tipi:  radiolo- 
giche, isotopiche  o di  campionamento  del  contenuto  ga- 
strico. Le  prime,  che  si  basano  semplicemente  sul  princi- 
pio di  valutare  lo  svuotamento  gastrico  dopo  sommini- 
strazione di  solfato  di  bario  misto  a cibo  o in  granuli  en- 
tcroprotetti,  hanno  il  pregio  di  essere  facilmente  realiz- 
zabili. ma  sono  poco  uc'curate,  non  c*onsentendo  una  pre- 
cisa valutazione  quantitativa.  Le  seconde,  che  si  basano 
suirimpicgo  dì  radioisotopi  (tccnczio-99m)  incorporati 
direttamente  nella  fase  solida  o liquida  del  pasto,  relati- 
vamente semplici  e precise,  richiedono  l'impiego  di  so- 
stanze radioattive  c di  strumentazioni  complesse.  Le 
metodiche  di  campionamento  del  contenuto  gastrico  si 
fondano  sull'aggiunta  ai  pasto,  che  deve  essere  neces.sa- 
riamcntc  liquido,  di  nuirkers  inerti  (PEG  4(XX),  rosso 
fem)lo)  la  cui  concentrazione  nei  contenuto  gastrico  viene 
determinata  serialmente  mediante  ripetuti  campionamenti 
dello  s.  Conoscendo  la  concentrazione  dei  markers  nei 
campioni  e il  loro  volume  ò possibile  risalire  al  volume 
del  wnienuto  gastrico  al  momento  dei  campionamenti  c 
quindi  costruire  una  curva  di  svuotamento.  Questa  meto- 
dica è però  molto  complessa  c ha  lo  svantaggio  di  richie- 
dere rintubazione  nasogasirica  del  paziente. 

SEMEIOTICA  ENDOSCOPICA 

PremesM 

Per  molti  anni  il  convenzionale  pasto  opaco  è stato,  data 
la  mancanza  di  valide  alternative,  la  metodica  diagrK>stica 
principale  nella  patologia  del  tratto  gastroenterico  supe- 
riore. L'introduzione  nella  pratica  clinica  degli  endoscopi 
fles.sihili  a fibre  ottiche,  avvenuta  circa  20  anni  or  sono, 
ha  chiaramente  mostrato  i grossi  limiti  della  tecnica  ra- 
diologica a singolo  contrasto  (la  cui  sensibilità  diagnostica 
è attorno  al  fi5%),  proponendo  l'esame  cndoscopico  stes- 
so quale  valida  alternativa  diagnostica  delle  malattie  eso- 
fagogasiroduodenali  e stimolando,  nel  contempo,  lo  svi- 
luppo di  tecniche  radiologiche  più  sofisticate,  come  quella 
del  doppio  contra.sto. 

L'elevata  accuratezza  diagnostica  di  quest'ultima  melo- 
dica ha  stimolato,  a partire  dalla  metà  degli  anni  '70,  una 
lunga  serie  di  studi  comparativi,  sia  retrospettivi  che  pro- 
spettici, tra  le  due  tecniche,  radiologia  a doppio  contrasto 
cd  endoscopia,  al  fine  di  stabilire  i rispettivi  vantaggi  e 
svantaggi  c,  soprattutto,  quale  delle  due  debba  essere 
impiegata  come  metodica  di  routine  nello  studio  dei  pa- 
ziente con  sospetta  patologia  gastroduodenale. 

A tutt'oggi.  di  fatto,  i pareri  in  proposito  non  sono  af- 
fatto concordi,  dal  momento  che  l'cndoscopista  racco- 
manda l'impiego  deirendoscopia  come  metodica  di  scel- 
ta. sottolineandone  la  superiore  sensibilità  diagnostica, 
mentre  il  radiologo  suggerisce  come  primo  esame  quello 
del  tubo  digerente  a doppio  contrasto,  sottolineandone 
l'accuratezza  diagnostica,  molto  vicina  a quella  deirendo- 
scopia, il  più  basso  costo,  il  minor  fastidio  per  il  paziente 
e la  trascurabile  morbilità  rispetto  alla  metodica  cndo- 
scopica. 

Nella  presente  trattazione,  dopo  una  breve  descrizione 
tecnica,  verranno  discussi  vantaggi  e limiti  delle  due  me- 
todiche nella  diagnosi  delle  più  comuni  patologie  gastro- 
duodenali. 

L'endoscopia  flessibile  a fibre  ottiche  consente  di  esa- 
minare in  modo  completo  la  cavità  gastrica  e quella  della 
porzione  prossimale  del  duodeno.  La  tecnica  dell’esame  è 
relativamente  semplice  da  apprendere;  una  completa 
autonomia  operativa  viene  infatti  raggiunta  dall'esamina- 
tore già  dopo  un  centinaio  di  esami,  anche  se  un'espe- 
rienza decisamente  superiore  è necessaria  per  raggiunge- 
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re  la  completa  attendibilità  diagnostica.  Il  grande  vantag- 
gio dell'endoscopia  sulla  radiologia  è quello  di  consentire 
il  prelievo  di  campioni  tessutali  da  sottoporre  aU'esame 
istologico  o citologico,  cosa,  questa,  che  accresce  ulte- 
riormente la  già  elevata  accuratezza  diagnostica  della 
metodica,  soprattutto  nel  sospetto  di  malignità  della  le- 
sione. Nelle  mani  di  un  operatore  esperto,  la  sensibilità 
diagnostica  dell’endoscopia  è mollo  alta,  raggiungendo  il 
95%  àrea.  Svantaggi  relativi  della  metodica  rispetto  alla 
radiologia,  sono  rappresentati  dalla  maggior  invasività. 
dal  più  elevalo  costo,  dal  maggior  rìschio  in  termini  sia  di 
morbilità  che  di  mortalità. 

Procedra 

La  tecnica  di  esecuzione  dell'esame,  cosi  come  i tipi  di  virumenii 
impiegati,  la  loro  manutenzione  e di&infeztonc.  sono  già  stati 
dclta^alamentc  descrìtti  altrove  (v.  UAsratisconA  s:  uasthofo- 
TocìtAFiA.  VI.  2256);  a quella  voce  viene  pertanto  rimandalo  il 
lettore  per  informazioni  in  tal  senso.  In  questa  sede  ci  limitiamo 
sempliccmenle  a ricordare  che  l'esame  viene  effettuato  nel  pa- 
ziente a digiuno  da  6-8  h.  in  genere  prcmcdicato  con  un  sedati- 
%'o  (ad  cs.,  diazepam  10-20  mg  c.  v.)  che  risulta  panicolarmcnic 
utile  per  le  sue  proprietà  amnesiche  nella  necessità  dì  rìpciuii 
esami.  Multi  endoso^sti  somministrano  anche  uno  spasmolitico 
(ad  es..  butilbromuru  di  k»cina  20-40  mg)  al  fine  di  indurre  un 
rilasciamento  della  muscolatura  gastroduodenale  c migliorare 
quindi  la  visione  della  mucosa:  àò  i utile  soprattutto  in  presen- 
za di  deformità  parietali  (ad  es..  a livello  del  bulbo  duodenale) 
che  possono  rendere  diffìcile  la  visione  delle  più  fìni  lesioni 
mucose.  Un'anestesia  delle  fauci  con  una  soluzione  di  xilocaina 
al  2%  viene  in  genere  eseguila  prima  deirinlroduzionc  dello 
stnimcnto. 

L'cndoscopio.  generalmente  del  tipo  a visione  frontale,  viene 
introdotto  nel  faringe,  col  paziente  in  decubito  laterale  sinisiro. 
attraverso  un  boccaglio  inserito  Ira  i denti;  indi  il  paziente  viene 
invitalo  a deglutire  c lo  strumento,  superato  lo  sfìnterc  esofageo 
supcriore,  viene  spinto  in  esofago  sotto  visione  diretta.  L’esame 
di  routine,  che  include  l'esplorazione  dell'esofago,  delio  stoma- 
co, del  bulbo  e della  2*  porzione  duodenale,  per  un  operatore 
esperto  c in  casi  non  complicati,  non  richiede  generalmente  più 
di  1U-L5  min.  Al  termine  deircsame,  se  è stata  falla  una  pre- 
medicazione con  sedativi,  il  paziente  va  tenuto  in  osservazione 
per  almeno  I h o lino  al  risveglio,  indi  dev'essere  mandato  a 
casa  accompagnato,  con  il  divieto  di  guidare  o di  utilizzare  mac- 
chinari potenzialmente  pericolosi  per  24  h. 

CoMpUauue  e controtadkaziotri 

Le  complicanze  dell'esame  possono  essere  legate  alla 
pre medicazione  o all’esame  in  se  stesso.  Le  più  comuni 
complicanze  da  premedicazione  sono  rappresentate  dalla 
depressione  respiratoria  c dalla  tromboflebite  nella  sede 
di  somministrazione  del  diazepam.  La  più  frequente 
complicanza  legata  alla  metodica  in  se  stessa  è rappresen- 
tata dalla  perforazione  di  un  viscere,  la  cui  frequenza  è 
all’incirca  di  1:5(X)0;  nella  maggior  parte  dei  casi  essa  si 
verìfica  nel  tentativo  di  passaggio  dello  strumento  attra- 
verso lo  sfintere  esofageo  superiore  e ha  pertanto,  come 
sede  preferenziale,  il  seno  piriforme.  Complicanze  più 
rare  sono:  polmonite  da  aspirazione,  emorragia  consc- 
guente a biopsie  perendoscopiche.  La  mortalità  per  arre- 
sto cardiaco  è di  àrea  1:12.000  (tab.  III). 

Le  controindicazioni  assolute  all’esame  cndoscopico 
sono  sostanzialmente  poche  e sono  rappresentate  da:  1) 
totale  mancanza  di  collaborazione  da  parte  del  paziente; 
2)  preesistente  perforazione  esofagngastroduodenalc;  3) 
grave  insuffknciiza  respiratoria  o cardiaca.  Controindica- 
zioni relative  sono  costituite  da:  stenosi  esofagee  prossi- 
mali, diverticolo  di  Zenker,  gravi  lesioni  da  caustid.  gra- 
vi deformazioni  della  colonna  cervicale,  aneurismi  del- 
l’arco aortico  che  determinino  compressione  esofagea, 
voluminosa  ernia  iatale  paraesofagea,  volvolo  gastrico. 


TAB.  III.  PRINCIPALI  CO.MPLICANZE  DELL'ENDO- 
.VCOP1A  DIOESIIVA  SUPERIORE 


('oMplicanza  lacìdciua 


Perforazione 

1 : 5(KK) 

Polmonite  da  aspirazione  i 

I : Ift.OOO 

Arresto  cardiaco  j 

1 ; 12.000 

Arresto  respiratorio  ‘ 

! : 7500 

Emorragia  da  biopsia 

Molto  rara 

Tali  condizioni,  peraltro  molto  rare,  non  rappresentano 
necessariamente  un  problema  insuperabile  se  l'indicazio- 
ne all’esame  è tale  da  giustificare  raumcntato  rìschio  c se 
l'esame  stesso  viene  effettuato  da  un  operatore  particiv 
larmentc  esperto. 

Ceni  radiolofia  del  tabu  dtgercnle  a doppio  contrasto 

La  tecnica  del  pasto  opaco  a doppio  contrasto  ò stala  sviluppata 
alla  fine  degli  anni  *60  in  Giappone  e successivamente  pcrfezio- 
naia  c adottata  quale  esame  di  routine  del  tratto  gasirocntcricn 
supcriore  in  Inghilterra  c negli  U.S.A.  verso  la  metà  degli  anni 
70.  A dìffcreniiu  della  metodica  convenzionale  a singolo  contra- 
sto. che  permette  solamente  la  visHine  del  lume,  la  metodica  a 
doppio  csmira-sto  consente  una  buona  visualizzazione  della  mu- 
cosa. |j>  mucosa  gastroduodenale  viene  infatti  rivestita  da  un 
sottile  strato  di  bario  mentre  il  lume  viscerale  viene  distesti  dal 
gas.  in  genere  CO;,  che  Siene  generato  mediante  somministra- 
zione di  compresse  efferscsccnti  o di  bevande  ad  alto  contenuto 
di  CO;.  Si  tratta  di  una  metodica  provvista  di  una  buona  sensibi- 
lità diagnostica  (attorno  al  M0%),  poco  costosa,  ben  tollerala  dal 
paziente,  dalla  morbilità  e mortalità  trascurabili,  sostanzialmente 
priva  di  controindicazioni.  Il  suo  limite  principale  i rappresenta- 
to dal  fatto  che  il  grado  di  accuratezza  diagnostica  dipende  in 
misura  considerevole  daircspcricnza  del  radi^ogo.  dal  momento 
che  gli  errori  più  comuni  sono  legati  a una  sbagliata  interpreta- 
zione del  quadro  piu  che  all'incapacità  della  tecnica  di  nvclarc  le 
lesioni  (v.  sotto:  ìemdo/ua  raàio/ogtra.  coti.  1281). 

Impiego  delTendoscopia  o del  pasto  opaco  a dqppk»  con- 
trasto nelle  priiKÌpali  forme  di  patologìa  gastroduodenale 
La  scelta  dell’uno  o dell'altro  cs;tmc  può  dipendere  da 
una  svariata  serie  di  considerazioni,  che  vanno  ben  oltre 
il  grado  di  accuratezza  diagnostica  della  singola  metodica. 
Esse  includono;  il  costo  dell'esame.  la  sicurezza  dell’esa- 
me stesso,  l’accettabilità  da  parte  del  paziente  e.  infine, 
respcrienza  dcll  operatorc. 

Per  quanto  concerne  il  costo  dell'esame,  la  gastrosco- 
pia ha  un  costo  àrea  3 volte  superiore  all'esame  del  tubo 
digerente  a doppio  contrasto,  tuttavia  radiologia  -f-  endo- 
scopia sono  più  costosi  che  la  sola  endoscopia.  In  altre 
parole,  nella  valutazione  dei  costi  va  incluso  anche  il 
problema  della  ripetibilità  dell'esame;  infatti,  il  30-50% 
dei  pazienti  che  hanno  effettuato  Io  studio  radiologico 
viene  poi.  per  svariati  molivi,  quali  diagnosi  radiologica 
dubbia,  necessità  di  un  accertamento  istologico,  eie.,  sot- 
toposto anche  all'esame  cndoscopico  con  conseguente 
aumento  dei  costi.  Al  contrario,  quando  l'endoscopia 
rappresenta  l'esame  iniziale,  raramente  si  rende  poi  ne- 
ces-sario  l’esame  radiologico.  Pertanto,  se  la  spesa  viene 
valutata  in  termini  di  costo-effìcada  della  metodica,  non 
vi  è dubbio  che  l'endoscopia  vada  considerata  come  l'e- 
same di  scelta. 

Per  quanto  riguarda  la  sicurezza  deiresame.  l'cndoscD- 
pia  comporta  senz'altro  maggiori  rischi  per  il  paziente; 
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abbiamo  infatti  già  prima  ricordato  come  essa  sia  gravata 
da  una  mortalità  di  1:12.0(K)  (per  arresto  cardiaco),  e da 
una  morbilità  di  1:1U<KJ,  mentre  tali  rìschi  sono  de)  tutto 
trascurabili  per  l'esame  de)  tubo  digerente  a doppio  con- 
trasto. Per  quanto  concerne  l'accettabilità  dell’esame  da 
parte  del  paziente,  va  detto  che,  essa  è maggiore  per  la 
radiologia,  anche  se  la  «paura  dell'esame  endoscopico» 
viene  poi  in  genere  ridimensionata  dai  fatti:  r>ei  caso  in 
cui  l’esame  endoscopico  venga  effettuato  da  un  opera- 
tore esperto  e con  premedicazione,  la  quasi  totalità  dei 
pazienti,  riconosce  a posteriori  che  Tansicià  per  Tesa- 
rne era  del  tutto  sproporzionata.  Va  tenuto  inoltre  pre- 
sente anche  il  timore  del  paziente  per  l'esposizione  alle 
radiazioni  ionizzanti  che  si  ha  con  Tesarne  radiologico, 
soprattutto  quando  esso  venga  ripetuto  nel  tempo. 

Comunque,  a prescindere  da  tutte  queste  considerazio- 
ni, il  principale  criterio  di  scelta  dell'esame  iniziale  do- 
vrebbe essere  rappresentato  fondamentalmente  dal  grado 
di  accuratezza  diagnostica  di  ciascuna  delle  due  metodi- 
che per  il  tipo  di  patologia  sospettata. 

Dispepsia  non  ulcerosa 

Una  delle  più  frequenti  richieste  d'esecuzione  di  una  gastrosco- 
pia è rappresentata  dalia  ricerca  di  una  patologia  in  soggeiti  con 
sintomatologia  dispeptica  con  radiologia  del  tubo  digerente  ne- 
gativa. A questo  proposito,  va  detto  che  in  presenza  di  un  pasto 
opaco  a doppio  contrasto  di  buona  qualità  esaminato  da  un  ra- 
diologo esperto  con  esito  negativo,  l'indagine  endoscopica  ag- 
giunge poco  in  termini  diagnostici,  a meno  che  non  vi  siano  par- 
ticolari caraiterì  della  sintomatologia  che  suggeriscano  patologie 
non  evidenziabili  radiologicamente,  come,  ad  es..  un'esofagite  di 
grado  lieve  o una  duodenite  erosiva. 

Il  ruolo  delTendoscopia  nella  dispepsia  radiograficamente  ne- 
gativa dovrebbe  pertanto  essere  limitato  a quei  pazienti  in  cui  si 
ha  La  persistenza  della  sintomatologia  nonostante  un  trattamento 
medico  della  durata  di  6-8  settimane  e nei  quali  siano  state  es- 
cluse altre  patologie  digestive  responsabili  (ad  es..  colelitiasi, 
colon  irritabile)  o ai  casi  nei  quali,  come  già  accennato,  si  abbia 
motivo  di  sospettare  clinicamente  una  patologia  digestiva  supc- 
riore non  altrimenti  diagnosticabile. 

Ulcera  gastrica 

Il  pasto  opaco  a doppio  contrasto,  a differenza  di  quello  con- 
venzionale, rappresenta  una  metodica  attendiMlc  nella  diagnosi 
di  ulcera  gastrica  (con  una  sensibilità  tra  T80  c il  90%).  Il  segno 
radiologioo  principale  è rappresentalo  da  un'immagine  di  nicchia 
a varia  morfologia  o.  nel  caso  in  cui  la  lesione  sia  localizzata  sul- 
la parete  gastrica  anteriore,  da  un'immagine  ad  anello.  L'aspetto 
radiologico  dei  margini  delTulcera  fornisce  informazioni  di 
estrema  importanza  per  differenziare  una  lesione  benigna  da  una 
maligna,  ma  non  è suffictenlc  per  stabilirne  con  certezza  la  natu- 
ra. Ciò  fa  sì  die  la  gastroscopia  con  citologia  esfolialiva  del  fon- 
do delTulcera  e biopsie  multiple  dei  margini  sia  comunque  ob- 
bligatoria in  caso  dì  ulcera  gastrica.  La  combinazione  endosco- 
pia-istok>gia-atol€>gia  consente  infatti  un'accuratezza  diagnostica 
di  oltre  il  90%  La  necessità  dcITcsamc  endoscopico  in  tale  pa- 
tologia i inoltre  giustificata  dal  fatto  che.  anche  in  presenza  di 
un'ulcera  con  caratierì  radiologici  ed  endoscopia  di  benignità  e 
istologia  negativa  per  neoplasia,  è comunque  essenziale  un  rigo- 
roso controllo  endoscopico  c istologico  del  paziente  sotto  trat- 
tamento. fino  alTawenuta  cicairìzzazione  della  lesione  e oltre. 
Vi  t infatti  la  possibilità  che  ulcere  maligne  possano  inizialmente 
rispondere  al  trattamento  medico  e solo  successivamente  mani- 
festare appieno  le  loro  caratteristiche. 

Neoplasie  gastriche 

Il  tubo  digerente  a doppio  contrasto,  oltre  a consentire  la  dimo- 
strazione di  tumori  avanzati,  è anche  in  grado  di  rivelare  un  ear- 
ìy  gasine  cancer.  nel  quale  la  proliferazioae  ncoplastica  è limita- 
ta alla  mucosa  c alla  sottumucosa.  Tuttavia,  anche  quando  vi  sia 
una  ragionevole  certezza  radiologica  circa  una  diagnosi  di  carci- 
noma gastrico.  Tesarne  endoscopico.  al  hne  di  prelevare  cam- 
pioni dì  tessuto  per  Tesarne  istologico  c citologico,  è comunque 


necessario.  Esso  consente  innanzitutto  di  precisare  La  diagnosi 
(non  va  infatti  dimenticato  che  affezioni  quali  un  linfoma  gastri- 
co o un'ulcera  peptica  possono  simulare  radiologicamente  un 
carcinoma)  c inoltre  fornisce  al  chirurgo  informazioni  utili  ai  fini 
della  resezione  chirurgica. 

Polipi  gastrici 

La  iecnic.1  radiologica  a doppio  contrasto  consente  di  evidenzia- 
re polipi  gastrici  anche  di  piccole  dimensioni,  che  appaiono 
come  difetti  di  riempimento  a varia  morfologia  e grandezza;  nel 
caso  di  formazioni  peduncolaie.  anche  il  peduncolo  è spesso  vi- 
sibile. Non  vi  6 dubbio,  tuttavia,  che  nel  paziente  con  polipi  ga- 
strici l'esame  endoscopico  sia  indispensabile  per  stabilire  la  natu- 
ra della  formazione  (iperplasiica.  adenomatosa.  etc.)  e quindi 
anche  il  successivo  comportamento  terapeutico  (exeresi  chirurgi- 
ca pcrcndoscopica,  o semplice  controllo). 

Stenosi  piiorica 

Le  cause  più  comuni  di  stenosi  pilorìca  ncITadulto  sono  rappre- 
sentate dalTulccra  duodenale  e dal  carcinoma  dell'antro  gastrico. 
Con  entrambe  le  metodiche,  l'operatore  di  trova  in  genere  di 
fronte  a un  marcato  ristagno  gastneo  che  deve  essere  pertanto 
evacuato  prima  dell'esame.  In  questo  caso  deve  essere  preferito, 
come  metodica  di  prìma  scelta,  il  tubo  digerente  a doppio  con- 
trasto che  consente  dì  localizzare  la  sede  gastrica  o duodenale 
delTostruzionc,  mentre  Tendoscopia  può  non  cvsere  in  grado  di 
dimostrare  la  presenza  di  un'ulcera  duodenale  stenosante  per 
l'impossibilità  dì  oltrepassare  il  piloro  con  la  punta  dello  stru- 
mento. 

Ulcera  duodenale 

La  sensibilità  diagnostica  del  pasto  opaco  a doppio  contrasto 
nell'ulcera  duodenale  è elevata  nel  caso  in  cui  si  riesca  a ottene- 
re una  buona  distensione  del  bulbo  duodenale;  in  caso  contra- 
rio, la  marcata  deformazione  parietale,  conseguente  alla  cronici- 
tà del  {MXKCsso  ulceroso,  può  impedire  la  visualizzazione  di  una 
lesione  attiva.  D'altra  parte,  va  detto  che  un'ulcera  duodenale 
diagnosticala  radiologicamente  non  necessita  di  un'ulteriore  con- 
ferma endoscopica.  mentre,  in  presenza  della  classica  sintomato- 
logia ulcerosa  con  esame  radiologico  negativo,  si  rende  necessa- 
ria l'indagine  endoscopica. 

GaUroresezuine 

studio  radiologico  dello  s.  operato  ha  una  limitata  accuratez- 
za diagnostica  in  conseguenza  delle  deformità  anatMniche  posi- 
chirurgichc  c della  ridotta  distensione  del  moncone  gastrico  ot- 
tenibile per  effetto  della  rapida  fuga  di  gas  attraverso  lo  stoma. 
L'endoscopia  rappresenta  pertanto,  in  questo  caso,  la  metodica 
diagnostica  di  scelta. 

Emorragia  digestiva  superiore  acuta 

L'endoscopia  rappresenta  la  più  accurata  metodica  diagnostica 
nel  paziente  con  emorragia  digestiva  supcriore  acuta  e dovrebbe 
essere  eseguita  il  più  precocemente  possibile,  e comunque  entro 
6-12  h dal  sanguinamento,  in  quanto  lesioni  minime  della  muco- 
sa. quali  le  erosioni  della  gastrìie  acuta  emorragica,  possono 
essere  già  guarite  dopo  2-M8  h.  L'endoscopia  d'urgenza  può 
essere  di  estrema  difficoltà  allorquando  vi  sia  un  sanguinamento 
in  atto  al  momento  dell'esame;  in  tali  condizioni,  infatti,  la  pre- 
senza di  abbondante  sangue  e coaguli  in  cavità  gastrica,  spesso 
non  asportabili  nemmeno  con  gastrolusi,  limila  mollo  la  visione 
endoscopica.  Anche  in  tali  casi,  tuttavia,  l'utilità  delTendoscopia 
i fuori  discussione,  consentendo  di  determinare,  se  non  il  tipo  di 
lesione,  perlomeno  la  sede  dei  sanguinamento.  Ciò.  ovviamente. 
i di  estrema  importanza,  sr^raltutto  in  caso  di  emorragia  massi- 
va. per  decidere  circa  la  necessità  di  un  intervento  chirurgico 
d'urgenza.  L'endoscopia,  inoltre,  anche  a sanguinamento  cessa- 
to. consente  di  identificare  i pazienti  a elevato  rischia  di  rìsan- 
guinamcnio;  infatti,  la  presenza,  ad  es..  di  un  vaso  arterioso  vi- 
sibile sul  fondo  di  un  cratere  ulceroso,  indica  un  elevatissimo 
rischio  di  rìsanguinamento  e candida  il  paziente  a un  intervento 
chirurgico  d'elezione.  Come  metodica  radiologica,  più  che  Te- 
sarne del  tubo  digerente  a doppio  contrasto.  |>uò  trovare  appli- 
cazione. in  corso  di  emorragia  digestiva.  Tangiograha;  essa  può 
consentire  di  localizzare  la  sede  del  sanguinamenlo.  pur  non  far- 
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nendo.  alcuna  informazioDe  circa  la  causa.  La  sua  efficacia  dia- 
gnostica è tuttavia  strettamenle  subordinata  alla  presenza  di  un 
sanguinamento  in  atto  al  momento  delKeffettuazionc  deiresame 
(v.  anche:  GAsmoitmsnNAu  EMonaAciE). 

Per  gli  aspetti  iconografici  della  semeiotica  endosoopica.  v. 
GASTXOSConA  E GASTUoiOTocaAFiA  (VI.  2256-2267). 

BMofrafia 

Per  la  bibl.,  v.  col.  1349. 

GABRIELE  RIANCHt  PORRO  E FABRIZIO  PARE.VTE 

SEMEIOTICA  RADIOL<X;iCA 

Introdukme 

Lo  s.  può  essere  esplorato  a seguito  di  quesiti  clinici  mi- 
rati, di  regola,  anche  se  non  obbligatoriamente,  mediante 
tecniche  contrastografìche.  Ma  l'interesse  radiologico  per 
k>  s.  può  anche  derivare  dall'abitudine  di  «guardare» 
l'immagine  spontanea  del  viscere  ogni  qual  volta  se  ne 
presenti  Toccasione.  Lo  s.  infatti  è normalmente  sede 
di  una  variabile  quantità  di  gas  che  ne  consente  la  rap- 
presentazione radiografica  diretta  dello  stampo.  Questa 
osservazione  può  essere  sistematicamente  condotta  non 
solo  sugli  esami  radiografici  diretti  deU'addome,  ma  an- 
che nel  corso  di  indagini  mirale  a esplorare  altri  organi 
ed  apparati:  torace,  vie  urinarie,  rachide,  etc. 

MctodklK  di  studio 
Esame  radiografico  diretto 

Nella  stazione  eretta,  il  gas  contenuto  nello  s.  si  raccoglie 
nel  fornice  o pars  cardiaiis  dando  origine  a un'immagine 
iperdiafana  semilunare  di  varia  forma  e ampiezza  definita 
«bolla  gastrica»  (fìg.  10). 

Il  profilo  superiore  della  bolla  gastrica,  liscio  o dentel- 
lato per  l'evidenza  della  plicatura  mucosa,  decorre  paral- 
lelo al  profilo  diaframmatico,  da  esso  distaccato  appros- 
simativamente di  5-10  mm.  Lo  slargamento  di  questo 
spazio  gastrodiaframmatico  può  essere  indicativo  di  alcu- 
ne abnormi  condizioni,  sia  di  natura  estrinseca  (epatome- 
galia. splenomegalia,  ascesso  sottodiaframmatico)  che 
intrinseca:  tumori  del  fornice  gastrico. 

La  bolla  gastrica  è più  ampia  negli  s.  di  tipo  ipertonico 
che  in  quelli  nonno-  o ipotonici;  è abnormemente  slarga- 


Rfl.  10.  La  «bolla  gasirìca»  come  appare  negli  esami  radiotogìd 
dei  torace  (freccia).  (Osservazione  A.  Fanucct). 
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Fig.  11.  Esame  radiografico  diretto  deU'addome  con  pazieote  in 
posizione  supina.  Lo  stampo  gassoso  deUo  s.  è rictmoscibile  in 
sede  mediana  sopra  Timmagine  del  colon  (freccia).  (Osservazio- 
ne  A.  Fanucci). 


ta  nelle  ectasie  gastriche;  può  essere  assente  nell'acaiasia 
esofagea;  deformata  per  la  protnisione  di  varici  venose, 
vegetazioni  neoplastìche.  esiti  di  interventi  chirurgici  di 
fundoplicatio.  Alcune  alterazioni  della  topografia  dello  s. 
possono  essere  preliminarmente  individuate  su  esami  ra- 
diografici de)  torace,  come:  dislocazioni  intratoraciche 
secondarie  a eventratio  o a lesioni  acquisite  del  diafram- 
ma ed  ernie  attraverso  gli  orifizi  diahammatici. 

Nei  radiogrammi  diretti  dell'addome  eseguiti  con  pa- 
ziente in  posizione  supina  lo  stampo  ga.ssoso  del  corpo  e 
dell’antro  è di  regola  riconoscibile  in  sede  alta  mediana- 
paramediana  al  di  sopra  deH’immagine  del  colon  trasver- 
so (fig.  11). 

Il  fornice  gastrico,  nel  quale  si  raccolgono  le  secrezio- 
ni. può  apparire  come  un'ombra  rotonda  disposta  me- 
dialmcntc  al  polo  .superiore  della  milza  e sopra  l’immagi- 
ne del  rene  sinistro. 

L'esame  radiografico  diretto  dell'addome  può  pertanto 
fornire  utili  prime  infbrmazioni  in  casi  di  alterata  topo- 
grafia gastrica  da  compressione  estrinseca  o da  malrota- 
zione,  oltre  a consentire  l'agevole  riconoscimento  di  una 
gastrectasia  o di  abnormi  raccolte  gassose  extraluminali 
secondarie  a perforazioni  o ad  ascessi. 

Esame  dello  stomaco  con  mezzi  di  contrasto 

1.  Esame  convenzionale  con  mezzo  di  contrasto  borita- 
to.  - Lo  studio  radiologico  mediante  una  sospensione  ac- 
quosa di  solfato  di  bario  ha  costituito  fino  agli  anni  '60  il 
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principale  se  non  l'unico  metodo  extraoperatorìo  di 
esplorazione  in  vivo  dello  s.  e rimane  tuttora  il  più  diffu- 
so parametro  col  quale  il  sospetto  clinico  si  cimenta  in 
prima  istanza. 

NeH'esame  convenzionale,  l’osservazione  radioscopica 
e la  ripresa  dei  radiogrammi  sono  strettamente  integrate. 

I radiogrammi  vengono  eseguiti  in  modo  mirato  dall'e- 
saminatore  con  l'intento  di  documentare  i momenti  più 
significativi  deU'indagine.  I vantaggi  dell'esame  conven- 
zionale, nei  confronti  delle  tecniche  con  doppio  mezzo  di 
contrasto,  sono  costituiti  dalla  possibilità  di  studiare  al- 
cuni aspetti  della  funzionalità  gastrica,  quali  la  peristalsi  e 
le  modalità  di  svuotamento,  dalla  possibilità  di  valutare 
meglio  le  lesioni  estese  e le  deformazioni  da  compressio- 
fte  estrinseca,  di  esplorare  con  maggiore  accuratezza  la 
parete  anteriore  dello  s.  e di  ottenere  maggiori  informa- 
zioni in  casi  di  fistole,  perforazioni  e ostruzioni. 

L’esame  convenzionale  inoltre,  essendo  eseguito  con 
sospensioni  di  bario  solfato  piuttosto  fluide  (rapporto  pe- 
so/volumc;  (P/V|  50-^%)  c senza  l'impiego  di  farmaci 
ipotonizzanti  non  pone  di  regola  limitazioni  all'esplorazio- 
ne radiologica  dei  territori  disposti  a valle  del  canale  pilo- 
rico.  in  particolare  del  duodeno  c del  tenue  mesentcrìale. 

Le  limitazioni  dell’esame  convenzionale  derivano  dal 
fatto  che  esso  consente  per  lo  più  una  visione  delle  lesio- 
ni non  «diretta»  ma  mediata  dalla  conseguente  deforma- 
zione dello  stampo  del  viscere.  Lesioni  piccole,  piatte  o 
situate  in  parti  dello  $.  difflctli  da  comprìmere  o da  esplo- 
rare secondo  proiezioni  tangenziali  possono  risultare  dif- 
flcilmente  o del  tutto  non  dimostrabili. 

2.  Esaw  con  mezzo  di  contrasto  iodato.  - In  alcune 
particolari  circostanze,  lo  s.  può  essere  studiato  median- 
te l'impiego  di  mezzi  di  contrasto  iodati  in  soluzione 
acouosa:  diatrizoati.  Si  tratta  degli  stessi  prìncipi  attivi 
radiopachi  impiegati  in  orografìa  e angiografìa.  con  rag- 
giunta di  un  tensioattivo  c di  sostanze  aromatizzanti 
(Gastrografin*). 

I diatrizoati  sono  relativamente  insolubili  negli  acidi 
gastrici  ma  sono  ipcrosmolarì  e la  loro  presenza  nel  lume 
intestinale  provoca  un  forte  richiamo  di  liquidi  attraverso 
le  pareti. 

Per  tale  motivo  è preferìbile  usarli  diluiti  in  acqua  e 
con  molta  prudenza  nei  piccoli  pazienti  c quando  esisto- 
no turbe  del  ricambio  idroelettrolitico. 

I diatrizoati  vengono  impiegati  nello  studio  deilo  s.  a 
seguito  di  alcune  precise  indicazioni:  nel  sospetto  di  per- 
forazioni o fistolizzazioni,  per  controllare  la  topografìa 
dei  corpi  estranei  e le  anastomosi  chirurgiche  recenti  e 
nel  sospetto  di  una  concomitante  ostruzione  del  grosso 
intestino. 

3.  Esame  con  doppio  mezzo  di  contrasto.  - Già  ideato 
nel  1925  dairitaliano  Vallebona,  lo  studio  dello  s.  con 
doppio  mezzo  di  contrasto  è stato  perfezionato  e divulga- 
to solo  dopo  gli  anni  '60,  particolarmente  a opera  dì  stu- 
diosi giapponesi. 

La  possibilità  di  disporre  di  preparati  di  bario  solfato 
dalle  particolari  caratteristiche  (alta  concentrazione,  bas- 
sa viscosità,  alta  adesività),  di  sostanze  tensioattive  c dì 
farmaci  ipotonizzanti  relativamente  innocui  e ben  dosabi- 
li, ha  consentito  la  pianificazione  di  una  tecnica  di  studio 
riproducibile,  essenzialmente  basata  sulla  distensione  del- 
lo s.,  ipotonizzaio  e intonacato  da  una  piccola  quantità  di 
sospensione  barìtata,  da  parte  della  CO^  liberata  da  pol- 
veri effervescenti.  NeH'esamc  a doppio  contrasto  l'osser- 
vazione radioscopica  ha  essenzialmente  la  funzione  di 
informare  sull'adeguatezza  tecnica  con  cui  si  sta  svolgen- 
do l'indagine.  I radiogrammi  vengono  di  regola  assunti 


secondo  proiezioni  standard  e il  giudizio  del  radiologo  è 
essenzialmente  espresso  durante  la  «lettura»  al  diafano- 
scopio. L’esame  a doppio  contrasto  non  dà  semplicemen- 
te rimmagine  dello  «stampo»  del  viscere,  ma  fornisce 
una  visione  diretta  della  superfìcie  mucosa  (v.  sotto,  fìg. 
12),  di  faccia  e di  profilo,  consentendo  di  evidenziare 
particolari  anatomici  e piccole  lesioni  diffìcilmente  dimo- 
strabili all'esame  convenzionale. 

L’esame  a doppio  contrasto  non  tollera  inadeguatezze 
tecniche.  Un  difettoso  intonacamento  baritato  ^lla  su- 
perfìcie mucosa,  quale  può.  ad  es..  verificarsi  anche  per 
ristagno  o ipersecrezione,  ne  infida  sensibilmente  le  pos- 
sibilità informative.  La  parete  anteriore  dello  s.  è quella 
più  esposta  a errori  per  omissione  da  difettoso  intonaca- 
mento. Alcune  lesioni  pilorìche.  la  patologia  duodenale, 
nonché  le  vaste  lesioni  per  quanto  riguarda  la  valutazione 
dei  confini,  sono  spesso  più  facili  da  studiare  con  l'esame 
convenzionale. 

Dalle  brevi  considerazioni  esposte  si  deduce  fadimente 
che  entrambe  le  tecniche  di  studio,  quella  convenzionale 
con  mezzo  di  contrasto  semplice  e quella  con  doppio  con- 
trasto, possiedono  vantaggi  e svantaggi.  Montagne  e coll, 
usando  come  controllo  l’esame  endoscopico,  sottc^>osero 
una  popolazione  di  pazienti  a un  doppio  studio  radiologi- 
co dello  stomaco:  convenzionale  e con  doppio  contrasto. 

Si  dimostrò  che  gli  errorì,  sia  falsi  positivi  che  falsi 
negativi,  si  rìducevano  delia  metà  rispetto  alle  incidenze 
registrate  nei  pazienti  studiati  con  una  sola  delle  due  tec- 
niche. 

4.  Esame  con  tecnica  bifasica.  - Per  le  considerazioni 
esposte  negli  ultimi  tre  capoversi  del  precedente  paragra- 
fo è invalso  l’uso,  presso  molti  centrì.di  esaminare  radio- 
logicamente lo  s.  con  una  tecnica  in  grado  di  utilizzare  i 
vantaggi  sia  dello  studio  con  mezzo  di  contrasto  semplice 
che  di  quello  a doppio  contrasto. 

Questa  tecnica,  come  si  evince  dal  termine  con  cui  vie- 
ne comunemente  definita  (bifasica),  si  realizza  in  2 tem- 
pi: il  primo  è rappresentato  da  un  tipico  esame  con  dop- 
pio contrasto:  iniezione  di  una  piccola  dose  di  farmaco 
ipotonizzante  (ad  es.,  1/4  mg  di  glucagone),  ingestione  dì 
polveri  effervescenti  e di  3^  sorsi  in  rapida  successione 
di  mezzo  di  contrasto  a elevata  concentrazione  (rapporto 
P/V  200-250%).  Durante  la  deglutizione  del  mezzo  di 
contrasto  si  ottiene  di  norma  una  buona  documentazione 
radiografica  a doppio  contrasto  dell’esofago. 

Viene  quindi  eseguita  la  ripresa  di  una  serie  dì  radio- 
grammi panoramici  dello  s.  secondo  proiezioni  standard: 
3 in  decubito  supino  in  diverse  obliquità  e 2 in  stazione 
eretta.  Si  dà  quindi  inizio  alla  seconda  parte  deU’indagine 
facendo  bere  al  paziente  250  mi  di  una  sospensione  barì- 
tata a bassa  densità  (PA^  50%):  in  questa  fase  l'azione 
deU’jpotonizzante  è in  genere  terminata  c l’attività  moto- 
ria gastrica  ricompare.  Si  prosegue  quindi  k>  studio  se- 
condo le  regole  dell’esame  convenzionale. 

Angiografìa 

Lo  studio  angiograheo  dello  s.  viene  eseguito  mediante  arterio- 
grafìa  selettiva  del  tronco  celiaco  e dei  suoi  rami,  in  particolare 
deirarterìa  gastrica  sinistra,  previa  introduzione  del  catetere  per 
puntura  pcrcutanca  dell’aneria  femorale.  Nei  confronti  de^ 
esami  con  mezzo  di  contrasto  baritato,  il  valore  diagnostico  del- 
l’angiografia  nella  patologia  gastrica  è molto  limitato  e in  pratica 
rbtrcito  allo  studio  dei  sanguinamenti.  L'indagine,  che  ha  la 
preminente  finalità  di  localizzi  la  sede  del  sanguinamento.  può 
avere  successo  solo  se  la  perdita  é in  atto.  Ò di  entità  non  infe- 
riore a 0,5  ml/min  ed  é di  orìgine  arteriosa  o capillare.  D san- 
guinamemo  venoso  è diffìcilmente  dimostrabile  mediante  arte- 
riografìa.  Un  importante  corollario  terapeutico  delio  studio  arte- 
riograiìco  delle  emorragie  gastriche  è costituito  dalla  possibilità 
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di  procedere  immediatamente,  attraverso  lo  stesso  catetere,  alla 
iniezione  di  vasocostrittori  o alVembolizzazione  dei  vaso  sangui- 
nante. 

Tomografia  computerizzala 

La  possibilità  di  una  valutazione  diretta  dello  spessore  delle  pare- 
ti gastriche  e di  una  simultanea  accurata  analisi  dei  visceri  e degli 
spazi  peritoneali  circostanti  oostituiscorK)  t presupposti  principali 
deirimpiego  della  TC  nello  studio  della  patologia  delio  s. 

La  TC  ha  aperto  prospettive  totalmente  nuove  nello  studio 
della  retrocaviià  degli  epifrioon  e delle  masse  retrogastriebe; 
pseudocisti  e ascessi  pancreatici,  ematomi,  raccolte  da  ulcere 
perforate,  propagazione  di  tumori  maligni  di  orìgine  gastrica  o 
pancreatica.  La  TC  trova  utile  impiego  nella  stadiazione  preope- 
raiorìa  delle  neoplasie  gastriche,  sia  ai  fini  di  una  valutazione 
dcirestensionc  locale  della  lesione  che  deli'accertamento  di  me- 
tastasi a distanza.  Altra  indicazione  della  metodica  i rappresen- 
tata dallo  studio  delle  compressioni  estrìnseche  e dalla  diagnosi 
differenziale  tra  queste  e alcuni  sarcomi  dello  s.  che  deformano 
ampiamente  lo  stampo  del  viscere  senza  allerarne  visibilmente  il 
rìvcstirnenio  muco«o. 

Studio  con  radioisotopi 

Le  principali  indicazioni  della  diagnostica  con  radioisotopi  nel- 
Tambiio  della  patologia  gastrica  sono  rappresentate  dai  sangui- 
namenti  e dal  reflusso  gaslroesofageo  (v.  sotto). 

Lo  studio  dei  sanguinamenti  del  tratto  gastrointestinale  supc- 
riore viene  di  regola  eseguito  mediante  emazie  umane  autologhe 
marcate  con  tecnezio-9^.  Nei  confronti  deU'angiografìa.  lo 
studio  con  radioisotopi  appare  più  sensibile,  ma  meno  speciiico 
dal  punto  di  vista  etiologico.  Sarebbe  opportuno  adottarlo  come 
metodo  complementare  da  usare  prima  deirangiografia,  per  con- 
fermare l'attualità  del  sanguinamento  c individuarne  prelimi- 
narmente la  topografia. 

La  scintigrafia  gastroesofagea  si  sta  dimostrando  come  un  ra- 
pido. sicuro,  reali^abile  e non  invasivo  test  per  la  dimostraziooe 
del  reflusso  gaslroesofageo.  Viene  realizzata  facendo  ingerire  al 
paziente  una  dose  di  solfuro  colloidale  marcato  con  tccnczio- 
99m  (300  pCi)  diluita  in  300  mi  di  succo  d'arancia  acidiiicato. 

In  caso  di  reflusso  gaslroesofageo  le  immagini  sdntigrafiche 
scrìate,  riprese  con  gammacamera,  appaiono  molto  suggestive 
dimostrane,  al  di  sopra  della  normale  attività  gastroduoderto- 
digiunale.  la  comparsa  di  una  radioattività  topograficamente 
abnonne  oorrìspondente  all'area  esofagea. 

Aspetti  normali 

Lo  s.,  aU'o&servazione  radiologica,  viene  distinto  in  2 
principali  segmenti:  quello  longitudinale  e quello  trasver- 
sale. 

La  porzione  longitudinale  è composta  dal  fondo  o for- 
nice (sopra  Torifìzio  cardiale)  e dal  corpo  (dalLorìfizio 
cardiale  alLincisura  angolare  della  piccola  curva).  La  par- 
te trasversale  è deliniia  antro.  L'antro,  in  base  all’anato- 
mia  macroscopica  e alla  dinamica  funzionale  viene  distin- 
to in  2 parti:  i 2/3  prossimali  costituiscono  il  sinus,  il  ter- 
zo distale  il  canale  antrale. 

Delle  4 tuniche  costituenti  le  pareti  gastriche  (mucosa, 
sottomucosa,  muscolare  e sierosa),  la  mucosa  e la  musco- 
lare possono  essere  oggetto  di  una  valutazione  radiologi- 
ca diretta  per  i rispettivi  aspetti  morfologico  e funzionale. 

Anche  la  sottomucosa  e la  sierosa  sono,  entro  certi  limi- 
ti e indirettamente,  valutabili  per  le  modificazioni  della 
cavità  del  viscere,  della  morfologia  della  superfìcie  mucosa 
e della  peristalsi  che  le  loro  lesioni  possono  comportare. 

Esiste  spesso  una  correlazione  tra  la  funzionalità  deila 
muscolatura  e le  condizioni  anatomiche  delle  altre  tuni- 
che gastriche.  A volte,  è un’anomalia  della  motilità  a ri- 
chiamare l'attenzione  su  un  processo  patologico  poco 
evidente  per  la  propria  morfologìa. 

Lo  s.  pos.siede  un’attività  motoria  tipicamente  peristal- 
tica. RaÀologicamente  le  onde  di  peristalsi  vengono  viste 
insorgere  nella  metà  inferiore  del  corpo  gastrico. 

ms 


Le  indsure  dei  profili  corrispondenti  all’onda  di  con- 
trazione si  spostano  in  basso  parallelamente  conservando 
sempre  limiti  convessi,  lisd  e smussi.  Nella  maggior  parte 
dei  casi,  l'onda  peristaltica  si  arresta  all'altezza  (leire- 
stremità  orale  del  canale  antrale;  raramente  lo  percorre 
conservando  le  caratteristiche  fisiodinamiche  iniziali.  Il 
canale  antrale,  di  regola,  si  distende  e si  contrae  come 
un’unità  funzionale  (contrazione  sistolica  dell’antro).  Nel 
normale,  la  contrazione  del  canale  antrale  non  è quasi 
mai  autonoma,  ma  si  verifica  come  proseguimento  delle 
onde  peristaltiche  del  corpo.  La  contrazione  è tipicamen- 
te concentrica  e accompagnata  da  un  raccordamento 
generalmente  simmetrico,  oppure  più  marcato  sulla  pic- 
cola curvatura. 

La  contrazione  del  canale  antrale  non  è necessariamen- 
te seguita  dall'apertura  del  piloro.  In  generale,  nel  norma- 
le, le  onde  di  peristalsi  gastrica  coesistenti  a un  dato 
momento  non  sono  più  di  2-3  in  ortostatismo  e di  3-4  in 
decubito  prono.  Un'altra  espressione  delia  funzionalità 
della  tunica  muscolare  dello  s.  è data  dal  tono  delle  pareti. 
Ampiamente  variabile  nel  normale  da  individuo  a indivi- 
duo e in  dipendenza  delle  varie  fasi  digestive,  il  tono  è 
valutabile  radiologicamente  attraverso  l'osservazioDe  delle 
modalità  di  adattamento  delle  pareti  gastriche  al  pasto 
opaco  che  le  divarica.  Usualmente,  il  tono  e la  peristalsi 
sono  tra  loro  quantitativamente  congrui.  Le  possibili  cause 
d’alterazione  del  modello  hsiodinamico  prospettato  pos- 
sono essere  numerose.  Le  alterazioni  motorie  non  possie- 
dono uno  specifico  significato  etiologico.  Dal  punto  di  vi- 
sta patogcnetico  possono  essere  espressione  di:  turbe  del- 
rinnervazione  intramurale,  contratture  o spasmi  sostenuti 
da  abnormi  stìmoli  a partenza  da  una  qualsiasi  delle  tuni- 
che gastriche,  alterazioni  deirelasticità  delle  pareti. 

Nella  valutazione  radiologica  della  mucosa  dello  s.  i 
parametri  di  riferimento  sono  due:  le  ptiche  e le  areale. 

Lo  studio  delle  pliche  mucose  rappresenta  un  tempo 
fondamentale  dell'esame  radiologico  convenzionale.  Le 
pliche  mucose  gastriche  appaiono  come  rilievi  cordoni- 
formi  a decorso  reticolato  (nel  fornice  e lungo  la  grande 
curva)  o parallelo  (nel  corpo  e nell’antro),  dello  spessore 
massimo  di  4-5  mm,  la  cui  evidenza  è,  nel  normale,  in- 
versamente proporzionale  al  grado  di  distensione  delle 
pareti  del  viscere.  Nell’esame  con  doppio  contrasto,  con 
una  distensione  gastrica  gassosa  ottimale,  U rilievo  plicale 
della  pars  transversalis  scompare;  la  sua  persistenza,  par- 
ticolarmente se  circoscritta,  deve  indurre  a sospettare  una 
lesione.  L'aspetto  del  rilievo  plicale  può  fornire  criteri  di 
giudizio  non  solo  sulle  condizioni  della  tunica  mucosa, 
ma  anche  sul  grado  di  contrazione  o di  rilasciamento  del- 
la muscularis  mucosae  e sullo  stato  anatomico  della  sot- 
tomucosa. 

Le  areoie  mucose,  minuscole  rilevaiezze  mammillari 
rotondeggianti  o poligonali,  grandi  1-5  mm,  delimitate  da 
una  rete  di  finissimi  solchi,  al  contrario  delie  pliche  sono 
formazioni  anatomiche  permanenti,  presentì,  cioè,  qual- 
siasi sia  il  grado  di  distensione  delle  pareti  gastriche.  Non 
riconoscibile  all'esame  radiologico  convenzionale,  la 
struttura  arcolarc  è chiaramente  identificabile  negli  esami 
con  doppio  mezzo  di  contrasto  tecnicamenie  ben  eseguiti 
e costituisce  uno  dei  (Mù  fini  rilievi  semeiologici  della  ra- 
diologìa digestiva  (fìg.  12). 

Ceoni  di  diagnostica  r»diolo|pc8  dette  prwdpalì  affezioiU 
gastrkhe 

Anomalie  congenite 

Ci  limitiamo  ad  accennare  allo  $.  a cascala,  ai  diverticoli 
gastrici  congeniti,  al  diaframma  mucoso  antrale  e al  pan- 
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Fig.  12.  Esame  delio  s.  con  doppio  contrasto.  Aspetto  della  strut- 
tura arcotare  della  mucosa  gastrica.  (Ossrrvazione  A.  Fanucci). 


creas  aberrante,  rinviando  per  la  destrogastria,  per  il  voi- 
volo  gastrico  congenito,  per  la  microgastria,  per  la  cisti 
àupìicazionaie  rispettivamente  alle  coll.  1304,  1307, 
1303  e ancora  1303. 

1.  Stomaco  a cascata.  - È un’alterazione  che  può  an- 
che essere  acquisita:  a seguilo  di  lesioni  deiremidiafram- 
ma  sinistro,  sovradistensione  gassosa  del  colon,  masse 
retrogastriche,  aderenze.  La  deformazione  gastrica  è ca- 
ratterizzata da  un  rovesciamento  posteriore  del  fornice 
che  diviene  declive  rispetto  al  corpo.  Il  mezzo  di  contra- 
sto, dopo  aver  colmato  il  recesso  fomicco  posteriore, 
trabocca  e riempie  per  «cascata»  il  corpo  e l’antro.  L’al- 
terazione non  possiede  di  regola  significato  clinico. 

2.  Diverticoli  gastrici.  - I diverticoli  gastrici  hanno 
un'incidenza,  nella  popolazione  generale,  di  1:2000  indi- 
vidui, e di  solito  non  danno  sintomatologia.  Si  localizza- 
no quasi  esclusivamente  in  corrispondenza  della  parete 


Fig.  14.  Grossa  ernia 
iatale  da  sdvolamen- 
IO  dello  8.  La  freccia 
indica  il  livello  dello 
hiatus  esofageo  del 
diaframma.  (Osserva- 
zione A.  Fanucci). 


posteriore  del  fornice  in  prossimità  del  cardias.  Le  altre 
localizzazioni,  sempre  lungo  il  decorso  della  grande  cur- 
vatura dello  s..  sono  rarissime.  La  diagnosi  di  diverticolo 
gastrico,  oltre  che  sul  criterio  topografico  dialo,  si  basa 
sulla  dimostrazione  di  un  colletto,  del  rivestimento  e del- 
le variazioni  di  forma  per  la  contrattilità  delle  pareti. 

3.  Diaframma  mucoso  antrale.  - In  arca  il  5%  degli 
esami  del  tubo  digerente  è rioonosdbile  nell’antro  gastri- 
co, anche  in  fase  di  rilasdamento,  l'immagine  costante  di 
una  plica  sottesa  trasversalmente  tra  le  due  curve,  deno- 
minata diaframma  mucoso  antrale  (fìg.  13).  li  substrato 
anatomico  di  questa  immagine  è costituito  da  una  mem- 
brana anulare  spessa  2*4  mm.  composta  da  sottomucosa 
e muscularis  mucosae,  tappezzata  sulle  due  facce  da 
mucosa  normale.  La  membrana  ha  un'apertura  centrale 
di  larghezza  variabile.  Quando  l'apertura  centrale  è am- 
pia, maggiore  di  1 cm,  non  esiste  di  regola  alcuna  impli- 
cazione sul  piano  clinico,  anche  se  occasionalmente  ven- 
gono riferiti  dai  soggetti  portatori  disturbi  di  tipo  dispep- 
tico. Un  orifizio  del  diaframma  antrale  più  piccolo  di 
1 cm  può  provocare  fenomeni  di  tipo  ostruttivo. 

4.  Pancreas  aberrante.  - Lo  s.  rappresenta,  assieme  al 
duodeno,  una  delle  più  frequenti  sedi  di  isole  di  tessuto 
pancreatico  eterotopico. 

Questo  tessuto  eterotopico.  definito  pancreas  aberrante 
o cclopico  od  accessorio,  si  localizza  costantemente  in 
prossimità  della  grande  curva  antrale. 

II  pancreas  aberrarfte  si  presenta  radiologicamente 
come  un  difetto  di  riempimento  poUpoide  sessile  unico. 
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grande  da  pochi  millimetri  a 2 centimetri  sulla  cui  som- 
mità. in  circa  la  metà  dei  casi,  è riconoscibile  una  piccola 
ombelicatura  centrale  corrispondente  allo  sbocco  di  un 
rudimentale  dotto  escretore. 

Ernie 

Le  ernie  dello  s.  in  sacche  laparoceliche  della  parete 
addominale  anteriore  sono  rare.  Le  ernie  gastriche  di 
gran  lunga  più  frequenti  sono  uuelle  transdiaframmati' 
che,  attraverso  un  orifìzio  naturale  o in  soluzioni  di  con* 
tinuità  di  natura  traumatica. 

Le  più  frequenti  ernie  gastriche  transdiaframmatiche 
si  verificano  attraverso  lo  hiatus  esofageo.  Le  ernie  iata- 
li  sono  fondamentalmente  di  due  tipi;  da  scivolamento  e 
paraesofagea  (v.  anche:  diafxamma,  ernie  iatali»  IV, 
2429). 

L’ernia  iatale  da  scivolamento  è molto  più  frequente  di 
quella  paraesofagea.  Quando  Pernia  ha  un  certo  volume, 
il  quadro  radiologico  è reso  molto  evidente  dalla  espan- 
sione endotoracica  della  porzione  gastrica  erniata  e dal 
decorso  tortuoso  delPesofago,  che  mostra,  di  regola,  evi- 
denti fenomeni  discinetici  (fìg.  14).  Può  risultare  invece 
diffìcile  il  riconoscimento  di  ernie  iatali  da  scivolamento 
di  piccole  dimensioni.  La  diagnosi  radiologica  è,  in  tali 
casi,  basata  sul  riscontro  dei  seguenti  segni:  a)  visualiz- 


Fig.  15.  Voluminoso  sarcoma  retropcritoneale  sinistro.  Disloca- 
mento  in  allo  e a destra  dello  drtsiocamento  in  basso  e verso 
destra  dell’angolo  duodenodiguinaie  (frecce).  (Osservazione 
A.  Fanuca). 
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Fig.  16.  Pseudocisti  del  corpo  del  paiM:rea5.  Deformazione  arci- 
forme  della  grande  curva  dell'antro  gastrico  c schiacciamento 
della  quarta  porzione  duodenale  (frecce).  (Osservazione  A.  Fa- 
nucci). 


zazione  dello  sfintere  esofageo  inferiore  sotto  forma  di 
un  anello  di  contrazione  a sede  sopradiaframmatica  (B 
ring):  b)  riconoscimento,  oltre  1 cm  sopra  il  profilo  dia- 
frammatico. di  pliche  mucose  gastriche  e della  linea  di 
giunzione  tra  queste  e la  sottile  plichettatura  mucosa 
esofagea. 

Compressioni  estrinseche 

Per  le  sue  dimensioni,  la  ricchezza  dei  rapporti  topogra- 
fici, la  deformabilità  e la  spostabilità  passiva  che  lo  ca- 
ratterizzano. lo  s.  rappresenta  un  utile  parametro  di  rife- 
rimento nella  valutazione  radiologica  delle  tumefazioni 
addominali. 

A titolo  d'orìcntamento  è di  seguito  riportato  il  signifi- 
cato dei  principali  vettori  di  spostamento  che  può  subire 
lo  stomaco.  1)  Dislocamento  verso  destra  con  deforma- 
zione principale  della  grande  curva  del  corpo:  a)  spieno- 
megalia;  b)  tumefazioni  del  rene  sinistro;  c)  tumefazioni 
della  coda  del  pancreas;  d)  tumefazioni  del  surrenc  sini- 
stro; e)  tumori  retroperitoneali  (hg.  IS).  Nelle  ultime  tre 
evenienze  si  associa,  di  regola,  un  dislocamento  orientato 
in  senso  posteroanterìore.  2)  Dislocamento  verso  sinistra 
e in  avanti  con  deformazione  principale  della  piccola  cur- 
va: a)  tumori  retrogastrìci  (corpo  del  pancreas,  sarcomi 
retroperìtoneali,  tumori  renali  e sunenalici);  b)  aneurismi 
delKaorta  addominale.  3)  Dislocamento  verso  sinistra  e 
posteriormente  con  slargamenlo  dello  spazio  gastrodia- 
frammatico: epatomegalia  e tumori  epatici.  4)  Deforma- 
zione arciforme  della  grande  curva  dell'antro:  tumefazioni 
della  testa  e,  particolarmente,  del  corpo  del  pancreas  (hg. 
16).  5)  Deformazioni  arciformi  della  piccola  curva  del- 
l’antro: masse  del  corpo  del  pancreas.  6)  Sollevamento 
arciforme  del  viscere  con  rotazione  suU'asse  cardiopilorico 
a tipo  di  volvolo  organoassiate:  voluminose  masse  en- 
doaddominali  a insorgenza  o estrinsecazione  intra-  o in- 
framesocolica. 

Un’appropriata  analisi  delle  forze  dislocanti  sarà  natu- 
ralmente fondala  sul  confronto  delle  alterazioni  gastriche 
con  le  modificazioni  topografiche  e morfologiche  even- 
tualmente concomitanti  di  altre  strutture  anatomiche 
(duodeno,  tenue  mesenteriale,  colon,  fegato;  milza,  reni, 
muscoli  psoas,  etc.). 
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Castriti 

Le  classificazioni  di  volta  in  volta  proposte  per  le  gastriti  (v. 
GASTun,  VI,  21S9;  v.  sotto,  col.  1312)  sono  varie  e in  parte 
discordanti  a seconda  del  metodo  diagnostico  adottato. 
Non  tutte  le  alterazioni  descritte  sono  a livello  anatomico- 
macroscopico e hanno  quindi  rilevanza  radiologica. 

Indipendentemente  dalla  variabile  etiopatogenesi,  i 
principali,  ma  non  obbligatori,  segni  radiologici  di  una 
gastriie  aciua  sono  due:  le  erosioni  mucose  e la  tumefa- 
zione e tortuosità  delle  pliche. 

La  dimostrazione  delle  erosioni  è tipico  appannaggio 
dello  studio  con  doppio  mezzo  di  contrasto  mentre  è 
estremamente  diffìcile  con  la  tecnica  convenzionale.  A 
seconda  deirentità  deH'edema  reattivo  che  circonda  il 
piccolo  cratere  dato  dalla  perdita  di  sostanza,  l'erosione 
mucosa  può  assumere  un  aspetto  varioUforme.  «a  bersa- 
glio». o.  semplicemente,  quello,  assai  meno  discernibile, 
di  una  piccola  raccolta  baritata  puntiforme  o di  strìa  sen- 
za bordi  sopraelevati  (fìg.  17).  Le  erosioni  appaiono  di 
regola  multiple  e disseminate  lungo  la  sommità  delle  pli- 
che mucose.  In  pazienti  con  insistente  sanguinamcnto  è 
possibile  la  formazione  di  coaguli:  frequentemente  piccoli 
e diffìcilmente  riconoscibili,  occasionalmente  tanto  grandi 
da  creare  difficoltà  interpretative. 

Delle  tre  forme  di  gastriie  cronica  generalmente  distin- 
te sulla  base  anatomopatologica  (gastrite  superfìciale, 
gastrite  atrofìca  e atrofìa  gastrica),  la  prima  non  è identi- 
ficabile radiologicamente,  mentre  l'aspetto  radiologico 
della  seconda  e della  terza  è praticamente  sovrapponibile. 

Lo  s.  mostra  frequentemente  un  aspetto  tubulaie  allun- 
gato; le  pliche  mucose  appaiono  sottili,  poco  evidenti,  fa- 
cilmente appianabili,  tanto  che  i profili  del  fornice  e della 
grande  curva  perdono  il  caratteristico  aspetto  rugoso  o 
dentellato  e divengono  lisci.  Mediante  la  tecnica  di  studio 
a doppio  contrasto  un  altro  segno  radiologico  è stato  re- 


rj8  17.  Cutrite  acuta  erosiva.  Aspetto  varioliforme  delle  lesioni 
{frécce).  {Osservazione  A.  Fanucci). 


Fig.  18.  Gastrìtc  ipertrofica.  Plkhc  mucose  gastriche  notevol- 
mente ispessite  e non  appianabili.  {Osservazione  A.  Fanucci). 


oentemente  valorizzato  come  significativo  di  «gastrìte 
atrofica»:  la  tumefazione  delle  areole  mucose. 

La  gastrite  ipertrofica  ò caratterizzata  dalla  tumefazione 
e tortuosità,  circoscritte  o diffuse,  delle  pliche  mucose 
(fìg.  18).  Nella  terminologia  radiologica  la  dizione  è di- 
venuta. anche  se  impropriamente,  quasi  sinonimo  della 
malattia  di  Ménétrier  con  enteropatia  proteinodisperdente 
(V.  GASTROENTEROPATIE  PROTElNODISPERDENn,  VI,  2206). 
In  realtà,  identico  aspetto  ha  la  cosiddetta  gastropatia 
ipertrofica  ipersecretoria  sema  perdite  proteiche,  da  alcuni 
AA.  considerata  oggi,  peraltro,  una  variante  della  prima. 
Nella  malattia  di  Ménétrier  le  pliche  gastriche  hanno  uno 
spessore  superiore  al  centimetro,  sono  tortuose  e poco 
appianabili.  L'alterazione  può  essere  diffusa,  ma  di  rego- 
la interessa  il  corpo  gastrico,  prevalentemente  sul  versan- 
te della  grande  curvatura,  interrompendosi  a livello  del- 
l'antro (v.  anche  sotto,  col.  1319). 

In  alcuni  casi  la  tumefazione  plicale  appare  ancora  più 
circoscritta,  tanto  da  simulare  una  neoformazione  poli- 
poide.  Una  tumefazione  più  o meno  marcata  della  plica- 
tura  mucosa  dello  s.  può  inoltre  entrare  a far  parte  del 
più  complesso  quadro  radiografico  di  varie  altre  affezioni 
(sindrome  di  Zollinger-Ellison,  gastrite  eosinoftla,  gastrì- 
te concomitante  a ulcera  duodenale,  etc.). 

Con  il  termine  di  gastriti  granulomatose  alcuni  AA. 
comprendono  una  serie  di  processi  flogistici  di  tipo  granu- 
iomatoso  dello  stomaco  a varia  etiologìa. 

Alcune  forme  di  gastrìte  granulomatosa  sono  oggi  ra- 
rissime, ad  es.  quelle  da  tbc  e da  sifìlide,  da  istoplasmosi 
e da  sarcoidosi.  La  più  comune  forma  di  gastrìte  granu- 
lomatosa è attualmente  considerata  la  relativamente  rara 
localizzazione  gastrica  del  morbo  di  Crohn  (v.  enterite 
REGIONALE  (V,  2168]).  Le  lesioni  gastriche  da  morbo  di 
Crohn  non  differiscono  da  quelle  comunemente  descritte 
nelle  localizzazioni  ileocoliche  della  malattia.  Dalle  inizia- 
li ulcere  aftoidi,  di  per  sé  indistinguibili  dalle  ulcere  mu- 
cose varioliformi  della  gastrite  acuta  erosiva,  si  passa  alla 
tumefazione  plicale,  alle  ulcere  parietali,  alla  tumefazione 
ad  acciottolato  della  superfìcie  mucosa  e infine  alla  fibrosi 
e alla  stenosi.  Le  lesioni  appaiono  caratteristicamente 
localizzate  neU'antro.  che,  nelle  fasi  tardive,  mostra  una 
stenosi  graduale  conformata  a cono,  a bordi  lisci.  Dal 
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punto  di  vista  radiologico,  tuttavia,  il  principale  criterio 
diagnostico  differenziale  rispetto  ad  altre  malattie,  in 
particolare  al  carcinoma  scirroso,  è quello  topografico. 
La  lesione  gastrica  si  associa  di  regola  ad  altre  localizza- 
zioni crohniane  del  colon  e del  tenue.  Di  particolare 
interesse  è la  frequente  coiKomitanza  di  alterazione  del 
duodeno. 

Varici 

L'aspetto  con  cui  più  frequentemente  si  presentano  le 
varici  gastriche  è quello  di  masse  lobulate  impiantate  di 
solito  sul  versante  superomediale  del  fornice,  talvolta 
lungo  la  grande  curvatura  (hg.  19).  In  alcuni  casi  le  varici 
assumono  una  conformazione  serpiginosa,  rassomigliante 
a quella  di  pliche  mucose  ipertrofiche  e possono  interes- 
sare il  viscere  anche  estesamente.  Nelle  sindromi  da  iper- 
tensione venosa  portale  le  varici  gastriche  si  trovano  di 
regola  associate  a quelle  esofagee.  Ma  le  varici  gastriche 
possono  costituire  anche  un  reperto  isolato. 

Ciò  si  verifica  nelle  ostruzioni  della  vena  splenica,  di 
solito  secondarie  a malattie  pancreatiche  ma  anche  possi- 
bili a seguito  di  trombosi,  di  sarcomi  rctroperitoneali,  di 
tumori  renali,  di  traumi.  Il  possibile  riscontro  di  varici 
venose  esclusivamente  localizzate  nel  fornice  gastrico  va 
tenuto  presente  perché  il  quadro  radiografico  può  essere 
suggestivo  per  un  tumore  e indurre  a praticare  pericolo- 
se manovre  endoscopiche  e istobioptiche. 


Lesioni-  da  caustici 

È classico  in  letteratura  il  detto:  gli  acidi  lambiscono  l'e- 
sofago e mordono  l'antro,  al  contrario  degli  alcali  che 
mordono  l'esofago.  £ certo  che  l'ingestione  di  alcali  o 
acidi  in  forte  quantità  o in  forte  concentrazione  determi- 
na gravi  danni  sia  all'esofago  che  allo  s.,  talvolta  anche  al 
duodeno.  Le  lesioni  gastriche  da  caustici  che  vengono 
alla  osservazione  radiologica  sono  per  lo  più  tardive  ed 
espressione  del  processo  di  fibrosi  cicatriziale  che  segue 
le  ustioni  chimiche  a iniziare  dalla  3”-4*  settimana  dopo 
l'ingestione. 

Per  motivi  idrodinamici  le  lesioni  gastriche  si  localizza- 
no elettivamente  lungo  la  piccola  curva  e nell'antro.  11 
quadro  radiografico  è quello  di  una  stenosi  progressiva 
dell'antro  con  retrazione  più  o meno  marcata  delia  picco- 
la curvatura  e irregolarità  dei  profili.  L’aspetto  può  ri- 
cordare quello  di  una  neoplasia  maligna  di  tipo  scirroso. 
Oltre  ai  dati  anamncstici  le  frequenti  concomitanti  lesioni 
dell'esofago  costituiscono  un  utile  criterio  diagnostico  dif- 
ferenziale. 

Polipi 

I polipi  gastrici  sono  meno  frequenti  di  quelli  del  colon  e 
spesso  costituiscono  un  reperto  casuale  isolato  o conco- 
mitante a quello  di  una  gastrite  atrofica  o di  un  carcino- 
ma. Molti  polipi  sono  asintomatici,  alcuni  possono  ulce- 
rarsi e sanguinare,  altri  prolassarsi  attraverso  il  piloro  nel 
duodeno  e causare  ostrtizione.  Dei  cinque  istotipi  nei 
quali  vengono  correntemente  distinti  i polipi  gastrici: 
iperplastid.  adenomatosi,  amartomatosi,  da  ritenzione  e 
villosi,  i polipi  iperplastid  e i polipi  adenomatosi  costi- 
tuiscono la  stragrande  maggioranza.  È spesso  diffidle  dif- 
ferenziare un  tipo  di  polipo  dall'altro  esclusivamente  in 
base  all'immagine  radiologica;  solo  i tumori  villosi,  quan- 
do raggiungono  una  certa  dimensione,  possono  essere 
sospettati  per  l'aspetto  sfrangiato  o finemente  lobulare 
della  superfkie. 

I polipi  si  presentano  radiograficamente  come  difetti  di 
riempimento  rotondi  e a margini  netti  oppure,  con  la 
tecnica  a doppio  contrasto,  come  masserelle  rotondeg- 
gianti o emisferiche,  sessili  o peduncolate,  di  solito  a 
superfide  lisda  (fìg.  20). 

Le  pliche  mucose  in  corrispondenza  del  polipo  possono 
apparire  parzialmente  appianate  o discoste.  La  parete 
d'impianto  non  mostra  segni  di  rigidità  né  difetti  margi- 
nali. 
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I polipi  ipeqslaslid.  che  rappresentano  da  soli  dal  7S  al 
90%  di  tutti  i polipi  gastrici,  non  sono  vere  neoplasie, 
hanno  un  potenziale  di  accrescimento  bassissimo  e scarsa 
o nessuna  tendenza  alla  degenerazione  maligna.  Possono 
essere  sessili  o peduncolati,  a superfìcie  liscia,  di  solito 
più  piccoli  di  un  centimetro,  unici  o più  frequentemente 
multipli,  situati  in  una  qualsiasi  regione  dello  s. 

I polipi  adenomatosi  sono  vere  neoplasie  che  tendono 
ad  accrescersi  e presentano  una  probabilità  di  degenera* 
zione  maligna  valutata  fino  al  40%.  [ polipi  adenomatosi 
sono  di  solilo  singoli  e localizzati  nell'antro,  raggiungono 
dimensioni  maggiori  dei  polipi  iperplastici,  sono  sessili  o 
conformati  «a  fungo»  con  peduncolo  breve  e tozzo,  pos- 
sono avere  superficie  irregolare. 

I polipi  raramente  mostrano  ulcerazioni  della  superfìcie 
tali  da  poter  essere  evidenziate  radiologicamente.  Questo 
dato  può  costituire  un  utile  criterio  diagnostico  differen- 
ziale dai  tumori  gastrici  ad  insorgenza  sottomucosa  ed 
estrinsecazione  endoluminale. 

Tumori 

Possono  derivare  da  uno  qualsiasi  dei  tessuti  presenti  nel- 
le pareti  gastriche.  1 tumori  gastrici  sottomucosi  di  gran 
lunga  più  frequentemente  riscontrati  sono  ì leiomiomi. 
Assai  meno  comuni  appaiono  il  fibroma,  il  lipoma,  i 
tumori  neurogenici,  i tumori  vascolari,  il  carcinoide,  i 
tumori  glomici  e il  granuloma  eosinofìlo. 

Dal  punto  di  vista  radiologico,  è spesso  diffìcile  o im- 
possibile. non  solo  differenziare  tra  loro  i vari  istotipi, 
ma  anche  stabilire  il  generico  giudizio  di  benignità  o ma- 
lignità di  una  lesione.  La  natura  sarcomatosa  di  una  neo- 
formazione  è attendibilmente  sospettabile,  quando  essa  ò 
voluminosa,  lobata,  di  forma  irregolare  o grossolanamen- 
te ulcerata. 

II  quadro  radiologico  dei  tumori  sottomucosi  varia  in 
dipendenza  del  loro  prevalente  vettore  d'accrescimento: 
intraluminale,  intramurale  o extragastrico.  Le  forme  a 
estrinsecazione  endoluminale  assumono  all'inizio  un 
aspetto  diffìcilmente  differenziabile  da  quello  di  un  poli- 
po adenomatoso.  Talvolta,  per  la  loro  conformazione  e lo 
stiramento  esercitato  dalla  peristalsi  gastrica,  la  loro  base 
si  allunga  a mo'  di  peduncolo  e possono  prolassarsi,  at- 
traverso il  piloro  nel  duodeno.  I tumori  intramurali  si 
presentano  sotto  forma  di  difetti  di  riempimento  margina- 
li emisferici  grandi  anche  vari  centimetri,  differenziabili 
da  un  carcinoma  soprattutto  per  rintegrìtà  della  superfì- 
cie mucosa  che  li  riveste.  Al  contrario  dei  «polipi»,  que- 
sti tumori  mostrano  una  marcata  tenderìza  a ulcerarsi  al 
centro  della  loro  sommità.  I tumori  sottomucosi  a preva- 
lente estrinsecazione  esogastrica  raggiungono  spesso  di- 
mensioni ragguardevoli  e si  presentano  con  dei  quadri 
radiologici  che  mimano  deformazioni  gastriche  da  com- 
pressione estrinseca. 

I carcinomi  gastrici  (adenocarcinomi  con  aspetti  ana- 
plastici  più  o meno  marcati)  rappresentano  circa  il  90% 
di  tutti  i tumori  maligni  dello  s.  (v.  sotto,  col.  1337).  La 
sede  di  predilezione  del  tumore  è la  regione  antropilorìca 
(45%  dei  ca.si  nella  casistica  personale);  seguono  la  loca- 
lizzazione rtel  corpo  gastrico  (24%)  e ne)  fornice  (11%). 

In  circa  il  20%  delle  nostre  osservazioni,  il  tumore,  al- 
l'atto delia  diagnosi  apparve  interessare  più  di  un  seg- 
mento o tutto  il  viscere. 

Dal  punto  di  vista  radiologico,  come  anche  da  quello 
anatomopatologico  macroscopico,  si  è soliti  distinguere  3 
principali  varietà  del  carcinoma  gastrico;  infiltrante,  vege- 
tante e ulceralo.  In  realtà,  l'infiltrazione,  la  neoproduzio- 
nc  di  tessuto  e l'ulcerazione  si  trovano  spesso  variabil- 
mente associate  (fìg.  21). 
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Fig.  21.  Carcinoma  gastrico.  Grande  massa  ampiamente  ulcerala 
che  restringe  «a  manicotio»  l'antro.  (Osstrvaztone  A.  Fanucci). 


In  termini  di  semeiotica  radiologica,  il  carattere  infil- 
trante si  traduce  in  rigidità  parietali  e anomalie  della 
peristalsi;  quello  vegetante  in  difetti  di  riempimento;  le 
ulcerazioni  in  immagini  di  nicchia. 

I carcinomi  a prevalente  o esclusivo  carattere  infiltran- 
te, particolarmente  se  poco  estesi,  sono  i più  diffìcili  da 
riconoscere.  Per  questo  tipo  di  tumori  i principali  para- 
metri dì  valutazione  sono  l'elasticità  e la  plasticità  delle 
pareti  gastriche  e la  motilità  peristaltica.  1 citati  parametri 
sono  meglio  valutabili  quando  lo  s.  è ben  riempito  di 
mezzo  di  contrasto. 

L’infiltrazione  neoplastica,  valicata  la  sottomucosa, 
causa,  di  regola,  una  rigidità  della  parete  che.  se  la  lesio- 
ne è molto  circoscritta,  può  essere  difficile  da  riconosce- 
re. In  tali  casi  è di  grande  utilità  l'analisi  della  peristalsi 
gastrica.  Ogni  asimmetria  del  modello  fìsiodinamico  de- 
scritto sopra,  in  particolare  la  comparsa  di  contrazioni 
anomale  per  topografìa  o di  un  tratto  di  parete  d'aspetto 
incongruamente  fìsso  rispetto  alla  mutevole  conformazio- 
ne del  profilo  contrapposto,  debbono  ingenerare  il  so- 
spetto di  un’infiltrazione. 

Quando  il  processo  infiltrante  ò esteso  il  quadro  radio- 
logico i quello  di  una  stenosi  più  o meno  marcata  con 
tendenza  alla  concentricità.  A livello  antrale.  l’alterazione 
morfologica  è resa  più  significativa  dalla  coesistente  as- 
senza di  contrattilità.  A livello  del  sinus  e del  corpo,  i 
carcinomi  infiltranti  possono  realizzare  aspetti  classìca- 
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mente  noti  con  la  denominazione  di  «clessidra  maligna», 
a conformazione  tipicamente  concentrica,  espressione  di 
una  mancata  distendibilità  delle  pareti  lungo  tutta  la  cir- 
conferenza dei  viscere. 

Il  tipico  carcinoma  a prevalente  carattere  infiltrante  à 
Io  scirro.  In  questo  tumore  la  superficie  mucosa  può  tal- 
volta apparire  incongruamente  conservata,  ma  un  attento 
esame  può  sempre  dimostrare  una  serie  di  alterazioni  del 
rilievo  plicale:  tumefazione,  distorsione,  nodularìtà. 
anomalo  orientamento.  mar>cato  appianamento  sotto  di- 
stensione. 

Nelle  forme  infiltranti  molto  estese  la  cavità  gastrica 
appare  in  gran  parte  quasi  uniformemente  ristretta  (fig. 
22).  Molto  significativo  è,  in  queste  evenienze,  il  con- 
fronto con  la  distendibilità  e il  calibro  dei  segmenti  a 
monte  e a valle,  in  particolare  dell'esofago,  spesso  ectasi- 
co  per  la  stenosi  cardiale  concomitante. 

Nelle  rare  forme  infiltranti  localizzate  al  fornice,  i segni 
radiologici  sono  costituiti  da  una  relativa,  in  genere  poco 
marcata,  ectasia  esofagea  da  ostacolato  deflusso  esofago- 
gastrico,  da  un  irregolare  restringimento  del  fornice  e da 
uno  slargamento  dello  spazio  gastrodiaframmatico. 

Quando  al  carattere  infiltrante  si  associa  una  compo- 
nente vegetante  «a  placca»  sarà  riconoscibile,  in  uno  o 
entrambi  i versanti  della  zona  infiltrata,  una  brusca  intro- 
flessione «a  scalino»  del  profilo  della  cavità  gastrica. 

I carcinomi  di  tipo  vegetante  si  accompagnano  quasi 
sempre  ai  segni  di  infiltrazione  precedentemente  descritti 
e.  nella  maggior  parte  dei  casi,  a un'ulcerazione  espres- 
sione della  necrosi  del  tessuto  ncoplastico.  Le  forme  es- 
clusivamente vegetanti,  definite  anche  «carcinomi  poli- 
poidi»,  sono  poco  comuni  e prevalentemente  localizzate 
nel  fornice. 

I carcinomi  vegetanti  si  manifestano  radiologicamente 
come  difetti  di  riempimento  a superficie  lobulata,  sfran- 
giata. irregolare  (fig.  23). 

Nelle  forme  ulcerate,  i fenomeni  di  escavazione  necro- 
tica della  massa  prevalgono  per  evidenza  su  quelli  pro- 
duttivi e infiltrativi,  fino  a realizzare  il  quadro  radiogra- 
fico della  cosiddetta  «ulcera  maligna»:  1)  cratere  ampio, 
a pareti  irregolari,  poco  profondo,  scarsamente  protru- 
dente  o proiettantesi  aH’interno  del  profilo  della  cavità 
gastrica:  2)  presenza  di  cercine  perìulceroso  ampio,  nodu- 
lare.  di  spessore  disomogeneo,  con  brusca  transizione 


Fig.  22.  Carcinoma  sdiroso.  Diffuso  interessamento  dello  s.  la 
CUI  cavita  appare  disomogeneamente  ristretta.  PUchc  mucose  in 
gran  parte  appianate,  in  parie  tumefatte  e nodularì.  (Ossen-a- 
rione  A.  Fanucct). 


Fig.  23.  Carcinoma  vegetante  del  corpo  gastrico  (frecce).  (Ossen 
vazione  A.  FmuccÌ). 
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Rg.  24.  Quadro  radiografico  deir«ulcera  maligna»:  cratere  am- 
pio. cercine  perìulceroso  di  larghezza  disomogenea,  pliche  mu- 
cose interrotte  bruscamente  a distanu  dal  cratere,  dbiorte. 
ispes.<Ulc.  nodulari.  (Osservazione  A.  Fanucci). 
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«a  scalino»  rìspetio  alla  parete  sana  circostante;  3)  ec- 
centricità del  cratere  rispetto  al  cercine  periulceroso; 
4)  pliche  mucose  perìulccrosc  appianate,  claviformi.  no- 
dulari.  distorte,  appuntile,  fuse,  interrotte  a distanza  dal 
cratere  (fig.  24). 

La  presenza  di  questi  segni  depone  in  modo  attendibile 
per  un  carcinoma  ulcerato,  ma  la  loro  assenza  non  con- 
sente di  escludere  in  modo  assoluto  la  malignità  di  una 
lesione  ulcerosa. 

È possibile  infatti,  anche  se  raro,  che  un'ulcera  appa- 
rentemente non  circondata  da  tessuto  infiltrato  si  dimo- 
stri di  natura  neoplastica.  È d'altronde  noto  che  un’ulcera 
benigna  può  instaurarsi  su  una  zona  di  infiltrazione  neo- 
plastica. Queste  constatazioni  debbono  ispirare  un  pru- 
dente atteggiamento  valutativo,  che  può  essere  sintetizza- 
to come  segue:  1)  in  presenza  di  un’immagine  di  nicchia 
non  limitarsi  al  rilievo  della  perdita  di  sostanza  ma  ricer- 
care. in  corrispondenza  della  zona  d'impianto,  Teventuale 
concomitante  esistenza  di  segni  di  infiltrazione  o neopro- 
duzione; 2)  anche  in  assenza  di  segni  di  malignità,  il  più 
sicuro  criterio  radiologico  di  benignità  di  un'ulcera  ò co- 
stituito dalle  modalità  della  sua  regressione.  È dimostrato 
che  un'ulcera  peptica  correttamente  curata  deve  ridursi 
del  S0%  entro  la  3‘  settimana,  del  90%  alla  6*  ed  essere 
scomparsa  entro  la  12*  settimana.  È prudente  considera- 
re come  «maligna»  qualsia.si  ulcera  si  discosti  da  questo 
schema  evolutivo,  qualunque  sia  stato  l'esito  degli  accer- 
tamenti istobioptici  eventualmente  praticati  per  via  endo- 
scopica;  3)  è opportuno  il  controllo  endoscojnco  di  ogni 
ulcera  dimostrata  radiologicamente.  Il  controllo  è ancora 
più  necessario  quando  l'immagine  radiologica  non  pre- 
senti segni  di  malignità. 

Con  il  termine  di  early  gaslric  cancer  (EGC)  si  definisce  un 
tipo  di  carcinorrta  gastrico,  descritto  dagli  AA.  giapponesi  negli 
anni  '60.  essenzialmente  caratterizzato  dalla  limitazione  del- 
l'infUlrazione  neoplastica  alla  mucosa  e alla  sottomucosa,  indi- 
pendentemente dalle  dimensioni  e dalla  presenza  di  metastasi. 
In  Giappone,  secondo  i dati  della  letteratura,  il  30-40%  di  tutti 
i carcinomi  gastrici  operati  appare  costituito  da  questa  forma  di 
carcinoma  superficiale  a evoluzione  relativamente  lenta,  nel  qua- 
le la  sopravvivenza  posigastrectomia  supera  il  90%  a S anni 
(contro  il  10%  di  quella  del  carcinoma  gastrico  convenzionale  di 
comune  riscontro  nel  mondo  occidentale).  I radiologi  del  mondo 
occidentale  sono  invece  concordi  nel  ritenere  TEGC  una  forma 
di  rara  incidenza  nei  propri  paesi.  È indubbio  che  l’alta  frequen- 
za dei  riscontri  giapponesi  di  EGC  sia  in  parte  dovuta  alla  pia- 
nificazione di  vaste  indagini  di  massa  realizzate  con  accurate 
metodiche  diagnostiche  cndoscopichc  e radiologiche. 

In  particolare,  il  quadro  radiografico  dell’EGC  si  è potuto 
codificare  solo  grazie  all'alta  sensibilità  della  tecnica  di  studio 
con  doppio  mezzo  di  conira.sto. 

Vengono  distinte  3 basilari  varietà  macroscopiche  di  EGC. 
che  possono  talora  trovarsi  variamente  associate  tra  loro:  tipo  I 
(polipoide),  tipo  11  (supcrfidale),  tipo  III  (escavato).  Il  tipo  I 
deve  essere  sospettato  in  presenza  di  ogni  formazione  polipoide 
lessile  più  grande  di  1 cm  o.  se  peduncolata,  maggiore  di  2 cm. 
Del  tipo  II  esistono  3 sottotipi,  a seconda  del  grado  di  protru- 
sione  o depressione  che  mostra  la  lesione  rispetto  alla  mucosa 
sana  circostante.  Il  riconoscimento  di  questo  tipo  di  lesioni  è 
spesso  prevalentemente  basato  sulla  documentazione  della 
scomparsa  del  normale  rilievo  arcolare  mucoso,  sostituito  da 
una  superficie  nodulare  o grossolanamente  granulare,  talvolta 
associala  a un'alterazione  delle  pliche  mucose  circostanti  che 
appaiono  convergenti,  bniscamentc  rastremate,  interrotte,  davi- 
fonni.  fuse  (fig.  25).  Il  tipo  III  si  manifesta  radiologicamente 
con  un'immagine  di  nicchia  (v.  sotto,  col.  1343).  Queste  lesioni 
talvolta  sono  difficUmcnte  differenziabili  da  quelle  di  una  ulcera 
peptica:  ò quindi  importante,  ai  fini  diagnostici  differenziali,  una 
accurata  analisi  della  superficie  mucosa  circostante. 

Per  la  trattazione  clinica  dei  tumori  dello  s..  v.  sotto,  coll. 
1332;  per  la  iratiazionc  clinica  fici  linfomi,  v.  col.  1347. 
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Fig.  25.  £arf>  gasine  cancer  (EGC).  Si  noli  l'alterazione  della 
normale  struttura  areolare  della  mucosa  sostituita  da  una  chiazza 
di  disomoMnee  piccole  nodularìtà  e rintcmizione  delle  pliche 
(frecce).  {Osserx'azione  A.  Fanucci). 


Corpi  estranei 

1 corpi  estranei  riscontrabili  nello  s.  sono  innumerevoli  e 
varie  sono  le  circostanze  nelle  quali  può  essere  avvenuta 
la  loro  ingestione:  età  infantile,  psicopatie,  autolesioni- 
smo. acci^ntalità. 

Lo  s.  è ia  genere  in  grado  di  espellere  attraverso  il  pi- 
loro la  maJ*j[ior  parte  dei  corpi  estranei.  I corpi  estranei 
di  forma  allungata  tendono  a disporsi  parallelamente  al- 
l’asse longitudinale  del  viscere;  essi  riescono,  in  genere,  a 
oltrepassare  il  piloro  anche  se  di  lunghezza  ragguardevole 
come:  manici  di  stoviglie,  ferri  di  branda,  grossi  chiodi, 
tendendo  eventualmente  a incastrarsi  a livello  dell'ansa 
duodenale  (fìg.  26).  I corpi  estranei  aghiformi  hanno 
maggiori  probabilità  di  arrestarsi  nello  s.  e di  perforarne 
le  pareti  fino  a fuoriuscirne  (fìg.  27). 

Il  sospetto  di  tale  evento  può  aversi  già  all’esame  ra- 
diografico diretto  osservando  l'immagine  del  corpo  estra- 
neo disporsi  perpendicolarmente  all'asse  longitudiDale  del 
viscere.  Una  certa  difficoltà  a oltrepassare  il  piloro  è sta- 
ta notata  anche  per  le  monete,  particolarmente  nei  bam- 
bini. Di  regola,  lo  studio  dei  corpi  estranei  viene  realizza- 
to mediante  esami  radiografici  diretti,  non  solo  dell'ad- 
dome.  ma  anche  della  regione  cervicale  e del  torace,  dal 
momento  che,  in  circa  il  20%  dei  casi.  es.si  si  arrestano 
nelle  vallecole  glossoepiglottiche.  nei  seni  piriformi,  nella 
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Fig.  26.  Ferro  di  branda  incastratosi  nella  quarta  porzione  del 
duodeno  dopo  essere  riuscito  ad  oltrepassare  il  piloro.  {Osserva’ 
Sìone  A.  Fanucei). 


Rg.  27.  Spillo  da  sarta  protrudcote  dalla  cavità  gastrica  dopo 
aver  perforato  la  piccola  curva  della  regione  pre^lorica  ifrec’ 
do).  [Osservasione  A.  Fanuca). 


funzione  farìngoesofa^ea  o nell’esofago  toracico  o car> 
diale.  Sì  ricorre  ali'impiego  del  mezzo  di  contrasto  (loda* 
to  e in  piccole  quantità)  solo  quando  è necessario  studia- 
re il  destino  di  corpi  estranei  radiotrasparenti  o debol- 
mente radiopachi  (spine,  frammenti  di  ossa,  frammenti  di 
vetri,  noccioli  di  fròtta,  pezzi  di  giocattoli,  etc.)  o quando 
esistono  dubbi  di  ordine  topografico. 

Per  la  trattazione  dei  bezoar,  v.  bezoak  (II,  2220). 
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MALFORMAZIONI 

Le  malformazioni  gastriche  sono  di  riscontro  poco  co- 
mune; raramente  isolate,  sono  più  spesso  asscKiate  a 
malformazioni  di  altri  tratti  deU  apparaio  digerente  o 
deirapparalo  cardiocircolatorio;  possono  essere  così 
schematizzate:  l)  agastrìa;  2)  microgastrìa;  3)  duplica- 
zione gastrica;  4)  atresia  del  piloro  e deH'antro;  5) 
membrane  gastriche;  6)  destrogastria;  7)  stenosi  ipertro- 
fica del  piloro  nel  lattante  c nelladulto. 

Agatsrtria 

L'aga.uria  è un'anomalia  rarissima,  sempre  associata  ad 
altre  gravi  malformazioni,  per  lo  più  cardiache.  È causata 
dalla  mancata  differenziazione  dello  s.  dal  canale  intesti- 
nale primitivo  ed  è incompatibile  con  la  vita. 

Mkrogashria 

La  microgasiria  à un'anomalia  congenita  consistente  in  un 
arresto  de!  normale  processo  di  differenziazione  gastrica; 
più  precisamente,  lo  s..  differenziatosi  dal  canale  intestina- 
le primitivo,  non  va  poi  incontro  alla  normale  rotazione 
longitudinale  e non  si  ha  pertanto  la  sua  suddivisione  in 
segmenti  (fondo,  corpo  e antro).  Il  viscere  rimane  piccolo, 
tubuliforme,  il  cardias  non  à funzionante  e il  conscguente 
ristagrm  di  cibo  a livello  dell  esofago.  che  assume  la  fun- 
zione vicariante  di  serbatoio  alimentare,  ne  determina  ben 
presto  la  dilatazione  con  la  formazione  di  lesioni  mucose 
(erosioni,  ulcere)  e tutte  le  possibili  complicanze  (emorra- 
gia, perforazione).  Questa  malformazione,  molto  rara,  è 
quasi  sempre  associata  ad  anomalie  cardiache.  Dal  punto 
di  vista  clinico,  essa  deve  essere  sospettata  in  neonati  che 
presentino,  già  alla  nascita,  vomito  ed  emalemesi,  alleviati 
solo  inizialmente  dalia  posizione  eretta.  L'unica  forma 
possibile  di  trattamento,  seppur  palliativo,  consiste  nell'a- 
limentare  il  neonato  mantenendolo  in  posizione  eretta;  in 
tal  modo  vengono  alleviati  i sintomi  e si  riduce  il  ristagno 
di  cibo  a livello  esofageo.  La  prognosi  è rapidamente  in- 
fausta da)  momento  che  non  è possibile  una  correzione 
chirurgica  deH'anomalia. 

Daplicazione  gastrica 

La  duplicazione  gastrica  ò una  malformazione  rarissima, 
di  più  frequente  riscontro  ne)  sesso  femminile  (rapporto 
maschiifcmmine  1:8).  È definibile  come  una  condizione 
caratterizzata  dallo  sviluppo,  nello  s..  di  una  massa  se- 
parata dallo  s.  stesso,  ma  le  cui  pareti  sono  composte  da 
tutte  le  tonache  che  compongono  la  parete  gastrica 
normale.  Dal  punto  di  vista  anatomopatologico  si  ha  la 
presenza,  all’interno  di  una  cavità  gastrica  normale  per 
forma  e dimensioni,  di  una  siìrta  di  s.  accessi^rio.  soli- 
tamente di  forma  sferoidale,  fusiforme  o tabulare,  di 
piccole  dimensioni,  in  genere  localizzato  lungo  la  grande 
curvatura  o a livello  pilorìcx). 

Più  raramente  tale  massa  è extragastrica,  e in  tal  caso 
risulta  comunicante  con  il  pancreas.  In  oltre  t’80%  dei 
casi  Io  s.  accessorio  à chiuso  c non  è pertanto  in  comuni- 
cazione con  lo  s.  principale.  Molto  frequentemente  in 
esso  si  sviluppano  ulcere  peptiche  che  possono  dar  luogo 
facilmente  a emorragie  (le  quali  determineranno  ornate- 
mesi  o melena  solo  se  esiste  una  comunicazione  con  la 
cavità  gastrica  principale)  o perforazione. 

Questa  patologia  può  manifestarsi  clinicamente  in  vari 
modi:  come  una  massa  epigastrica  asintomatica,  come 
una  massa  epigastrica  associata  a vomito  do  sanguina- 
mento  gastroenterico,  oppure  con  un  quadro  di  ostruzio- 
ne pilorìca.  Non  infrequentemente  può  rivelarsi  con  un 
quadro  di  peritonite  conseguente  a perforazione  dello  s. 


accessorio.  La  diagnosi  è il  più  delle  volte  intraoperatoria 
dato  che  lo  s.  accessorio  è normalmente  chiu.so  e pertan- 
to non  può  essere  visualizzato  con  il  mezzo  di  contrasto. 
Il  trattamento  è ovviamente  chirurgico  c consiste  nella 
rimozione  dello  $.  accessorio  con  successiva  gastro-ga- 
strostomia. 

Atresia  del  piloro  e defl'aotro 

L'afwm  del  piloro  e dell'antro  è una  malformazione  rara, 
per  la  quale  si  ipotizza  una  trasmissione  ereditaria  di  tipo 
autosomico  recessivo.  Dal  punto  di  vista  anatomopatolo- 
gico. lo  $.  termina  a fondo  cicco  o a causa  di  una  mem- 
brana che  separa  completamente  il  corpo  e il  fondo  ga- 
strici dall'antro  o per  la  presenza  di  un  manicotto  connet- 
tivale  ostruente  a livello  pilorìco.  Il  dubbio  diagnostico 
può  essere  posto  già  durame  la  vita  intrauterina  per  la 
presenza  di  polidramnio  e.  alla  nascita,  per  l'immediata 
comparsa  di  vomito  non  biliare.  La  diagnosi  viene  facil- 
mente confermala  dalla  radiografìa  dell'addome  senza 
mezzo  di  contrasto,  che  evidenzierà  uno  s.  sovradistcso 
con  una  totale  assenza  di  gas  neH'tntestino.  Il  trattamento 
è ovviamente  chirurgico  c consiste  nella  rimozione  della 
membrana  o del  manicotto  ostruente  con  successiva  ga- 
stroduodeno- o gastrodigiunostomia. 

Membrane  gastriche 

Le  membrane  gastriche  sono  diaframmi  conncttivali  con- 
geniti rivestiti  da  mucosa  gastrica  normale,  localizzate  a 
livello  dell'antro  o del  piloro.  Generalmente  non  sono  di 
per  sé  impedimento  al  passaggio  del  cibo,  in  quanto 
perforate  al  centro;  tuttavia,  l'instaurarsi  di  processi  in- 
fìammatorì  a carico  della  mucosa  che  le  riveste,  con 
conseguente  edema  e possibili  retrazioni  cicatriziali,  può 
ridurre  il  diametro  del  foro  e indurre  quindi  un  ostacolo 
allo  svuotamento  gastrico  sino  a un  quadro  di  franca 
ostruzione.  Raramente  le  membrane  gastriche  determi- 
nano sintomi  neU’infanzia  o neH'adoiescenza:  infatti  la 
diagnosi  viene  posta  generalmente  nell'età  adulta  e tal- 
volta addirittura  ncU  ctà  avanzata  (6“  o T’  decennio  di 
vita).  I sintomi  sono  di  tipo  ostruttivo,  scatenati,  come 
già  detto,  da  processi  infìammatori  a carico  della  mucosa 
che  circonda  il  foro  centrale  della  membrana. 

La  diagnosi  viene  posta  radiologicamente  o endoscopi- 
camente.  Al  pasto  opaco  si  evidenzierà  un  passaggio  fili- 
forme di  mezzo  di  contrasto  che  corrisponde  al  foro  cen- 
trale della  membrana.  All'endoscopia  si  osserverà  il  foro, 
difficilmente  confondibile  con  il  piloro  in  quanto  caratte- 
risticamente immobile  e sprovvisto  deirattività  muscolare 
tipica  dello  sfintere  pilorico.  La  terapia  è chirurgica  e 
consiste  nell'incisione  o nella  rimozione  completa  della 
membrana;  recentemente  é stata  proposta  la  resezione 
perendoscopica  delle  membrane. 

Destrogastria 

Raramente  isolata,  questa  malformazione  è più  spesso 
associata  a situs  inversus  enterico,  oppure  a destrixardia 
+ situs  ìnversus  totale.  Rappresenta  in  genere  una  sem- 
plice curiosità  anatomica  dal  momento  che  è totalmente 
asintomatica. 

Stenosi  ipertrofica  del  piloro  del  lattante 

La  stenosi  ipertrofica  del  piloro  del  lattante  è senza  dubbio 
la  più  frequente  anomalia  congenita  dello  s.  La  sua  fre- 
quenza è infatti  di  1 caso  ogni  250  nati,  con  una  netta 
predilezione  per  il  sevso  maschile  che  risulta  3-4  volte  più 
colpito  del  sesso  femminile. 

Dal  punto  di  vista  anatomopatologico.  la  malformazio- 
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ne  consiste  in  un'ipertrofia  della  tonaca  muscolare  in  cor- 
rispondenza del  canale  pilorico,  con  massimo  interessa- 
mento dello  strato  circolare.  È presente,  inoltre,  edema 
della  mucosa  con  infiltrato  linfocitaho  sottomucoso.  Dal 
punto  di  vista  macroscopico,  ciò  determina  la  formazio- 
ne di  una  caratteristica  tumefazione  che  rigonfia  in  tato 
Tanello  pilorico. 

La  sintomatologia  consiste  fondamentalmente  in  rigur- 
gito alimentare,  sempre  più  abbondante  e duraturo,  fino 
al  vomito  dopo  ogni  poppata  e progressivo  scadimento 
delle  condizioni  generali  per  disidratazione  e denutrizio- 
ne; la  diagnosi  viene  posta  già  sulla  base  dell'esame 
obiettivo  deiraddome.  che  permette  di  apprezzare,  in 
sede  epigastrica,  una  tumefazione  ovalare  e consistente, 
che  corrisponde  al  piloro  ipertrofico,  e sul  rilievo,  soprat- 
tutto durante  il  pasto,  di  una  peristalsi  gastrica  visibile. 
La  terapia  è sostanzialmente  di  tipo  chirurgico.  Per  mag- 
giori dettagli,  v.  stenosi  i?ertrofica  del  piloro,  stenosi 
ipertrofica  del  piloro  del  lattante. 

Stenosi  ipertrofica  del  piloro  delTadolto 

Molto  più  rara  della  corrispondente  patologia  del  lattan- 
te. à possibile  riconoscere  2 forme  di  stenosi  ipertrofica 
del  piloro  dell'adulto  distinte  dal  punto  di  vista  anatomo- 
patologico;  1)  una  forma  ipertrofica  pura,  di  probabile 
origine  costituzionale:  si  pensa  infatti  che  tale  forma  pos- 
sa rappresentare  la  manifestazione  tardiva  di  una  mai- 
formazione  di  grado  lieve  già  presente  alla  nascita;  2) 
una  forma  scleroipcrtrofìca  o mista,  di  probabile  genesi 
infiammatoria. 

In  entrambe  le  forme  la  parete  gastrica,  in  corrispon- 
denza del  canale  fMlorico,  presenta  un  ispessimento  della 
porzione  circolare  delia  tonaca  muscolare. 

Generalmente,  i sintomi  di  ostruzione  pilorica  sono 
preceduti  da  una  sintomatologia  addominale  aspecifìca 
datante  da  lungo  tempo  e caratterizzata  da  peso  epiga- 
strico postprandiale,  nausea,  borborigmi,  eruttazioni, 
pirosi  e rigurgiti  ad^  e alimentari;  la  diagnosi,  comun- 
que, è essenzialmente  radiologica. 

La  terapia  è chirurgica  e consiste  nella  resezione  an- 
tropilorica,  dal  momento  che  la  semplice  miotomia  pilo- 
rìca  fa  correre  il  rischio  di  lasdare  in  sede  un  processo 
infiltrante  che  nemmeno  l'endoscopia  completata  dall’e- 
same istologico  consente  con  certezza  di  escludere.  (Per 
maggiori  dettagli  v.  stenosi  ifertrohca  del  piloro,  ste- 
nosi ipertrofica  del  piloro  dell'adulto). 

DIVERTICOLO  GASTRICO 

Il  diverticolo  è una  patologa  dello  s.  di  riscontro  piutto- 
sto raro;  la  sua  inddenza.  infatti,  è compresa  tra  Io  0,03 
e lo  0,1%  delle  casistiche  radiologiche  o endoscopiche  e 
tra  lo  0,01  e lo  0,11%  delle  casistiche  autopticlK.  Può 
essere  congenito,  e in  tal  caso  è legato  ad  alterazioni  dr- 
coscrittc  dìeilo  sviluppo  della  parete  gastrica,  oppure  ac- 
quisito. e in  questo  caso  è provocato  da  fenomeni  cicatri- 
ziali conseguenti  a processi  infiammatori  o ulcere  gastri- 
che. a interventi  ctururgid,  a deformazioni  pariet^i  de- 
terminate da  processi  neoplastid. 

Il  meccanismo  causale  di  tali  diverticoli  può  essere,  a 
seconda  dei  casi,  la  pulsione  o la  trazione. 

La  sede  più  comune  di  localizzazione  (oltre  il  70%  dei 
casi)  è a pochi  centimetri  dalla  giunzione  esofagogastrica 
(in  genere  3-4  cm)  sulla  parete  posteriore  dello  s.,  in 
prossimità  della  piccola  curva.  Questi  diverticoli  sono 
sempre  di  tipo  congenito.  Un  altro  20%  dei  diverticoli  è 
localizzato  nella  regione  prepilorica;  questi  ultimi  sono 
quasi  sempre  acquisiti  e la  causa  più  frequente  è costitui- 
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ta  da  un'ulcera  peptica.  Il  rimanente  10%  dei  diverticoli 
è localizzato  a livello  antrale  e può  riconoscere  una  gene- 
si sia  congenita  che  acquisita. 

I diverticoli  ^trid  congeniti  iuxtacardiali  vengono  anche 
definiti  diverticoli  veri,  in  quanto  sono  considerabili  come  estro- 
flessioni  della  parete  gastrica;  in  altre  parole,  la  parete  del  diver- 
tiooto  contiene  tutte  le  tonache  (dalla  mucosa  alla  muscolare) 
che  compongono  la  parete  gastrica  normale.  Al  contrario,  i di- 
verticoli iuxtapilorid  o acquisiti  vengono  definiti  come  diverticoli 
falsi  dal  momento  che  la  loro  parete  risulta  costituita  solo  da 
mucosa,  oltre  che  da  sierosa.  In  realtà,  va  detto  che  questa  rego- 
la tK>n  è affatto  precisa,  in  quanto  sono  stati  descritti  diverticeli 
mucosi  iuxtacardiali  e diverticoli  completi  prepilorid. 

II  significato  clinico  del  diverticolo  gastrico  è a tutt'oggi 
piuttosto  incerto.  Ciò  è dovuto  al  fatto  che  alcuni  studi 
riportano,  in  associazione  a un  diverticolo.  la  presenza  di 
sintomi  digestivi  superiori  aspecifid,  quali  dolore  o peso 
epigastrico  soprattutto  postprandiale,  eruttazioni,  borbo- 
rigmi, mentre  altri  studi  descrivono  come  assodati  al  di- 
verticolo gastrico  sintomi  completamente  diversi,  quali 
dolore  epigastrico  a digiuno,  allevialo  dal  riposo  e dal- 
l'assunzione di  cibo. 

Va  detto,  tuttavia,  che  il  diverticolo  gastrico  viene 
usualmente  diagnosticato  nel  corso  di  un  pasto  opaco  o 
di  una  gastroscopia  eseguita  in  pazienti  sintomatid;  esso 
pertanto  viene,  in  assenza  di  altre  alterazioni  documenta- 
bili, ritenuto  responsabile  della  sintomatologia  riferita  dal 
paziente  sebbene  tale  interpretazione  venga  data  più  per 
esclusione  che  non  per  l'effettiva  certezza  che  il  diverti- 


Fig.  28.  Diverticolo  gastrico;  radiogramma  in  proiezione  sagitta- 
le. stazione  eretta. 
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colo  sta  causa  dei  sìntomi.  È probabile,  infatti,  che  solo  ì 
diverticoli  di  più  grosse  dimensioni,  con  fenomeni  in- 
fiammatori a carico  della  mucosa  diverticolare,  siano  in 
realtà  responsabili  di  una  sintomatologia  di  tipo  dispepti- 
co. Raramente  i diverticoli  possono  dar  luogo  a compli- 
canze, quali  emorragia  o perforazione. 

È importante,  inoltre,  precisare  che  non  esìste  alcuna 
associazione  tra  divertìcolo  gastrico  e diverticoli  del  colon 
o dell'intestino  tenue. 

La  diagnosi  è ovviamente  radiologica  o endoscopica. 

Radiologicamente  (fìg.  28)  appaiono  come  una  solitaria 
e regolare  immagine  di  plus,  di  forma  rotondeg^ante. 
del  ^ametro  compreso  tra  2 e 4 cm,  comunicante  con  la 
cavità  gastrica  mediante  un  sottile  colletto.  Endoscopica- 
mente  viene  visualizzato  il  colletto  dei  diverticolo,  che 
appare  come  un  forame  dal  diametro  di  1 cm  o meno 
verso  il  quale  si  nota  spesso  una  convergenza  plicale;  il 
diverticolo  vero  e proprio  non  viene  solitamente  esplora- 
to con  lo  strumento  per  il  rischio  di  perforazione. 

Il  diverticolo  gastrico  non  necessita,  in  genere,  di  alcun 
trattamento  specifico.  Nel  caso  in  cui  esso  si  associ  a sin- 
tomatologia dispeptica  viene  instaurato  il  trattamento 
farmacologico  diella  dispepsia.  Solo  nei  rari  casi  in  cui 
esso  sia  riconosciuto  responsabile  di  emorragia  o perfora- 
zione è indicala  la  sua  asportazione  chirurgica. 

VOLVOLO  GASTRICO 

Definizioiie  c nitroduzkwe 

11  voivoio  è una  patologia  gastrica  acquisita  dovuta  alla 
rotazione  dello  s.  lungo  uno  dei  propri  assi.  Allorquando 
tale  rotazione  avviene  attorno  all’asse  longitudinale  (la 
linea  cardiopilorica),  il  voivoio  è detto  organoassiale, 
mentre,  quando  si  realizza  attorno  a un  asse  immaginario 
che  unisce  il  punto  medio  della  grande  curva  al  punto 
medio  della  piccola  curva,  il  volvolo  è detto  mesenteroas- 
siale.  È possibile  anche  un  volvolo  misto  dovuto  alla  ro- 
tazione del  viscere  lungo  ambedue  gli  assi. 

È una  patologia  estremamente  rara:  infatti,  dalla  sua 
prima  descrizione,  risalente  al  1886  a opera  dell'italiano 
Berti,  sono  stati  riportati  sino  a oggi  in  letteratura  meno 
di  400  casi. 

Patogenesi 

Questa  patologa  è favorita  da  una  serie  di  fattori  predi- 
sponenti. quali:  una  lassità  delle  strutture* fibrose  o «le- 


gamenti» gastrici  (legamenti  gastrocolico,  gastroepatico, 
gastrosplenico),  l'erma  iatale  paraesofagea,  le  aderenze 
tra  peritoneo  parietale  gastrico  e altri  visceri.  Tra  tutti 
questi  fattori,  comunque,  quello  di  gran  lunga  più  impor- 
tante è il  primo,  che  rappresenta  una  sorta  di  conditio 
sine  qua  non  per  lo  stabilirsi  di  un  volvolo.  Ciò  é dimo- 
strato dagli  studi  autoptid,  nei  quali  si  è osservato  che  lo 
s.  non  può  essere  rotato  di  180°  lungo  uno  dei  suoi  assi  a 
meno  che  uno  dei  suoi  legamenti  non  venga  sezionato.  Se 
tutti  i legamenti  sono  intatti,  una  volta  rotato,  lo  s.  ri- 
prende immediatamente  la  sua  normale  posizione. 

AjMlOMla  patologka 

Nel  caso  di  volvolo  organoassiale,  la  rotazione,  come  già  detto, 
avviene  lungo  la  linea  cardk»pilorica  e si  ha.  in  genere,  ranterio- 
rizzazione  <u  tutu  la  faccia  posteriore  dello  s.  (volvolo  totale), 
ed  entrambi  gli  orifizi  (cardias  e piloro)  risultano  occlusi.  Questo 
tipo  di  volvolo,  che  è il  più  frequente,  si  realizza,  s<^tamente,  in 
nvodo  acuto,  dando  luogo  a un  quadro  di  addome  acuto. 

In  caso  di  volvolo  mesenteroassialc  la  rotazione,  come  già  ri- 
cordato. avviene  lungo  l'asse  immaginario  che  unisce  grar>de  e 
piccola  curva  nei  punti  medi:  dò  determina  un  awidnameoto 
del  piloro  al  cardias  e della  grande  curva  al  diaframma.  Questo 
tipo  di  volvolo  è meno  comune  e si  determina  in  gerbere  croni- 
camente dando  luogo  a una  sintomatologia  cronica,  spesso  di 
modesta  entità. 

CUnica 

Dobbiamo  distinguere,  dal  punto  di  vista  clinico,  il  volvo- 
lo acuto  dal  volvolo  cronico. 

Nel  primo  caso,  cioè  quello  di  volvolo  acuto,  in  una 
situazione  di  completo  benessere  compaiono  improvvisa- 
mente: violento  dolore  epigastrico,  vomito  con  impossibi- 
lità di  emettere,  a causa  della  ostruzione.  ìi  contenuto 
gastrico;  rapidamente  si  instaura  un  quadro  di  shock; 
talvolta  si  può  avere  ematemesi.  espressione  della  necrosi 
ischemica  della  mucosa  gastrica  conseguente  allo  strango- 
lamento vascolare. 

Caratteristica  di  questo  volvolo  è l'assoluta  impossibili- 
tà di  far  progredire  il  sondino  nasogastrico  oltre  l’esofago 
distale. 

Nel  caso  di  volvolo  cronico  il  paziente  riferisce  di  avere 
da  lungo  tempo,  spesso  anni,  una  sintomatologia  aonica 
aspecifìca  caratterizzata  da  lievi  epigastralgie  postprandia- 
li.  nausea,  borborigmi,  eruttazioni;  spesso  il  malato  im- 
para da  solo,  assumendo  determinate  posizioni,  a favori- 
re lo  svuotamento  del  contenuto  ga.strico. 


Fig.  29.  A sinistra:  volvolo  ga- 
strico cronico  intermiiienie.  A 
destra:  lo  stesso  caso  esaminalo 
dopo  alcune  ore:  eliminato  il 
meteorismo  colico,  lo  s.  ha  riac- 
quistato la  morfologia  normale. 
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DiafMsi 

Un  volvolo  acuto  deve  essere  sospettato  clinicamente  in 
soggetti  portatori  di  ernia  iatale  paraesofagea  che  svilup- 
pino. improvvisamente,  la  drammatica  sintomatologìa 
sopra  descrìtta,  mentre  il  volvolo  cronico  viene  diagnosti- 
cato, in  genere,  casualmente  in  un  paziente  giunto  all’os- 
servazione  medica  per  dispepsia  (lìg.  29). 

La  radiologia  fornisce,  comunque,  la  diagnosi  definiti- 
va, dimostrando,  in  caso  di  volvolo  acuto,  distensione 
gastrica  e una  brusca  interruzione  della  colonna  di  bario 
a livello  dell'esofago  distale;  mentre,  nel  caso  dì  volvolo 
mesenteroassiale,  si  evidenzierà  la  rotazione  gastrica  con 
la  comparsa  di  2 livelli  idroaerei  a livello  del  quadrante 
addominale  superiore  sinistro. 

Terapia 

Il  volvolo  acuto  impone  l'immediato  intervento  chirurgi- 
co; nel  caso  di  volvolo  cronico  l'intervento,  invece,  à ri- 
servato solo  ai  pazienti  fortemente  sintomatici  e nei  quali 
si  dimostri  con  certezza  che  la  sintomatologia  dipende 
sicuramente  dal  volvolo;  peraltro,  in  questi  casi,  è spesso 
sufficiente  un  trattamento  conservativo  basato  sulla  de- 
compressione gastrica. 

CORPI  ESTRANEI 

latrodazkme 

Lo  $.  può,  in  determinate  circostanze,  trasformarsi  in 
serbatoio  delle  più  svariate  sostanze  che  sono  pervenute 
nella  cavità  gastrica  attraverso  una  delle  seguenti  vie:  1) 
traumi  penetranti  (ad  es.,  proiettili  in  caso  di  ferite  da 
arma  da  hioco);  2)  interventi  chirurgici  addominali  (ad 
es..  ferri  chirurgici,  garze,  dimenticati  durante  l'opera- 
zione);  3)  Tesofago,  per  ingestione  volontaria,  come  nei 
bambini,  nei  soggetti  con  turbe  psichiatriche  o nei  sog- 
getti normali  allo  scopo  di  ottenere  determinati  vantaggi 
(ad  es.,  il  ricovero  ospedaliero  per  i carcerati,  la  licenza 

0 l'esonero  da  mansioni  indesiderate  per  i militari)  o per 
ingestione  involontaria,  come,  ad  es.,  per  cattive  abitudi- 
ni durante  lo  svolgimento  del  proprio  lavoro  (chiodi  dì 
tappezziere,  tenuti  tra  le  labbra  per  comodità);  4)  il 
duodeno,  come  nel  caso  di  para.ssiti  intestinali  o calcoli 
biliari  che  possono  pervenire  nello  s.  risalendo  dal  duo- 
deno; 5)  corpi  estranei,  infine,  possono  formarsi  diret- 
tamente nello  s.  per  agglomerazione  progressiva  di  so- 
stanze vegetali  contenute  nella  dieta  (fìtobezoarì)  o di 
capelli  ingeriti  (tricobezoarì),  o,  più  raramente,  di  sali 
metallici  assunti  come  farmaci  (sali  dì  bismuto,  di  allu- 
minio, di  magnesio).  (V.  bezoak). 

Il  destino  dei  corpi  estranei  dipende  strettamente  dalla 
loro  natura  e dalle  loro  dimensioni:  gli  oggetti  di  piccole 
dimensioni,  se  la  forma  è tale  da  consentire  loro  di  supe- 
rare con  facilità  il  canale  pilorìco,  che  rappresenta  il  pas- 
saggio limitante  alla  loro  ulteriore  progressione,  vengono 
rapidamente  eliminati  per  via  naturale.  I parassiti  vengo- 
iK>  facilmente  eliminati  dallo  s.  con  secrezione  cloridro- 
peptica  normale,  mentre  possono  permanere  a lungo  nel- 
lo s.  achilleo.  I corpi  estranei  di  grosse  dimensioni  o in 
elevato  numero,  invece,  restano  nella  cavità  gastrica 
finché  non  si  intervenga  per  eliminarli. 

OWea 

1 corpi  estranei  di  forma  arrotoiKlata.  anche  se  numerosi, 
possono  restare  a lungo  asintomatici,  in  quanto  non  rap- 
presentano un  grave  ostacolo  al  passaggio  degli  alimenti 
e haniK)  scarsa  azione  abrasiva  nei  confronti  della  mucosa 
gastrica.  A volte  possono  dar  luogo  a una  sintomatologia 
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Rg.  30.  Corpo  estraneo  (moneta)  nello  i.;  esame  diretto. 


dispeptica,  in  genere  di  modesta  gravità,  costituita  so- 
prattutto da  dolore  o peso  epigastrico,  nausea  e vomito 
episodici,  ed  essere  casualmente  diagnosticati  nel  corso  di 
indagini  diagnostiche  effettuate  per  tali  sintomi.  1 parassi- 
ti, invece,  potranno  causare,  oltre  a un'aspecifìca  sinto- 
matologia digestiva,  anche  i sintomi  sistemici  deH'infesta- 
zìone. 

Molto  più  pericolosi  sono,  invece,  i corpi  estranei  for- 
niti di  asperità,  i quali  possono  facilmente  ledere  la  mu- 
cosa gastrica,  provocando  erosioni  e ulcere,  o addirittura 
causare  perforazione  della  parete  gastrica  con  conseguen- 
te peritonite,  più  spesso  saccata  se  la  perforazione  è di 
ridotte  dimensioni  e ha  dato  il  tempo  sufficiente  al  crearsi 
di  una  circoscrizione  aderenziale.  Fistole  enterocutanee 
rappresentano,  spesso,  l'esito  di  tali  peritoniti  saccate  da 
corpo  estraneo.  D'altro  canto,  va  ricordato  che  anche  i 
corpi  estranei  a superfìcie  smussa,  apparentemente  non 
pericolosi,  quando  decubitano  a lungo  sulla  mucosa  ga- 
strica possono  essere  causa  di  lesioni  ulcerative  con  con- 
seguente emorragia.  Va  ricordata,  infine,  la  possibilità 
delio  stabilirsi  di  un  quadro  di  ostruzione  pilorica. 

DiagBosi 

Molto  spesso  già  l'anamnesi  è suffidente  per  fare  diagno- 
si di  corpo  estraneo  endogastrìco.  Nel  paziente  non  colla- 
borantc,  l’esame  radiologico  dciraddomc  senza  mezzo  di 
contrasto  permette  di  evidenziare  i corpi  estranei  radio- 
opachi  (oggetti  metallid  (fìg.  30|  o a elevato  contenuto  di 
calcio);  negli  altri  casi  sarà  necessario  il  pasto  opaco,  che 
li  metterà  in  evidenza  come  difetti  di  riempimento  di  for- 
ma caratteristica,  in  genere  mobili.  L’endoscopia  digesti- 
va superiore  rappresenta  la  metodica  diagnostica  conclu- 
siva in  quanto,  oltre  a confermare  la  diagnosi,  consente 
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Fit.  31.  Immasinc 
endoscopica  di  nto- 
bczoario  del  fondo 
gastrico.  (Osservaiio- 
ne  Bianchi  Porro). 


anche,  se  il  corpo  estraneo  è di  dimensioni  sufficiente- 
mente  piccole,  la  sua  estrazione.  L'esame,  inoltre,  nel 
dubbio  radiologico  di  formazione  vegetante,  che  può  sus- 
sistere soprattutto  in  presenza  di  lesioni  ulcerative  da 
decubito,  consente  l'effettuazione  di  prelievi  bioptici. 

Terapia 

Come  già  accennato,  in  presenza  di  corpi  estranei  che 
non  possano  essere  eliminati  per  via  naturale,  quando  le 
dimensioni  e la  forma  lo  permettano,  il  trattamento  con- 
siste nella  loro  estrazione  pcrcndoscopica,  eventualmente 
dopo  frantumazione  mediante  pinze  da  biopsia  o ansa 
diatermica  per  polipectomia.  Nei  casi  in  cui  ciò  non  sia 
possibile,  è necessario  ricorrere  alla  gastrotomia.  Per  fa- 
vorire l’eliminazione  naturale  di  oggetti  acuminati  c limi- 
tare nel  contempo  la  possibilità  che  essi  ledano  la  mucosa 
del  tratto  digestivo  durante  il  loro  passaggio,  è consiglia- 
bile la  somministrazione  di  farinacei  che  avvolgono  l'og- 
getto, il  cui  tragitto  verrà  seguito  radiologicamente. 

Cenni  sai  bezoarì 

Con  il  termine  bezoar  viene  indicato  un  particolare  tipo 
di  corpo  estraneo,  che  si  forma  nel  canale  digestivo  (qua- 
si sempre  a livello  gastrico)  per  accumulo  di  sostanze 
alimentari  o estranee  ingerite  dal  soggetto  (hg.  31). 

Si  distinguono  classicamente  2 tipi  di  bezoarì:  i fitobe- 
zoari,  ovvero  agglomerati  di  sostanze  vegetali  e i tricobe- 
zoari^  doè  agglomerati  di  capelli.  Per  la  trattazione  del- 
l’argomento,  v.  bezoar  (II,  2220). 


CASTRITI 

Classificazione 

Nell’ambito  delle  patologie  digestive  superiori,  le  gastriti 
sono  sempre  state  uno  dei  capitoli  meno  ben  definiti; 
ciò  in  virtù  del  fatto  che,  in  passato,  il  termine  gastrite  è 
stato  utilizzato  in  modo  improprio:  dal  clinico,  per  indi- 
care qualsiasi  tipo  di  sintomo  riferibile  al  tratto  ga- 
stroenterico superiore,  dal  radiologo  per  definire  qua- 
lunc|ue  alterazione  del  quadro  radiologico  gastrico  non 
asenvibile  a ulcera  o neoplasia.  daH’endoscopista,  infine, 
per  indicare  alterazioni  macroscopiche  della  mucosa  ga- 
strica. quali  un  apparente  assotti^iamento  della  mucosa 
stes.sa,  eritema  diffuso  o localizzato,  erosioni,  emorragie 
sottomucose. 

Oggi  è ben  definito  che  il  termine  gastrite  debba  essere 
riferito  a lesioni  infiammatorie  della  mucosa  gastrica,  dif- 
fuse o circoscritte,  dimostrale  o confermate  mediante 
esame  istologico. 

Secondo  le  più  recenti  classificazioni,  le  gastrìti  ven- 
gono distinte  in  3 categorie:  erosive,  non  erosive  e spe- 
cifidie. 

NeH'ambìto  delle  gastriti  erosive  sono  comprese  la  ga- 
strite acuta  emorragica  (fig.  32),  anche  definita  gastrite 
erosiva  da  stress,  che  rientra  nel  capitolo  delle  ulcere  ed 
erosioni  gastriche  da  stress  (v.  ulcera  gastroduodenale) 
e la  gastrite  erosiva  idiopatica  meglio  nota  come  gastrite 
varioliforme. 

Il  capitolo  delle  gastriti  non  erosive  è essenzialmente 
rappresentato  dalla  gastrìte  cronica,  caratterizzata,  sul 
piano  istopatologico,  da  3 distinti  stadi:  gastrite  cronica 
superficiale,  gastrite  atrofica,  atrofìa  gastrica. 

Nel  capitolo  delle  gastriti  .specifiche,  infine,  sono  com- 
prese particolari  forme  di  gastrìte  che  riconoscono  precisi 
moventi  etiologici  o sono  caratterizzate  da  peculiari 
aspetti  anatomopatologici:  malattia  di  Ménétrìer.  gastrìte 
eosinofila,  iperplasia  linfoide  gastrica  benigna  o pseudo- 
linfoma.  gastrìte  granulomatosa,  gastrìti  infettive,  gastrìti 
da  agenti  fisici. 

Gastrite  cronica  erosiva  idiopatica 
Si  tratta  di  un'affezione  relativamente  rara  che  rientra  nel 
capitolo  delle  gastrìti  erosive  in  quanto  è caratterizzata, 
dal  punto  di  vista  endoscopico,  da  erosioni  multiple  della 
mucosa  gastrica,  del  diametro  di  pochi  millimetri,  spesso 
localizzate  su  piccole  rìlevatezze  della  mucosa  stessa;  vie- 


Fig.  32.  Cìastnic  acuta  a impronta  emorragica.  A uniura:  aspetto  macroscupK*u;  notare  che  si  tratta  di  s.  già  sottoposto  a resezione. 
A destra:  quadro  microscopico;  sono  ben  visibili  gli  stravasi  emorragici  intramuoosi.  {Da  GiareUi,  Melato  e Antonutio). 
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r>c  anche  definita  gastrìte  varìoliforme  o gastnipatia  cro- 
nica aftosa  o papulosa. 

Sebbene  Vetiopatogenesi  di  tale  affezione  sia  a tutt'oggi 
sconosciuta,  l'ipolesi  più  accettala  è quella  di  una  genesi 
immunopatologica.  Essa  si  basa  sulle  seguenti  ossersazio- 
ni:  in  primo  luogo,  la  dimostrazione  della  presenza  di  un 
elevato  numero  di  cellule  produttrici  di  IgE  nella  lamina 
propria  della  mucosa  di  frammenti  bioptici  prelevati  dalie 
lesioni;  in  secondo  luogo,  una  frequente  positività  anam- 
nestica  per  manifestazioni  allergiche;  e infine,  la  dimo- 
strazione. in  un’elevata  percentuale  di  soggetti  (fino  ai 
50%),  di  elevati  livelli  sierici  di  IgE. 

Questa  patologia  non  possiede  uno  specifico  quadro 
ciinico;  una  grossa  quota  di  tali  pazienti»  infatti»  è del  tut- 
to asintomatica  e»  in  questi  casi,  la  diagnosi  viene  quindi 
posta  casualmente  nel  aìrso  di  un’endo$o>pia  digestiva 
superiore  eseguita  per  altri  motivi  (ad  es..  un’anemia}. 

Una  quota  altrettanto  consistente  dì  pazienti  presenta, 
invece,  una  sintomatologia  aspccifica  rappresentala  da 
dolore  in  regione  addominale  superiore,  anoressia,  nau- 
sea e vomito,  presente,  in  genere,  da  pochi  mesi,  più 
raramente  persistente  da  anni. 

Raramente  il  paziente  giunge  all’osservazione  clinica 
per  melena  o ematemesi,  perdita  ematica  gastrointestina- 
le occulta  o importante  calo  ponderale. 

Per  la  diagnosi,  il  pasto  opaco  consente  di  evidenziare 
un'ipertrofìa  delle  pliche  del  fondo  e del  corpo  gastrici,  ma 
raramente  permette  di  visualizzare  le  erosioni  mucose. 

All’esame  endoscopico  ii  osservano  pliche  gastriche 
prominenti,  più  spesso  in  modo  diffuso  a livello  di  fondo, 
corpo  cd  antro,  più  raramente  solo  antrali.  Sulle  pliche  si 
apprezzano  piccole  rilcvatezze  mucose  (papule)  che  pre- 
sentano al  centro  talvolta  semplicemente  una  depressione 
(probabilmente  cicatriziale),  in  altri  casi  un'erosione  ro- 
tondeggiante circondata  da  un'alone  eritematoso  (afta). 
A seconda  dei  casi  il  quadro  viene  definito  gastropatia 
papulosa  o aftosa. 

L’esame  istologico  di  biopsie  della  lesione  è assoluta- 
mente aspecìfico,  rivelando  semplicemente  la  presenza  di 
un  infiltrato  infiammatorìo  nella  lamina  propria,  con  pre- 
valenza di  linfociti  e plasmacellule.  La  diagnosi  differen- 
ziale. che  in  genere  non  pone  problemi»  è soprattutto  con 
il  linfoma  gastrico  o una  localizzazione  gastrica  di  morbo 
di  Crohn. 

Non  esiste  una  terapia  medica  standardizzata  per  tale 
patologia.  In  letteratura,  infatti,  vengono  riportate  rispo- 
ste favorevoli,  cliniche  ed  endoscopiche,  ai  più  svariati 
trattamenti:  corticosteroidi,  carbenossolone»  disodiocro- 
moglicalo,  antiacidi. 

AfKhe  per  quanto  concerne  la  storia  naturale  della 
malattia  le  possibilità  sono  svariate:  in  molti  pazienti  si 
assiste,  per  lungo  tempo,  a un  alternarsi  di  remissioni  e 
rìesacerbazioni  del  quadro  endoscopico.  che  spesso,  tut- 
tavia, non  hanno  alcun  rapporto  con  l'andamento  delia 
sintomatologia;  in  altri  casi  si  osserva  la  persistenza, 
immodilìcata.  delle  lesioni  gastriche  per  anni.  In  altri  pa- 
zienti. infine,  si  ha  una  remissione  spontanea  della  malat- 
tia dopo  pochi  mesi  dall'esordio. 


che  conduce,  in  ultima  analisi,  alla  progressiva  riduzione 
di  numero  delle  cellule  specializzale  deH’epitelio  ghiando- 
lare gastrico  (cellule  parietali  e principali).  Viene  anche 
distinta  in  gastrìte  antralc  c gastrite  indica,  a seconda 
delle  zone  di  epitelio  ghiandolare  gastrico  coinvolte;  in 
realtà  va  detto  che  spesso  entrambe  le  regioni  gastriche 
sono  contemporaneamente  coinvolte,  anche  se  la  severità 
del  processo  infiammatorio  può  variare  da  zona  a zona. 

Anatomìa  patologica 

Nella  gastrite  cronica  superficiale  la  mucosa  gastrica  macroscopi- 
camente appare  edematosa  c ipcrcmica.  diffusamente  o ad  arce 
circoscritte  di  mucosa,  particolarmenic  lungo  la  piccola  curvatura. 

All’esame  isiologicu  si  rileva  un'inJìJirazionc  di  elementi  linfo- 
plasmaccliulari  nella  lamina  propria  limitala  alla  metà  supcriore 
c in  particolar  modo  in  corrispondenza  delle  fossette  gastriche; 
alterazioni  morfologiche  possono  essere  evidenziate  a carico  del- 
le cellule  mucose  supciiìciali  che  assumono  un  aspetto  cuboida- 
le.  con  depiczinne  di  muco  c aumentata  attività  milotica.  Le 
ghiandole  gastriche  sono,  tuttavia,  normali. 

Nella  gastrite  atrofica  e neìVatrofia  gastrica,  all'esame  macro- 
scopico la  mucosa  appare  spcs.so  pallida  c sottile,  soprattutto  a 
livello  del  fondo  e del  corpo,  lasciando  trasparire  la  sottostante 
rete  vascolare  sotlomucusa.  Talvolta,  soprattutto  a livello  antra- 
lc. si  pos.vono  osservare  fini  nodularità  multiple.  As.sai  spcs.so, 
tuttavia,  la  mucosa  g.^strica  non  presenta  alterazioni  macroscopi- 
che apprezzabili. 

All'esame  istologico,  nella  gastrìte  atrofica  si  osserva,  a livello 
corpofundico.  una  netta  riduzione  di  numero  delle  ghiandole 
oxiniichc.  che  vengono  sostituite  da  ghiandole  di  tipi>  pilorico 
(metaplasia  pscudopilorica).  indistinguibili  da  quelle  normalmen- 
te localizzate  nelle  regioni  antralc  o cardiale.  A livello  antralc, 
invece,  si  osserva  un  a.s.sotliglian>cnto  dello  strato  ghiandolare  c 
alcune  ghiandole  possono  apparire  dilatale  con  aspetto  di  tipo 
cistico.  In  questa  fase  della  malattia  è ancora  presente  un  cospi- 
cua infiltrato  infiammatorio  esteso  a tutta  la  lamina  propria, 
anche  in  corrispondenza  dello  strato  ghiarnlolare.  e costituito 
prevalentemente  da  linfoati  c plasmacellule.  Un  altro  aspetto  di 
questa  fase  à Ci>stituito  dalla  mctaplasia  intestinale,  che  consiste 
nella  sostituzione  del  normale  epitelio  gastrico  di  superficie  da 
parte  di  cellule  di  tipo  intestinale  (cellule  calkriformi);  tale  fe- 
nomeno può  interessare  la  mucosa  in  modo  diffuso  o circoscrit- 
to. Nella  fase  dell'atrofia  gastrica,  infine,  si  osserva  la  pressoché 
totale  scomparsa  delle  ghiandole  gastriche,  con  marcato  assotti- 
gliamento della  mucosa.  L'inliltraziorvc  infiammatoria  ò modesta 
o addirittura  assente,  la  mctaplasia  intestinale  o pscudopilorica 
più  estesa.  Nella  tab.  IV  abbiamo  schematizzalo  i diversi  aspetti 
istologici  delle  tre  forme  di  gastrìte  cronica. 

Etiopaiogenesi 

L’ctiopatogenesi  della  gastrite  cronica  non  è nota;  è tut- 
tavia dimostrato  che  essa  si  assoda  a una  ben  definita 
serie  di  situazioni,  quali:  età  avanzata,  fattori  dietetid  e 
ambientali,  ulcera  gastrica,  gastrectomia,  anemia  perni- 
ciosa essenziale,  carcinoma  gastrico,  colonizzazione  ga- 
strica da  Campylobacter. 


TAB.  IV.  QUADRI  ISTOLOGICI  DELLA  GASTRÌTE 
CRONICA  NON  EROSIVA  ASPECinCA 


Tipo 


lailtrato  iaftamouitorio 


GWandok 

gastriche 


GtstHtc  non  erosiva  idiopatica  o gastrite  cronica 

Cìeneraiità 

Rappresenta  la  forma  più  comune  di  gastrite  interessan- 
do. a seconda  dcirctà.  dal  10  al  50%  della  popolazione. 
Viene  distinta,  dal  punto  di  vista  istopatologico,  in  3 
forme:  gastrite  cronica  superficiale,  gastrite  cronica  atrofia 
ca  e atrofia  gastrica,  le  quali  possono  essere  considerate 
come  le  fasi  successive  di  un  unico  processo  patologico 


Gastrìte 

(?onfìnato  alla  metà  su- 

Indenni 

superficiale 

pcrtorc  della  lamina 
propria 

Gastrite 

Esteso  alla  zona  ghiando- 

Riduzione  del  nume- 

atrofica 

lare 

ro 

Atrofia 

gastrica 

Mimmo 

Ridottissime  o assenti 
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1.  Associazione  gastrile-elà  avanzata.  - La  frequenza 
della  gastrite  cronica  aumenta  con  l'aumcntarc  dell'età; 
infatti,  per  quanto  concerne  la  forma  superficiale,  la  pre- 
valenza oscilla  dal  30%,  nei  soggetti  di  età  superiore  ai 
30  anni,  a oltre  il  50%  nei  soggetti  al  di  là  del  4^"  decen- 
nio. La  forma  atrofica  si  osserva  più  tardivamente:  meno 
del  10%  della  popolazione  sotto  i 40  anni  ne  è colpito, 
mentre  al  di  sopra  del  5**  decennio  interessa  circa  il  50% 
della  popolazione.  L aumento  della  prevalenza  con  l'au- 
mentare deU’età  non  deve  comunque  indurre  a conside- 
rare tale  affezione  come  un  processo  fisiologico  di  «sene- 
scenza» della  mucosa  gastrica. 

2.  Associazione  nasthle'fauori  alimentari  e ambientali. 
- È opinione  comune  che  il  fumo  di  sigaretta  e vari  fat- 
tori alimentari,  tra  cui,  in  particolare,  l'alcol,  siano  degli 
importanti  agenti  ctiologici  della  gasirìte  cronica.  In 
realtà  va  detto  che  il  loro  ruolo  causale  è tutt'altro  che 
dimostrato.  Recenti  studi  hanno  evidenziato  una  più 
elevata  frequenza  di  gastritc  cronica  superficiale,  soprat- 
tutto del  corpo-fondo,  nei  forti  bevitori  (>  80  g di  età- 
nolofdie)  c nei  forti  fumatori  (>  20  sigarctte/die)  rispet- 
to ai  controlli:  tuttavia  questi  risultati  sono  stati  osserva- 
ti in  casistiche  molto  limitate  e necessitano  pertanto  di 
ulteriori  conferme. 

3.  As.sociazione  gasirite  cronica-ulcera  gastrica.  - Quasi 
invariabilmente  le  ulcere  del  corpo  c dcU'antro  gastrico 
(ma  non  quelle  prcpiloriche)  si  assodano  a una  gastrite 
cronica  diffusa  antrale. 

Il  quadro  istologico  è,  in  genere,  quello  di  una  gastritc 
superficiale  o atrofica,  spesso  accompagnata  da  estesa 
metaplasìa  intestinale.  Questo  tipo  di  gastrite  appare  es- 
sere completamente  indipendente  dall'età  e persiste,  di 
solito,  anche  dopo  la  cicatrizzazione  della  lesione  ulcero- 
sa. Queste  osservazioni  hanno  fatto  ipotizzare  che  la  pa- 
tologia infiammatoria  sia  preesistente  allo  sviluppo  del- 
l'ulcera e che  i meccanismi  patogenetid  siano  gli  stessi  di 
quelli  che  stanno  alla  base  della  malattia  peptica  (v.  ul- 
cera gastroduodenale). 

4.  Associazione  gastriie  cronica-gastreclomia.  - Dopo 
gastrectomia  parziale  per  patologia  non  ncoplastica  è 
pressoché  inevitabile  lo  sviluppo  di  gastrite  cronica  a ca- 
rico della  mucosa  del  residuo  moncone  gastrico.  Il  pro- 
cesso infiammatorio  si  instaura  più  rapidamente  ed  è di 
maggior  severità  dopo  resezioni  ti|X>  Billrolh  11  (v.  sotto, 
col.  1365);  le  alterazioni  sono  di  maggior  intensità  a livel- 
lo della  mucosa  immediatamente  preanastomotica. 

La  patogenesi  di  queste  forme  di  gastrite  non  è chiara; 
due  sono  comunque  i fattori  principalmente  imputati:  1) 
l'antrectomia  e l'eventuale  associata  vagotomia,  che 
comportano  la  ridotta  o mancata  secrezione  di  ormoni 
gastrointestinali  (quali  la  gastrina)  prov\isti  di  un  effetto 
trofico  sulla  mucosa  corpofundica;  2)  il  costante  reflusso 
enterogastrico  conseguente  all'eliminazione  dello  sfintere 
pilorico.  con  il  suo  potenziale  effetto  lesivo  nei  confronti 
della  mucosa  gastrica. 

5.  Ass(KÌazione  gastriie  cronico-anemia  perniciosa.  - 
L’anemia  perniciosa  è una  forma  di  anemia  megaloblasti- 
ca  associata  ad  acloridria.  Il  malassorbimcnto  dì  Vit.  B|2 
alla  base  dcH'ancmia  è conscguente  a una  riduzione  della 
secrezione  gastrica  di  fattore  intrinseco  e a una  ridotta 
attività  biologica  dello  stesso  (v.  sotto). 

Dal  punto  di  vista  istologico,  il  quadro  è quello  di 
un'atrofìa  gastrica  che  interessa  essenzialmente  la  mucosa 
fundica;  la  mucosa  antrale  è.  invece,  in  genere  risparmia- 
ta o mostra,  tutt'al  più.  minimo  infiltrato  infiammatorio  c 
aumento  del  numero  delle  cellule  G dimostrabile  con 
tecniche  immunoist(Khimiche:  in  oltre  i'80%  di  questi 
pazienti  vi  é.  infatti,  iperga.strinemia. 


Caratteristica  di  uue&ta  malattia  è una  serie  di  aitcraziom 
immunologiche  che  tanno  ipotizzare  una  patogenesi  autoimmu- 
nitaria. Esse  sono  rappresentate  da;  1)  autoaniicorpi  anti-cellulc 
panctali  ga.striche,  nscontrabili.  con  tecniche  di  immunofluore- 
scenza  indiretta,  nel  90%  circa  dei  pazienti;  tali  anticorpi  sono 
evidenziabili  solo  nel  2%  della  popolazione  generale  al  di  sotto 
dei  20  anni  c nel  16%  dei  soggetti  di  età  superiore  ai  60  anni; 

2)  antkorpj  anti-fattore  intrinseco  di  2 tipi;  a)  anticorpi  bloccan- 
ti in  grado  di  legarsi  al  fattore  intrinseco  impedendo  il  suo  lega- 
me con  la  Vit.  Bi^;  essi  sono  riscontrabili  nel  siero  del  65-7o% 
dei  pazienti:  b)  anlicurpi  bloccanti  in  grado  di  legarsi  al  com- 
plesso fattore  inirinscco-Vit.  impedendone  Vuptake:  questi 
vengono  riscontrati  in  circa  |/3  dei  pazienti  con  anemia  perni- 
ciosa; entrambi  i tipi  di  anticorpi  si  ritrovano  nella  saliva  c net 
succo  gastrico  c sono  responsabili  della  ridotta  attività  biologica 
del  poco  fattore  intrinseco  sintetizzato  dallo  s.  di  questi  pazienti; 

3)  la  frequente  associazione  tra  anemia  perniciosa  e altre  pato- 
logie autoimmunitane,  soprattutto  tiroidee  e corticosurrenali: 
tale  associazione  si  estrinseca  sia  nella  coesistenza  delle  due  pa- 
tologie. sia.  soprattutto,  nella  presenza  di  autoanticorpi  verso 
questi  organi:  infatti,  circa  il  50%  dei  pazìemi  con  anemia  per- 
niciosa ha  autoanticorpi  antitiroidc  e il  30%  dei  pazienti  con 
patologie  tiroidee  autoimmuni  ha  anticorpi  antigastrici;  4)  l'os- 
sersaziune  che  un  irultamento  immunosoppressivo  è in  grado  di 
migliorare,  seppur  temporaneamente.  l‘assorbimcnio  della  Vii. 
B,2  e di  aumentare  la  secrezione  cloridropcptica  c di  fattore 
intrinseco. 

Va  infine  ricordala  resistenza  di  una  familiarità  per  questa 
affezione,  dimostrata  dalt'osservazione  che  il  1.5%  circa  dei  fa- 
miliari, sebbene  asiniumaikx).  ha  un  quadro  di  atrofìa  gastrica  c. 
nel  20-30%  dei  casi,  si  riscontra  nel  siero  di  tali  soggetti  la  pre- 
senza di  autoanticorpi  antigasirid. 

6.  Associazione  gastrite  cronica-corcinoma  gastrico.  - 1) 
carcinoma  dell'antro  e del  corpo  è spesso  associato  a ga- 
strìte  atrofica  antrale  e fundica  con  diffusa  metaplasia 
intestinale.  Da  questa  osservazione  è derivata  l’ipotesi 
che  la  gastrite  cronica,  a.s.sociata  a una  estesa  metaplasia 
intestinale,  possa  costituire  una  lesione  precancerosa. 
Evidenze  favorevoli  in  tal  senso  sono  rappresentate  da; 
a)  l'osservazione  che  nelle  nazioni  a più  elevata  incidenza 
di  carcinoma  gastrico  la  prevalenza  e la  severità  della 
gastrite  cronica  appaiono  maggiori  rispetto  a quelle  ri- 
scontrate nei  paesi  a bassa  incidenza  di  carcinoma;  b)  i 
pazienti  con  anemia  perniciosa  hanno  un  rischio  circa  3 
volte  superiore,  rispetto  alta  popolazione  generale,  di  svi- 
luppare un  carcinoma  gastrico;  c)  la  gastroresezione  per 
patologia  gastrica  benigna,  soprattutto  secondo  Biliroth 
11,  rappresenta  un  preciso  fattore  di  rischio  per  lo  svilup- 
po di  carcinoma  gastrico  (fig.  33).  Evidenze  sfavorevoli 
per  tale  associazione  sono  invece  rappresentate  dall'os- 
servazione che  la  gastrite  cronica  antrale  si  accompagna 
pressoché  sempre  all'ulcera  gastrica  benigna  del  corpo  e 
inoltre  dalla  constatazione  che,  talvolta,  la  mucosa  circo- 
stante il  carcinoma  è priva  di  fatti  infiammatori  o ne  pre- 
senta solo  di  minimi.  L'attribuzione  di  un  significato  di 
stato  precanccroso  alla  gastritc  cronica  costituisce  un  fat- 
to di  notevole  rilevanza  per  gli  eventuali  programmi  di 
sorveglianza  endoscopica  a lungo  termine  a cui  dovrebbe- 
ro essere  sottoposti  i pazienti  con  gastritc  atrofica  nel 
caso  che  questa  ipotesi  venga  confermata.  In  mancanza  di 
dati  definitivi  in  tal  senso,  al  momento  attuale  la  sorve- 
glianza a lungo  termine  (endoscopia  + biopsie  gastriche 
multiple  ogni  12*24  mesi)  è indicata  solo  nei  pazienti  con 
anemia  perniciosa  c nei  gastrorcsccati  da  oltre  10  anni 
per  patologia  gastrica  benigna. 

7.  Gastriie  cronica  e Campylobacter  pyloridis.  - Un 
nuovo  elemento  emerso  dei  tutto  recentemente  nel  com- 
plesso problema  deH'ctiopatogcnesi  della  gastriie  cronica 
è rappresentato  da  un  microrganismo  spiraliforme,  de- 
scritto per  la  prima  volta  da  Marshall  nel  1983  e definito 
come  Campylobacter  pyloridis,  presente  sulla  superfìcie 
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Rg.  33.  Adcnocaranoma  gasirìco  del  moncone  in  gastrore^eca' 
lo.  (£te  Giareih.  MeUuo  e Antonutto). 


deirepitelio  gistrìco,  subito  al  di  sotto  delio  strato  di 
muco.  Molti  studi  hanno  recentemente  dimostrato  una 
elevata  incidenza  (80-90%)  di  colture  positive  per  Campy- 
iobacter  da  biopsie  antrali  di  soggetti  con  ulcera  gastrica, 
duodenale  e dispepsia  non  ulcerosa,  mentre  una  positivi- 
tà significativamente  inferiore  (30%)  si  riscontra  nei  con- 
trolli sani.  Ma  la  cosa  più  interessante  rilevata  è che 
quando  le  biopsie  antrali  sono  positive  per  Campylobùc- 
ter,  sono  sempre  riscontrabili,  dal  punto  di  vista  istologi- 
co, alterazioni  infiammatorie  a carico  della  mucosa  ga- 
strica (costituite  da  infiltrazione  infiammatoria,  soprattut- 
to polimorfonucleata.  nella  lamina  propria,  e talvolta 
anche  intraepiteliale).  • 

Inoltre  è stato  osservato  che  l'eradicazione  del  mi- 
crorganismo, ottenibile  mediante  trattamento  con  amo- 
xidllina  o bismuto  colloidale,  si  accompagna  a un  mi- 
glioramento del  quadro  istologico  gastrico.  Tutti  questi 
elementi  fanno  ipotizzare  che  il  Campylobacter  pyloridis 
possa  rivestire  un  ruolo  causale  nella  patogenesi  della 
gastrite;  al  momento  attuale  tuttavia,  esso  non  è stato 
ancora  sufficientemente  provato. 

CUus^cazione  della  gastriie  cronica  atrofica 
Nel  1973.  Strickland  e Mackay  hanno  proposto  una  dassifica- 
zìone  della  gasthte  cronica  atrofica  in  2 upt,  A e B.  sulla  base  di 
differenze  etiologiche.  epidemiologiche,  istopatologichc  e clini* 
che.  Il  tipo  A è anche  detto  ipergastrinemico.  in  quanto  caratle* 
rizzato  da  aunventati  livelli  di  gastnnemia.  mentre  il  tipo  B è 
detto  norma-  o ipogastrmemico.  Gli  elementi  differenaaJi  delle 
due  forme  sono  riportati  nella  tab.  V. 

un 


TAB.  V.  CLASSmCAZIONE  DI  STRICKLAND  E MAC- 
KAY DELLA  GASTRITE  CRONICA  ATROHCA 


Caratt  eristiche 

Tipo  A 

tipo  B 

Frequenza 

75% 

25% 

Distribuzione 

Diffusa  al  corpo- 

Multifocale 

Interessamento  an* 

Occasionale 

Costante 

frale 

Castrine  mia 

Aumentata 

Normale  o ridotta 

Auloanlicorpi  anti* 

Positivi 

Negativi 

cellule  parietali 

Autoanticorpi  anti- 
faitore  intrinseco 

Occasionalmente 

positivi 

Negativi 

Secrezione  adda 

Anacidità  o ipo- 
acidità 

Ipoacidità 

Probabile  etiopato- 

Immunitaria 

f 

genesi 

Sintomatologia 

La  gastrite  cronica,  nella  grande  maggioranza  dei  casi,  è 
asintomatica,  in  particolare  quando  si  associa  ad  anemia 
perniciosa.  Una  quota  di  pazienti,  soprattutto  quelli  con 
gastrite  antrale,  può  riferire  una  sintomatologia  di  tipo 
dispeptico,  caratterizzata  essenzialmente  da  peso  o dolore 
epigastrico  postprandialc.  nausea,  vomito,  borborigmi, 
eruttazioni,  alitosi. 

Tuttavia,  un  sicuro  rapporto  causa-effetto  tra  gastrite 
cronica  e la  suddetta  sintomatologia  è piuttosto  incerto, 
dal  momento  che  non  esiste  alcuna  relazione  tra  gravità 
dei  sintomi  e severità  delle  lesioni  anatomiche;  inoltre, 
un  quadro  istologico  di  atrofìa  gastrica  può  essere  osser- 
vato in  pazienti  totalmente  asintomatici  e.  all'opposto, 
una  sintomatologia  rilevante  può  associarsi  a quadri  isto- 
logici di  modesta  severità.  Assai  raramente  una  gastrite 
cronica  può  manifestarsi  con  anemia  da  sanguinamento 
occulto,  legato,  in  tal  caso,  a una  patologia  gastrica  ero- 
siva acuta. 

Come  conseguenza  deiracloridria  si  può  realizzare  una 
sovraccrescita  batterica  neirintestino  tenue  e quindi  in- 
staurarsi il  quadro  clinico  di  questa  sindrome  (v.  malas- 

SOSBtMENTO,  SINDKOME  Da). 

Diagnosi 

Come  già  detto,  la  diagnosi  di  gastrite  cronica  è esclusi- 
vamente istologica,  la  radiologia  e Tendoscopia  sono  di 
limitata  utilità;  il  pasto  opaco,  infatti,  in  caso  di  atrofìa 
gastrica  fundica  potrà  evidenziare  una  scarsità  di  pliche 
mucose  a livello  del  fondo  e del  corpo  dello  s.;  Pesame 
gastroscopico  consente  di  sospettare  una  gastrite  atrofìca 
allorquando  la  mucosa  corpofundica  appare  pallida,  sotti- 
le, e lascia  trasparire  i vasi  della  sottomucosa,  fornendo 
un  quadro  che  ricorda  quello  riscontrabile  normalmente 
nel  colon.  Tale  aspetto,  tuttavia,  si  osserva  in  non  più 
deiri-2%  delle  gastroscopie  ed  è pertanto  piuttosto  raro 
se  paragonato  alla  reale  frequenza  di  tale  patologia^  che. 
tra  i pazienti  sottoposti  a endoscopia  digestiva  superiore, 
sì  avvicina  probabilmente  al  10%.  Anche  in  questi  casi, 
comunque,  è sempre  necessaria  la  conferma  istologica. 
Talora  si  notano  aiPendoscopia  delle  «escrescenze»  mul- 
tiple della  mucosa  che  istologicamente  si  rivelano  dei  po- 
lipi iperplastici. 
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L'acìdometrìa  è utile  per  confermare  la  diagnosi:  nella 
gastrìtc  atrofica  di  tipo  A la  secrezione  acida  basale  e 
stimolata  massimalmente  da  pentagastrìna  à marcatamen- 
te ridotta  o.  addirittura,  si  può  avere  totale  anacidità. 
Nella  gastrìtc  atrofica  di  tipo  B si  ha  invece  solo  ipose- 
crezione acida.  I livelli  sierici  di  gastrìna  sono  aumentati 
nella  gastrite  fundica  in  quanto  le  cellule  C antrali  sono 
risparmiate  e sono  anzi  marcatamente  stimolate  dalla 
ipo-  o anacidità.  Nella  gastrìtc  antrale  i livelli  gastrìnemi- 
ci  sono  normali  o ridotti.  La  determinazione  dei  livelli 
ematici  di  pepsinogeno  1 è di  utilità  diagnostica:  infatti, 
in  caso  di  gastrìtc  atrofica  severa  del  fondo,  tali  livelli 
sono  sempre  inferiori  al  limite  inferiore  di  20  ng/ml. 

Terapia 

Non  esiste  un  trattamento  specifico  della  gastrìtc  cronica. 
La  sintomatologia  soggettiva,  quando  presente,  viene 
trattata  con  farmaci  sintomatici,  quali  antiacidi  o farmaci 
stimolanti  la  motilità  gastrica  a seconda  dei  casi.  Se  è 
presente  anemia  sideropcnica  è indicata  una  terapia  mar- 
ziale per  via  parenterale  e.  in  caso  di  anemia  mcgalobla- 
stica.  la  somministrazione  parenterale  di  Vit.  B12. 

GutrMi  speeWebe 
Malattia  di  Ménéirier 

Sì  tratta  di  una  rara  affezione  a etìopatogenesi  sconosciuta 
caratterizzata  da  un  marcato  aumento  di  spessore  e di 
altezza  delle  pliche  mucose  gastriche  del  fondo  e del  cor- 
po. È anche  definita  gastrite  ipertrofica  gigante;  tuttavia,  il 
termine  di  gastrite  in  tal  caso  è un  po’  fuorviante  in  quan- 
to i fenomeni  di  tipo  infiammatorio  non  rappresentano 
ralterazionc  preminente  di  tale  patologia,  tanto  che. 
anche  quando  sono  presenti,  sono  di  modesta  entità. 

La  malattia  colpisce  esclusivamente  l’età  adulta,  in 
genere  tra  il  y*  e il  6°  decennio,  e con  maggiore  frequen- 
za il  sesso  maschile. 

Dal  punto  di  vista  anaiomopalohgtco,  macroscopicamente  le 
pliche  mucose  del  fondo  e del  corpo  pirico  appaiono  volumi- 
nose, con  un  aspetto  tortuoso,  ccrcbrìtormc,  la  mucosa  intensa- 
mente edematosa,  di  color  rosso-sangue,  talvolta  cosparsa  dì 
erosioni  multiple  e petecchie  emorragiche  (fig.  34).  Più  frequen- 
temente tali  alterazioni  interessano  il  fondo  e il  corpo  dello  s.. 


soprattutto  lungo  la  grande  curvatura,  più  raramente  si  estendo- 
no airantro. 

All'esame  istologico,  la  caratteristica  preminente  della  malat- 
tia è rappresentala  dairallungamcnto  e dalla  tortuosità  delle 
ghiandole  gastriche,  che  assumono  una  conformazione  cistica. 
Tali  cisti  possono  superare  la  muscularis  mucosae  estendendosi 
nella  sottomucosa.  L'epitelio  di  rivestimento  delle  cisti  è in  ge- 
nere costituito  unicamenie  da  cellule  mucipare,  ma  talvolta  pos- 
sono essere  presenti  anche  cellule  parietali  e principali.  È spesso 
presente,  inoltre,  metaplasia  intestinale,  con  cellule  calidformi 
che  sostituiscono  le  normali  cellule  mucipare.  Nella  lamina  pro- 
pria della  mucosa  si  osserva  talvolta  un  modesto  infiltrato  in- 
fiammatono  rotondoccllularc. 

I sintomi  più  comuni  sono  rappresentali  da  dolore  epi- 
gastrico, generalmente  postprandiale.  anoressia,  nausea, 
vomito  e calo  ponderale.  In  alcuni  pazienti  la  prima  ma- 
nifestazione clinica  può  essere  costituita  da  edemi  perife- 
rici. presenti  peraltro  piuttosto  frequentemente,  e conse- 
guenza di  un’ipoprotidcmia  da  proteinodispersione  gastri- 
ca (v.  anche:  gasthoenteropatie  proteinodisperdenti). 
Raramente  si  possono  osservare  episodi  emorragici  (ema- 
temesi,  melcna). 

L'obiettività  clinica  è del  tutto  aspccifica.  I dati  di  la- 
boratorio possono  evidenziare  anemia  sideropenica, 
ipoalbuminemia  (riscontrabile  in  circa  ì 3/4  dei  casi),  po- 
sitività della  ricerca  del  sangue  occulto  nelle  feci.  La  dia- 
gnosi è comunque  radiologica  e soprattutto  endoscopica. 

II  pasto  opaco  metterà  in  evidenza  un  marcato  ispessi- 
mento e disordine  plicaie  a livello  di  fondo  c corpo  ga- 
strici. con  risparmio  dell'antro.  Il  disegno  plicaie  cosi 
scompaginato  può  dare  l’impressione  della  presenza  di 
multiple  e grossolane  immagini  di  plus  radiologico.  Il 
tono  e la  peristalsi  gastrici  appaiono  peraltro  conservati. 

L’esame  endoscopico  mette  in  evidenza  pliche  mucose 
assai  circonvolute,  di  aspetto  polipoide,  intensamente 
edematose  cd  critematose.  ma  con  mucosa  soffice  al  toc- 
camente. facilmente  solicvabilc  a cono  (per  il  quadro 
endoscopico  v.  castriti,  fig.  2,  C).  Le  biopsie  prelevate 
con  le  normali  pinze  bioptiche  perendoscopiche  raramen- 
te risultano  diagnostiche  per  malattia  di  Ménétrier  e ciò  a 
causa  della  superficialità  dei  prelievo  cosi  ottenuto,  non 
sufficiente  per  documentare  la  patognomonica  dilatazione 
cistica  delle  ghiandole. 
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Pie.  34.  Maialila  di  Mi^nétricr.  A sirmtru:  evidente  l'iperplasia  delle  pliche  della  mucosa.  A destra:  aspetto  della  mucosa  gastrica  che 
ricniama  le  circonvoluzioni  cerebrali.  La  freccia  indica  (a  presenza  di  un  polipo  adenomatoso.  {Da  Giareili.  Melato  e Amonutto). 
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L'esame  del  succo  gastrico  può  fornire  utili  elementi 
diagnostici:  si  può  infatti  dimostrare  in  tutti  i pazienti  un 
aumento  del  contenuto  proteico.  La  secrezione  acida  ga- 
strica. basale  e stimolata,  è marcatamente  ridotta  o addi- 
rittura assente  nei  3/4  dei  casi.  La  diagnosi  differenziale 
deve  essere  posta  con  il  linfoma  e il  carcinoma  gastrico  e 
anche  con  la  sindrome  di  Zollinger-Eilison  la  quale  può 
talora  associarsi  a gigantismo  plicale.  In  quest’ultimo 
caso,  tuttavia,  lo  studio  della  secrezione  acida  gastrica  e 
la  determinazione  della  gastrìnemia  consentono  facilmen- 
te di  dirimere  il  dubbio  diagnostico. 

Quando  la  diagnosi  differenziale  con  una  delle  suddet- 
te infiltrazioni  gastriche  maligne  è incerta,  soprattutto  in 
presenza  di  un  quadro  clinico  severo,  con  notevole  calo 
ponderale,  può  rendersi  necessaria  l'esecuzione  di  una 
macrobiopsia  gastrica  con  ansa  o anche  di  una  laparoto- 
mia con  prelievo  bioptico  a tutto  spessore. 

I pazienti  che  presentano  contemporaneamente  lesioni 
mucose  gastriche  (erosioni,  ulcere)  traggono  in  genere 
notevole  benefìcio  sintomatico  da  un  trattamento  medico 
antiulcera.  Nei  casi  con  grave  ipoprotidemia  può  rendersi 
necessaria  la  periodica  infusione  e.  v.  di  albumina,  men- 
tre nei  casi  più  lievi  è generalmente  sufficiente  una  dieta 
iperprotcica.  1 pazienti  con  sintomatologia  modesta  e 
minima  ipoprotidemia  non  necessitano  di  alcun  tratta- 
mento specifico. 

La  gastrectomia  parziale  o totale  deve  essere  riservata 
esclusivamente  ai  casi  caratterizzati  da  sintomatologia 
dolorosa  non  altrimenti  controllabile  e grave  ipoprotide- 
mia di  problematico  compenso,  oppure  ai  ca.si  in  cui  non 
sia  possibile  escludere  un  processo  neoplastico. 

Per  quanto  concerne  l'evoluzione  della  malattia,  essa 
può  andare  incontro  a remissione  spontanea,  dar  luogo  a 
una  gastrite  atrofica,  oppure  persistere  immodificata  nel 
tempo.  Non  esistono  a tutt'oggi  sicure  evidenze  di  un 
aumentato  rischio  di  carcinoma  gastrico  nei  pazienti  con 
malattia  di  Ménétrìer. 

Gaxtrite  eosinofila 

Costituisce  la  localizzazione  gastrica  di  un'affezione  che 
può  interessare  rimestino  tenue  isolatamente  o in  asso- 
ciazione con  lo  s.  e viene  pertanto  meglio  definita  con  il 
termine  di  gastroenterite  eosinofila  (v.  anche:  intestino 
TENUE  E CRASSO,  infiammazioni  (VII.  2286]).  È caratte- 
rizzata da  una  massiccia  infiltrazione  di  leucociti  eosinofili 
rvella  parete  intestinale  e gastrica  e da  una  eosinofilia  pe- 
riferica. Si  tratta  di  un’affezione  che  predilige  l'età  giova- 
ne-adulta. manifestandosi  con  la  massima  frequenza  tra  il 
2**  c il  4^^  decennio  di  vita. 

Vetiopatogenesi  della  malattia  non  è ben  chiara:  tutta- 
via una  serie  di  evidenze  suggerisce  che  la  malattia  rico- 
nosca una  genesi  allergica  o immunopatologica. 

E.sse  includono;  1)-  la  dimostrazione  di  una  marcala 
eosinofilia  nel  sangue  periferico  della  quasi  totalità  dei 
pazienti;  2)  la  dimostrazione  di  un’infiltrazione  di  leucoci- 
ti eosinofili  nella  parete  di  una  porzione  dei  tratto  ga- 
stroenterico; 3)  un’elevata  frequenza,  in  questi  pazienti, 
di  malattie  di  tipo  allergico,  quali  rinite  stagionale,  asma, 
orticaria,  eczema;  4)  la  dimostrazione  che  alimenti  speci- 
fici sono  spesso  in  grado  di  precipitare  la  sintomatologia 
gastroenterica:  S)  la  documentazione  di  un  rapido  miglio- 
ramento della  sintomatologia  con  terapia  steroidea;  6) 
l'evidenziazione  di  una  positività  ai  test  epicutanci  per 
l’allergene  alimentare  scatenante  la  sintomatologìa,  nei 
casi  in  cui  esso  sìa  identificabile. 

Va  tuttavia  precisato  che  un'allergia  alimentare  è sicu- 
ramente re.sponsabile  delle  manifestazioni  cliniche  cd 


cmatochimiche  solo  in  un  limitato  numero  di  pazienti;  in 
questi  casi,  infatti,  si  può  dimostrare  lo  sviluppo  della 
sintomatologia  addominale  (dolori  addominali,  diarrea)  c 
sistemica  (tachicardia)  c delle  alterazioni  dei  parametri  di 
labi>ratono  (leucocitosi,  aumento  delle  IgF.)  dopo  1 o 2 h 
dall'ingestione  dell'alimento  incriminato.  Al  contrario,  in 
una  consistente  quota  di  pazienti  non  si  riesce  a identifi- 
care un  alimento  scatenante  e tali  pazienti  non  hanno 
alcun  vantaggio  clinico  dall’instaurare  una  dieta  a esclu- 
sione. 

A seconda  che  siano  prevalentemente  interessale  daU'infiltra- 
zìone  eosinofila  la  mucosa,  la  muscolare  o la  sierosa,  si  distin- 
guono diverti  quadri  cUnki  e anaiomopaiologici. 

\.  (ìastroenteriie  eosinofita  con  interex\amento  prevalememente 
mucoso  ~ Questo  gruppo  di  pazienti  riferisce  per  lo  più  una  un- 
lumutologia  rappresentala  da  nausea,  vomito,  dolore  addomina- 
le c dorsale,  spesso  esacerbata  dairingcstionc  di  specifici  alimen- 
ti. È frequente  (nel  50%  dei  casi  circa)  un'anamnesi  positiva  per 
malattie  allergii^e.  in  particolare  asma  o rinite  allergica. 

L'esame  obicttivo  può  rilevare  la  presenza  di  eczema  atopico, 
orticaria  o edema  agli  arti  inferiori.  Gli  esami  di  laboratorio  evi- 
denziano. in  genere,  anemia  sideropenka,  oltre,  ovviamente,  a 
una  marcala  eosinofilia;  talvolta  sa  osservano  ipoalbumincmia  e 
riduzione  dei  livelli  sierici  di  IgO.  IgA  cd  IgM  come  conseguen- 
za di  una  (Koteinodispersione  intestinale. 

1 (est  di  assorbimento  intestinale  sono  frequentemente  anor- 
mali: in  particolare  si  ha  spcs.so  una  moderala  stcaiorrca  c un 
ridotto  assorbimento  di  ziloso.  Lo  studio  radiologico  dcirinlcsti- 
no  tenue  può  risultare  nella  norma  oppure  mostrare  alterazioni 
aspecifiche.  quali  edema  e aspetto  noduiarc  delle  pliche. 

biopsia  digiunale  mette  in  evidenza  la  caratteristica  infiltra- 
zione eosinofila  che  può  variare  da  una  modesta  infiltrazione  a 
un'infiltrazione  massiva  che  si  accompagna  a severe  alterazioni 
dcircpitclio  con  appiattimento  dei  viJli.  Va  prcasato  che  le  le- 
sioni possono  essere  circoscritte  e pertanto,  frequentemente, 
sono  necessarie  biopsie  intestinali  multiple  per  dimostrarle. 

.Manifestazioni  cliniche  inusuali  della  malattia  sono  rappresen- 
tate da  linfoadcnopatia  cervicale  o mesenterica,  epatomegalia, 
coinvolgimenlo  ilcale  e colico,  esofagite  eosinofila.  cistite  eosi- 
nofila. versamento  pleurico,  prostatite. 

La  diagnosi  viene  posta  sulla  base  dei  seguenti  criteri:  I)  di- 
mostrazione di  un'eosinofilia  periferica;  2)  presenza  di  sintomi 
ga.strointcstmali;  3)  anormalità  della  biopsia  digiunale  con  infil- 
trazione eosinofila.  La  diagnosi  differenziale  deve  essere  posta 
soprattutto  con  celiachia,  linfoma  intestinale,  morbo  di  Crohn. 
conncitiviti  (soprattutto  poliartcntc  nodosa),  linfangcttasia  inte- 
stinale. 

Nelle  forme  in  cui  sia  identificabile  un  preciso  rapporto  tra 
ingestione  di  determinali  alimenti  c scatenamento  della  sintoma- 
tologia è giustificato  intraprendere,  come  prima  modalità  di  trat- 
tamento mediai,  una  dieta  a esclusione.  Nei  pazienti  che  non 
rispondurHi  o in  adoro  nei  quali  non  sia  attuabile  tale  terapia, 
viene  intrapreso  un  trattamento  sieroìdco  Cidi  a breve  termine 
(della  durata  di  10  giorni)  di  prednisone  alla  dose  di  20-30  mg' 
die  vanno  instaurati  in  oa-asionc  delle  esacerbazioni  cliniche, 
maggior  parte  dei  pazienti  diviene  rapidamente  asintomatica  c 
non  necessita  di  terapia  di  mantenimento. 

2.  Gastroenterite  eosinofiia  con  interessamento  prevalentemente 
muscolare.  - Nei  pazienti  dì  questo  gruppo  si  osserva  un  marca- 
to ispessimento  o>n  rigidità  della  parete  gastrica,  e talora  anche 
di  quella  inlesiinale,  con  sintomi  di  ostruzione  pilorica  tJo  inte- 
stinale. Più  precisamente,  in  tutti  i pazienti  si  ha  un  interessa- 
mento gastrico,  usualmente  confinato  all'antro  e al  piloro,  c nel 
30%  dei  casi  a esso  si  assoaa  un  interessamento  deH'intesiino 
tenue.  Dal  punto  di  vista  clinico,  i pazienti  riferiscono  in  genere 
nausea,  vomito,  dolori  addominali  di  tipo  crampiforme.  Circa  il 
40%  di  essi  ha  un’anamnesi  positiva  per  malattie  allergiche;  una 
percentuale  ancora  più  ndolta  nicnscc  aspccifiche  intolleranze 
alimentari. 

L'eosinofilia  periferica  è prcssochil  sempre  presente.  Rara- 
mente si  osservano  anemia  sideropcnica  e positività  della  ncerca 
del  sangue  occulto  nelle  feci,  il  quadro  ra^ologico  gastrico  può 
simulare  quello  di  un  processo  infiltrativo  con  deformazione  e 
restringimento  dell'antro  o multipli  difetti  di  riempimento  di  tipo 
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similpolipoide.  In  caso  di  interessainento  intestinale,  radiologi- 
camente esso  si  manifesta  con  immagini  di  tipo  sienotico.  La 
diagnosi  differenziale  include  il  linfoma  e II  carcinoma  gastrico, 
il  morbo  di  Crohn,  la  poliarterite  nodosa. 

La  diagnosi  viene  confermata  dalla  biopsia  gastrica  o intestina- 
le a tutto  spessore  che  dimostra  un'infiltrazione  dì  leucociti  c<»i- 
Doflli  nella  sottomucosa  estcndenlesi  attraverso  la  muscolare  lino 
alla  sierosa. 

Il  trattamento  della  nialattia  limitata  alKaniro  gastrico  è 
usualmente  chirurgico  ed  è rappresentato  dalla  gastrectomia 
parziale.  NcUc  forme  a localizzaziotsc  gastrica  c intestinale  è in- 
dicalo inizialmente  un  trattamento  con  steroidi,  coniinualivo  o 
intermiiteote. 

3.  Gastroenterite  eosinofila  con  interessamento  prevaientetnentf 
sieroso.  > I pazienti  di  questo  gruppo  sviluppano  classicamente 
ascile  e la  diagnosi  viene  sospettata  per  la  presenza  nel  liquido, 
prelevato  mediante  paracentesi  esplorativa,  di  un  elevato  nume- 
ro di  eosinofUi  (la  cui  percentuale  è compresa  tra  il  15  e il 
95%).  Questa  forma  è mc^lo  rara:  infatti,  a lult'oggi.  ne  sono 
state  descritte  poche  decine  di  casi,  con  netta  predilezione  per  il 
sesso  femminile. 

Alla  laparotomia  esplorativa  si  rileva,  in  genere,  interessa- 
mento della  sierosa,  sia  gastrica  che  deirintestino  tenue. 

GraoukHBUi  eo^oofilo 

Si  tratta  di  un'entità  patologica  ben  distinta  dalla  gastrìte 
eosinohla  in  quanto  non  è mai  associata  a eosinofilia  nel 
sangue  periferico  e appare  macroscopicamente  come  una 
lesione  polipoidc  singola  localizzata  nell’antro  gastrico. 
Viei>c  anche  dcfìnilo  polipo  infiammatorio  fibroso  facen- 
do riferimento  alle  .sue  caratteristiche  istologiche;  la  le- 
sione, infatti,  che  ha  sede  nella  sottomucosa,  risulta  costi- 
tuita da  un  ammasso  di  leucociti  cosinofili  contenuti  in 
uno  stroma  vascolare  e di  tessuto  fibroso. 

L’affezione  è.  in  genere,  asintomatica;  quando  è clini- 
camente manifesta,  dà  luogo  a sintomi  di  ostruzione  pilo- 
rica  o di  ulcera  gastrica  (si  può  infatti  avere  ulcerazione 
della  superficie). 

L'etiopatogenesi  delPaffezione  è sconosciuta.  La  dia- 
gnosi ò difficile  in  quanto  le  biopsie  pcrcndoscopichc 
sono  troppo  superficiali  per  evidenziare  la  lesione  sotto- 
mucosa. e viene  pertanto  posta  sul  pezzo  di  resezione 
chirurgica. 

Castrili  {pminilomaCosc 

Con  questo  termine  viene  definita  una  serie  di  patologie 
gastriche  caratterizzate,  dal  punto  di  vista  istopatologico. 
dalla  presenza  di  lesioni  granulomatosc  nella  mucosa  ga- 
strica. 

Rientrano  pertanto  in  questo  capitolo  il  morbo  di 
Crohn  gastrico,  la  tbc  gastrica,  la  sarcoidosi  gastrica  c la 
gastrite  luetica. 

Morbo  di  Crohn  gastrico 

Una  localizzazione  gastroduodenale  nei  pazienti  affetti  da 
morbo  di  Crohn  (v.  anche:  ENTERrrE  regionale  [V. 
2168))  è tuttaltro  che  frequente,  osserv'andosi  in  non  più 
del  5%  dei  casi.  L’interessamento  d,  in  genere,  limitato 
all'antro  e al  piloro  e frequentemente  si  associa  a una 
localizzazione  duodenale  nelPambito  di  una  malattia  ilca- 
le  do  colica;  è invece  mollo  raro  un  morbo  di  Crohn  a 
localizzazione  esclusivamente  gastrica. 

Frequentemente  le  lesioni  gastriche  sono  silenti  e ven- 
gono diagnosticate  nel  corso  degli  accertamenti  radiologi- 
ci ed  endoscopia  effettuati  per  valutare  l'estensione  della 
malattia. 

Quando  è sintomatico,  il  morbo  di  Crohn  gastrico  si 
manifesta  con  una  sintomatologia  di  tipo  similulceroso  o 
da  ritardato  svuotamento  gastrico  nel  caso  in  cui  le  lesio- 
ni assumano  carattere  stenosante.  All'esame  radiologico 


dello  s.  si  osserva,  in  genere,  una  deformazione  antrale. 
spesso  con  restringimento  del  lume  estcndcniesi  anche  al 
lume  duodenale. 

L’endoscopia  mette  in  evidenza,  oltre  alla  deformazio- 
ne parietale,  le  caratteristiche  lesioni  mucose,  consistenti 
in  ulcere  aftoidi  o serpiginose  e in  un’irregolarità  della 
mucosa  che  assume  talvolta  il  tipico  aspetto  ad  acciottola- 
to. Le  biopsie  perendoscopiche  consentono  di  evidenziare 
i granulomi  mucosi  in  non  più  dei  2/3  dei  pazienti.  La 
diagnosi,  tuttavia,  è in  genere  facile  data  la  coesistenza  di 
interessamento  intestinale. 

Problemi  diagnostici  si  possono  avere  in  quei  rari  casi 
in  cui  la  malattia  esordisca  con  una  localizzazione  esclusi- 
vamente gastrica;  in  questi  casi  la  diagnosi  differenziale 
deve  essere  posta  con  altre  gastriti  granulomatose  (tbc. 
sarcoidosi)  c lesioni  inhltrativc  maligne. 

11  trattamento  è quello  della  malattia  di  base.  Nei  casi 
in  cui  il  paziente  riferisce  una  sintomatologia  dolorosa 
similulccrosa  ò spesso  utile  una  terapia  medica  antiulcera. 

V.  anche:  enteriti  regionale  (V,  2168);  intestino 
TENUE  E CRASSO  (VII,  2295). 

Sarcoidosi  gastrica 

Un  interessamento  del  tratto  gastroenterico  in  corso  di 
sarcoidosi  è un’evenienza  decisamente  rara;  tuttavia,  nei 
casi  in  cui  ciò  si  verifica,  la  localizzazione  è pressoché 
sempre  gastrica.  La  malattia  può  dar  luogo  a deforma- 
zione antrale  e pilorica  e in  tal  caso  manifestarsi  clinica- 
mente  con  sintomi  di  ostruzione  pilorica,  oppure  con  ul- 
cera gastrica  solitaria  c in  questo  caso  dar  luogo  a una 
sintomatologia  dolorosa  similulccrosa.  Talvolta,  tuttavia, 
le  lesioni  gastriche  possono  essere  del  tutto  silenti. 

La  diagnosi  va  ovviamente  sospettata  sulla  base  del  ri- 
scontro. alfcsamc  istologico  delle  suddette  lesioni  gastri- 
che, di  fenomeni  inhammalorì  della  mucosa  a carattere 
granulomatosc  in  pazienti  affetti  da  sarcoidosi  dissemi- 
nata. 

La  terapia  è.  os'viamcntc.  quella  della  malattia  di  base 
(v.  anche:  sarcoidosi  (XIII,  2028]). 

Tubercolosi  gastrica 

Raramente  lo  s.  è interessato  da  una  tbc  gastrointestinale. 
Nella  quasi  totalità  dei  casi  la  localizzazione  digestiva  è 
esclusivamente  enterica;  nei  rari  casi  in  cui  si  verìfica  un 
interessamento  gastrico,  le  manifestazioni  cliniche  sono 
del  tutto  sovrapponibili  a quelle  già  descrìtte  per  il  mor- 
bo di  Crohn  gastrico;  cosi  pure  raspctio  radiologico  c 
parzialmente  quello  cndoscopico. 

La  diagnosi  si  basa  sulla  dimostrazione  dei  caratteristici 
granulomi  con  necrosi  caseosa  nelle  biopsie  delle  lesioni 
(fìg.  35),  o nel  riscontro,  molto  difficile,  di  bacilli  acido- 
resistenti. 

II  trattamento  è,  o\'\ìamente,  medico;  i farmaci  antitu- 
bercolari di  scelta  sono  risoniazidc  c i’ctambutolo.  Nei 
casi  in  cui  la  diagnosi  di  tbc  gastrica  sia  fortemente  so- 
spettata ma  non  si  riesca  a confermarla,  è giustificato 
comunque  instaurare,  secondo  il  criterio  ex  adiuvantibus, 
un  ciclo  di  terapia  antitubercolare. 

Gastrite  luetica 

Un  interessamento  gastrico  si  può  avere  in  corso  di  lue 
sia  secondaria  che  terziaria.  Il  quadro  macroscopico  può 
essere  vario:  erosioni  gastriche  multiple,  ulcera  gastrica, 
ispessimento  delle  pliche  mucose,  deformità  parietali  di 
vario  tipo. 

Anche  la  sintomatologia  può  essere  proteiforme:  da 
una  sintomatologia  dolorosa  addominale  similulcerosa  a 
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35.  llx:  dello  s.  Il  preparalo  mostra  una  cena  ipcrplasia  del 
sistema  delle  fossette  e delle  ghiandole  gastriche  m corri^n* 
denza  di  una  zona  della  mucosa  nello  spessore  della  quale  si 
trova  un  piccolo  granuloma  qi^fìco.  Colorazione  ematossilina- 
cosina.  (Osstrvazton*  M.  Aloisi). 


una  sintomatologia  da  ostruzione  pilohea  che  può  far 
sospettare  un  processo  neoplastico. 

La  diagnosi  si  basa  sulla  dimostrazione  del  Treponenut 
pallidum  nelle  lesioni  gastriche  (esso  può  essere  eviden* 
ziato  nelle  biopsie  perendoscopiche  mediante  tecniche  di 
impregnazione  argentica),  dal  momento  che  l'istologia 
delle  lesioni  è aspccifica,  sulla  sierologia  positiva  per  la 
lue  (v.  sihude)  e sulla  dimostrazione  di  una  regressione 
delle  lesioni  dopo  adeguata  terapia  antibiolica. 

GaMitc  Hcmmonosa  «4  enflaeoMlOM 

La  gBstritc  flemmonosa  ed  enfbcmatosa  è un'affezione  estrema- 
mente rara;  in  letteratura,  infatti,  sono  riportate  poche  decine  di 
casi.  Si  tratta  di  un'infezione  batterica  a carattere  suppurativo 
della  sottomucosa  gastrica  che  da  un  lato  si  estende  sino  alla  sie- 
rosa c dall'altro  causa  scollamento  e necrosi  della  sovrastante 
mucosa.  In  oltre  la  metà  dei  casi  ò stato  identilkato  quale  agen- 
te responsabile  lo  streptococco  emolitico,  ma.  presumibilmente, 
molti  altri  batteri  possono  determinarla. 

Nella  variante  enfisematosa  (ancora  più  rara),  cosi  definita  in 
quanto  si  formano  delle  bolle  gassose  nella  sottomucosa,  l'agen- 
te causale  è il  Clostridium  wtlchii. 

La  malattia  si  presenta  clmicamcntc  in  modo  drammatico  con 
sintomi,  segni  c dati  di  laboratorio  di  acklomc  acuto.  Un  ele- 
mento diagnostico  specifico,  quando  presente,  è rappresentato 
dal  vomito  di  materiale  purulento. 

La  terapia  è al  contempo  medica  e chirurgica.  Va  infatti  im- 
mediatamente instaurato  un  trattamento  antibiotico  ad  ampio 
spettro  come  per  una  sepsi  a etiologia  ignota  e il  paziente  va 
avviato  il  più  rapidamente  possìbile  a un  intervento  di  gastrore- 
sezione parziale  o totale  a seconda  dell'estensione  delle  lesioni. 

GastrUi  ntfcotidic 

La  Candida  albicans  viene  frequenicmente  isolala  da  le- 
sioni ulcerose  gastriche,  soprattutto  in  soggetti  immuno- 
depressi.  Può  venire  facilmente  isolata  dagli  s.  operati  e 
da  lesioni  ulcerative  nel  contesto  di  un'ernia  iatale  in 
soggetti  immunocompetenti. 

Trattandosi  di  un  comune  opportunista  è difficile  dire 
se  il  fungo  sia  responsabile  ex  novo  delle  lesioni  mucose, 
oppure  nc  ritardi  sempliccmenic  la  guarigione,  ovvero 
ancora  colonizzi  semplicemente  le  lesioni  stesse  non  alte- 
randone U naturale  decorso. 

Benché  siano  stati  riportati  casi  di  ulcere  gastriche  co- 
lonizzate da  Candida  cicatrizzate  dopo  trattamento  anti- 
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fungino,  al  momento  attuale  un  trattamento  antimicotico 
(con  nistatina  o ketoconazolo)  associato  alla  classica  te- 
rapia antiulccra  è giustificato  solo  nei  pazienti  immuno- 
depressi  con  evidenza  di  infezione  da  Candida  albicans. 

Ricordiamo  che  Pe.sofagite  da  Candida  è una  delle  in- 
fezioni opportunistiche  più  frequenti  nei  soggetti  affetti 
da  sindrome  da  immunodeficienza  acquisita  (v.).  cui  talo- 
ra si  associa  la  gaslrite  da  Candida. 

bieW'istoplasmosi  disseminata  vi  può  es.sere,  eccezio- 
nalmente. interessamento  gastrico.  Esso  si  estrinseca  sot- 
to forma  di  una  plica  mucosa  gigante  a livello  del  fondo 
gastrico  con  mucosa  ulcerata  ed  erosa  sì  da  simulare  una 
neoformazione.  La  manifestazione  clinica  più  comune  è 
costituita  dal  sanguinamento. 

La  diagnosi  è istologica  e si  basa  sulla  dimostrazione  di 
granulomi  non  caseosi  e l'evidenziazione  dei  miceti  me- 
diante impregnazione  argcntica.  Il  trattamento  medico 
antimicotico  con  anfotericina  B non  è in  genere  risolutivo 
e si  rende  pertanto  necessaria  la  terapia  chirurgica. 

Un  interessamento  gastrico  si  può  avere  anche  in  corso 
di  mucormicosi,  un'affezione  causata  da  funghi  apparte- 
nenti al  genere  Mucor.  Questi  miceti  sono  abitualmente 
presenti  come  saprofiti  e divengono  patogeni  solo  nei 
pazienti  immunodepressi. 

La  lesione  tipica  è un’ulcera  profonda  che  va  incontro 
a sanguinamento  o a perforazione,  con  margini  duri  e 
nerastri.  I vasi  alla  base  del  cratere  ulceroso  sono  trom- 
bizzati e contengono  abbondanti  ife  indivise.  L'occlusione 
va.scolare  non  consente  ai  farmaci  di  raggiungere  il  foco- 
laio d'infezione;  per  tale  motivo  gli  antimicolici  sono,  in 
genere,  inefficaci  e la  maggior  parte  dei  casi,  anche  per  il 
contemporaneo  interessamento  polmonare  e del  S.N.C.. 
è letale.  Se  diagnosticata  in  tempo,  la  patologia  gastrica 
va  trattata  chirurgicamente. 

Castriti  virali 

Con  relativa  frequenza  possono  essere  osscnate.  in  biop- 
sie gastriche  perendoscopiche  prelevate  da  lesioni  erosive 
o ulcerative  gastriche  di  soggetti  immunodepressi,  cellule 
con  le  tipiche  inclusioni  virali  intranucleari,  o allestite 
culture  positive  per  citomegalovirus  o herpesvirus.  Al 
momento  attuale,  tuttavia,  in  mancanza  di  un’efficace 
terapia  medica  per  tali  infezioni,  non  è dato  di  sapere  se 
questi  virus  siano  responsabili  delle  lesioni  gastriche  os- 
servate oppure  rappresentino  un  reperto  casuale  in  corso 
di  malattia  da  citomegalovirus  o herpesvirtis  disseminata. 

Gwtrìtì  parassHaric 

Vanisachiasi  gasirica  (v.  anisachiasi  [I,  2392))  rappre- 
senta la  più  frequente  forma  di  gastrite  da  parassiti.  È 
causata  da  un  nematode  ascariforme  della  lunghezza  di 
2-3.5  cm.  L'infezione  viene  contratta  ingerendo  pesce 
crudo  o poco  cotto  ed  ò pertanto  piuttosto  diffusa  in 
Giappone  date  le  abitudini  alimentari  di  quella  popola- 
zione. La  fase  acuta  della  malattia  sì  manifesta  con  vio- 
lento dolore  epigastrico  che  insorge  bruscamente  a 4-6  h 
daH'ingestione  del  pesce  contaminato.  Il  pasto  opaco  evi- 
denzia un  difetto  di  riempimento  a morfologia  allungata 
localizzato  usualmente  al  livello  antrale.  che  corrisponde 
al  parassita  parzialmente  annidato  nella  mucosa.  L'endo- 
.scopia.  che  ne  consente,  in  una  certa  percentuale  di  casi, 
l'asportazione,  evidenzia  la  larva  annidata  nella  mucosa  e 
che  sporge  per  la  sua  gran  parte  nel  lume  gastrico.  L'area 
di  mucosa  sede  deH'annidamento  appare  edematosa  e 
iperemica. 

Se  non  asportato  per  via  endoscopica,  il  parassita  per- 
mane a livello  antrale  per  alcune  settimane,  dando  luogo 
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spesso  a una  reazione  granuiomatosa.  c andando  poi  in- 
contro a morte. 

BiMìo^Ra 

Per  la  bibi.  v.  col.  1349- 

GABRtEUL  BUNCHi  PORRO  E (ABKIZIO  PARENIf. 


REFLUSSO  GASTROESOFAGEO  ED  ESOFAGITE 

PEmCA 

Defìiiizione 

Definiamo  come  reflusso  gastroesofageo  (r.g.e.)  patologi- 
co un  flusso  retrogrado  di  materiale  proveniente  dalla  ca- 
vità gastrica  ncircsofago  non  efflcaccmcntc  o compieta- 
mente  antagonizzato  dalla  risposta  peristaltica  del  viscere. 
È insita  in  questa  definizione  una  sua  valutazione  quanti- 
tativa, essendo  infatti  ii  r.g.e.  un  fenomeno  presente  an- 
che in  condizioni  fisiologiche  nel  soggetto  sano. 

L’esofagite  peptica  (v.  esofago)  va  invece  considerata 
una  complicanza  non  obbligatoria  del  r.g.e.  patologico, 
che  si  instaura  quando  le  caratteristiche  lesive  del  r.g.e. 
(durata,  acidità,  eventuale  presenza  di  bile)  superano  le 
capacità  difensive  della  mucosa  esofagea  (motilità,  secre- 
zione di  muco  e bicarbonati  di  provenienza  anche  saliva- 
re, rigenerazione  cellulare,  vascolarizzazione,  etc.). 

Patogeoesi  della  malattia  da  reflusso 
Per  mollo  tempo  si  è ritenuto,  meccanicisticamente,  che 
la  pressione  basale  dello  sfintere  esofageo  inferiore  rap- 
presentasse il  fattore  determinante  nella  prevenzione  del 
r g c. 

Vedute  più  moderne  suggeriscono  invece  l’esistenza  di 
una  molteplicità  di  fattori,  difensivi  e aggressivi,  in  equi- 
librio dinamico  tra  loro,  che  possono  contribuire  alla 
genesi  della  malattia. 

La  burriera  antircflus-so.  il  cui  determinante  maggiore  à cer- 
tamente costituito  dallo  sfintere  esofageo  inferiore  (SEI)  è una 
struttura  anatomofunzionale  il  cui  meccanismo  principale  è il 
mantenimento  di  una  pressione  cardiale  supcriore  a quella  vi- 
gente nello  s..  con  rila.sciamcnli  fasici  postdcglutitori  favorenti  il 
passaggio  del  bolo  dall'esofago  supcriore  alla  cavità  gastrica  e 
ostacolante  il  flusso  retrogrado.  La  misurazione  della  pressione 
basale  dello  SEI,  luUavia.  di  per  sé  costituisce  una  misura  molto 
approssimativa  della  validità  dello  sfintere,  a causa  deiresisienza 
di  una  notevole  variabilità  iniraindividuuie  e interindividuale  del- 
la pressione. 

Per  questo  motivo,  si  accetta  comunemente  che  una  singola 
detcrminaziooc  dei  valori  pressori  dello  SEI  non  costituisca  né 
una  valida  rappresentazione  della  situazione  prcssorìa  media,  né 
un  criterio  diagnostico  necessario  o suffiacntc  di  esofagite  o di 
malattia  da  r.g.e. 

Recenti  studi  indicano  perù  che  lo  sfintere  è da  amsiderure 
ancora  un  fattore  primario  nella  prevenzione  della  malattia  da 
reflusso,  e che  l’esistenza  di  un  tono  prcssorìo  basale,  arrche 
minimo,  può  impedirne  l'insorgenza. 

Indipendentemente  dal  meccanismo  con  cui  si  determi- 
na il  reflusso,  il  materiale  acido  che  refluisce  dallo  s.,  in 
condizioni  normali,  viene  rapidamente  allontanalo  dal- 
l’onda  peristaltica;  tuttavia,  é stato  documentato  mano- 
metricamente un  deficit  della  funzione  peristaltica  nel  cor- 
po dell’esofago  in  pazienti  con  esofagite. 

Tale  delìcil  sembra  peraltro  particolarmente  avanzato 
nei  pazienti  che  sviluppano  la  complicanza  della  stenosi 
peptica,  nei  quali  sì  assiste  a una  notevole  alterazione 
^lla  peristalsi  primaria  (peristalsi  postdcgiutiliva). 

In  alcuni  pazienti,  può  essere  un  fattore  patogcnetico 
importante  {'inefficienza  della  peristaUi  secondaria  (conse- 
guente alla  distensione  locale),  c infatti  in  alcuni  pazienti 
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si  osserva,  in  risposta  a un  reflusso  addo,  anziché  una 
normale  sequenza  peristaltica,  una  scric  di  contrazioni 
segmentarle,  ineffìcienii  nel  fare  progredire  verso  lo  s.  il 
materiale  refluito.  A sua  volta,  il  danno  mucoso  che  con- 
segue a un'esposizione  patologica  della  mucosa  esofagea 
aU'addo  refluito,  può  aggravare  lo  stesso  deflcit  motorio, 
innescando  così  un  meccanismo  a circolo  vizioso. 

Il  difetto  della  motilità  di  cui  il  r.g.e.  è espressione  è 
verosimilmente  esteso  a lutto  ii  tratto  gastroenterico  su- 
periore. Cosi,  è stato  dimostrato  un  ritardo  nello  svuota- 
mento gastrico  in  numerosi  pazienti  con  esofagite  da  re- 
flusso; il  ritardo  nello  svuotamento  gastrico  è importante, 
sia  perché  aumenta  il  materiale  disponibile  per  il  reflusso, 
spedo  nel  f>erìodo  immediatamente  postprandiale  (che  è 
anche  il  periodo  in  cui  fisiologicamente  ha  luogo  la  mag- 
gior parte  del  r.g.e  ),  sia  perché  aumenta  la  pressione  al- 
rinterno  della  cavità  gastrica,  rendendo  più  facile  un’in- 
versione dei  gradiente  pressorio. 

Infine,  resta  da  dtarc  che  uno  dei  fattori  difensivi 
meno  noti,  ma  sicuramente  operanti,  é la  neutralizzazione 
deliacido  da  parte  dei  bicarbonati  di  produzione  salivare, 
una  cui  parziale  ipoproduzione  è stata  postulata  da  diver- 
si AA. 

Per  quanto  riguarda  i fattori  aggressivi,  il  ruolo  della 
secrezione  cloridropeptica  e della  bile  è sicuramente  di 
importanza  fondamentale.  Va  ricordato  inoltre  che,  seb- 
bene. in  media,  i pazienti  con  reflusso  non  abbiano  livelli 
di  secrezione  superiori  alla  norma,  livelli  normali  sono 
(in  certe  condizioni)  già  capaci  di  determinare  un  danno 
mucoso. 

Il  potere  lesivo  della  secrezione  cloridropeptica,  inol- 
tre, è assai  aumentato  dalla  contemporanea  presenza  di 
bile.  Un  reflusso  duodenale  signiflcativo.  qual  è quello 
presente  nel  gastrcclomizzato  secondo  Billroth  II,  anche 
in  assenza  di  livelli  significativi  di  acido,  può  essere  assai 
lesivo  per  la  mucosa  esofagea.  Recentemente  si  sta  fa- 
cendo strada  la  consapevolezza  che  ('esofagite  alcalina  sia 
più  frequente  di  quanto  finora  sospettato,  c che  sia  causa 
della  frequente  risposta  insoddisfacente  alla  terapia  anii- 
secretiva  con  II2  antagonisti. 

Di«|piosj  di  reflusso  gastroesofageo 

Suddividiamo  per  semplicità  i test  diagnostici  in  test  che 
indicano  potenziale  reflusso,  test  che  indicano  la  presenza 
di  reflusso  in  atto,  e test  che  indicano  la  presenza  del 
danno  esofageo  conseguente  al  reflusso. 

Tra  i test  di  potenziale  reflusso  vanno  ricordati  la  radio- 
logia e la  manometria;  la  presenza  di  un’ernia  iatalc  di 
per  sé  non  implica  l’incompetenza  dello  SEI,  fattore  che 
c invece,  come  si  è detto,  causalmente  correlato  al  reflus- 
so c ai  suoi  sintomi;  quindi,  é la  presenza  di  sintomi  c 
non  di  un'ernia  fatale,  che  deve  spingere  a un  approfon- 
dimento diagnostico  volto  ad  accertare  la  pos.sihilità  di  un 
r.g.e.  patologico. 

L’esofagogramma  con  bario  non  è in  grado  di  identifica- 
re la  presenza  di  danno  mucosale,  a meno  che  non  venga 
eseguito  con  le  più  moderne  tecniche  del  doppio  contra- 
sto. Tuttavia,  specialmente  da  parte  di  AA.  americani, 
viene  suggerito  di  eseguire  un  csofagogramma  con  contra- 
sto di  bario  come  test  di  primo  livello  in  un  paziente  con 
sintomi  di  reflusso,  principalmente  allo  scopo  di  escludere 
la  presenza  di  conseguenze  assai  avanzate  del  reflusso 
stesso,  come  la  stenosi  peptica,  o altre  malattie  i cui  sin- 
tomi sono  simili,  come  la  patologia  ulcerosa  peptica. 

Lo  studio  manometrico  della  motilità  esofagea  ha.  per 
le  considerazioni  fìsiopatologicbe  sopra  esposte,  scarso  o 
nullo  valore  nella  diagnosi  di  reflusso,  essendo  in  grado 
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di  discriminare  tra  sani  c normali  solo  per  livelli  di  pres- 
sione dello  SEI  estremamente  bassi  (é  6 mmHg).  Mudi 
di  valutazione  del  rapporto  costo/beneficio  indicano  che 
la  manomeiria  esofagea  ha  un'indicazione  valida  sola- 
mente nella  diagnosi  di  disturbi  motori,  quali  l'acalasia  e 

10  spasmo  esofageo  diffuso,  ma  nessuna  indicazione  nella 
diwosi  di  reflusso  o di  esofagite. 

Tra  i fes/  dJagnastid  di  riflusso  poniamo  al  primo  posto 
la  pH-metria  delle  24  h,  consistente  nella  registrazione 
per  un'intera  giornata  del  pH  deH'uitima  parte  dell'esofa- 
go mediante  un  sondino  transnasale.  Si  tratta,  infatti,  del 
test  che  associa  la  migliore  sensibilità  alla  più  alta  specifi- 
cità, il  vero  «standard  aureo»  nella  diagnosi.  L’introdu- 
zione delia  pH-metria  esofagea  prolungata  ha  permesso 
di  documentare  che  il  grado  di  maggiore  gravità  nelle  le- 
sioni esofagee  è generalmente  appannaggio  degli  indivi- 
dui con  reflusso  misto  diurno  e notturno  (orto-  e clinosta- 
tico),  mentre  individui  con  reflusso  patologico  confinato 
al  periodo  diurno  esibiscono  in  genere  le  lesioni  meno 
severe.  Inoltre,  si  è evidenziato  che  il  perìodo  notturno  è 

11  più  discriminante  tra  fisiologico  e patologico,  essendo  il 
reflusso  «normale»,  come  si  è detto  prima,  presente  pra- 
ticamente in  loto  nel  periodo  postprandiale. 

Altri  test  utilizzati  nella  diagnosi  di  reflusso  sono:  la 
radiologia,  in  particolare  se  associata  alle  manovre  cosid- 
dette evocative  (manovra  di  Valsalva,  di  Mùiler,  Trende- 
lenburg),  che  tuttavia  hanno  lo  svantaggio  di  ridurre  i 
falsi  negativi  aumentando  in  modo  inaccettabile  i falsi 
positivi;  il  test  di  Bemstein,  o test  di  perfusione  acida 
dell'esofago,  che  viene  considerato  positivo  quando  i sin- 
tomi del  paziente  sono  riprodotti  per  due  volte  dopo  per- 
fusione acida  (HCI  O.IN)  e alleviati  perfondendo  solu- 
zione fisiologica;  attualmente,  l’indicazione  al  test  i piut- 
tosto vaga,  e si  riconosce  la  sua  scarsa  sensibilità  pur  con 
una  discreta  specificità;  infine,  lo  studio  con  radioisotopi, 
in  particolare  ‘'^^c,  del  r.g.e.,  la  cui  indicazione  princi- 
pale d pare  tuttavia  rimanere  la  valutazione  del  gastrore- 
secato con  sintomi  di  reflusso,  e la  valutazione  di  soggetti 
in  cui  non  è possibile  il  posizionamento  del  sondino  per 
una  valutazione  pH-metrica. 

Infine,  i più  importanti  test  diagnostici  di  danno  deila 
mucosa  esofagea  già  avvenuto  sono:  l'endoscopia,  più  o 
meno  assodata  alla  biopsia  mucosale,  e l'esofagogramma 
a doppio  contrasto.  L’endoscopia  è il  metodo  più  usato 
nella  diagnosi  di  esofagite  (fìgg.  36  e 37).  Va  rilevato, 
tuttavia,  come  il  grado  di  spedfidtà  della  diagnosi  vada 
aumentando  con  la  progressione  del  danno,  per  cui  nei 
gradi  più  severi  (erosioni  o ulcerazioni  di  varia  morfolo- 
gia. essudato  emorragico,  o stenosi  peptica),  la  spedfidtà 
diagnostica  approssima  il  100%. 

I criteri  istologia  di  diagnosi  (classid  quelli  di  Ismaii- 
Beigi,  comprendenti  un  aumento  oltre  il  dello  spes- 
sore delle  papille  dermiche,  e dello  strato  basale  oltre  il 


Fig.  36.  Esofagite 
erosiva  (Il  grado).  Si 
apprezzano  lesioni 
erosive  di  varia  mor- 
fologia, c€m  muc5>sa 
interposta  iperemica. 
(Osservazione  Bia/i- 
chi  Porro). 


Fig.  37.  Esofagite 
ulcerativa  (IV  gra- 
do). Si  osservano  due 
ulcere  tondeggianti, 
modestamente  esca- 
vate. con  margini  ri- 
levali e fondo  par- 
zialmente ricoperto 
da  fibrina.  (Osserva- 
zione Bianchi  Porro). 


15%,  con  infiltrazione  polimorfonucleata  ed  eosinofìla 
nella  lamina  propria)  elevano  l'accuratezza  diagnostica 
fino  a valori  di  sensibilità  del  75%.  e di  spedfidtà  del 
907o.  Va  rilevalo  che.  abbastanza  ovviamente,  la  biopsia 
va  riservala  ai  casi  dubbi,  ed  è inutile  in  presenza  di  le- 
sioni mucosali  evidenti  (erosioni,  ulcere,  etc.). 

DeH'esofagogramma  a doppio  contrasto  nella  diagnosi 
di  danno  mucosale  si  è già  parlato;  qui  vai  solo  la  pena  di 
ricordare  che,  analogamente  all'endoscopia,  ma  in  misura 
ancora  maggiore,  i gradi  più  modesti  non  sono  eviden- 
ziabili dalla  radiologia. 

Terapia  del  reflusso  c dell'esofagite 
Fino  alla  metà  degli  anni  70.  la  terapia  dell'esofagite 
consisteva  unicamente  nella  modificazione  di  alcune  abi- 
tudini di  vita,  ncirosservanza  di  alcune  norme  igienico- 
dietetiche,  e nell’uso  di  antiacidi. 

Tali  misure  terapeutiche  continuano  a costituire  il  primo 
approccio  al  trattamento  del  malato,  ma  sono  state  affian- 
cate da  una  serie  di  nuovi  farmad  attivi  sull'esofagite. 

Schematicamente,  possiamo  dividere  tali  farmaci  nelle 
3 classi  seguenti. 

1)  Farmaci  che  riducono  o inibiscono  la  secrezione  clo- 
ridropeptica  (farmaci  antisecretivi). 

2)  Farmaci  che  migliorano  la  motilità  del  tratto  digesti- 
vo superiore  (farmaci  procinctici). 

3)  Farmaci  che  proteggono  la  mucosa  (farmaci  citopro- 
tettivi). 

Nel  caso  di  esofagiti  refrattarie  a ogni  terapia,  o com- 
plicate (da  stenosi,  o da  epitelio  di  Barrctt),  esiste  infine 
i'indicazione  per  una  terapia  di  tipo  chirurgico. 

1.  Misure  •igienicodietetichei».  - Sebbene  si  tratti  di 
misure  la  cui  documentazione  scientifica  è assai  limitata, 
per  la  semplicità  di  attuazione  andrebbero  comunque 
consigliate  al  paziente.  Consistono  neU'elevazione  della 
testata  del  letto  (circa  15  cm),  nell'assunzione  di  3 pasti 
al  giorno,  in  una  dieta  priva  di  cibi  troppo  grassi,  di  cioc- 
colata, alcol,  neirinterruzione  del  fumo. 

2.  Farmaci  antisecretivi.  - Vanno  ricordati  in  primo 
luogo  gii  antiacidi,  farmaci  di  grande  uso  comune,  la  cut 
efficacia  reale  sulla  guarigione  delFcsofagitc  non  è mai 
suta  tuttavia  valutata  da  alcun  trial  clinico;  esistono  inve- 
ce delle  evidenze  controllate  circa  il  loro  effetto  positivo 
sulla  sintomatologia. 

Non  superiore  agli  antiacidi  ci  sembra  l'ac.  alginico, 
farmaco  usato  assai  frequentemente,  il  cui  meccanismo 
d'azione  (peraltro  non  dimostrato  in  vivo)  sarebbe  la 
formazione,  dopo  reazione  con  la  saliva,  di  una  barriera 
meccanica  antireflusso. 

La  classe  di  farmaci  di  gran  lunga  più  efficaci  sulla  gua- 
rigione delle  lesioni  esofagitiche,  nonché  sui  loro  sintomi. 
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è costituita  dagli  Hy'Ontagonisti^  classe  che  è stata  anche 
quella  meglio  studiata.  Attualmente,  ad  es..  sono  disponi- 
bili in  letteratura  circa  20  studi  clinici  controllati  sulla 
cimetidina  nell’esofagite,  e la  metà  sulla  ranitidina:  en- 
trambi questi  farmaci  si  sono  dimostrati  assai  attivi  nel 
ridurre  la  sintomatologia,  e nel  .'^0-50%  dei  casi  anche  nel 
determinare  la  guarigione  completa  delle  lesioni  endosctv 
picamente  accertate.  Risultati  assai  preliminari  con  la 
famotidina,  l'ultimo  di  tali  composti,  sembrerebbero  assai 
soddisfacenti  (v.  ranitidina,  cimetioina,  famotidina). 

Altri  composti  attivi  sull’esofagite  sono  la  pirenzepina, 
un  antimuscarìnico  modestamente  efficace  alla  dose  di 
100-150  mg/d/e,  farmaco,  comunque,  da  prendere  in 
considerazione  solo  in  seconda  istanza;  e Vomeprazolo, 
un  inibitore  della  pompa  intracellulare  idrogeno-pota.ssio, 
atto  a ridurre  fin  quasi  a zero  la  secrezione  idrocloridrica, 
i cui  risultati  ancora  assai  preliminari  indicano  percentuali 
di  guarigione  completa,  dopo  3 settimane,  davvero  eccel- 
lenti, neH'ordine  del  60%. 

3.  Farmaci  procinctici.  - Si  tratta  di  composti  ricondu- 
cibili ai  colinergici  (betanecolo)  o agli  antidopaminergici 
centrali  (metoclopramide.  domperidone). 

Il  betanecolo  è un  farmaco  poco  usato  in  Italia  in  cam- 
po gastroenterico  (molto  usato  invece  negli  U.S.A.).  la 
cui  efficacia  nel  ridurre  sintomi  e lesioni  dell’esofagite 
appare  sufficientemente  documentata;  va  usato  al  dosag- 
gio di  25  mg/die,  dosaggio  con  cui  sono  piuttosto  scarsi 
gli  effetti  collaterali  (in  particolare,  crampi  addominali, 
diarrea,  pollachiuria  e disturbi  visivi). 

Metoclopramide  e domperidone  sono  farmaci  indub- 
biamente aitivi  sui  sintomi,  poco  o nulla  sulle  lesioni 
endoscopiche.  il  cui  uso  andrebbe  pertanto  riservato  alle 
forme  più  lievi  di  esofagite,  o alla  malattia  da  reflusso 
non  ancora  complicata  da  lesioni.  Agiscono  aumentando 
la  pressione  basale  dello  SEI  e migliorando  lo  svuota- 
mento gastrico.  Vanno  usati  a un  dosaggio  tra  i 40  e i 60 
mg/die,  c non  sono  del  tutto  privi  di  effetti  collaterali. 

4.  Farmaci  citoprotettivi.  - Nella  pratica,  è stato  finora 
utilizzato,  di  questa  categorìa  di  farmaci,  il  sucraìfato:  i 
risultati  sono  incerti,  ma  sembrerebbe  che  tale  farmaco, 
alla  dose  di  4 g/d/e,  sia  signifìcativamenie  superiore  al 
placebo,  tanto  nel  promuovere  una  guarigione  anatomica, 
quanto  nel  ridurre  la  sintomatologia. 

5.  Terapia  chirurgica.  - Una  percentuale,  all’incirca  il 
5-10%  dei  pazienti  con  esofagite,  è refrattaria  alla  tera- 
pia medica,  anche  se  protratta  per  periodi  prolungati.  In 
questi  pazienti,  come  in  quelli  portatori  delle  complican- 
ze di  cui  si  è sopra  accennato,  è indicata  la  terapia  chi- 
rurgica. La  scelta  del  tipo  di  intervento  esula  da  questa 
breve  rassegna.  Vogliamo  unicamente  ricordare  i tipi 
principali  di  intervento  antirefìusso,  cioè  la  fundoplicatio 
per  via  addominale  (operazione  di  Nissen),  la  fundoplica- 
fio  per  via  transtoracica  (operazione  di  Bclsey)  c la  ga- 
strepessi  transaddominale  (operazione  di  Hill).  Tutti  e tre 
questi  interveriti  hanno  dimostrato  una  notevole  efficacia, 
con  una  mortalità  complessiva  piuttosto  bassa  (tra  lo  0,2 
e ri,6%),  ma  con  discreti  effetti  collaterali  postchirurgi- 
ci.  Mancano  purtroppo  studi  clinici  recenti  di  confronto 
tra  terapia  medica  e chirurgica  in  pazienti  con  esofagite 
cronica  (l’unico  esistente  rìsale  al  1975,  cioè  a prima  del- 
l’introduzione degli  H2-antagonisti). 

Da  ricordare,  completamente  in  negativo,  l'esperienza 
con  la  protesi  antireflusso  di  Angcichick,  i cui  vantaggi 
sono  unicamente  rappresentati  dalla  semplicità  esecutiva, 
mentre  gli  svantaggi  sono  la  frequentissima  dislocazione, 
gli  effetti  indesiderati  e la  scarsa  efficacia. 
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TUMORI 
TmDod  benigni 

Generalità 

Benché  considerati  rari,  i tumori  benigni  dello  s.  sono  di 
riscontro  abbastanza  comune  nella  pratica  clinica.  Di  soli- 
to di  piccole  dimensioni  c nella  maggior  parte  dei  casi 
asintomatici,  vengono  diagnosticali  spesso  casualmente 
nel  corso  dell'esecuzione  di  un  esame  endoscopico  del 
tratto  digestivo  superiore  o di  un  pasto  opaco  a doppio 
contrasto  eseguiti  per  altri  motivi  (nella  maggior  parte 
del  casi  per  sintomatologia  addominale  supcriore  aspeci- 
fica). 

La  classificazione  dei  tumori  gastrici  benigni  è istologi- 
ca e prevede  le  seguenti  classi:  1)  tumori  epiteliali,  cioè 
che  originano  dagli  elementi  epiteliali  della  mucosa  e 
rappresentano  i tumori  più  frequenti;  2)  tumori  mesen- 
chimali,  che  originano  dagli  elementi  mcsciKhimali  della 
parete  gastrica  e comprendono  i leiomiomi.  i lipomi,  gli 
angiomi  e i neurìnomi;  3)  le  alterazioni  di  sviluppo  rap- 
presentate dalle  ctcrotopie  e dagli  amartomi;  4)  gli  pseu- 
dotumori infiammatori  rappresentati  dallo  pseudolinJfoma 
e dallo  pseudotumore  infiammatorio. 

Tumori  epiteliali 

Benché  il  termine  di  polipo  gastrico  venga  comunemente 
utilizzato  per  indicare  qualsiasi  formazione  aggettante  nel 
lume  gastrico,  per  maggior  precisione  esso  dovrebbe  es- 
sere riferito  esclusivamente  ai  tumori  cfMtelìali  benigni 
dello  s.  In  base  alle  loro  caratteristiche  istologiche  ven- 
gono distinti  in  3 tipi:  1)  polipi  iperplastici,  2)  polipi  ode- 
nomatosi.  3)  polipi  amartomatosi. 

L'incidenza  di  questi  tumori  è relativamente  elevata, 
aggirandosi  attorno  al  2%  circa  nelle  casistiche  endosco- 
pichc.  allo  0.4%  nelle  casistiche  radiologiche  e allo 
0.15%  nelle  casistiche  autoptiche.  Tale  discordanza  è 
comunque  spiegabile  con  la  selezione  che  viene  operata 
negli  studi  endoscopici;  infatti,  vengono  spesso  avviati  al- 
l'endoscopia digestiva  superiore  pazienti  con  reperti  ra- 
diologici sospetti  per  polipi,  per  chiarirne  la  natura  isto- 
logica. La  frequenza  dei  polipi  gastrici  è ctimunquc  di 
gran  lunga  inferiore  rispetto  a quella  dei  polipi  del  colon, 
la  cui  incidenza,  nelle  casistiche  autoptiche.  è compresa 
tra  il  10  e il  50%. 

l.  Anatomia  patologica.  - I poiipi  iperplastici  sono  il  tipo  più 
comune,  costituendo,  da  soli,  circa  il  75%  di  lutti  i polipi  qntc- 
Uali. 

Macroscopicamente  appaiono  come  escrescenze  della  mucosa, 
singole  dei  casi)  o multiple  (più  spesso  in  numero  infe- 

riore a 5),  di  piccole  dimensioni  (<  2 cm  nett'gS%  dei  casi), 
scssili  o peduncolate,  senza  una  specifica  predilezione  di  sede; 
per  la  metà  dei  casi,  infatti,  sono  localizzali  a livello  antralc  e 
per  la  rìmanente  metà  sono  situati  nella  porzione  prossimale 
dello  s. 

Istologicamente  appaiono  costituiti  da  ghiandole  gastriche  ben 
differenziate  formale  dai  normali  elementi  cellulari,  con  un 
aspetto  ramifkato  o semplicemente  allungalo  e talvolta  dilatate 
con  una  conformazione  di  tipo  cistico.  Neirinierslizio  si  apprez- 
za in  genere  un  infiltrato  inhammatorìo  iinfoatarìo. 

Dal  momento  che  il  polipo  ipcrplastico  é formalo  dai  normali 
costituenti  della  mucosa,  non  può  essere  considerato  una  vera 
neoplasia  e pertanto  non  dovrebbe  essere  provvisto  di  potenzia- 
liià  maligna.  In  realtà,  sono  stati  riportati  in  letteratura  casi  di 
degenerazione  maligna  di  polipi  iperplastici.  e pertanto  il  rischio 
di  neoplasia,  pur  non  essendo  ben  noto,  è ammesso,  anche  se 
appare  legato  più  alle  modificazioni  in  senso  gastrìtico  della 
mucosa  circostante  che  al  polipo  in  sé  (v.  sotto). 

I polipi  adenomaiosì  (fig.  38)  non  rappresentano  più  del  10% 
dei  polipi  epiteliali:  possono  essere  scssili  o peduncolati,  più 
comunemente  localizzati  a livello  anirale. 
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Rg.  38.  Polipo  adenomatoso  dello  s.  {Preparato  ChrisulUr). 


Macroscopicamenie  appaiono  come  escrescenze  della  mucosa, 
in  genere  singole,  di  dimensioni  comprese  tra  0,3  e 3 cm  (più 
spesso  però  > I cm).  di  colorito  roseo-^giastro,  ma  senza 
peculiari  caratteristiche  che  consentano  di  distinguerli  macrosco- 
pìcamente  dai  polipi  iperplastici.  Talvolta  possono  apparire  ulce- 
rati e ciò  rappresenta  un  elemento  particolarmente  preoccupante 
in  quanto  è indice  di  elevato  rischio  di  trasformazione  neoplasti* 
ca.  Prendono  origine  dalle  ^and<^e  gastriche  di  tipo  pilorico  o 
dalle  cellule  del  colletto  e hanno  una  crescita  di  tipo  villoso  o 
mbulovilloso.  raramente  tubulare. 

Istologicainenie  risultano  costituiti  da  ghiandole  gastriche  con 
cellule  epiteliali  scarsamente  differenziate,  più  alte  del  comune 
epitelio  di  rivestimento,  monostratìhcate.  con  nuclei  ipercroma- 
tici.  riduzione  o assenza  di  muco,  elevata  attivili  milotica.  Tal- 
volta è possibile  dimostrare  evidenti  atipie  oellulari  espressione 
di  deviaziofkc  in  senso  carcinomatoso. 

Dal  momento  che  i polipi  aòe nomatosi  sono  delie  vere  e pro- 
prie neoplasie,  essi  sono  provvisti  di  potenzialilà  maligna.  Ciò  è 
confermato  da  moItcpUd  osservazioni,  quali:  1)  la  dimostrazione 
di  un’inftltrazione  carcinomatosa  nel  6-75%  dei  polipi  adenoma- 
tosi  asportali  chirurgicafnenle;  2)  l'aumentala  iiscideaza  di  carci- 
noma gastrico  nei  pazienti  portatori  di  tali  lesioni;  3)  il  riscontro 
di  polipi  adenomatosi  benigni  ai  marini  di  un  carcinoma  gastri- 
co; 4)  la  frequente  presenza  di  polipi  adenomatosi  in  altre  por- 
zioni dello  s.  in  associazione  a un  carcinoma. 

La  potenzialità  maligna  del  polipo  adenomatoso  appare  peral- 
tro direttamente  proporzionale  alle  sue  dimensioni;  infatti,  per 
le  lesioni  di  diametro  superiore  a 2 cm  il  rischio  dì  trasformazio- 
ne maligna  viene  valutato  attorno  al  40%,  contro  ri.5%  per 
quelli  di  dimensioni  inferiori  a 1 cm. 

I polipi  amanomatosi  sono,  invece,  molto  rari;  nella  maggior 
parte  dei  casi  essi  vengono  riscontrati  r»el  corso  di  una  poliposi 
diffusa  di  tipo  amariomatoso  (ad  cs..  la  sindrome  dì  Peutz-Je* 
ghers);  assai  raramente  sono  presenti  isolaiankcnlc  nello  s. 

Istologicamente  appaiono  costituiti  da  un  fìtto  addensamento 
di  ghiindole  che  presentano  le  normali  caratteristiche  delia  zona 
mucosa  ove  il  polipo  ha  orìgine;  talvolta  sono  visibìli,  tra  ^i 
elementi  ^iandolari,  cellule  muscolari  lisce  di  provenienza  dalla 
muscularis  mttcosae  (in  tal  caso  si  paria  più  propriamente  di 
amartomi  mioepiteliali).  Questi  poUpi  non  sono  delle  vere  neo- 
plasie e pertanto  non  sono  probabilmente  prowUii  di  potenziali- 
tà maligna. 

V.  anche;  poupi  e poufosi  (XII,  271-295). 

2.  Ctinica.  - Come  già  detto  in  precedenza,  la  maggior 
parte  dei  polipi  epiteliali  viene  riscontrata  casualmente 


nel  corso  di  un  pasto  opaco  o di  un’endoscopia  digestiva 
eseguiti  per  sintomi  addominali  superiori  aspecifìci:  tutta- 
via è assai  improbabile  che  tali  sintomi  siano  determinati 
da  quelle  lesioni.  Più  raramente,  e solo  i polipi  di  mag- 
giori dimensioni  (>  1.5  cm).  possono  manifestarsi  con 
anemia  sideropenica  da  sanguinamento  occulto  cronico 
provocato  da  lesioni  erosive  o ulcerative  del  polipo  stes- 
so. Un  quadro  assai  raro  che  si  può  osservare  in  presenza 
di  grossi  polipi  antrali  peduncolati  è quello  conscguente  a 
un'ostruzione  pilorica  intermittente  dovuta  a prolasso  del 
polipo  attraverso  il  piloro. 

Va  tenuto  presente  che  l’85%  circa  dei  pazienti  con 
polipi  gastrici  presenta  aclortdria:  ciò  si  spiega  tenendo 
conto  che  la  gastrite  cronica  atrofica  di  tipo  A (v.  sopra), 
l’anemia  perniciosa  e il  carcinoma  gastrico  si  associano 
frequentemente  a polipi  gastrici,  soprattutto  di  tipo  ade- 
nomatoso. 

3.  Diagnosi  • La  diagnosi  è ovviamente  radiologica  e 
soprattutto  endoscopica  e istologica.  Al  pasto  opaco  il 
polipo  sì  presenta  come  un  difetto  dì  riempimento,  in 
genere  rotondeggiante,  regolare. 

Va  tuttavìa  sottolineato  che  le  lesioni  di  dimensioni 
inferiori  a 0.5  cm  diffìcilmente  possono  essere  evidenzia- 
te radiologicamente;  inoltre  è talvolta  diffìcile  distinguere 
all’esame  radiologico  tra  polipi  veri  e pliche  mucose 
ispessite  e rilevate.  L'endoscopia  costituisce  quindi  la 
metodica  diagnostica  di  scelta  dato  che  consente  anche, 
attraverso  l’esecuzione  di  biopsie,  la  tipizzazione  istologi- 
ca della  lesione  (fìg.  39). 

4.  Terapia.  - L’approccio  terapeutico  dipende  essen- 
zialmente dalla  natura  istologica  del  polipo.  La  potenzia- 
lità maligna  del  polipo  iperplastico  risiede,  infatti,  più 
nella  frequente  atrofìa  della  mucosa  gastrica  circostante 
la  lesione  che  nel  polipo  in  sé.  Pertanto.nel  caso  di  polipi 
di  piccole  dimensioni  (<  1 cm).  considerati  sia  la  scarsis- 
sima incidenza  di  cancerizzazione  sia  U ruolo  marginale 
della  polipectomia  nei  confronti  del  rìschio  neoplastìco,  è 
sufficiente  la  sorveglianza  endoscopica  a intervalli  di  1-2 
anni.  Nel  caso  di  polipi  di  dimensioni  superiori  a 1,5- 
2 cm  è consigliabile,  più  per  i sintomi  causati  dal  polipo 
(sanguinamento  franco  od  occulto)  che  per  il  rischio  neo- 
plastico.  l'asportazione  perendoscopica  mediante  ansa 
diatermica. 

Nel  caso  dei  polipi  adenomatosi,  dal  momento  che  si 
tratta  di  neoplasìe  con  un  ben  definito  rischio  di  degene- 
razione maligna,  è.  in  linea  di  massima,  sempre  consiglia- 
bile l’asportazione,  quando  possibile  per  via  endoscopica. 
Tuttavia,  in  questi  casi  vanno  anche  tenuti  presenti  i ri- 
schi legati  a tale  metodica.  Infatti,  nel  caso  di  lesioni  di 
diametro  superiore  a 2 cm  il  rischio  di  sanguinamento  per 
resezione  perendoscopica  è talmente  elevato.  4-6%  circa 


Pie.  39.  Immagine 
enooscopica  di  polipi 
multipli  sessili  del 
fondo  gaslrìoo  in  pa- 
ziente con  poliposi 
familiare  del  colon 
L'esame  istologico  ne 
ha  dimostrato  la  na- 
tura adenomatosa 
{Osservazione  Bian- 
chi Porro). 


1333 


1334 


Digitized  by  Google 


STOMACO 


(e  decisamente  supcriore  a quello  dei  polipi  del  colon  di 
analoghe  dimensioni),  da  rendere  meno  rischiosa  rescis- 
sione chirurgica. 

Inoltre,  in  pazienti  anziani  ad  alto  rischio  può  essere 
addirittura  meno  rischioso  tenere  il  polipo  sotto  semplice 
sorveglianza  endoscopica  e istologica  che  asportarlo  en- 
doscopicamente  o chirurgicamente. 

5.  Poliposi  diffuse.  - 1 polipi  gastrici  possono  essere 
riscontrati  nelle  principali  potiposi  diffuse:  in  particolar 
modo  sono  di  riscontro  frequente  nella  poliposi  familiare 
del  colon,  soprattutto  nella  sua  variante,  la  sindrome  di 
Gardner.  nella  sindrome  di  Peutz-Jeghers  e nella  sindro^ 
me  dì  Cronkhite'Canada. 

Nella  sindrome  di  Gardner.  un'affezione  a trasmissione 
ereditaria  autosomica  dominante,  è comune  la  presenza 
di  polipi  gastrici  multipli  di  tipo  adenomatoso  e amano- 
matoso.  Data  relevatissima  potenzialità  maligna  dei  poli- 
pi adenomatosi  colorettali,  sebbene  quella  dei  corrispon- 
denti polipi  gastrici  non  sia  dimostrata,  è lo  stesso  indica- 
ta la  loro  asportazione  nel  caso  si  tratti  di  adenomi. 

Nella  sindrome  di  Peutz-Jeghers  si  osservano  polipi 
amartomatosi  gastrici  nel  25%  dei  casi.  Sebbene,  in  que- 
sti pazienti,  sia  stato  descritto  occasionalmente  lo  svilup- 
po di  carcinoma  gastrico,  è assai  improbabile  che  esso 
possa  originare  da  tali  lesioni  (v.  anche:  polipo  e poliposi 
(XII,  274]). 

Tumori  mesenchimaii 

1.  Leiomiomi.  - Si  tratta  di  tumori  mcscnchimali  che 
hanno  origine  dalle  cellule  muscolari  lisce  dello  strato 
longitudinale  e circolare,  e rappresentano,  in  assoluto,  i 
più  frequenti  tumori  benigni  dello  s.  Da  casistiche  autof>- 
tiche  risulta,  infatti,  che  essi  vengono  riscontrali  nel 
40-50%  delle  autopsie  eseguite  in  soggetti  di  età  superio- 
re ai  50  anni.  Ciò  suggerisce  che.  presumibilmente,  la 
maggior  parte  di  queste  neoplasie  è clinicamente  silente  e 
viene  diagnosticata  casualmente  nel  corso  di  un  esame 
endoscopico  del  tratto  digestivo  superiore  o di  un  inter- 
vento chirurgico  sullo  s. 

Anaiomia  patologica.  - Nella  maggior  parte  dei  casi,  la  neo- 
plasia ha  dimensioni  infcnorì  a 2 cm.  ma  talvolta  può  raggiunge- 
re un  diametro  superiore  a 5 cm.  Originando,  come  già  detto 
dalla  muscolatura  liscia,  si  sviluppa  in  genere  verso  il  lume  ga- 
strico, rimanendo  tuttavia  ricoperta  da  mucosa  indenne:  più  ra- 
ramente si  sviluppa  verso  la  sierosa. 

Macroscopicamente  (ftg.  40)  appare  come  una  nlevatczza  del- 
la parete  gastnea,  in  genere  indistinguibile  da  un  polipo  epitelia- 
le di  analoghe  dimensioni  (per  distinguerla  da  questi  ultimi  viene 
definila  come  polipo  sottomucoso),  localizzata  per  lo  più  nello  s. 
prossimale.  Istologicamente  appare  costituita  da  fasci  di  fibre 
muscolan  lisce  disposti  in  ntodo  irregolare  c rivestiti  da  mucosa 
gastrica  normale. 

Quadro  clinico.  - I leiomiomi  di  piccole  dimensioni 
( < 2 cm  ) sono  abituai  mente  ari  ntomat ici  c costituiscono  per- 
tanto un  reperto  accidentale  di  scarso  significato  clinico. 
Quelli  di  dimensioni  superiori  a 2 cm.  ma  soprattutto 
> 6 cm.  possono  essere  sintomatici:  in  tal  caso  si  manife- 
stano clinicamente  con  dolore  epigastrico,  associato  spes- 
so ad  anoressia  e a calo  ponderale  oppure  con  anemia 
rideropcnica  da  sanguinamento  cronico  occulto  dovuto  a 
ulcerazione  delia  superficie.  Molto  raramente  si  manife- 
stano con  ematemesi  o melena. 

Diagnosi.  - Nei  pazienti  sintomatici,  date  le  grosse 
dimensioni  della  lesione,  il  pasto  opaco  consente  in  genere 
la  diagnosi.  L'endoscopia  conferma  la  diagnosi  anche  se. 
tuttavia,  le  bioprie,  a meno  che  la  lesione  non  sia  ulcerata, 
non  sono  diagnostiche.  La  diagnosi  differenziale  con  la  sua 
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Fie.  40.  Leiomioma  gasuico  a localizzazione  cardiale.  lOa  Già- 
rfui.  Melato  e Antonutto). 


variante  maligna,  il  leiomiosarcoma,  io  assenza  di  segni 
di  metastasi,  può  risultare  estremamente  diffìcile. 

Terapia.  - Nei  tumori  di  grosse  dimensioni,  sintomati- 
ci. è indicata  la  resezione  chirurgica  della  lesione,  che 
non  è seguila  da  recidiva. 

2.  Lipoma.  - Trae  origine  dalle  cellule  adipose  della 
sottomucosa  e ha  sviluppo  endogastrico.  È usualmente 
solitario  c localizzato,  nel  75%  dei  casi,  a livello  antrale. 

Macroscopicamente  appare  come  una  rilevatezza  mu- 
cosa molle,  liscia,  regolare,  di  colorito  chiaro.  Istologi- 
camente appare  costituito  da  cellule  adipose  normali  con- 
tenute in  una  trama  di  connettivo.  Può  andare  incontro  a 
necrosi  e sanguinamento  gastroenterico. 

3.  Angioma.  - Gli  angiomi  gastrici  possono  essere  di 
vario  tipo:  venosi,  arteriosi,  cavernosi.  La  sede  più  abi- 
tuale delia  lesione  è lo  s.  distale;  appaiono,  macroscopi- 
camente. come  tumori  molli,  compressibili;  talvolta  van- 
no incontro  a ulcerazione  della  mucosa  soprastante,  c in 
tal  caso  danno  luogo  a emorragia.  La  diagnosi  differen- 
ziale con  il  carcinoma  gastrico  può  essere  talvolta  diffìci- 
le. ma  è importante,  dal  momento  che  questi  tumori  ri- 
chiedono solo  un'escissione  chirurgica  limitata. 

Pancreas  cctopico 

Si  tratta  di  una  rara  (orinazione  costituita  da  tessuto  pancreau- 
co  aberrante  localizzato,  in  genere,  a livello  antrale.  nel  tratto 
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distale  della  grande  curvatura,  in  fn'os&tmità  del  piloro.  Macro- 
scopicamente appare  come  una  formazione  potipoide  (U  dimen- 
sioni inferiori  a 2 cm.  prowista  spesso  di  un'ombelicatura  cen- 
trale che  rappresenta  lo  sbocco  di  un  rudimentale  dotto  pancrea- 
tico. 

Derivando  da  un'arK>maliu  embriologica,  viene  diagnosticalo 
spesso  nei  primi  decenni  di  vita,  a differenza  dei  leiomiumi.  con 
cui  deve  cs.scrc  soprattutto  posta  la  diagnosi  differenziale,  che  si 
osservano  invece,  per  lo  più.  neirctà  medioadulta 

Può  manifestarsi  cUnicamente  con  sanguinamento  conseguente 
a ulcerazione  della  superfìcie,  oppure  dar  luogo  a sintomi  di 
ostruzione  pilorica  o associarsi  a un  quadro  clinico  di  pancTcaihe 
acuta.  Più  frequentemente,  tuttavia,  viene  diagnosticato  casual- 
mente. 

Pseadotnnwm  ùdnouaalori 

Il  pseudoiumore  ftbroinfiammatono  è OMtituitu  da  una  lesione  di 
solito  di  dimensioni  infcnoii  a 1 cm.  più  spesso  localizzata  a li- 
vello della  sottomucosa  antralc,  sebbene  talvolta  possa  spingersi 
fino  alla  muscolare.  Istologicamente,  i costituito  da  dementi 
fibrosi,  cellule  infiammatorie  c.  a volte,  plasmacellute.  Si  ritiene 
che  tale  lesione  sia  in  realtà  una  particolare  risposta  infiammato- 
ria. forse  favorita  da  una  reazione  allergica  locale. 

L'iperplasia  linfoidt  btmgna,  o pscudolinfoma,  consiste  in  una 
massiccia  infiltrazione  di  elementi  iinfocitan  nella  mucosa  c nella 
sotiomucosa,  definita  pscudolinfoma  in  quanto  risulta  spes.so 
diffìale  differenziarla  dal  linfoma  gastrico  vero  e proprio. 

Macroscopicamente  la  lesione,  che  spesso  si  associa  a patokv 
gic  gastriche  benigne,  quali  ulcera  gastrica  c gastrìte  cronica, 
appare  come  una  rilevaiezza  mucosa  piatta,  talvolta  ulcerata, 
localizzata  per  lo  più  a livello  della  piccola  curva. 

Radkilogicamcnlc  ed  crukMcopicamente  la  diagnosi  differen- 
ziale si  pone  con  il  carcinoma  e il  linfoma;  l'esame  istologico  di 
biopsie  percndoscupiche  non  è in  genere  sufficiente  a dirìmere  il 
dubbio  diagnostico  c pertanto  si  rende  spesso  nccessark)  Tesarne 
istologico  delTintera  lesione  asportata  chirurgicamente  In  tal 
caso  la  presenza  di  elementi  linfocitari  organizzali  in  formazioni 
follicolari  provviste  di  normali  centri  germinativi  confermerà  la 
diagnosi  di  pscudolinfoma.  Al  contrario,  la  presenza  di  un  inte- 
ressamento dei  linfonodi  regionali,  un'estensione  della  lesione 
alla  sierosa  o un'invasione  vascolare,  indicheranno  un  linfoma. 
Al  fine  di  discriminare  le  due  lesioni  pos-sono  essere  talvolta  utili 
studi  di  immunotsiochimica:  la  presenza,  infatti,  di  immunoglo- 
buline  monockmali  nelle  cellule  cusiitutscc  un  elemento  indicati- 
vo di  linfoma. 

Caremonn  gMtrico 
Introduzione 

Rappresenta  la  più  comune  neoplasia  gastrica  maligna  e» 
in  assoluto,  una  delle  più  frequenti,  anche  se  nell'ultimo 
ventennio  si  è assistito  a una  progressiva  c costante  ridu- 
zione della  sua  incidenza.  Negli  anni  '40.  infatti,  negli 
U.S.A.  e nelTEuropa  occidentale  il  carcinoma  gastrico 
costituiva  una  delle  più  comuni  neoplasie  maligne,  am 
una  mortalità  annua  globale  stimata  attorno  al  22,5  per 
100.000;  attualmente  essa  si  è ridotta  al  7.2  c al  3,7  per 
KXl.OOO,  rispettivamente  nel  sesso  maschile  e in  quello 
femminile,  e,  nelTambito  dei  tumori  dell'apparato  dige- 
rente. viene  ormai  decisamente  superata  da  quella  del 
carcinoma  pancreatico.  Lo  stesso  tipo  di  andamento  si  è 
osservato  anche  nei  paesi  a più  elevala  incidenza,  quali  il 
Giappone,  che.  negli  anni  '60,  deteneva  il  triste  primato 
di  mortalità  per  carcinoma  gastrico  con  un  tasso  di  57  c 
29  per  100.000,  rispettivamente  nel  sesso  maschile  e 
femminile. 

In  Italia,  nonostante  l'andamento  dei  tassi  nazionali  sia 
apparentemente  rassicurante,  esistono  alcune  arce  nelle 
quali  si  registrano  tuttora  livelli  di  rìschio  estremamente 
elevati  (Toscana  e Emilia-Romagna.  Provincia  di  Cre- 
mona) (fig.  41). 

Si  è invece  mantenuta  la  spiccata  predilezione  del  tu- 
more per  il  sesso  maschile:  infatti,  l'incidenza  della  neo- 
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Fig.  41.  Distribuzione  geografica  della  mortalità  per  tumore  ma- 
ligno in  Italia  dal  1971  al  1974  (poj^aziune  standard  europea). 
(Tassi  standardizzali  x lOO.OOU  abitami).  (Da  Armdon  e 
vaìoU). 


plasia  nei  maschi  è da  1.5  a 2 volte  supcriore  a quella 
osservata  nelle  femmine.  La  fascia  d'età  più  colpita  è 
quella  tra  il  4"  e il  6*’^  decennio  di  vita.  Nella  tab.  VI, 
abbiamo  illustrato  l'incidenza  del  carcinoma  gastrico  in 
rapporto  alTetà  e al  sesso  a paragone  delle  altre  principa- 
li forme  di  neoplasia  dello  s. 


Vanno  inoltre  ricordale  le  notevoli  variazioni  di  incidenza  della 
neoplasia  da  continente  a continente  e aiKhe  da  una  nazione  al- 
Taltra  (i  paesi  a più  elevata  frequenza  sono  il  Giappone  e la  Co- 
lombia); ciò  ha  fornito  agli  cpidcminlogi  un  modello  di  studio 
pressoché  unico  per  valutare  Teffello,  sulla  frequenza  del  tumore, 
delle  grandi  migrazioni  da  arce  geografiche  ad  allo  rischio  ad  arce 
a basso  rìschio-  Valutartelo  l'incidenza  della  neoplasia  nei  giappo- 
nesi immigrati  nelle  Hawaii  ai  primi  del  '90U.  si  i osservalo  che 
nelle  generazioni  succesiivc  si  aveva  una  progrevsiva  riduzione 
della  frequenza  sinché,  alla  terza  generazione,  essa  diveniva  pra- 
ticamente sovrapponibile  a quella  della  popolazione  nativa. 


TAB.  VI.  NEOPLASIE  MALIGNE  DELLO  STOMACO. 
ANALISI  DI  2%  CASI 

(da  SIciscngcr  I9H3.  miHlificala) 


Tipo 


% del  totale 


Età  media 


Rapporto  M:F 


Adcnocarcinoma 

81 

65 

1,3  : 1 

Linfoma 

18 

62 

0.8  : 1 

Leiomiosarcoma 

1 

83 

— 
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PeraJtro,  altri  studi  sug^riscono  che  nelle  popolazioni  che 
migrano  da  aree  a bas&o  rischio  ad  aree  a elevata  incidenza  si 
assiste  al  fenomeno  opposto. 

Etiologia 

1.  Fattori  dietetici  e ambientali.  - La  dimostrazione  di 
un'influenza  dei  fenomeni  migratori  suH'incidenza  della 
neoplasia  costituisce  una  delle  più  forti  evidenze  per  un 
importante  molo  ctiologico  svolto  da  fattori  alimentari  c 
ambientati.  Quali  siano,  tuttavia,  tali  fattori  non  è del  tut- 
to chiaro.  Un'a.ssociazione  positiva  è stata  dimostrata  tra 
dieta  ricca  di  carboidrati,  carne,  e ad  alto  contenuto  di 
sale,  e carcinoma  gastrico,  mentre  una  dieta  ricca  di  ver- 
dure. frutta  e Vit.  C sembra  associarsi  a una  ridotta  fre- 
quenza. D'altra  parte,  cancerogeni  alimentari  possono 
essere  rappresentati  dagli  additivi  e possono  anche  pro- 
dursi durante  i processi  di  cottura  dei  cibi.  Ad  es..  va  ri- 
cordato come  i Giapponesi  cortsumino  abbondantemente 
rìso  lavorato  con  glieoso  e talco,  composto,  quest'ultimo, 
molto  simile  chimicamente  all'asbesto,  noto  cancerogeno. 
Un’altra  associazione  positiva  è stata  osservata  con  un 
elevato  coasumo  di  carni  cotte  alla  brace:  durante  tale 
procedimento  di  cottura,  infatti,  sì  sviluppa  il  3-4  benzo- 
pirenc.  composto  notoriamente  cancerogeno.  Altre  so- 
stanze. infine,  sulle  quali  6 stata  posta  attenzione  quali 
possibili  cancerogeni,  sono  i nitrocomposti,  che  derivano 
dai  nitrati  della  dieta.  Essi  sono  dei  normali  costituenti 
alimentari  che  vengono  convcrtiti  in  nitriti,  i quali,  a loro 
volta,  vengono  legati  alle  amine  e alle  amidi  a formare  le 
nitrosamine  e le  nitrosamidi  rispettivamente. 

La  formazione  dì  nitriti  a partire  dai  nitrati  alimentari 
avviene  soprattutto  in  ambiente  anaddo,  ove  si  determi- 
na un'elevata  crescita  di  batteri  in  grado  di  catalizzare 
questo  processo  di  riduzione. 

Non  è stato  ancora  con  sicurezza  dimostrato  che  i ni- 
trocomposti sono  in  grado  di  indurre  il  cardnoma  gastri- 
co neiruomo,  ma  essi  sono  sicuramente  cancerogeni  nel- 
l'animale; inoltre,  elevate  concentrazioni  di  nitrocomposti 
nel  succo  gastrico  sono  state  evidenziate  nei  pazienti  con 
la  neoplasia  o portatori  di  quelle  condizioni  che  notoria- 
mente si  associano  ad  aumentato  rìschio  di  cardnoma, 
quali  atrofìa  gastrica  e gastroresezione. 

2.  Fattori  genetici.  ~ L'importanza  di  fattori  genetid 
nell'etiopatogenesi  del  carcinoma  gastrico  è sostenuta 
sostanzialmente  da  2 tipi  di  osservazioni; 

a)  la  dimostrazione  che  il  gruppo  sanguigno  A viene 
riscontrato  più  frequentemente  degli  altri  gruppi  nei  pa- 
zienti affetti  dalla  neoplasia;  va  detto,  per  la  verità,  che 
tale  assodazione  è piuttosto  incerta,  soprattutto  perché 
gli  studi  nei  quali  è stata  riscontrata  mancano  di  adeguati 
gruppi  di  controllo; 

b)  la  dimostrazione  che  i familiari  di  i°  grado  dei  pa- 
zienti affetti  da  cardnoma  gastrico  hanno  un  rìschio  di 
ammalare  della  neoplasia  2-3  volte  superiore  rispetto  a 
quello  della  popolazione  generale:  in  tal  caso  va  però 
osservalo  che  i fattori  ambìentali-alimentarì  a cui  sono 
esposti  questi  soggetti  sono  simili  a quelli  dei  pazienti  e 
pertanto  risulta  diffìcile  separare  l'influenza  di  un  possibi- 
le fattore  genetico  da  quella  dei  fattori  ambientali  che 
sembra  essere,  comunque,  decisamente  più  importante. 

3.  Possibiti  lesioni  precancerose.  - È opinione  comune 
che  Vatrofia  gastrica,  in  particolare  quando  associata  a 
estesa  metaplasia  intestinale,  rappresenti  una  lesione  pre- 
cancerosa. In  realtà,  va  detto  che  le  evidenze  a favore  di 
tale  ipotesi  sono  suggestive  ma  nient'affatto  conclusive. 
Infatti,  se  è vero,  da  un  lato,  che  nei  paesi  a più  elevata 
inddenza  di  tumore  é anche  più  alta  l’incklcnza  di  gastrì- 
te  cronica  atrofica  rispetto  a quella  riscontrabile  nelle 


aree  a bassa  inddenza,  dall'altro,  tale  lesione  viene  fre- 
quentemente riscontrata,  nelle  casistiche  autoptiche,  an- 
che in  soggetti  deceduti  per  neoplasia  a sede  extragastrica 
o per  altra  patologia. 

D'altra  parte,  va  tenuto  presente  che  è ben  documen- 
tata una  più  elevata  inddenza  di  carcinoma  gastrico  nei 
pazienti  con  anemia  pemidosa  (v.  sopra^  col.  131S).  Si 
può  pertanto  ipotizzare  che  la  gastrìte  cronica  possa  co- 
stituire, non  tanto  una  precancerosì  di  per  sé,  ma  piutto- 
sto, per  i fenomeni  rigenerativi  e riparativi  che  la  caratte- 
rizzano. una  condizione  predisponente  solo  se  assodata 
aircsposizionc.  per  lunghi  perìodi  di  tempo,  a ben  defini- 
te sostanze  cancerogcnetiche. 

È ormai  piuttosto  ben  documentato  che  la  gastroresezio- 
ne, soprattutto  secondo  Billroth  11,  da  oltre  15  anni,  per 
patologia  gastrica  benigna,  si  assoda  a un  aumentato  rì- 
schio di  sviluppare  cardnoma  gastrico  (v.  sopra,  col.  1316) 
ed  è pertanto  indicato,  in  tali  soggetti,  un  programma  di 
sorveglianza  endoscopica  e istologica  periodica. 

Il  possibile  rapìporto  tra  cardnoma  gastrico  c ulcera 
gastrica  benigna  dello  stomaco  è a tutt’oggi  molto  dibattu- 
to. Sebbene  in  entrambe  le  popolazioni  di  pazienti  vi  sia 
una  più  elevata  frequenza  di  lesioni  ritenute  prccaDcero- 
se.  quali  l'atrofìa  gastrica,  la  maggior  parte  degli  studiosi 
ritiene  che  l'ulcera  gastrica  benigna  di  per  sé  non  predi- 
sponga allo  sviluppo  del  cardnoma.  Pertanto,  quei  casi  di 
ulcera  gastrica  nei  quali  venga  successivamente  diagnosti- 
cata una  trasformazione  maligna  sarebbero,  in  realtà,  ab 
initio,  casi  di  cardnoma  ulcerato  sfuggiti  inizialmente  alla 
diagnosi. 

I polipi  gastrici  adenomatosi  sono  provvisti  di  una  ben 
documentata  potenziale  malignità  e devono,  pertanto,  in 
linea  di  massima,  essere  sempre  asportati  (v.  sopra). 

Sono  stati  riportati  numerosi  casi  di  carcinoma  gastrico 
insorti  in  pazienti  affetti  da  malattia  di  Ménétrier.  Va  det- 
to, tuttavia,  che  non  è ancora  stalo  dimostrato  con  cer- 
tezza che  tale  lesione  rappresenti  una  vera  precancerosì. 

Anatomia  patologica 

Il  50-60%  dei  carcinomi  gastrid  é localizzalo  a livello  dell'antro 
c del  canale  pilorvco.  il  20-30%  nel  corpo  gastrico  e dal  5 al  20% 
nella  regione  cardiale . Nei  casi  di  cardnoma  insorgente  dopo  ga- 
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Fig  43.  Adenocaxanoma  gastrico  fungiforme.  {Oa  GiartiU.  Me- 
lato e Afuonuao). 


strorcsc2iune  parziale,  la  neoplasia  tende  a localizzami,  nella 
quasi  totalità  dei  casi,  in  prossimità  deiranastomosi  gastrointe- 
stinale. 

Dal  punto  di  vista  macroscopico  possiamo  distinguere  3 forme 
foodameotali  del  cancro  gastrico  avanzato  (fìg.  42); 

1)  tumore  fungiforme,  àe  rappresenta  circa  il  1U%  di  tutu  i 
tumori;  la  neoplasia  ha  in  tal  caso  uno  sviluppo  verso  il  lume 
gastrico  apparendo  come  una  massa  endoluminale  a morfologm 
nmgoidc,  in  gerbere  ben  differenziata;  invade  tardivamente  lo 
strato  muscolare  e meiastatizza  altrettanto  tardivamente,  ha  per- 
tanto una  discreta  prognosi;  frequentemente  si  manifesta  clini- 
camente con  sanguinamento  gastroenterico  data  la  tendenza  ad 
andare  incontro  a ulcerazione  (fig.  43); 

2)  tumore  diffuso  e infiìsrante,  di  cui  si  distinguono  3 tipi: 
e)  diffusamente  infiltrante;  rappresenta  il  tipo  più  frequente;  dif- 
fonde rapidamente  a tutte  le  tonache  della  parete  gastrka  c agli 
org^  vicini,  metasiatizzando  molto  precocemente;  ha  prognosi 
decisamente  infausta;  h)  a estensione  superficiale:  ò spesso  mul- 
tifocak  e può  coesistere  con  un'ulcera  peptica;  resiensione  pro- 
fonda i mollo  tardiva  ma  la  metastalizzazkme  può  avvenire 
anche  precoMmcnlc  c indipendentemente  da  qucsi'ultima; 
c)  Unite  plastica  (fig  44):  in  questo  caso  le  cellule  neopiastichc 
invadono  diKusamentc  tutte  le  tonache  della  parete  gastrica  e vi 
è un'intensa  reazione  fibroblastica.  cosicché  si  ha  un  marcalo 
ispessimento  parietale  e un  accordamento  del  viscere; 

3)  tumore  ulcerato,  che  ha  spesso  aspetto  indistinguibile  da 

auello  di  un'ulcera  gastrica  benigna  anche  se  è spesso  di  grosse 
imcnsioni  (>  2 cm);  invade  precocemente  la  tonaca  muscolare 
e altrettanto  precocemente  mctasiatizza;  rappresenta  il  50%  del- 
le neoplasie  (fig.  45). 

Dal  punto  di  vista  istologico  esistono  varie  classificazioni,  ma 
nessuna  di  quelle  attualmente  in  uso  riesce  a soddisfare  piena- 
mente le  seguenti  necessità:  a)  essere  di  ausilio  prognostico. 
b)  essere  riprodudbile.  c)  essere  correlala  aU'cuologia  e all’isto- 
genesi. 

In  linea  di  massima,  comunque,  si  può  affermare  che  la  auasi 
totalità  dei  tumori  sono  adenocarcinomi  e che  quelli  ben  oiffe- 
renziati  tendono  a dar  luogo  alla  forma  fungoide  e quindi  a 
metastatizzare  tardivamente.  1 lumon  anaplastid.  invece,  sono 
altamente  invasivi  e tendono  a manifestarsi  come  forme  diffuse 
e infiltranti  metasiatizzando  precocemente:  hanno,  pertanto, 
prognosi  infausta. 

Uno  dei  criteri  di  classificazione  biologica  correlato  alla  pro- 
gnosi e mollo  impiegalo  è quello  di  Eker  ed  Efskind  (tah 
VII). 

Un'altra  classificazione  biologica  molto  utilizzata  e dotata  di 
una  certa  rilevanza  prognostica,  in  quanto  riflette,  seppur  par- 
ztalmenie.  il  cooiportamenio  biologico  della  neoplasia,  è quella 
proposta  da  Lauren  nei  1965.  Essa  dbtingue  il  carònoma  gastri- 
co in  2 tipi:  il  tipo  intestùtaie  e il  tipo  Affuso. 

La  forma  uucstinaie  ha  una  struttura  ghiandolare,  con  cellule 
grosse,  ben  definite,  spesso  prowbte  di  un  orlelto  a ^lazzola 


superfidale.  che  ncorda.  nel  complesso,  l'a.spctto  del  cardnoma 
colico.  I margini  della  neoplasia  sono,  in  genere,  ben  definiti  e 
in  tal  sede  si  apprezza  una  intensa  reazione  infiammatoria. 

Nel  tipo  diffuso,  la  neoplasia  appare  costituita  da  aggregali  di 
piccole  cellule  non  strutturate  in  formazioni  simiighiandolari, 
sprovviste  di  orlctto  a sp^ola.  I margini  del  tumore  sono  scar- 
samente definiti  e la  reazione  infiammatoria  diffusa.  Queste  neo- 
plasie macroscopicamente  tendono  a manifestarsi  con  il  quadro 
della  linitc  plastica  o della  forma  a estensione  superficiale.  Ap- 


TAB.  VII.  CLASSinCA7JONF.  ISTOLOGICA  DEL  CAR- 
CINOMA GASTRICO  SECONDO  EKER  ED  EFSKIND 


Tipo 


% 4d  totale 


Si»pffav  vivenza 

a 5 anni 


Carcinoma  papillomatoso 

2 

60 

Adenocarcinoma 

50 

25 

Carcinoma  simplex 

1) 

55 

Carcinoma  colloidale 

8 

20 

Carcinoma  scirroso 

19 

12 

Carcinoma  anaplastico 

IO 

15 

Fig.  44.  Adenocarcinoma  diffu-samenic  infiltrante  lo  s.  (Unite 
plastica).  {Da  GiareUi,  Melato  e Antonutto). 


Fig.  45.  Adenocarcinoma  gastrico  con  grossa  ulcerazione  «a 
scodella».  {Da  Giartlli,  Melato  e Antonutto). 
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prnssimativamcnte.  il  50%  circa  dei  tumori  è di  tipo  intestinale 
e il  30%  di  tipo  diffuso,  i rimanenti  di  tipo  misto. 

Un  cenno  a parte  meritano  le  forme  seguenti. 

a)  Carcinoma  in  situ.  - Tale  termine  viene  utilizzato  per  indi- 
care una  neoplasia  limitata  all'epitelio  mucoso  senza  segni  di 
invasione  della  lamina  propria.  La  diagnosi  delta  lesione  à ov- 
viamente basata  csdusivamcntc  sulle  caratteristiche  cellulari. 
Può  essere  riscontrata  In  uno  s.  in  cui  è già  presente  un  carci- 
noma invasivo  oppure  come  lesione  isolata:  in  tal  caso  va  consi- 
derata una  prccanccrosi  vera. 

b)  Adenoacantoma.  - Ha  l'aspetto  istologico  sia  deH’adeno- 
carcinoma  die  del  carcinoma  a cellule  squamose;  viene  frequen- 
temente dimostralo  a livello  della  giunzione  gastroesofagea,  ma 
è eccezionale  nelle  altre  parti  dello  $. 

c)  Eariy  gastric  canccr  f£GO-  ~ Si  tratta  di  un  carcinoma  ga- 
strico in  cui  la  lesione  interessa  solo  la  mucosa  e la  sottojnucosa 
senza  raggiungere  la  muscolare.  Descrìtti  per  la  prima  volta  in 
Giappone  nel  1976  e consideralo  raro,  è stato  successivamente 
osservato  sempre  più  di  freauentc  con  l'affinamcnlo  delle  tecni- 
che endoscopiche  c istologiche.  Attualmente  si  ritiene  che  costi- 
tuisca almeno  il  10-15%  delle  ne^asic  gastriche.  La  definizio- 
ne di  EGC  trova  la  sua  giustificazione  in  2 elementi:  1)  nel  fatto 
che  questo  tiunorc.  essendo  una  forma  a diffusione  limitata, 
consente  tassi  di  sopravvivenza  a 5 anni  dairintervenio  molto 
elevali  (80-90%);  2)  trattandosi  di  una  forma  localizzata,  nella 
maggior  parte  dei  casi  la  neoplasia  è asintomalica  e viene  quindi 
individuata  casualmente  nel  corso  di  un'endoscopia  eseguita  per 
altri  intenti.  La  diagnosi  di  EGC  si  basa  esclusivamente  sull'en- 
doscopia  e sul  successivo  esame  istologico  delle  biopsie  della  le- 
sione sospetta.  È stata  penante  proposta  una  classificazione  che 
distingue  l'EGC  in  3 tipi  a seconda  dciraspelto  endoscopioo 
(dassifiaizione  di  Johanscn):  1)  lesione  polipoidc.  11)  zona  foca- 
te di  depressione  della  mucosa  c/o  scolorimento.  Ili)  ulcera,  in 
genere  assodala  a eseavazionc.  e/o  scolorimcnio  dei  margini 
(fig.  46). 

Siruomalologiu 

La  siniomatologia  dei  carcinoma  gastrico  è varia  e nien- 
t'affatto  specifica,  ma  è soprattutto  tardiva  e sovrapponi- 
bile nel  tumore  operabile  e in  quello  inoperabile.  Nelle 
fasi  iniziali,  infatti,  la  neoplasia  i spesso  silente,  come 
dimostrato  dall'osservazione  che  1*80%  degli  EGC  à asin- 
tomatico. Il  primo  sintomo  è in  genere  rappresentato  dal 
dolore^  che  ricalca  spesso,  nelle  sue  caratteristiche,  quello 
dell'ulcera  peptica:  epigastrico,  attenualo  dall'assunzione 
di  cibo  e di  antiacidi;  altre  volte  può  consistere  in  senso 
di  fastidio  o peso  epigastrico  postprandiali,  descritti  dal 
paziente  come  un  fastidioso  senso  di  sazietà  precoce. 

Altri  sintomi  comuni  sono  rappresentati  da:  ado  pon- 
derale, anoressia,  e.  a seconda  della  localizzazione,  da 
una  simomatoiogia  da  ostruzione  pilorica  (nel  caso  di 
tumori  aniropilorici)  o cardiide  (disfagia  in  caso  di  tumori 


cardiali).  Un  sintomo  talvolta  presente  e che  trae  in  in- 
ganno il  medico,  in  quanto  causa  di  ritardi  nella  diagnosi, 
è rappresentalo  da  alterazioni  dell’alvo. 

Il  tumore  può,  talora,  rivelarsi  clinicamente  con  sinto- 
mi legati  a localizzazioni  metastatiche:  ad  es.,  ascile  da 
secondarìsmo  epatico  o peritoneale,  versamento  pleurico 
per  secondarismo  polmonare,  sindrome  ncfrosica,  trom- 
boflebiti. neuromiopatia. 

1 sintomi  digestivi,  come  già  accennato,  compaiono 
quando  la  neoplasia  è avanzata  e un  ulteriore  ritardo 
diagnostico  è spesso  causato  dal  trattamento  medico  in- 
staurato dal  curante  il  quale,  soprattutto  nelle  forme  ca- 
ratterizzale da  sintomatologia  similulcerosa,  intraprende 
un  trattamento  antisecretivo  o antiacido  senza  far  esegui- 
re accertamenti  diagnostici.  Un  carcinoma  ulcerato  può  a 
volte,  infatti,  giovarsi  clinicamente  di  un  trattamento  di 
questo  tipo. 

L’esame  obiettivo  può  rivelare  (nel  30%  circa  dei  pa- 
zienti) una  massa  palpabile  in  regione  epigastrica,  una 
epatomegalia  da  secondarismi  epatici,  ascile.  Nel  5%  dei 
casi  si  può  avere  interessamento  metastatico  dei  linfonodi 
superficiali  (soprattutto  in  sede  sovradaveare  sinistra  o 
nella  regione  ascellare  anteriore  sinistra).  L'esame  dello 
scavo  pelvico  può  rivelare  ingrossamento  ovarico  da  loca- 
lizzazione metastatica  {tumore  di  Kndcenberg)\  talora  vi 
può  essere  interessamento  cutaneo  metastatico  oppure 
osservarsi  acanthosis  nìgricans. 

Diagnosi 

La  diagnosi  dell’EGC,  come  in  precedenza  ricordato,  è 
esclusivamente  endoscopica  e istologica;  la  diagnosi  di 
carcinoma  avanzato  si  avvale,  invece,  della  radiologia. 
deH'endoscopia,  della  citologia  e deiristologia.  Le  meto- 
diche radiologica  ed  endoscopica  (v.  sopra,  col.  1279;  v. 
anche:  gasthoscopia  e GAsntoForoGRAnA)  evidenzieranno 
aspetti  che  dipendono  dalle  caratteristiche  macroscopiche 
della  neoplasia  c che  sono  sostanzialmente  riconducibili  a 
3 tipi: 

1)  una  massa  polipoide  o fungiforme  endoluminale; 


Fig.  47.  Immagine 
endosconica  di  un'ul- 
cera maligna  deU'a/t- 
eulus  gastrico.  Si  noti 
la  moriologia  irrego- 
lare della  lesione  con 
margini  rilevati  c 
aspetto  noduiare  del- 
la mucosa  circostan- 
te. L'esame  Ìstok>gin> 
ha  confermato  la 
natura  maligna  del- 
l'ulcera. (Osserx'az  io- 
ne Bianchi  Porro). 


Fig.  48.  Cellule  neo- 
plastiche  da  adeno- 
carcinoma  (1000  x). 
( Osservazione  Ama- 
dori  e Ravaiolt). 
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2)  una  lesione  infìitrativa  localizzata  o diffusa; 

3)  una  lesione  ulcerativa  ben  demarcata  (fig.  47). 

L'asscKÌH/ioi>c  endoscopia  + istologia  o citologia,  in 

caso  di  lesione  sospetta  per  carcinoma,  consente  un'accu- 
ratezza diagnostica  del  50-85%;  l'asstKiazionc  endosco- 
pia. istologia,  citologia  amsente  di  aumentare  Tattendibi- 
lità  diagnostica  al  72-97%.  Quando  alla  biopsia  si  ag- 
giunge la  citologia  per  hrushìng  (fìg.  48).  la  diagnosi  si 
avvicina  al  1UU%.  Comunque,  va  precisato  che  la  diagno- 
si istologica  e citologica  è più  facile  nelle  lesioni  a svilup- 
po esotìlico.  diffìcile  in  quelle  di  tipo  infìltrativo  diffuso. 

Il  65%  circa  dei  pazienti  con  carcinoma  gastrico  pre- 
senta achridria  basale  c ìi  25%  la  presenta  sia  basale  che 
dopo  stimolazione  massimale.  Un'anacidità  basale  e una 
iptìacidità  dopo  stimolo  sono  talora  riscontrabili  anche 
nei  pazienti  con  ulcera  gastrica  benigna;  pertanto,  la  loro 
utilità  nella  diagnostica  del  canrinoma  è limitata. 

!.a  ricerca  deli*«nr^rmr  carcinoembrionano  (CEA)  è di 
minore  utilità  che  in  ca.so  di  carcinoma  de)  colon.  Infatti 
solo  il  19-35%  dei  pazienti  con  tumore  gastrico  ha  eleva- 
ti livelli  di  CEA  (>  5 ng'ml).  La  sua  determinazione  ha, 
quindi,  scarsa  utilità  diagnostica,  ma  può  avere  un  ruolo 
importante  nel  follow’up  postoperatorio,  durante  il  quale 
un  aumento  dei  livelli  può  costituire  un  prcccx'c  indice  di 
recidiva. 

Nel  carcinoma  gastrico  è necessario  un  accurato  staging 
preoperatorio,  che  deve  comprendere,  oltre  a un  accurato 


TAB.  Vili.  CLASSmCAZIONE  TNM  DEL  CARCINOMA 
GASTRICO 


T Tamore  pnMÌtivo 

Tx  Mancanza  di  requisiti  per  valutare  l'estensione  iidl'infìl- 
I razione 

To  Assenza  di  segni  del  tumore  primitivo 

Tis  Carcinoma  limitato  alla  mucosa  senza  invasione  della 
lamina  propria  (carcinoma  in  nru) 

Tl  Tumore  infiltrante  la  muciKj  o la  soiiomucosa  ma  non  la 
muscolare  propria 

T2  Tumore  infiliranic  la  mucosa,  la  sutiomucosu  e la  musco- 
lare propria  fìno  alla  sierosa,  senza  coinvolgimento  di 
quest'ullima 

T3  Tumore  infiltrante  la  sierosa  senza  invasione  delle  strut- 
ture contigue 

T4  Tumore  infiltrante  la  sierosa  con  invasione  dello  strutture 
contigue 

N llcrcw— eto  Knfonodnlc 

Nx  MaiKanza  di  requisiti  per  determinare  rinlcressamcnto 

linfonodak 

NU  Asscnz^i  di  metastasi  linfonodali 

NI  Interessamento  dei  linfonodi  perigastrici,  entro  3 cm  dal 

tumore  pirimitivo.  lungo  la  piccola  c grande  curvatura 

N2  Interessamento  dei  linfonodi  a una  distanza  di  più  di  3 
cm  dal  tumore  primitivo  asportabili,  compresi  quelli 
localizzati  lungo  k arterie  gastrica  sinistra,  spknka. 
celiaca  ed  epatica  iromunc 

N3  Interessamento  dei  linfonodi  iniraddominali.  quali  pa- 

raoriici.  cpaioduodcnali.  rctropancreatici  c mesenterici 

M Melnstati  a éhrtaiua 

Mx  Assenza  di  requisiti  per  stabilire  la  presenza  di  metastasi 

a distanza 

MO  Assenza  di  metastasi  a distanza 

MI  Presenza  di  metastasi  a distanza;  specificare  la  sede  se- 

corKk>  k seguenti  indicazioni; 

peritoneali  (per.),  polmonari  (poi  ),  ossee  (oss.).  epati- 
che (cp.).  cerebrali  (ccr.).  linfonodali  cxtraddomina- 
li  (lìn.),  midollari  (mid.).  pleuriche  (pi.),  cutanee 
(cui.),  altre  (al.) 
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TAB.  IX.  STADIAZIONE  ANATOMOPATOLOGICA  POST- 
CHIRlfRGICA  (pTNM) 


Stméks  1 

pTL  NO.  MO 
pl2,  NO.  MO 

Slatto  11 

p'D.  NO.  MO 
pTl-3.  NI.  MO 

Slatto  III 

pTI-3,  N2.  MO  (resecato) 

Slatto  IV 

pTI-3,  N3.  .MO 
pTl-.3,  N3.  MO 

pT4.  NO-3.  Mtl  (o*>n  resecato) 
pTI-4.  o,  pTx  o NO-3  o NxMl 

esame  obicttivo,  tesi  di  laboratorio  (soprattutto  di  fun- 
zionalità epatica),  una  radiografìa  del  torace,  un'ecografìa 
epatica  c una  T.A.C.  addominale,  importante  non  solo 
per  escludere  sccondarismi  epatici,  ma  anche  (>er  avere 
un'idea  deirinteressamento  tinfonodale. 

L'estensione  che  il  carcinoma  gastrico  raggiunge  al 
momento  della  diagnosi  costituisce  il  parametro  fonda- 
mentale  sia  ai  fini  della  terapia  che  della  prognosi.  L’ Ame- 
rican Joint  Commitie  on  Cancer  (AJCC!)  ha  adottato  il  si- 
stema di  classificazione  TNM  che  si  basa  sulla  valutazione 
del  grado  di  pcnclrazione  del  tumore  nella  parete  gastrica 
(T),  dello  stato  di  interessamento  dei  linfonodi  regionali 
(N)  e della  presenza  di  metastasi  (M)  (tab.  Vili). 

Sulla  base  della  classifìcazionc  TNM  possono  venire 
stabilite  le  seguenti  principali  categorie  di  stadiazione; 

a)  stadiazione  cUnicodiagnoslica  (cTNM),  sulla  base 
dei  dati  ottenuti  dall'anamnesi.  daH'esame  clinico  e dalie 
indagini  strumentali  (radiologia,  endoscopia,  ecografìa, 
laparoscopia); 

b)  stadiazione  anatomopatologica  postchirurgica 
(pTNM).  sulla  base  dell'esame  macro-  microscopico  dello 
s..  dei  linfonodi  e degli  altri  tessuti  resecati  (tab.  IX). 

Trattamento 

La  terapia  è ovviamente  chirurgica.  Normalmente  Tintcr- 
vento  non  viene  effettuato  in  pazienti  con  manifeste  evi- 
denze di  metastasi  peritoneali,  polmonari,  cutanee.  La 
presenza  di  sccondarismo  epatico,  invece,  non  preclude 
necessariamente  l'operazione  dato  che  metastasi  singole  o 
limitate  a un  segmento  epatico  possono  essere  asportate. 
Inoltre,  la  resezione  gastrica  può  essere,  in  pazienti  con 
metastasi  ma  buone  condizioni  generali,  presa  in  conside- 
razione per  alleviare  la  sintomatologia.  I tipi  di  intervento 
proposti  sono:  I)  la  gastrectomia  subtotale  distale  nelle 
neoplasie  aniropiloriche;  2)  la  gastrectomia  subtotale 
prossimale  nei  tumori  cardiali  (ma  molti  chirurghi  preferi- 
scono in  tal  caso  la  gastrectomia  totale);  3)  la  gastrectomia 
totale  (è  Tintcrvenio  che  dà  i migliori  risultali  a distanza). 
Per  le  indicazioni  e la  chirurgia,  v.  «>ll.  1.349-1377. 

L'efficacia  della  chemioterapia  in  caso  dì  carcinoma 
gastrico  inoperabile  è controversa.  I farmaci  più  efficaci 
sembrerebbero,  comunque.  BCNU,  5 FV  c mitomicina 
C.  Ancora  sub  iudice  ò la  chemioterapia  adiuvante  dopo 
resezione  chirurgica  apparentemente  radicale. 

La  radioterapia  è di  scarsa  utilità  in  quanto  sono  neces- 
sari elevali  voltaggi  a cui  peraltro  si  osservano  modeste 
risposte;  può  però  avere  una  utilità  palliativa  sintomatica. 

LiBfoina  gastrico 

Introduzione 

Il  linfoma  primitivo  dello  s.  è un  tumore  piuttosto  raro, 
rappresentando  circa  il  5%  di  tutte  le  neoplasie  gastriche 
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maligne;  tale  ind<lenza.  tuttavia,  è elevata  se  la  $i  con- 
fronta a quella  dello  stesso  tumore  in  altri  organi.  Lo  s., 
infatti,  costituisce  il  bersaglio  più  comune  del  linfoma 
primitivo  a localizzazione  cxtralinfonodalc.  mentre  è in- 
vece raramente  coinvolto  nel  corso  di  processi  linfomato- 
si  sistemici.  Pur  essendo  relativamente  infrequente,  la  sua 
diagnosi  precoce  è di  estrema  importanza,  dal  momento 
che  la  terapia  c la  prognosi  sono  motto  più  favorevoli  che 
nel  caso  del  carcinoma  gastneo,  con  percentuali  comples- 
sive di  sopravvivenza  a 5 anni  del  5()%. 

Il  tumore  ha  la  massima  incidenza  tra  il  6”  c il  7"  de- 
cennio di  vita  con  una  certa  predilezione  per  il  sesso 
ma-schile  (rapporto  maschiifemmine  1,6:1). 

Anaiomia  paiologica 

Il  linfoma  gastrico  origina  dagli  elcmcnii  linfatici  della  lamina 
propria  o della  sottomuema.  L gencralirrcntc  localizzato  a livello 
del  corpo  gastrico  c appare  macroscopicamcnic  come  una  lesio- 
ne ulcerativa  solitaria,  in  genere  di  grosse  dimensioni,  o come 
una  formazione  polipoide  singola,  o più  spesso  multipla,  o come 
un'arca  di  aspetto  infiltrato.  Talvolta,  nelle  forme  pHù  estese, 
può  dare  un  quadro  molto  simile  a quello  della  linitc  plastica. 

Dal  punto  di  vista  istologico,  nella  quasi  totalità  dei  casi,  si 
tratta  di  un  linfoma  non-llodgkin  la  cui  cfassi/ìcazìone  segue 
quella  proposta  da  Rappapon  per  i linfomi  a partenza  tinfom^a- 
le.  Gli  studi  di  tipo  immunotstochimico  scmbrerchbera  dimostra- 
re che  il  tumore  deriva  da  una  proliferazione  moncK'lonale  di  lin- 
foati  maligni  di  tipo  B.  Dalla  sottomucosa  il  tumore  si  sviluppa 
sia  verso  il  lurric  che  verso  la  sierosa,  che  raggiunge  dando  me- 
tastasi ai  linfonodi  locali  e regionali.  Le  probabilità  di  meiasta- 
tizzazione  Imfonodale  sono  piuttosto  ben  correlate  con  te  di- 
memaoni  della  neoplasia:  st>no  infatti  rare  per  i tumori  mfciiuri 
a 7 cm, 

Sinlomaiologìa 

La  sintomatologia  del  linfoma  gastrico  non  differisce  so- 
stanzialmente da  quella  del  carcinoma.  Il  sintomo  più 
comune  è rappresentato  dal  dolore  epigastrico  presente 
ncir80%  dei  casi:  può  essere  di  tipo  similulccroso  o 
postprandialc.  Quasi  sempre  presente  è il  calo  ponderale, 
in  genere  di  maggior  entità  che  nel  caso  del  carcinoma. 
Altri  sintomi  sono;  nausea,  anoressia,  vomito,  disfagia, 
astenia.  Più  frequente,  rispetto  al  carcinoma,  è il  sangui- 
namento  macroscopico  (ematemesi.  mclena). 

L'esame  fisico  del  paziente  evidenzia  in  1/3  dei  casi  una 
massa  pKilpabilc  ncli‘cpigastrio.  Raro  è.  invece,  il  riscontro 
di  una  linfoadenopatia  superficiale.  Agli  esami  di  labora- 
torio è frequente  il  rilievo  di  anemia  sideropcnica. 

Diagnosi 

La  diagnosi  è essenzialmente  radiologica  ed  endoscopica. 
AI  pasto  opaco  il  tumore  può  apparire  come  una  lesione 
polipi>ide.  ulcerativa  o infiltrativa.  con  caratteristiche, 
pertanto,  indistinguibili  da  quelle  del  carcinoma.  Il  reper- 
to più  tipico  c suggestivo  di  linfoma  è rappresentato  da 
un  diffuso  ispessimento  delle  pliche  gastriche,  le  quali 
presentano  un  a.spetlo  infiltrato,  che  si  estende  sino  al 
duodeno  incluso  (tale  fenomeno  è raro  per  il  carcinoma), 
am  nodularità  mucose  e ulcerazioni  multiple. 

Analogamente,  anche  all'esame  endoscopico  risulta,  in 
genere,  impossibile  differenziare  il  linfoma  dal  carcino- 
ma, Le  biopsie  percndoscopichc  non  sempre  sono  dia- 
gnostiche data  la  sede  sottomucosa  della  neoplasia;  per- 
tanto. si  rende  talvolta  necessaria  fesccuzione  di  biopsie 
con  ansa  diatermica  o mediante  intervento  chirurgiai. 

Trattanu^nto 

Una  volta  posta  la  diagnosi  di  linfoma  primitivo  gastrico 
è necessaria  una  stadiazione  della  neoplasia  che  includa 

1347 


TAB.  X.  STADIAZIONE  DEL  LINFO.MA  GASTRICO 
PRIMITIVO 


Stadio 


l■tgre■ll■■e^to 


Ie 

Interessamento  esclusivamente  gastrico 

He 

Interessamento  di  stazioni  linfonodali  amtiguc  o 
non.  ma  solo  soitodiaframmalicbe 

IIIe 

Interessamento  linfonodaie  sopra-  e soitodia- 
frammatico 

IVe 

Mal.ittia  disseminata 

Tcsccuzione  di  una  scintigrafìa  ossea,  di  una  radiografìa 
del  torace,  di  una  T.A.C.  addominale.  Ciò  ò molto  im- 
portante. in  quanto  Tapproccio  terapeutico  è differente  a 
seconda  dello  stadio  (tab.  X). 

Nello  stadio  I la  terapia  è essenzialmente  chirurgica  e 
si  basa,  sostanzialmente,  sulla  gasirorese/ione  totale. 
Negli  stadi  III  e IV  il  trattamento  è chemioterapico.  1 
farmaci  di  scelta  sono  le  associazioni  CMOP  (ciclofosfa- 
mide,  idrossiurea.  vincristina  [Oncovin*],  prednisone)  e 
C-MOPP  (ciclofosfamide,  mecloretamina,  vincnstina. 
procarbazina  c prednisone).  In  questi  stadi  può  essere 
talvolta  necessaria  una  resezione  gastrica  palliativa  per 
ostruzione  o sanguinamento  cronico.  L'apprixvio  allo 
stadio  II  è chirurgico,  seguito  da  radio-  o chemioterapia. 
La  prognosi  ò buona  negli  stadi  1 e II  con  percentuali  di 
sopravvivenza  a S anni  del  75  e del  4U%  rispettivamente. 
Tenuto  conto  che  circa  il  50%  dei  pazienti  al  momento 
della  diagnosi  è inquadrabile  nello  stadio  I,  si  spiega  la 
prognosi  nel  complesso  favorevole  di  questo  tumore. 

Lelomiosarcoma 

Rappresenta  circa  1*1%  di  tutte  le  neoplasie  gastriche 
maligne;  si  manifesta  clinicamente  in  modo  simile  al 
Iciomioma.  anche  se  in  questi  pazienti  si  osserva  più  fre- 
aucntemcntc  un  importante  calo  jxindcralc.  Al  momento 
della  diagnosi  una  massa  epigastrica  palpabile  ò apprez- 
zabile nel  30-50%  dei  pazienti.  l.e  dimensioni  della  neo- 
plasia sono  piuttosto  ben  correlate  al  grado  di  diffusione 
di  essa;  infatti,  le  neoplasie  di  diametro  supcriore  a 8 cm 
al  momento  della  diagnosi  si  as.si>ciano  pres.soché  sempre 
a una  di^cminazionc  metastatica  e sono  pertanto  inope- 
rabili. Un  terzo  circa  dei  pazienti  è suscettibile  di  rese- 
zione chirurgica  potenzialmente  curativa.  Il  lasso  di 
prawisenza  a 5 anni  dairìntenenlo  si  aggira  sul  25-30%. 

Un'entità  patologica  distinta,  dal  punto  di  vista  istolo- 
gico. sia  dal  Iciomioma  che  dal  leiomiosarcoma.  anche  se 
sovrapfxinibile  clinicamente,  è il  leiomiohtasioma.  Isiokv 
gicamente  è caratterizzato  da  tipiche  cellule  a nucleo  cen- 
trale rotondeggiante  circondato  da  un  alone  citoplasmati- 
co chiaro  che  conferisce  loro  un  aspetto  definito  «a  oc- 
chio di  civetta».  Questi  tumori  hanno  potenzialità  mali- 
gna. e infatti,  per  circa  il  10%.  metastatìzzano.  Anche  in 
questi  casi,  tuttavia,  il  decorso  clinico  à relativamente 
benigno,  consentendo,  in  caso  di  resezione  chirurgica, 
una  lunga  sopravvivenza. 

Altri  tumori  maligni 

Le  diverse  forme  di  sarcoma  dello  s.,  con  l'eccezione  del 
linfoma  (v.  sopra),  sono  rare;  si  calcola  che  costituiscano 
Hll  incirca  1’!%  di  tutti  i tumori  dello  s..  compreso  il 
leiomio.sarcoma. 

Con  estrema  rarità  possono  poi  riscontrarsi  il  sarcoma 
di  Kaposi  (v.  KAPosi.  malattia  di  [Vili.  883|)  per  lo  più 
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associalo  alle  caratteristiche  lesioni  cutanee.  Vemangiop^- 
ridtoma  (v.  angiobi  astici  tvhori  (I.  2264])  e.  ancor  più 
raramente,  il  ptasmociioma  isolato  dello  s. 

Le  metastasi  da  altre  neoplasie  allo  s.  non  sono  fre> 
quenti,  ma  possono  esser  sospettate  in  presenza  di  nau- 
sea, vomito,  dolori  epigastrici  o emorragie  gastrointesti- 
nali in  pazienti  portatori  di  tumore  extragastrico.  Le  for- 
me |MÙ  comuni  sono  il  cancro  della  mammella  (12%  nel- 
le casistiche  autoptiche),  del  polmone,  ovaio,  testicolo, 
fegato,  colon  e parotidi.  Più  comune  è invece  la  diffusio- 
ne dei  carcinomi  primitivi  dell’esofago  allo  s. 

Bibttotnlia 

Amadorì  D..  Ravaioh  A..  Mtdicina-Hiv.  EMI.  1W7.  7.  in  corso 
di  stampa. 

Blackstone  M.  O..  Endoscopie  Inte^retauon.  Nomuil  and  Pa- 
thological  Appearances  oj  tht  Castroìntesùnaì  Traci.  1984. 
Raven.  New  York. 

Dcni  J..  Dodds  W.  J,  et  al..  J.  Ctin.  Inveu..  19WJ.  65.  256. 
Edilonal.  Medicai  Therapv  /or  Retìux  Esophagitu:  19S6  and 
Beyond.  in  Ann.  Iniem'.  Med..  1986.  IM.  IH. 

Gianneili  1...  Melato  M..  Anlonutlo  G.,  Anatomia  Patologica, 
1W3.  USES.  Firenze. 

Gray  G.  M et  al..  GastroenieroloKy.  1981.  82.  143. 

Kawai  K.  et  al..  Front.  Gasiromtesi.  Res..  1980.  6,  71. 

Kkin  N.  C-.  Hurgrove  R.  L.  et  ai.,  Medecine.  1970,  49.  229, 
Morson  B.  C..  Dawson  I.  M.  P..  Adenomas  and  thè  Adeno-Car- 
cinoma  Sequence,  in  Oastrointeuinal  Pathology.  1979.  Black- 
well. Oxford. 

Parente  F..  Bianchi  Porro  G..  Medtcina-Rtv.  EMI.  1984.  4,  174. 
Richicr  J.  E..  Casicll  D.  O..  Ann.  Iniern.  Med.,  1982.  97.  93. 
Schein  P.  S..  Levin  B..  Seopiasms  oJ  thè  Stomach.  in  Calabresi 
P..  Schein  P.  S..  Rosenberg  S.  A.  cds,.  .Medicai  Oncology. 
1985.  Macmillan.  New  York. 

Shearman  D.  J.  C..  Finlayson  N.  D.  C..  Dueases  of  thè  Gosrrom- 
lestinai  Traci  and  Liver.  1982.  Churchill  Livingstone.  Edin- 
burgh. 

Sturala  M..  Lchlola  J..  Ihamaki  T..  Scand.  J.  Oastroentend., 
1974,  9.  441. 

Sleiscnscr  M.  H..  Fordiran  J.  S..  (jastrointestinal  Disease.  Pa- 
thopnvsifdog\.  Dtagnosis  and  Management.  1983,  Saunders. 
Philadclphia! 

GAMIFI  F BIANCHI  PORRO  E FABRIZIO  PAREKTE 


CHIRURGIA 


SOMMARIO 


Anatomia  cMnirgicB  (col.  1349):  Introduzione.  - Vascolarizza^ 
zione.  - Innersazione.  - bKiopatoiogia  gastrica  di  interesse  dii- 
rwfko  (coi  1352).  ■ Cenni  ««Ile  indagini  diagnostiche  (col. 
1353).  • Le  snlnre  nella  chirvrgia  gastrica  (col.  1353);  Suture 
manuali.  - Suture  meccaniche.  ■ Vie  di  accesso  (coi.  1355):  La- 
parotomia mediana  tifomMicale.  - Toracofremdaparoiomia.  • 
Urgeue  in  chimrgin  gastrodoodenale  (col.  1356).  • Gastrotomia 
(col.  1356);  Tecnica.  - Gastrostomia  (col.  1357):  Tecnica.  - (/a- 
stro.itomia  di  scarico.  - <iastropessie  (col.  1359).  • Piloroplasti- 
che (col.  1359).  - Gastroenleroanastomosi  (coi.  1361):  Tecnica.  • 
PBofomiotomti  (cc4.  1.361).  • Resezione  gastrica  Hpka  (col. 
1.362):  Tecnica.  ■ Resezione  polare  supcriore  o gastrectomia 
prnwimalc  (col.  1366);  Tecnica  • Gastrectomia  totale  (a>l. 
1367):  Indicazioni.  • Tecnica.  • Tecniche  di  ricostruzione.  • Ga- 
itreclomia  totale  allargata  (col.  1369):  Tecnica.  • Metodi  di  rico- 
struzione con  ansa  interposta.  - Complicaazc  deRa  chirurgia  ga- 
strica (col.  1370):  Complicanze  peroperatorie  - Complicanze 
postoperatorie.  • Chirurgia  gastrica  per  obcaili  patolof^ca:  by- 
pass  gastrico  (co).  1376). 


Anatomia  dtinirgica 

Intrcniuzione 

In  questa  sede  si  ricordano  soltanto  alcuni  particolari 
anatomici  d’importanza  chirurgica.  Per  una  trattazione 
più  compieta  della  morfologia  gastrica,  v.  sopra:  anato- 
mia (coi.  1251). 


Lo  s.  presenta  una  (accia  anteriore  e una  posienore  e 2 mar- 
gini: la  piccola  curvatura,  a concavità  volta  in  alto  e a destra,  e 
la  grande  curvatura,  a essa  opposta;  lo  $.  ò suddiviso  in  3 segmen- 
ti: fondo,  corpo  e antro. 

Lo  s.  ha  rapporti  con  organi  viciniori  ai  quali  è solidarizzato 
da  foglietti  peritoneali,  la  dieresi  dei  quali  rappresenta  un  tempo 
importante  della  chinirgia  gastrica. 

Il  legamentt)  gastrocoJico,  nel  quale  decorroiK)  i vasi  gastro- 
epiploici.  unisce  parte  della  grande  curvatura  al  colon  trasverso- 
il  legamento  ga%tro.splenico,  comprendente  l'arteria  gastroepi- 
ploica  sinistra  c i vasi  brevi,  congiunge  la  pane  più  craniale  della 
grande  curvatura  gastrica  alta  milza. 

Il  legamento  gastrofrenico  unisce  il  polo  superiore  dello  s.  al 
diaframma. 

Il  piccolo  epiploon,  infine,  unisce  la  pìccola  curvatura  ga.strica 
al  fegato.  Quest'ultimo  legamento  può  essere  suddiviso  in  una 
pane  più  ampia  e più  sottile,  il  legamento  epatogasirico,  c in  una 
pane  più  ristretta  e spessa,  il  legamento  epatoduodenale,  che  si 
impianta  sulla  regione  ptlorica  e sulla  prima  porzione  duodenale. 

Il  margine  libero  del  legamento  epatoduodenale  (nel  quale 
decorrono  la  vena  pena,  l'ancria  epatica  e il  coledoco)  forma  il 
margirte  anteriore  del  foramen  epìf^oico  di  Winslow  che  di  ac- 
cesso alla  retrocavità  degli  epiploon  o bursa  omentalis. 

La  chirurgia  dello  s.  comprende  spesso,  per  motivi  tecnici, 
anche  la  pane  mobile  della  I"  porziorte  duodenale,  delimitala 
dairurieria  gastroduodenale  che  rappresenta  un  reperc  anato- 
miKhirurgico  essenziale  per  i rapponi  che  contrae  am  il  pan- 
creas c il  coledoco. 

Vascolarizzazione 

La  vascolarizzazione  dello  s.  i assicurata  da  6 aneric  principali  c 
da  6 anerie  sccorKlarie.  Le  arterie  priiKipali  sono  (hg.  49):  1) 
Vartena  gastrica  destra  e 2)  l'orrerw  goimra  sinistra,  che  decor- 
rono lungo  la  piccola  curvatura  dello  s.:  3)  Varteria  gasiroepi- 
platea  destra  e 4)  Varteria  gastroepiploica  .tmirmi.  che  decorrono 
lungo  la  grande  curvatura  dello  s.  (ognuno  di  questi  4 vasi  emet- 
te rami  per  le  facce  anienon  e postcnon  dello  s.  dove  si  ana- 
stomizzano);  5)  Varteria  splenica,  che  emette,  nel  suo  terzo  di- 
stale. in  numero  variabile  (da  2 a 10)  le  arterie  gastriche  bre- 
vi per  il  fondo  dello  s.  e,  da  uno  dei  rami  di  divisione  terminale, 
l'arteria  g^troepiploìca  di  sinistra;  6)  Varteria  gasiroduodenaie. 
con  pìccoli  rumi  diretti  (da  1 a 3)  e.  spesso,  un  ramo  pilorico. 

Le  arlene  secondane  comprendono:  Varteria  pancreaticoduo- 
detuàle  superoameriore  (ramo  terminale  dcU'aneria  gastroduode- 
nale): Varteria  sopraduotietutle,  Varteria  pancreattcoduodenale  su- 
peropostenore.  quasi  sempre  primo  ramo  collaterale  deH'arterìa 
gastroduodenale.  Varteria  pancreatica  trasversa  (solitamente  ra- 
mo sinistro  deH'arteria  pancreatica  posteriore),  l'arterid  pancrea- 


Fig.  49.  Arterie  dello  s.  1)  Arteria  gastrica  destra;  2)  artena  ga- 
strica sinistra;  3)  arteria  gastroepìploica  destra;  4)  arteria  sa- 
sirocpiploica  sinistra;  5)  arteria  splenica;  6)  arterie  gasirì^e 
brevi;  7)  arteria  gastroduodenale. 
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fica  postffiore,  di  origine  virìa  (daJlc  arterie  splcnica,  epatica, 
celiaca  o mesenterica  supcriore).  Varteria  frenica  inferiore  sini- 
stra. 

Il  sangue  refluo  dallo  s.  si  immette  nel  sistema  portale  attra- 
verso le  vene  gastriche  e gastrocpiploiche  che  decorrorto  unita- 
mente alle  ertene. 

I vasi  linfatici  dello  s.  nascano  a fondo  cieco  sotto  rcpilelio 
della  mucosa,  dove  formano  una  rete  che  contrae  intimi  rapporti 
con  le  ghiandole  gastriche. 

Una  seconda  rete,  mollo  più  sviluppata,  si  trova  nella  sotto- 
mucosa.  I vasi  linfatici  efferenti  seguono,  in  genere.  I vasi  san- 
guigni e pervengono  quindi  alla  piccola  e alla  grande  curvatura, 
dove  hanno  sede  i linfonodi.  Nella  metà  superiore  della  pkcula 
curvatura,  in  vicinanza  del  cardias,  sono  situati  i linfonodi  ga- 
sirid  superiori,  collegati  ai  linfonodi  paracardtali.  Sulla  grande 
curvatura  dello  s.,  lungo  il  decorso  della  arteria  gasiroepiploica 
di  destra,  nel  legamento  gastrocolico,  vi  sono  i linfonodi  ga- 
sirocpiploici  di  destra.  Da  questi  linfonodi  la  linfa  scorre  verso 
destra  nei  linfonodi  soiiopìlorid.  situali  sotto  il  piloro  e la  prima 
porzione  duodenale  c davanti  alla  testa  del  pancrca.s.  Vi  sono, 
inoltre,  alcuni  piacili  linfonodi  gastrocpiploict  sinistri,  sulla  parte 
della  grande  curvatura  dello  s.  vicino  alla  milza. 

^ possibile  distinguere  pertanto  4 diverse  arce  di  drenaggio 
linfatico,  anche  se  nella  realtà  queste  aree  non  possono  essere 
così  nettamente  separate  (fig.  50). 

Innervazione 

Lo  s.  i innervalo  daironosimpalico  c dai  parasimpatico  che 
comprendono  fibre  efferenti  e afferenti:  rapporto  ortosimpatico 
è fornito  dai  plesso  celiaco  c perviene  allo  s.  congiuniamcnic  ai 
vasi. 

II  ruolo  che  tali  fibre  esercitano  sulla  secreziotie  e sulla  motili- 
tà gastrica  è oggetto  di  studio;  peraltro  la  dimostrazione  di  fibre 
nervose  contenenti  diversi  peptidi  (sistema  pcptidcrgico).  quali 
la  sostanza  P,  il  VIP  (Vasoactive  Iniesiinal  PepiUie)  etc..  ha  for- 
temente modificato  i concetti  classici  che  dividevano  il  sistema 
nervoso  autonomo  in  orto  c parasimpatico;  tuttavia  late  suddivi- 
sione, dal  punto  di  vista  chirurgico,  ancora  mantiene  una  sua 
validità.  Il  parasimpatico  (vago),  infatti,  riveste  una  grande  im- 
portanza nell'ambito  della  chirurgia  gastrica  conservativa,  poiché 
influenza  marcatamente  sia  l'attività  secretoria  che  quella  moto- 
ria dello  s II  decorso  e la  distribuzione  territoriale  delle  fibre 
vagali  sono  stati  oggetto  di  attente  osservazioni  c descrizioni 
anatomiche  d^lagliatc.  in  relazione  al  continuo  pcrfczionamcnio 
delle  tecniche  di  vagotomia  (v  ). 

I tronchi  vagali  emettono  rami  gastrici,  pilonci.  epatici  e ce- 
liaci. li  tronco  vagale  antcnorc,  che  prende  origine  dalla  nunlo- 
nc  delle  fibre  anteriori  del  plesso  pcricsofagco.  solitamente  al  di 
sopii!  del  diaframma,  emette  i rami  gastrici,  ptlorid.  epatici  e 


celiaci.  In  1/3  dei  casi  àrea  non  si  presenta  come  tronco  unico, 
ma  diviso  in  2 o 3 branche.  Al  di  sopra  del  cardias,  il  vago  ante- 
riore si  divide  dando  origine  a:  u)  rami  esofagogastrici,  che  si 
dirigono  all'estremità  inferiore  dciresofago  e al  cardias;  b)  ramo 
gastrico  anteriore  (nervo  di  Latarjet  anteriore),  prosecuzione  di- 
retta del  vago  anteriore  decorre  verso  il  basso,  lungo  la  piccola 
curvatura  dello  s..  sotto  il  foglietto  peritoneale  a 1 cm  circa  dalla 
parete  gastrica,  innervando  la  parete  anteriore  dello  s.  fin  quasi  ai 
piloro  dove  termina  con  una  disposizione  delle  fibre  -a  zampa 
d'oca».  II  tronco  vagale  posteriore  prende  origine  dalle  fibre  po- 
steriori del  plesso  esofageo  cd  ò quasi  sempre  unico.  Decorre  po- 
steriormente airesofago.  sul  suo  margine  destro,  al  davanti  del 
pilastro  diaframmatico  destro;  nel  suo  decorso  posteriore  e in 
basso  termina  con  una  voluminosa  branca  celiaca  e con  alcuni 
rami  a destinazione  gastrica.  I rami  gastrici  che  si  originano  dal 
tronco  vagale,  a 3-4  cm  al  di  sopra  del  plesso  celiaco,  sono  in 
numero  variabile,  da  4 a fi.  Il  più  caudale,  che  è anche  il  più 
voluminoso,  prende  il  nome  di  nervo  gaurico  oosteriore  (nervo  di 
Lalarjel  posteriore),  decorre  lungo  la  piccola  curvatura  a l.S- 
2 cm  da  essa,  sotto  il  foglietto  posteriore  del  piccolo  epiploon,  ed 
emette  esili  fibre  nervose  per  la  parete  posteriore  dello  s. 

È opportuno  sottolineare  le  frequenti  variazioni  anatomiche, 
soprattutto  a livello  sovracardiale.  della  disposizione  dei  tronchi 
vagali:  variazioni  che  bisogna  tener  presenti  per  evitare  interven- 
ti di  vagotomia  incompleta. 

Firiofntologi»  gastrica  di  inCereaM  chirurgico 

Le  recenti  acquisizioni  sulla  hsiopatoli^ia  gastrica  hanno  consen- 
tito di  interpretare  cnticamente  alcuni  interventi  chirurgici  ese- 
guiti in  passato  e hanno  nel  contempo  determinato  racquisizione 
e il  perfezionamento  di  particolari  tecniche  chirurgiche  che  han- 
no consentito  un  maggiore  rispetto  della  fisiologia  ga.strica;  tra 
esse:  la  vagotomia  ackkifundica;  k melodiche  ricostruttive,  dopo 
gastroresezione,  che  permettono  la  conservazione  del  circuito 
ducxlcnale.  utile  per  evitare  turbe  nutrizionali  più  o meno  gravi. 

La  tonaca  mucosa  gastrica  é composta  da  un  singolo  strato 
superficiale  di  cellule  epiteliali,  dalla  lamina  propria  e dalla  mu- 
sculans  mucosae.  Macroscopicamente  appare  più  o meno  marca- 
tamente sollevata  a formare  pieghe  o rughe  che  si  appiattiscono 
considerevolmente  con  la  distensione  gastrica.  Nella  regione  del- 
la piccola  curvatura,  poiché  la  mucosa  é Milidamcnlc  tesata  allo 
strato  muscolare,  le  pieghe  assumono  un  decorso  longitudinale  e 
formano  quella  che  é stata  definita,  in  tedesco.  Magenstrasse.  Le 
ghiandole  gastriche  sono  tubulari  c possono  essere  suddivise 
come  segue. 

1)  Ghiandok  cardiali  situale  in  una  ristretta  zona  intorno  al 
cardias;  producono  muco. 

2)  Ghiandole  gastriche  propriamente  dette,  situate  nel  fondo  c 
nella  maggior  parte  del  corpo  gastrico;  sono  rivestite  da  3 tipi  di 
cellule;  a)  le  cellule  mucoidi,  presenti  nel  colleilo;  b)  le  cellule 
principali  (o  zimogenichc).  che  rivestono  la  restante  porzione  del 
lume  ghiandolare  c producono  il  pepsinogeno.  precursore  della 
pepsina:  c)  le  cellule  panetali  MiUtamente  non  in  rapporto  con  il 
lume  ghiandolare,  al  quale  sono  collcgatc  per  mezzo  di  capillari 
di  secrezione  cxiracellulari.  che  producono  l'ac.  cloridrico. 

3)  Ghiandole  piloriche.  situate  nella  regione  pilorica;  produ- 
cono muco. 

Sono  presenti  inoltre,  disseminate  su  tutta  la  superfìcie  della 
mucosa  gastrica,  cellule  con  caratteristiche  immunoistochimiche 
panicolarì  appartenenti  al  sistema  APUD  (Amine  Precursor 
Uptake  Decarboxylase)  che  producono  particolari  peptidi  con 
attività  ormonale  presenti  anche  in  altri  diitrctti  dell'apparato 
digerente  c in  altri  sistemi  (S.N.C..  apparato  respiratorio,  eie.). 
Questi  peptidi.  identificati  nella  loro  sequenza  aminoacidica  e 
dosabili  mediante  tecnica  RIA,  esplicano,  in  sinergia  con  altri 
mediatori  chimici,  attività  eccituinibiioria  sulla  secrezione  gastri- 
ca. sulla  motilità  gastrointestinale,  eie.  Tra  i peptidi  principali 
ricordiamo  la  gastrina,  prodotta  dalle  cellule  «G»  antrali.  prin- 
cipale mediatore  ormonale  della  secrezione  gastrica. 

Il  release  di  gastrina  ò mediato  da  fattori  chimici  e nervosi 
(vago),  é inibìTo  dalla  riduzione  del  pH  c da  peptidi  intestinali, 
quali  il  glucagone.  la  secretina.  la  somatostatina  e il  GIP  (Ga- 
stric  inhibitory  Peptide).  Tra  i principali  peptidi  che  influenzano 
in  vario  modo  la  fisiologia  gastrica  ricordiamo  inoltre:  il  VIP 
(Vasoaaive  Intestinal  Peptide).  il  GIP.  il  glucagone.  la  secrelina. 
la  somatosiatina.  la  bombesina,  il  Polipepiide  Pancreatico  (P.  P.). 
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Nella  mucusa  gastrica  sono  presenti,  inoltre,  diversi  tipi  di 
(>to$laglandir>c  (PO),  le  quali,  secondo  osservazioni  più  recenti, 
unitamente  agli  altri  fatton  che  nel  complesso  costituiscono  la 
barriera  mucosa  gastrica  (fumover  cellulare,  muco,  vascolanzza* 
zionc).  rivestano  un  importante  ruolo  nei  meccanismi  difensivi. 
È stato  infatti  dimostrato  che  tali  sostanze  esplicano  di  certo  una 
azione  diuproiciiiva  sulla  mucosa  gastrica. 

La  cellula  parietale  possiede  recettori  istaminergici.  muscarìni- 
ci  e gastriniei  che.  attivando,  attraverso  altri  mediatori  intracel* 
lulari.  PAMP  ciclico  e il  GMP  cicfico,  inducono  la  secrezione 
gastrica:  nel  controllo  di  questa  distinguiamo  la  fase  cefalica, 
mediala  dal  vago,  che  stimola  direttamente  le  cellule  parietali  e 
il  rtlfose  di  gastrina  dalle  cellule  G antrali,  la  fase  ormonale, 
risultante  di  stimoli  chimici,  nervosi  e ormonali,  la  fase  intestina- 
le, caratterizzala  dal  releasf  di  ormoni  stimolanti  e inibenti  la 
secrezione  gastrica. 

Cewù  ntte  tndagwi  dtegnoatklie 

L'esplorazione  dello  s.  comprende  indagini  funzionali  (col. 
12'72).  radiologiche  (col.  1281)  e strumentali  (col.  1276).  Lo 
studio  della  secrezione  gastrica  è possibile  attraverso  i riltesi 
funzionali  ottenuti  con  U sondaggio  gastrico,  basale  e siin>olalo. 
La  stimolazione  dcll'aliiviiù  secretiva  i ottenuta  abitualmente 
utilizzando  soltocuic  l'isiamina  (0.024  mg\g  di  biclorìdrato  di 
istamina)  o.  più  opportunamente,  (a  pentagastrina  (6  tigkg)  che 
può  essere  sommini-sirata  i.  m.  o soitocule  e raccogliendo  i cam- 
pioni ogni  15  min  nelle  2 h successive  allo  Mimolo  Attraverso  il 
sondaggio  gastrici>  è pus.sibile  quantificare  il  volume,  la  concen- 
trazione idrogcnionica  e l'acidità  titniabilc  e quindi  calcolare  la 
portata  di  acido  nei  campioni  raccolti.  La  produzione  di  acidità 
basale  (BAO;  Basai  Actd  Oiuput).  dopo  stimolo  massimale 
(M.AO:  Mojìmal  Acid  Output)  e il  mas.simo  picco  aado  (PAO: 
Prak  Acid  Output)  rappresentano  utilissimi  dati  nella  valutazio- 
ne della  scelta  delia  terapia  chirurgica. 

Particolare  importanza  riveste  inoltre  lo  studio  radioimmuno- 
logico  (RIA)  delle  variazioni  sieriche  della  gastrina.  sia  in  condi- 
zioni basali  che  dopo  stimolazione.  I test  di  stimolo  della  gasirì- 
na  sono;  il  test  con  pasto  proteico  standard,  la  secrctina  (2  U.'lcg 
e.  V.).  il  cakio  (5  mg^g  h per  S h).  il  glucagone  (I  mg  e.  v.).  la 
hombesina  BBS  (tS  ng'kgmìn). 

Le  modihcazioni  deila  gasthnemia  basale  e particolarmente 
dopo  stimolazione  possono  risultare  utili  nel  discriminare  pato- 
logie tra  loro  molto  diverse  che  presentano  il  comune  riscontro 
di  un  ipergastrinemia.  Il  test  alla  secrctina  se  positivo  (aumento 
spiccalo  dei  valori  gastiinemid)  può  indicare  la  presenza  dì  un 
gastnnoma.  1 test  del  calcio  e della  bumbcsina.  specie  se  asso- 
ciati tra  loro  e con  il  test  del  pasto  proteico,  soru»  discriminanti 
nella  diagrnvsi  differenziale  delle  ipcrgastrìncmic  sostenute  da 
gastnnomi  o da  «antro  escluso».  Nel  primo  caso,  infatti,  l’in- 
nalzamento dei  valori  di  gastrina  immurKireatliva  circolante, 
ottenuti  con  l'infusione  di  calcio,  sono  supcnon  rispetto  a quel- 
li ottenuti  con  BBS:  nel  secondo  caso  si  vcri5ca  rcvcnienz.a 
opposta. 

Le  indagini  radiologiche  con  doppio  contrasto  e quelle  cikIo- 
scupiche  rappre:scntano.  infine,  indispensabili  presidi  diagnostici. 
Tuttavia  tali  problematiche  esulano  dalla  presente  trattazione  e 
pertanto  rimandiamo  U lettore  ai  capitoli  precedenti  (v.  coll. 
1281  e.  rispettivamente.  1276). 

L«  sotore  nella  diinurxl*  gastrica 

La  possibilità  di  anastomizzare  tra  loro  con  suture  vari 
segmenti  gastrointestinali  è alla  base  della  chinirgia  dello 
s.  1 requisiti  richiesti  per  una  sicura  e funzionale  sutura 
comprendono:  solidità  ed  elasticità  (resistenza  alle  solle- 
citazioni meccaniche  e fìsiche),  pervietà  (non  essere  ste- 
nosanti)  e una  valida  vascolarizzazione  dei  monconi  ana- 
stomizzati. 

Suture  manuali 

Le  suture  possono  essere  in  unico  piano  (sicromuscolare 
o a tutto  spessore),  o a più  piani  (abitualmente  2).  Le 
suture  a 3 piani  utilizzate  agli  albori  della  chirurgia  ga- 
strointestinale sono  state  ormai  abbandonate.  Le  suture 


possono  essere  continue  o a punti  staccati,  ed  essere  con- 
fezionate con  materiale  assorbibile  organico  (catgut,  cat- 
gut cromato)  sintetico  (VicT>l*,  Dexon*)  o non  assorbi- 
bile (seta,  lino,  proicnc.  Tcvdclt*,  Dacron*). 

Ormai  si  preferiscono  le  suture  rìassorbibili  sintetiche 
con  aghi  atraumatici,  che  sono  privi  di  cruna  e con  il  hlo 
già  montato  e pertanto  meno  traumatizzanti  i tessuti. 
Nelle  suture  a 2 piani,  tuttora  le  più  utilizzale,  sia  il  ma- 
teriale che  le  tecniche  possono  es.sere  combinate.  Abi- 
tualmente per  le  mucose  vengono  adoperati  filamenti 
organici  (catgut),  per  lo  strato  sicromuscolare  stmo  da 
preferire  i fili  riassorbibili  sintetici.  Il  piano  sieromuscola- 
rc  è eseguito  a punti  staccati,  il  piano  mucoso  in  conti- 
nua. La  sutura  a punti  staccati  non  è mai  stenosantc  ed  e 
quindi  da  preferire  in  tutte  le  anastomosi  terminotermina- 
li;  richiede  peraltro  un’accurata  emostasi  dei  margini  da 
anastomizzare;  quella  continua,  può  essere  utilizzata  in 
caso  di  anastomosi  ampie  (gastnxligiunostomia),  ed  è più 
efficiente  neU'emostasi  dei  monconi,  ma  riduce  inevita- 
bilmente il  calibro  dell’anastomosi.  Le  anastomosi  posso- 
no essere:  tcrminotcrminali,  laterolaterali,  tcrminolatcra- 
li,  lateroterminali. 

1.  Smura  a strato  unico.  - Tecnicamente  una  sutura  in 
unico  piano  può  essere:  a)  cxiramucosa.  ò)  a tutto  spes- 
sore. 

La  sutura  in  unico  piano  extramucoso,  attualmente 
spesso  utilizzata  nella  chirurgia  gaslrocntcrologica,  è con- 
fezionata a punti  staccati  e comprende  la  tonaca  sierosa, 
la  muscolare  e la  sottomucosa,  risparmiando  invece  la 
mucosa.  1 punti,  non  troppo  serrati,  sono  posti  a 3-5  mm 
di  distanza  l’uno  dall’altro  e a circa  3-4  mm  dal  margine. 
l.a  sutura  in  unitxì  piano,  a lutto  .spevsore,  è stata  prati- 
camente abbandonata  dalla  maggior  parte  dei  chirurghi. 

2.  Smura  a due  piani.  - La  sutura  a due  piani  è quella 
attualmente  più  utilizzata  nella  chirurgia  ga.stmenieroliv 
gica  e può  essere  realizzata  o a punti  staccati  o con  sutu- 
ra continua.  La  sutura  è confezionata  eseguendo  un  pri- 
mo piano  posteriore  sicromuscolare  e un  secondo  piano 
mucoso.  Ultimati  i due  piani  posteriori,  si  continua  con 
quelli  anteriori  eseguendo  questa  volta  per  primo  il  piano 
mucoso  e successivamente  quello  sicromuscolare. 

Per  favorire  Tintrofìessione  della  mucosa,  il  piano 
mucomucoso  può  essere  ctìnfezionato  secondo  la  tecnica 
di  O’Conncl-Mayo.  L’ago  attraversa  due  volte  consecuti- 
vamente ogni  lembo  da  suturare  secondo  la  sequenza 
fuori-dentro,  dentnvfuori. 

3.  Smura  a tre  piani.  - La  sutura  a tre  piani,  compren- 
dente un  piano  mucoso,  uno  muscolare  e uno  sieroso,  è 
stata  oramai  abbandonata  dalla  maggior  parte  dei  chirur- 
ghi poiché  le  moderne  acquisizioni  di  fisiopatologia  inte- 
stinale hanno  dimostrato,  come  già  detto,  che  tali  suture 
possono  provocare  fenomeni  ischemia  e inhammatorì  di 
rilevante  importanza. 

Suture  meccaniche 

Le  suture  meccaniche  trovano  una  vasta  e crescente  ap- 
plicazione in  tutti  i campi  della  chirurgia  generale  e in 
particolare  in  quella  gastroentcrologica.  Permettono  si- 
gnificativi vantaggi  in  termini  di  emostasi,  di  margini  di 
resezione  e affrontamento  dei  due  monconi,  riducendo 
spesso  notevolmente  i tempi  operatori.  Utilizzando  le 
suturatrici  meccaniche,  la  manipolazione  dei  tessuti  ò 
ridotta,  i margini  di  resezione  sono  netti,  i punti  di  ac- 
ciaio inossidabile  posti  con  assoluta  precisione  non  risul- 
tano ischemizzanti,  inducono  una  rapida  sintesi  dei  mar- 
gini ed  evitano  o limitano  t fenomeni  necrotici.  La  quasi 
assoluta  non  reattività  del  metallo  riduce  infine  le  reazio- 
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ni  tessutali  e diminuisce  anche  la  possibilità  di  contami- 
nazione dei  tessuti  pcrìanastomotici.  Infine  tali  suture  si 
dimostrano  funzionali  in  tempi  più  brevi  rispetto  a quelle 
confezionate  con  altre  tecniche.  Il  mercato  offre  sutura- 
trìcì  meccaniche  monouso  o ricaricabili  che  possono  esse- 
re utilizzate,  non  solo  nel  confezionamento  di  anastomo- 
si. ma  anche  neiremi>stasi  e nella  resezione  di  vasi,  non- 
ché nella  chiusura  della  laparotomia  (v.  situhe  chiruroi- 
CHt:  STRtMENr^RIO  CHIRIRGICX)). 

Ad  C5.  la  gastroresezione  «)n  gasirodigiunostomia  può  essere 
realizzata  utilizzando  csclusivametitc  suiurainci  meccaniche.  Lo 
s.  è mobilizzalo  utilizzando  una  t.DS  che  lega  e seziona  ì vasi 
del  legamcnio  gasirocolico.  La  chiusura  del  duodeno  i eseguita 
con  la  suturalrKc  lineare  TA55  e quella  del  mofKX>ne  gastrico 
con  TA*^l.  Per  l'anastomosi  gastroUigiunalc  si  utilizza  il  modello 
GIÀ  (a  doppia  sutura),  infine,  per  la  chiusura  della  fascia  c del- 
la cute  il  modello  SFS  e il  DR  (per  rìconograha  v.  smuMESTA* 
RIO  CNIRl'RCICO). 

Vie  di  accesso 

È possibile  eseguire  b quasi  totalità  degli  interventi  di 
chirurgia  gastrica  attraverso  la  laparotomia  mediana  xi- 
fombelicale.  Per  particolari  interventi  nella  regione  cso* 
fagogastrica  è necessario  eseguire  una  loracofrem»lapart>- 
tomia  sinistra. 

Laparotomia  mediana  xifomhelicafc 
Il  paziente  viene  posto  in  decubito  dorsale  con  rialzo  alla 
base  del  torace  per  estrinsecare  lo  s.  Con  il  tagliente  si 
incide  la  cute  dall'appendice  xifoide  fino  airomhelico.  In 
pazienti  hrachitipi  può  rendersi  necessario  il  prolunga- 
mento deirincisione  in  alto  c a sinistra  dcli'appcndice 
xifoide.  mentre  più  frequentemente  in  basso,  circondan- 
do l'ombelico  fino  a 2-3  cm  al  di  sotto  di  esso.  Si  incide  il 
sottocutaneo  e si  pratica  l'emostasi  con  il  bisturi  elettrico 
o mediante  legatura  dei  vasi  sottocutanei.  Si  reperta  la 
linea  alba.  che.  incisit.  permette  di  raggiungere  diretta- 
mente il  piano  peritoneale.  Si  apre  il  peritoneo,  si  attua 
['emostasi  e si  pone  un  divaricatore  autostatico. 

La  chiusura  della  laparotomia  comprende  la  sutura  del 
peritoneo  con  sopraggitto  in  materiale  assorbibile.  Il  pia- 
no aponeurotico  viene  confezionalo  abitualmente  con 
materiale  assorbibile:  il  sottocutaneo,  se  necessario,  in 
catgut;  la  cute,  a punti  staccali  in  seta,  prolene  od  altro 
(ilamento  non  assorbibile  (v.  anche:  laparotomia). 

Toracofrenolaparntomia 

Nella  chirurgia  neoplastica  della  giunzione  gastroesofagea 
è spesso  necessario  eseguire  una  toracofrenolaparotomia. 
Il  paziente  è posto  in  posizione  dorsolaterale  destra  con 
piano  di  appoggio  sotto  la  parte  alta  dell'ipocondrio  sini- 
stro. mentre  l'avambraccio  sinistro  flesso  e aMotto  é 
quindi  fissato  aU'archetlo  dell’anestesista. 

dieresi  cutanea  addominale  inizia  2 cm  circa  a de- 
stra deiromhelico  c con  dccorst^  obliquo  verso  sinistra  e 
in  allo  si  dirige  airaptce  della  VIl-VIII  costola.  Si  incide 
con  il  bisturi  elettrico  l’aponeurosi  del  retto  di  destra,  la 
linea  alba,  l’aponeurosi  del  retto  di  sinistra  con  i rispetti- 
vi muscoli  fino  al  bordo  costale.  Aperta  la  guaina  poste- 
riore dei  retti  e il  peritoneo  si  esplora  la  cavità  addomina- 
le. Si  prolunga  l'incisione  cutanea  sulla  VII  o Vili  costola 
fino  al  margine  laterale  del  muscolo  grande  dorsale.  Con 
l'clctlrohisturi  si  sezionano,  posteriormente  il  margine 
anteriore  del  grande  dorsale,  anteriormente  il  grande 
dentato  e il  grande  obliquo,  l.a  costola  può  venire  aspor- 
tala dopt>  averla  liberata  dalle  sue  connessioni  c dopo 
aver  sezionato  la  cartilagine  costale.  Per  ciò  che  riguarda 
la  sezione  del  diaframma,  v.  tokmofrfnoijvparotomia. 


La  chiusura  della  toracofrenolaparotomia  comprende 
come  primo  atto  la  sutura  del  diaframma  partendo  dallo 
iato,  con  punti  staccati  in  materiale  non  assorbibile.  Ven- 
gono posti  2 tubi  di  drenaggio  nella  cavità  toracica:  uno, 
apicale,  assicura  il  drenaggio  aereo:  l’altro,  inferiore, 
drena  esentuuli  secrezioni.  Chiusura  a strati  della  parete 
toracica  e addominale. 

Urgenze  in  chirurgia  ga.stroduodenale 

Le  affezioni  chirurgiche  gastroduodenali  che  richiedono 
più  frequentemente  intcrscnti  di  urgenza  sono  rappresen- 
tate da:  1)  perforazioni  e lesioni  traumatiche:  2)  emorra- 
gie; 3)  stenosi  antropiloriche. 

Le  perforazioni  da  lesioni  ulcerative  peptiche  o da 
neoplasie  richiedont»  un  divcrM»  appriKcio  terapeutico  a 
seconda  del  periodo  intercorso  tra  la  perforazione  c la 
diagnosi.  Se  la  perforazione  è recente,  non  è presente 
peritonite,  c il  paziente  è in  buone  condizioni  generali 
per  le  lesioni  duodenali,  si  eseguirà  una  sutura  della  per- 
forazione as.sociata  o meno  a un  intervento  rivolto  a ri- 
durre la  secrezione  acida.  La  letteratura  degli  ultimi  anni 
indica  la  vagotomia  acidofundica  come  rintervenlo  più 
indicato  anche  nelle  urgenze,  assodalo  o meno  alla  pilo- 
ropiastica  onde  ridurre  il  rischio  di  stasi  gastrica.  ^ la 
perforazione  data  da  parecchie  ore.  si  è instaurala  una 
peritonite  diffusa  c il  paziente  non  è in  buone  aindizioni 
fisiche,  si  priK'ede  alla  sola  sutura  proteggendola  even- 
tualmente con  un  lembo  di  omento.  Le  lesioni  traumati- 
che dello  s.  richiedono  una  semplice  sutura,  previa  deter- 
sione della  cavità  addominale. 

Nelle  emorragie  gastrtiduodenali  che  non  rispondono  a 
tutti  i presidi  di  terapia  intensiva  Tintcrvento  chirurgia^ 
non  deve  essere  differito.  Nelle  lesioni  ulcerative  gastriche 
si  eseguirà  una  gastroresezione,  mentre  in  quelle  duodena- 
li si  potrà  eseguire,  in  particolare  se  si  tratta  del  primo 
episodio,  una  .semplice  sutura  emostatica  sul  fondo  dell'ul- 
cera (oversewing).  In  casi  particolari  a questa  si  potrà  as- 
sodare la  vagotomia  addofundica.  Solo  se  gli  episodi 
emorragici  si  sono  ripetuti  nel  tempo  c il  paziente  non  ha 
risposto  adeguatamente  alla  terapia  medica,  si  eseguirà 
anche  nelle  lesioni  duixienali  l’anlrectomia  ass(X*iata  alla 
vagotomia.  poiché  un  eventuale  reddiva  emorragica  po- 
trebbe risultare  fatale.  Particolarmente  difficile  c la  tecnica 
operatoria  ncircmorrugia  profusa  da  ulcera  duodenale 
penetrante  e/o  in  sede  insolita  (ulcera  postbulbare). 

Le  stenosi  antropiloriche  richiedono,  usualmente,  un 
intervento  di  gastroresezione.  Se  le  condizioni  generali 
e/o  locali  del  paziente  non  lo  consentono,  si  eseguirà  una 
semplice  piloroplastica  o,  in  casi  eccezionali,  una  gastro- 
digiunostomia. 

Gastrotomùi 

La  gastrotomia  consiste  nella  dieresi  completa  della  pare- 
te gastrica  c nella  succc^iva  sutura  della  breccia.  At- 
tualmente rintervenlo  chirurgia)  trova  limitate  indicazio- 
ni essendo  l'esplorazione  diagnostica  della  cavità  gastrica 
perfettamente  condotta  incruentemente  con  l'ausilio  dei 
fibroscopi  flessibili.  Anche  l'asportazione  di  corpi  estranei 
acddcntalmcnte  deglutiti  o di  formazioni  polipoidi  è resa 
possibile  dalle  nuove  melodiche  endoscopiche.  La  gastro- 
tomia è praticamente  del  tutto  abbandonata. 

Tecnica 

Anestesia  generale.  Incisione  xifomhclicale.  Sezione  della 
linea  alba.  Apertura  del  peritoneo.  L'incisione  a tutto 
spessore  sulla  parete  anteriore  dello  s..  della  lunghezza  di 
4-6  cm.  viene  effettuata  parallelamente  e a uguale  di- 
stanza tra  la  pìccola  e la  grande  curvatura  gastrica.  Dopo 
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aver  sbarrato  il  campo,  operatorio,  per  evitare  possibili 
contaminazioni,  con  due  pinze  di  Allis  si  rcpertano  i due 
estremi  della  parete  gastrìc;i  ira  i quali  verr;Ì  ctimpresa  la 
dieresi  effettuata  mediante  bisturi  elettrico.  L’emostasi 
della  parete  è assicurata  dai  bisturi  elettrico  o da  una 
preventiva  legatura  dei  vasi  soitomuetisi.  Altre  due  pin/c 
di  Allis  possono  essere  pi>sle  ai  iati  deH'incisione  per 
consentirne  un  ampliamento  c/o  per  un’adeguata  espio* 
razione  endocavitaria  del  viscere.  La  chiusura  della  brec- 
cia pu4^  essere  eseguila  in  un  unico  piano  extramucoso  a 
punti  staccati  con  materiale  avsorbibile  o in  duplice  strato 
con  un  primo  piano  mucomucos^)  introflettente  secondo 
O’Connel-Mayo  in  catgut  atruumatico  e un  secondo  pia- 
no sieromuscolare  a punti  staccati  m materiale  assi^rbibi* 
le.  Chiusura  della  parete  addominale  senza  necessità  di 
drenaggi  endoaddominuli. 

Gsstroslomia 

La  gastrostomia  consiste  nel  porre  in  comunicazione  la 
cavità  gastrica  con  Tcstemo.  Si  distinguono  due  tipi  di 
gastrostomia;  a)  gastrostomia  di  alimentazione,  che  puii 
essere  definitiva,  come  in  alcune  patologie  ncoplastiche 
csofagogastriche  inoperabili,  oppure  temporanea,  come 
in  lesioni  neoplastiche  operabili,  stenosi  cicatriziali,  esiti 
di  esofagiti  o lesioni  da  caustici;  h)  gastrostomia  di  scari- 
co per  deienJere  le  pareti  gastriche  e per  aspirare  le  se- 
crezioni gastriche.  La  gastrostomia  di  alimentazione  at- 
tualmente trova  indicazione  nei  casi  nei  quali  non  ò pos- 
sibile porre  protesi  endiK'avitarie  per  via  endoscopica  nel- 
la patologia  ostruttiva  delle  vie  digestive  superiori:  la  ga* 
strostomia  di  scarico  (v.  stillo)  si  usa  negli  interventi  che 
possono  provtK'arc  una  paralisi  della  peristalsi  gastrica 
ivagoiomia  tronculare  o selettiva),  particolarmente  in 
quei  pazienti  che  mal  sopptirtano  il  sondino  nastigastrtco 
c nei  quali  si  renda  necessaria  un’aspirazione  ctinlinua 
per  lunghi  periodi.  Nell’esecuzione  tecnica  della  gastro* 
stomia  è indispensabile  assicurarne  la  aintincnza.  la  per* 
vieta  c la  chiusura,  anche  spontanea,  se  la  stomia  è tem- 
poranea. 

7>rmr<i 

La  dieresi  cutanea  può  essere  mediana  sottoxifoidea. 
pararcttalc  sinistra  alta  o sottocoslalc  sinistra.  Per  evitare 
rcflus.st  gastrici  e un'eccessiva  trazione  tra  la  parete  ga- 
strica e quella  addominale,  la  sede  prescelta  per  la  ga- 
strostomia  è di  norma  la  parete  anteriore  dello  s.  nella 
sua  regione  più  craniale. 

1.  Caxtrostomia  secondo  Witzet  (fig.  51).  - Può  essere 
eseguita  in  anestesia  generale  o.  per  particolari  condizio- 
ni del  paziente,  anche  in  anestesia  tocorcgionale.  Aperto 
li  peritoneo,  si  rcpcrta  la  regione  della  parete  gastrica  più 
idiinca  per  la  gastrostomia  e si  pratica  una  borsa  di  ta- 
bacco nella  sua  parte  più  vicina  all’angolo  supcriore  della 
ferita  e la  si  incide  con  il  bisturi  elettrico.  Si  introduce 
nella  cavità,  dall'alto  in  basso,  una  sonda  apposita  da 
gastr(Htomia  o.  in  mancanza,  una  Petzer  o una  Nélaton 
di  calibro  adeguato.  Si  repcrtano  due  pliche  sicromusco- 
lari  immediatamente  al  di  sopra  della  bors«i  e.  con  un 
sopraggitto  in  continua  o con  una  serie  di  punti  staccali, 
si  lunnellizza  la  sonda  per  un  tratto  di  circa  H-10  cm.  Il 
tunnel  che  in  tal  modo  si  costituisce  evita  il  reflusso  c 
favorisce  la  chiusura  spontanea.  Si  fissa  infine  la  parete 
gastrica  adiacente  alla  sonda,  al  peritoneo  parietale  della 
breccia  laparotomica. 

2.  Gastrostomia  secondo  Fonian  (fig.  52).  - Nella  ga- 
strostomia  secondo  Fontan.  un  cono  di  parete  gastrica  di 
4-5  cm  circa  viene  esteriorizzato  attraverso  la  luparoto- 


Fig.  51.  Gastmstomia  secondo  Wiizcl:  avendo  la  sonda  un  tra- 
gitto angolato  nella  M>iioNÌcrosa  la  gavtriislomia  ^ continente. 


mia.  La  buse  del  cono  viene  solidarizzata  ai  peritoneo 
parietale  e alla  fascia  lrasvcrs;ile  con  punti  staccati  in 
materiale  non  assorbibile.  1 due  punti  d'angolo  abitual- 
mente comprendono  anche  la  mucosa.  A partire  dall'api- 
ce si  praticano  una  o più  borse  di  tabacco,  si  esegue 
un’incisione  di  minima  a tutto  spessore  allravers4i  la  qua- 
le si  introduce  una  sonda  da  gastrostomia. 

Si  affondano  progressivamente  le  borse  di  tabacco,  si 
chiude  la  parete  c si  fìssa  con  un  punto  la  sonda  alla  cute. 

.1.  Gastrostomia  secondo  De  Sicoia.  - Mscguita  la  lapa- 
rotomia. si  estrinseca  un  tratto  di  parete  gastrica  nella 
regione  più  craniale  della  parete  anteriore,  si  incide  con 
il  bisturi  la  sieromuscolare  e si  prepara  un  cono  dt  muci> 
sa.  Attraverso  una  seconda  incisione  di  .^-4  cm.  parallela 
e vicina  alla  precedente,  si  introduce  una  pinza  smussa,  si 
apre  daH’inicrno  verticalmente  il  peritoneo  parietale,  si 
fìssa  con  punti  staccali  il  margine  sinistro  del  ctino  muco- 
so al  peritoneo  parietale.  Si  completa  l’ancoraggio  dello 
s.  alla  parete  dopi>  aver  luss;ito  la  mucosa,  che  viene 
quindi  fìssala,  con  una  serie  di  punti  staccati,  alla  cute. 
L'apertura  della  stomia  può  essere  immediata  o differita 
di  qualche  giorno.  Utilizzando  la  funzione  valvolare  delle 
fibre  del  muscolo  retto,  attraverso  il  quale  è stato  esterio- 
rizzato il  cono  muemo.  si  otterrebbe,  impiegando  questa 
tecnica,  una  gastrostomia  continente. 


Fig  52.  Gastrostomia  secondo  Fontan:  l'affotHlamcnto  a borsa 
da  tabacca  del  cono  gastrico  rende  la  gaslrmlomia  continente 
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Gastrosiomia  di  scarico 

La  gastrostomìa  minima  di  scarico  trova  indicazione  negli 
interventi  di  vagotomia  che  possono  determinare  paralisi 
della  peristalsi  intestinale  nei  pazienti  che  non  tollerano  il 
sondino  nasogastrico»  o nei  quali  la  sua  applicazione  po« 
trebbe  facilmente  portare  a complicanze  broncopolmona- 
ri. Si  esegue  una  piccola  incisione  sulla  parete  anteriore 
dello  s.  alKunione  del  terzo  medio  con  il  terzo  inferiore. 
Si  introduce,  attraverso  questa  apertura,  un  sondino  tipo 
Foley  o Smith-Farrìs.  si  fìssa  quindi  con  una  borsa  di 
tabacco  e si  fa  fuoruscire  la  sua  estremità  distale  attraver- 
so una  controapertura  della  parete  addominale.  La  parete 
gastrica  viene  quindi  fissata  al  peritoneo  parietale;  si 
gonfia  poi  il  palloncino  e si  fissa  la  sonda  alla  cute.  Per 
evitare  la  formazione  di  uno  pseudodiverticolo  gastrico  è 
utile  avvolgere  con  un  manicotto  di  omento  la  gastrosto- 
mia. 

Gfefiropcssie 

Le  gasiropessie,  utilizzate  un  tempo  per  la  correzione 
chirurgica  delle  ptosi  gastriche  c successivamente  riserva- 
te a pazienti  con  ernie  iatali  in  condizioni  generali  e/o 
locali  tali  da  controindicare  un  trattamento  classico,  at- 
tualmente sono  state  quasi  completamente  abbandonate. 
Potrebbero  trovare  ancora  posto  nella  terapia  dei  rari 
volvoli  gastrici  e per  questa  ragione  descriveremo  le  tre 
tecniche  più  note,  che  comprendono  tutte,  come  primo 
tempo,  la  riduzione  di  un’eventuale  ernia  iatalc. 

Gastropcssia  anteriore  secondo  Boerema:  la  piccola 
curvatura  gastrica  è ancorata  con  una  serie  di  punti  alla 
guaina  posteriore  del  muscolo  retto  di  destra  mentre  la 
grande  tuberosità  del  fondo  ga.strìco  è fissata  all'cmidia- 
framma  sinistro. 

Gastropessia  rerondo  Nissen:  la  piccola  curvatura  è 
ancorala  con  una  serie  di  punti  staccati  alla  linea  alba 
mentre  il  fondo  viene  fissato  alla  guaina  posteriore  del 
retto  di  sinistra. 

Gastropessia  a ventagiio  rerondo  Grassi:  utilizzando 
questa  tecnica  si  appone  una  serie  di  punti  staccati,  se- 
condo linee  di  forza  a ventaglio  capovolte  in  senso  era- 
niocaudale.  che  fissano  lo  s.  ai  muscoli  retti  di  destra  e di 
sinistra. 

Piloroplastkke 

L’intervento  di  piloroplastica  consiste  nella  sezione  e nel- 
l'ampliamento  del  canale  pilorico  per  consentire  un  ade- 
guato drenaggio  gastrico.  La  piloroplastica  è indicata 
sempre  dopo  vagotomia  troncularc  o selettiva,  dopo  va- 
gotomia acidofundica  quando  ò stato  documentato  prc- 
operatoriamente  un  ritardo  dello  svuotamento  gastrico, 
quando  all’intervento  non  esiste  un’adeguata  pervietà  del 
piloro,  quando,  infine,  per  ottenere  la  completezza  vago- 
tomica  è necessario  sezionare  le  fibre  vagali  antrali  a 
meno  di  6 cm  dal  piloro,  compromettendo  in  tal  modo 
rallività  motoria  dell'antro. 

1 . Piioroplastica  secondo  Heinecke-Mikulicz  (fig.  53).  - 
Anestesia  generale.  Dieresi  cutanea  xifombelicaie.  Si  ese- 
gue la  manovra  di  Kocher.  il  più  delle  volte  necessaria 
onde  ottenere  un'adeguata  mobilizzazione  del  duodeno. 
Si  reperta  il  piloro  e si  pratica  con  il  bisturi  elettrico 
un’incisione  a tutto  spessore  della  lunghezza  di  circa  6- 
8 cm,  estesa  per  4 cm  sull'antro  e per  4 cm  sul  bulbo  nel 
punto  di  mezzo  della  faccia  anteriore  del  duodeno.  Se  è 
presente  una  lesione  peptica  della  parete  anteriore,  la  si 
escinde  comprendendola  in  una  losanga.  Facendo  trazio- 
ne con  due  Allis  o due  punti  di  rcpcre  posti  sul  margine 
superiore  e inferiore,  nel  punti)  di  mezzo  deirincisione  si 
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Fig.  53.  PiloropUistica  secondo  Hcineckc-Mikulicz. 


Fìb.  54.  Piioroplastica  secondo  Finncy:  ò in  verità,  più  che  una 
piloroplastica,  un'ampia  anastomosi  anteroduodcnalc  aggiunta 
alla  sezione  deiranelfo  pdoricu. 


trasforma  la  ferita  da  longitudinale  in  trasversale.  Si  pra- 
tica quindi  una  sutura  a punti  staexati  extramucosi  in  un 
unico  piano,  iniziando  dal  margine  superiore,  dopo  aver 
posto  il  primo  punto  nel  centro  dell'Incisione. 

La  piloroplastica  secondo  Hcineckc-Mikulicz  è con- 
troindicata nelle  voluminose  ulcere  callose,  nelle  ulcere 
doppie,  nelle  retrazioni  cicatriziali  e infiammatorie  del 
duodeno  e della  testa  del  pancreas;  in  tal  caro,  a meno  di 
eseguire  una  gastrodigiunostomia.  è preferibile  riconere 
a delle  varianti  tecniche. 

2.  Piloroplastica  secondo  Finney  o plastica  gastroduode- 
nale (fig.  54).  - Anestesia  generale.  Dieresi  cutanea  xi- 
fombelicale.  Si  esegue  una  parziale  mobilizzazione  della 
prima  porzione  duodenale  e si  pratica,  con  il  bisturi  elet- 
trico. un'incisione  a tutto  spessore  di  8-10  cm  in  prossimi- 
tà del  margine  inferiore  del  bulbo  duodenale  e dell'antro 
ga.strico  parallela  al  loro  asse.  Se  à presente  una  lesione 
ulcerosa,  questa  viene  compresa  nell'incisione  ed  escissa. 
Si  pongono  alcuni  punti  di  sutura  extramucosi  partendo 
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dal  punto  di  mezzo  della  dieresi  fino  a giungere  sul  mar- 
gine inferiore:  in  tal  modo  si  forma  un  modesto  sperone 
posteriore;  2 o 3 punti,  sempre  exiramucosi.  posti  sul 
margine  superiore  formano  un  piccolo  sperone  superiore. 
Si  completa  poi  l’anastomosi  antroduodenalc  con  il  piano 
anteriore  extramucoso.  Caratteristica  di  questa  piloropla- 
stica è la  consers'azione  dell’angolatura  gastroduodenale  e 
l'assenza  di  deformità. 

3.  Piloroplasrica  secondo  Moschel-Walske-Neumayer 
(fig.  55).  - Anestesia  generale.  Dieresi  cutanea  xifombe- 
licale.  Mobilizzazione  del  duodeno.  Si  reperta  il  piloro  c 
si  pratica,  sulla  faccia  anteriore  del  bulbo  e dell'antro, 
un'incisione  a Y con  l’asse  maggiore  parallelo  all'asse 
duodenale.  Si  suturano  quindi  i lembi  delle  incisioni,  con 
punti  staccati  extramucosi  in  un  unico  piano  facendo  as- 
sumere alla  dieresi  la  forma  a U.  Questa  tecnica,  che  ri- 
sulta essere  una  modifica  della  piloroplastica  secondo 
Heinecke-Mikulicz.  ha  il  vantaggio,  rispetto  a questa,  di 
non  determinare  deformazioni. 

GftsIroenleroaiiastfMiiosi 

La  gastrocnteroanastumosi  è un  intervento  chirurgico  di 
drenaggio  gastrico  eseguito  anaslomizzando  lo  s.  al  digiu- 
no e pertanto  è più  correttamente  definita  gastrodif^iuno- 
stomia. 

Le  indicazioni  alla  gastrodigiunosiomia  sono  attual- 
mente assai  limitate  poiché  le  moderne  tecniche  chirurgi- 
che di  piloroplastica  consentono  un  adeguato  drenaggio 
gastrico  postvagotomia. 

Attualmente,  l’indicazione  più  frequente  è rappresenta- 
ta dalia  terapia  chirurgica  palliativa  di  neoplasie  antropi- 
loriche  stenosanti  non  suscettibili  d’asportazione  radicale. 
La  gastrodigiunosiomia,  poiché  rappresenta  un  intervento 
di  drenaggio,  deve  anche  essere  confezionata  il  più  possi- 
bile vicino  al  piloro  per  evitare  la  formazione  di  recessi 
prcpilorici.  causa  di  stasi.  La  gastrodigiunosiomia  può 
essere  anteriore  o posteriore,  iso-  o antiperistaltica.  Per 
la  confezione  deU'anastomosi  va  comunque  preferita  la 
parte  più  declive  dello  s.  e l'ansa  afferente  dovrà  essere 
la  più  corta  possibile.  Descriviamo  ora  la  tecnica  della 
gastrodigiunosumùa  posteriore  LsopenstaUua  transmesoi  o^ 
lUa.  che  è indubbiamente  quella  che  va  preferita  alle  al- 
tre (fig.  56). 

Tecnica 

Anestesia  generale.  Dieresi  cutanea  xifombclicate.  Solle- 
vato c posto  in  tensione  il  colon  trasverso,  si  pratica  una 
limitata  incisione  in  un'area  avascolare  del  mesocolon.  La 
parete  posteriore  dello  s.  viene  fatta  passare  attraverso  la 
breccia  mesocolica  e ancorata  con  alcuni  punti  ai  mesoco- 
lon.  Repertaia  la  prima  ansa  digiunale,  la  si  dispone  in 
senso  isoperistaltico  in  contiguità  con  la  parete  gastrica. 

Si  pongono  alcuni  punti  di  repere  tra  lo  s.  e l'ansa  di- 
giunale. Si  incide  con  il  bisturi  elettrico  la  parete  gastrica 
e quella  digiunale  secondo  il  loro  asse  maggiore  per  un 
tratto  di  8-10  cm.  Previa  emostasi  dei  vasi  della  trancia, 
si  esegue  un'anastomosi  in  materiale  riassorbibile,  che 
può  essere  in  un  unico  piano  extramucoso  a punti  staccati 
o in  duplice  strato  con  un  piano  mucoso  in  catgut  c uno 
sicromuscolarc  in  Vicryl*  o Dexon*. 

Piloromiotoiiiia 

La  piloromiotomia  consiste  nella  completa  sezione  della 
porzione  sicromuscolare  del  canale  pilorico.  Trova  indi- 
cazione nella  stenosi  ipertrofica  del  lattante  e deve  essere 
eseguita  non  appena  viene  posta  la  diagnosi. 

FUoromiotomia  extramucosa  secondo  Fredet-Hamstedt 
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Fig.  .V».  Gastrodigiunosiomia  pmicriore  isopcnsialiica  iransme- 
socolica:  Tanastomosi  ò confc/ionula  sulPantro.  con  la  prima 
ansa  digiunale  portala  attraverso  il  mcMKolon  trasverso  alla  pa- 
rete posteriore  dello  s..  in  maniera  isopcristallica. 


(hg.  57).  - Dieresi  cutanea  sottocostale  destra,  iransret- 
tale  destra  o mediana  sottoxifoidea  di  4 cm.  Si  estrinseca 
il  piloro  ipertrofico  tra  l'indice  e il  pollice  della  mano  si- 
nistra. Si  pratica  con  il  bisturi  un'incisione  in  zona  ava- 
scolare che  comprende  la  sicromuscolarc  per  tutta  la  lun- 
ghezza del  tratto  ipertrofico,  ponendo  attenzione  a non 
ledere  la  mucosa.  Per  via  smussa  si  distacca  la  mucosa 
dalla  muscolare  in  modo  da  dar  luogo  a una  ernia  mu- 
cosa. Si  revisiona  l'emostasi  c si  rìposiziona  il  piloro  in 
cavità. 

Resezioiie  gastrica  tipica 

Le  indicazioni  alla  gastroresezione  per  lesioni  ulcerative 
peptiche  gastroduodenali  si  sono  sempre  più  ridotte  con 
l'avvento  di  nuovi  c sempre  più  potenti  presidi  farmaco- 
logici in  grado  di  ridurre  drasticamente  la  secrezione  aci- 


Fis.  57.  Piloromiotomia  secondo  Fredct-Raimtedt:  l'incisione 
sul  piloro  intcrcMa  la  sierosa  c l'undlo  muscolare  risparmiando 
la  mucosa. 
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Fig.  58.  OaMrorc^cztone  con 
ricostruzione  eastroduodcnalc 
secondo  Hilirotn  I.  A)  c J9)  In^ 
terruzjunc  del  Icgumenlo  epulo- 
gastrico  e gastrucoiiai.  C ) Se- 
zione suuopiloHca.  D)  Esten- 
sione dellii  resezione  gnsitica. 
E)  Rifacimento  della  piccola 
curva  con  sutura  cxtrastomale. 
O c G)  (ìa-stroduodenostomia. 


da  gastrica  e favorire  quindi  una  cicatrizzazione  rapida  e 
completa  delle  lesioni  peptiche. 

Attualmente,  la  gastroresezione  è riservata  a quelle 
rare  ulcere  duodenali  o gastriche  associate  a stenosi  an- 
tropilorica  con  notevole  ectasia  gastrica,  ixl  a aucllc  le- 
sioni ulcerative  gastriche  che  non  rispondono  ad  un'ade- 
guata terapia  medica. 

Ulteriori  indicazioni  comprendono:  le  lesioni  ulcerative 
recidive  dopo  vagotomia  con  o senza  drenaggio;  le  emor- 
ragie. specie  se  recidive,  da  lesioni  peptiche;  la  terapia  di 
neoplasie  gastriche  con  tendenza  al  facile  sanguinamento 
(Iciomioma)  o di  affezioni  con  sicura  potenzialità  neopla- 
slica  (poliposi  multipla  adenomatosa).  Indicazioni  rare 
sono  rappresentate  da:  strangolamento  gastrico  in  ernia 
diaframmatica,  volvolo,  stenosi  estese  non  ncoplastiche  o 
priKcssi  infettivi  specifici  (ihc).  Il  ripristino  della  conti- 
nuità gastrointestinale  può  essere  eseguito  o attraverso 
una  più  fisiologica  gastroduodenostomia  o utilizzando  una 
gastrodigiunostomia. 

Tecnica 

Anestesia  generale.  Laparotomia  cutanea  xifombclicale. 
Apertura  del  peritoneo,  fisplorazione  della  cavità  addo- 
minale. Apertura  del  legamento  gastrocolico  in  una  zona 
avascolarc  situata  ai  terzo  medio  dello  s.  Sezione  dei  le- 
gamento gastriK'oiico  previa  legatura  itci  vasi  fino  a com-» 
prendere  due  o più  rami  gastrici  brevi,  o fino  al  punto  di 
giunzione  del  ramo  destro  con  il  ramo  sinistro  delle  arte- 
rie gastroepipioiche  (punto  di  van  Gocien)  (fig.  58.  A). 
Tenendo  in  tensione  il  legamento  gaslroc«)lico.  si  comple- 
ta la  sua  liberazione  tino  al  piloro,  liberando  l'antro  da 
eventuali  aderenze  con  il  mesocoion.  La  legatura  dei 
vasi,  in  caso  di  resezione  gastrica  per  patologie  beni- 
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gne.  è rasente  alia  grande  curvatura  (fig.  58.  B).  Si  pro- 
cede quindi  alla  liberazione  verso  il  basso  del  bordo  infe- 
riore del  duodeno;  per  consentire  un'adeguata  mobilizza- 
zione duodenale  a volte  risulta  necessario  eseguire  la 
manovra  di  KtKhcr. 

Liberala  la  grande  curvatura  dello  s.,  si  accede  alla  re- 
trocavità  deH’epiploon.  si  ribalta  in  alto  il  viscere  e si  se- 
zionano eventuali  aderenze  con  il  pancreas. 

Dopo  aver  aperto  il  legamento  gastroepatico  in  una 
zona  avascolare,  si  procede  alla  liberazione  della  piccola 
curvatura  verso  il  piloro,  dove  si  isola  e si  seziona  l'artc- 
ria  pilorica  (fig.  58.  B).  Completata  la  liberazione  del 
duodeno  si  procede  alla  sua  resezione  con  bisturi  elettri- 
co tra  una  pinza  di  Kocber  posta  sul  versante  gastrico  e 
uno  schiacciatorc  posto  sul  versante  duodenale  (fìg. 
,58.  O-  Questo  tempo  può  essere  eseguilo  dopo  la  lega- 
tura e sezione  deH'arteria  gastrica  sinistra,  ma  spesso  è 
più  agevole  rcpcrtarla  dopo  aver  sezionato  il  duodeno  e 
aver  ribaltato  in  alto  lo  s.;  si  completa  la  sezione  dei  vasi 
gastrici  di  sinistra  tra  due  legature.  Si  procede  quindi  alla 
sezione  dello  s.  e la  linea  di  sezione  può  avere  direzione 
e inclinazione  diverse  a seconda  del  tipo  di  ricostruzione 
che  si  effettua;  ma  Texercsi  deve  sempre  comprendere 
sicuramente  tutto  l'antro,  necessariamente  con  parte  del 
corpo  gastrico  (fìc.  58.  D).  Poiché  Tantro  può  estendersi 
mollo  in  alto  sulla  piccola  curvatura,  ò preferibile  che 
l'incisione  inizi  sulla  piccola  curvatura,  subito  al  di  sotto 
del  cardias.  La  ricostruzione  più  fìsiologica.  che  deve  es- 
sere preferita  omiqualvolla  sia  fattibile,  ò la  gastroduo- 
denostomia (Billrotn  I).  che  consente  di  non  escludere  il 
circuito  duodenale  e quindi  non  implica  mtxfificazioni 
ormonali  di  rilievo.  La  sezione  eseguita  molto  obliqua 
daH'alto  in  basso  diviene  quasi  trasversale  nel  tratto  de- 
stinato all'anastomosi  con  il  duodeno  (hg.  58.  £).  Non  è 
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superfluo  ricordare  che  la  trancia  gastrica  deve  sempre 
comprendere,  quando  l'indicazione  alla  resezione  è 
un'ulcera  gastrica  benigna,  la  lesione  peptica.  Con  due 
pinze  di  Allis  si  afferra  la  parte  di  s.  da  affrontare  al 
moncone  duodenale  e si  affonda  la  parte  superiore  con 
sutura  a strato  unico  a punti  staccali  exlramucx)si  in  ma- 
teriale assorbibile,  cxf  in  duplice  strato. 

DopK)  aver  posto  due  punti  di  repere  agli  angoli  supe- 
riori e inferiori  deirabboccamcnto  gastroduodenale  (fìg. 
58.  E),  si  procede  a confezionare  l’anaslomosi  a partire 
dal  piano  posteriore  (fìg.  58.  F).  Questa  si  potrà  eseguire 
in  unico  piano  extramucoso  o in  duplice  strato.  Ottimi 
risultali  otteniamo  con  la  semplice  sutura  in  un  unico 
piano  extramucoso  a punti  staccati,  anche  se  altri  AA. 
preferiscono  ancora  la  sutura  in  duplice  strato.  Completa- 
to il  piano  posteriore  si  procede  a ultimare  il  piano  ante- 
riore (fig.  58.  G). 

Nella  resezione  gastrica  con  ricostruzione  gastrodigiu- 
nale  (Billroth  11).  dopo  la  sezione  del  duodeno  si  esegue 
l'affondamento  del  moncone  duodenale  eseguendo  una 
sutura  continua  ai  di  sotto  di  uno  schiacdalore  posto  sul 
duodeno.  Si  sfila  lo  schiacciatore  e contemporaneamente 
si  tirano  i due  estremi  liberi  della  continua.  Si  completa 
Taffondamento  con  una  borsa  di  tabacco  (fìg.  59.  A), 
ribaltaiHlo  sul  moncone,  per  ulteriore  precauzione,  un 
lembo  di  omento. 

La  gastrodigiunostomia  può  essere  antiperistaltica  (an- 
sa efferente  sulla  grande  curvatura  gastrica)  o isoperi- 
staltica. antecoiica  o transmesocolica.  orale  o semiorale 
(quando  il  moncone  gastrico  non  è totalmente  anastomiz- 
zato  al  digiuno).  Si  pratica  una  breccia  in  una  zona  ava- 
scolare del  mesocolon  trasverso  (anastomosi  transmcscKo- 
lica)  attraverso  la  quale  si  passa  la  prima  ansa  digiunale 
con  ansa  efferente  alla  grande  curvatura.  Si  ribalta  in  alto 
lo  s.  e si  pongono  alcuni  punti  di  sostegno  tra  la  faccia 
posteriore  dello  s.  e il  versante  antimesenterico  deU'ansa 
digiunale.  Si  seziona  lo  s.  e il  digiuno  con  il  bisturi  elet- 


trico o manuale  e si  pratica  un'accurata  emostasi  con  le- 
gatura dei  vasi  sottomucosi  della  trancia  gastrica. 

L'anastomosi  può.  come  di  norma.  es.scrc  confezionata 
in  un  unico  piano  a punti  staccati  extramucosi  o in  dupli- 
ce strato.  Nel  primo  caso  si  esegue  dapprima  la  sutura 
posteriormente  poi  si  completa  anteriormente.  Nel  se- 
condo caso,  prima  di  sezionare  la  parete  gastrica,  si  pone 
una  serie  di  punti  sieromuscolari  posteriori  tra  s.  e digiu- 
no (hg.  59.  B).  si  incide  dapprima  posteriormente  la  sic- 
romuscolare  delta  parete  gastrica  c poi  la  si  incide  ante- 
riormente. L'emostasi  dei  vasi  delia  sotlomucosa  si  ese- 
gue con  legature  in  catgut  su  «mosquito»  o mediante 
clcttrobisturi.  Si  apre  la  trancia  gastrica  c si  pratica  una 
sezione  del  digiuno  con  bisturi  elellrico  parallela  alla  su- 
tura sieromuscolare  già  eseguita  (fìg.  59.  C).  Si  confezio- 
na quindi  una  sutura  a punti  staccati  o in  continua  in  cat- 
gut della  parete  posteriore  mucomucosa  che  si  continua 
poi  anteriormente  (fìg.  .59.  /?).  f:  necessario,  nel  confe- 
zionare questo  strato,  iniroflettere  la  mucosa  e serrare  la 
sutura  per  garantire  una  sicura  emostasi. 

Si  pratica,  infine,  il  piano  sicromuscolarc  anteriore  a 
punti  staccati  o in  continua  (fìg.  59.  E).  Alcuni  ulteriori 
punti  di  sostegno  possono  essere  posti  sulla  piccola  e sul- 
la grande  curvatura  per  evitare  inginocchiamenti  e mal- 
posizioni  delle  anse  afferente  ed  efferente,  tali  da  pregiu- 
dicare l'efficienza  della  stomia. 

Una  entero-enteroanastomosi  alla  Braun  ai  piedi  del- 
l'ansa trova  eccezionali  indicazioni  in  pazienti  particolar- 
mente debilitati  (neopla,stici).  nei  quali  coesiste  uno  stato 
di  ipocloridria  e un  possibile  ritardo  dello  svuotamento 
dell'ansa  afferente. 

Resezione  polare  superiore  o gastrectomia  prossimale 
La  resezione  polare  superiore  consiste  nel  l'asportazione 
di  un  tratto  più  o meno  ampio  dei  terzo  inferiore  del- 
l'esofago e della  parte  prossimale  dello  s.  compreso  tra 


Fig.  59.  Gastrorcseziooe  con  ricostruzione  gastrodigiunale  secondo  Billroth  IL  A)  Chiusura  e affondamento  del  moncone  duodenale. 
B)  Affondamento  gastrodigiunale.  O Linee  di  incisione  sullo  s.  e sul  digiuno.  D)  e E)  Anastomosi  gastrodigiunale. 
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1/3  e 1/2.  Le  indicazioni,  attualmente  assai  limitate, 
comprendono  lesioni  ulcerative  iuxtacardiali  di  dubbia 
benignità,  neoplasie  cardiali  con  limitata  estensione  ga- 
strica lungo  la  piccola  curs'atura,  neoplasie  del  cardias  o 
neoplasie  esofagee  iuxtacardiali,  stenosi  cicatriziali  della 
giunzione  gastroesofagea. 

Nelle  neoplasie  gastriche,  anche  se  iuxtacardiali.  prefe- 
riamo eseguire  una  gastrectomia  totale  poiché  la  radicali- 
tà oncologica  prevede  l'asportazione  anche  delle  stazioni 
linfatiche  pilorichc  impossibile  nella  resezione  polare.  È 
indispensabile  inoltre  associare  alla  gastrectomia  provsi- 
male  una  plastica  antireflusso  per  prevenire  i frequenti  e 
gravi  inconvenienti  di  un'esofagite  da  reflusso  peptica  o 
alcalina. 

Tecnica 

Anestesia  generale.  Vìe  di  accesso:  laparotomia  mediana 
xjfombelìcale.  toraoMomia  sinistra  posterolaterale  al  VII 
spazio  intercostale,  toracofrenolaparotomia.  Liberazione 
distale  della  grande  curvatura  gastrica.  Sì  inizia  l'interru- 
zione dcH’arcata  vascolare,  dove  di  inosculano  le  arterie 
gastroepiploiche  di  destra  e di  sinistra  (punto  di  van  Cìoe- 
ten).  Sezione  del  legamento  gastrosplenico  e gastrofreni- 
co fino  a giungere  in  alto  sull'esofago.  Sezione  del  lega- 
mento gastrocolico  distalmente  all'aneria  gastroepiploica 
di  destra,  che  é conservala.  Segue  la  legatura  dell'arteria 
gastrica  sinistra  all'orìgine  e la  sezione  del  legamento  ga- 
stroepatico Ano  a raggiungere  il  margine  destro  deH'cso- 
fago,  la  liberazione  del  quale  sarà  completa  dopo  aver 
inciso  il  foglietto  peritoneale  anteriore.  Si  procede  dap- 
prima alla  sezione  dello  s.  con  modalità  diverse  in  base 
alla  scelta  del  tipo  di  anastomosi  che  verrà  eseguila,  e 
quindi  deU'esofago  dopo  aver  posto  ai  suoi  lati  due  fili  di 
rcpcrc. 

L'csofagogaslrostomìa  potrà  essere  tcrminoicrminalc  o 
terminolaierale.  L’anastomosi  terminoterminale  offre  il 
vantaggio  di  risparmiare  stoffa  e di  una  migliore  vascola- 
rizzazione del  moncone.  Quella  tcrminolatcralc  è tecni- 
camente più  facile  da  eseguire,  dà  maggiore  sicurezza  per 
l’a.ssenza  di  incroci  di  suture  e può  essere  abbinata  a pla- 
stiche antireflusso.  L'anastomosi  gastroesofagea  verrà 
eseguita  in  un  unico  piano  a punti  staccati  extramucosi, 
ponendo  però  alcuni  punti  di  rinforzo  sieromuscularì  o in 
duplice  strato. 

L'intervento  si  completa  con  una  fundopUcatio  antire- 
flusso  secondo  Nisscn.  possibile  nelle  csofagogastrostomìc 
lerminolaterali,  c con  l’esecuzione  di  una  piloroplastica 
resa  necessaria  dalla  sezione  dei  tronchi  dei  2 vaghi  a li- 
vello gastrico. 

Gastrectomìa  totale 

Indicazioni 

Per  gaurtetomia  totale  si  intende  l'asportazione  totale 
dello  s.  con  la  linfoadenectomia  locoregionale.  Tale  in- 
tervento trova  indicazione  nella  poliposi  gastrica  diffusa  c 
nelle  neopla.sie  gastriche  UKalizzate  al  corpo  e al  fondo 
gastrico,  mentre,  per  le  localizzazioni  antropiloriche,  se- 
condo alcuni  AA.  la  resezione  gastrica  subtotale  consente 
di  ottenere  per  le  neoplasie  antrali  gli  stessi  risultati  a 
distanza  (mediana  di  sopravvivenza)  con  sequele  post- 
operatorie minori  e migliore  qualità  di  vita. 

Secondo  alcuni  AA..  la  sola  presenza  di  un  cancro  ga- 
strico, anche  di  un  early  cancer.  comporta  l'indicazione 
alla  gastrectomia  totale  (gastrectomia  totale  di  principio), 
mentre  secondo  altri  la  gastrectomia  totale  è nsenata  ai 
cancri  de!  corpo  o del  fondo,  o anche  antropilorìd  estesi 
in  alto  (gastrectomia  totale  di  necessità).  gastrectomia 
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totale  sarà  evitata  nei  pazienti  defedati,  malnutriti  e in 
età  avanzata,  nei  quali  I intervento  è gravato  da  alta  mor- 
talità c non  sarà  mai  eseguita  con  intento  palliativo.  Nei 
casi  di  early  cancer  localizzato  all'antro  basta,  secondo 
noi.  la  resezione  gastrica  subtotale. 

L'indicazione  alla  gastrectomia  totale  è posta  previa 
csc'cu/ione  di  indagini  strumentali  (ecografia.  T.A.C., 
scintigrafìa  epatica,  arteriografia  digitale  e selettiva)  che 
lasciano  escludere  la  metastatizzazione  polidistrettuale 
della  neoplasìa  primitiva.  Peraltro,  in  alcuni  casi  solo  alla 
laparatomia  é possibile  accertare  de  visu  roperabilità  del 
tumore  gastrico. 

Tecnica 

Anestesia  generale.  Posizione:  decubito  supino,  legger- 
mente declive,  con  rialzo  sotto  le  scapole.  È peraltro 
doveroso  predisporre  per  un'eventuale  toracofrcnolaparo- 
tomia.  Incisione:  mediana  xifombelicalc,  con  eventuale 
asportazione  dell'appendice  xifoide.  Aperto  il  peritoneo 
si  esaminano  accuratamente  gli  organi  endoaddominali  e 
si  accerta  lo  stato  di  operabilità.  L'intervento  inizia  con 

10  scollamento  coloepiploico  effettuato  previa  emostasi  di 
eventuali  piccoli  vasi,  con  forbici  dissettnei.  nel  piano 
compreso  tra  la  faccia  anteriore  del  colon  trasverso  c 
quella  posteriore  del  grande  omento.  Si  libera  la  grande 
curvatura  c si  seziona  il  legamento  gastrosplenico.  Duran- 
te la  preparazione  delia  grande  cursatura  si  isola  e si  lega 
la  gastrt>epiploica  di  sinistra  c si  asportano  eventuali  lin- 
fonodi satelliti.  Ribaltando  in  alto  lo  s.  con  il  grande  epi- 
ploon, si  sezionano  la  vena  e Tarteria  gastroepiploica  di 
destra,  si  prepara  c sì  libera  il  duodeno  che  viene  sezio- 
nato 2 cm  al  dì  sotto  del  piloro  e sì  asportano  tutti  i lin- 
fonodi retropilorìci.  Si  procede  poi  all'asportazione  dei 
linfonodi  pancrcaticoduodenali  inferiori,  di  quelli  della 
faccia  anteriore  del  pancreas,  dei  sottopilorìci  e di  quelli 
situati  in  corrispondenza  dei  vasi  mesenterici  superiori.  Sì 
procede  con  l’ulteriore  e ampia  mobilizzazione  del  duo- 
deno. estesa  prima  lungo  il  margine  inferiore  e poi  poste- 
riormente. Si  sposta  verso  sinistra  il  duodeno  c si  aspor- 
tano i linfomxli  pilorici  soprapancrcatici  di  destra,  quelli 
posti  in  corrispondenza  del  colcdocii  terminale  e infine  I 
linfonodi  rctroduodcnopancreatici.  Si  pratica  un'ampia 
incisione  del  legamento  cpatoduodcnalc  c si  asportano  i 
linfonodi  celiaci  e deirarlcria  epatica  che  viene  accura- 
tamente isolata.  Si  repertano  poi  le  arterie  gastroduode- 
nale e gastrica  destra  in  corrispondenza  del  margine  su- 
periore del  pancreas,  e successivamente  la  vena  c l’arte- 
ria gastrica  sinistra. 

L'incisione  del  legamento  gastroepatiaì  viene  prolun- 
gata in  alto  sino  al  margine  destro  dell'esofago  dove  si 
lega  e si  seziona  l'arteria  cardi(K*sofagotubcrositaria  ante- 
riore; si  isolano  i linfonodi  del  grupp<^  ìuxtacardiale.  Si 
seziona  la  sierosa  anteriore  preesofagea  per  procedere 
alla  vagotomia  troncularc  anteriore  c posteriore  che  con- 
sente di  ottenere  una  maggiore  mobilità  esofagea.  La 
completa  liberazione  dello  s.  si  conclude  con  la  sezione 
del  legamento  gastrofrcnìco.  Si  clampa  in  alto  l'esofago 
2-3  cm  al  di  sopra  del  cardias  c in  basso  il  duodeno.  Pri- 
ma di  sezionare  l'esofago  è buona  norma  apporre  i primi 
punti  posteriori  dell'anastomosi  esofagointestinale  per 
evitare  la  retrazione  dell'esofago  nel  mediastino. 

Tecniche  di  ricostruzione 

11  ripristino  della  continuità  alimentare  dopo  gastrectomia 
dovrebbe  soddisfare  due  importanti  finalità:  1)  sostituire 
la  capacità  di  contenzione  dello  s.  asportato;  2)  mantene- 
re il  transito  alimentare  attraverso  il  circuito  duodenale. 
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Fig.  60.  Tecniche  di  rìco&truzione  dopo  guirectomia  totale.  A) 
Esofagodigiunostomia  traiumesocolica.  B)  EMifagodigiunoslomìa 
iransincsocolica  con  digiunodigiunostomia  alla  ETraun.  O Esofa- 
codigiunoslomia  tran.<une$ocolica  con  ansa  digiunale  a Y secondo 
Roux.  D)  Esofagodigiunostomia  tenninotenninale  con  ansa  in* 
(eiposta.  £)  EauTago^giunostomia  terminolaterale  con  ansa  in- 
terposta. 


L'esofagoduodenostomia.  ormai  abbandonata,  conserva  i) 
transito  duodenale  ma  non  consente  la  forma2Ìonc  di  un 
neogastrìo.  La  semplice  esofagodigiunostomia,  se  da  un 
lato  può  favorire  la  formazione  di  un  neogastrìo  che  con* 
sente  agli  alimenti  di  non  «precipitare»  nel  digiuno,  dal- 
l’altro salta  il  circuito  duodenale.  L’esofagodigiunostomia 
dovrebbe  pertanto  essere  riservata  solo  a pazienti  in  con- 
dizioni particolari  (cattivo  stato  generale,  altre  malattie 
concomitanti,  stalo  di  shock)  (fìg.  60.  A,  B,  Q,  Per  tali 
motivi  preferiamo  sempre  i metodi  di  ricostruzione  che 
prevedono  un'ansa  interposta  (fìg.  60,  D,  E).  Riportiamo 
comunque  schematicamente  i principali  metodi  di  rico- 
struzione esofagodigiunali.  La  y ansa  digiunale  è la  più 
frequentemente  utilizzata  perché  facilmente  può  essere 
portata  in  alto  fino  alLesofago. 

La  via  transmesocolica  è la  preferita.  L’anastomosi  cso- 
fagodigiunale  può  essere  meccanica,  e questa  oggi  é sem- 
pre più  frequentemente  impiegata,  o manuale,  confezio- 
nata in  uno  o due  piani  ed  essere  tcrminotcrminalc  o 
terminolaterale;  riteniamo  che  qucst'ultima  sia  da  prefe- 
rire per  motivi  di  vascolarizzazione  del  moncone  digiuna- 
le prossim^e. 

Gastrectomia  folate  aUarnita 

La  gastrectomia  totale  allargata  comprende,  oltre  alla 
asportazione  completa  dello  s.,  rexercsi  in  parte  o in  toio 
di  organi  che  la  neoplasia  ha  invaso  per  contiguità.  L'eso- 


fago. il  pancreas,  il  fegato,  la  milza,  il  colon  trasverso  c a 
volte  anche  la  parete  addominale  rappresentano  le  sedi 
più  frequentemente  coinvolte  dalla  diffusione  neoplastica. 
Descrìviamo  la  tecnica  della  gastrectomia  totale  allargata 
nel  caso  di  ooinvolgimento  dei  linfonodi  splenici  e della 
coda  del  pancreas,  che  comprende  necessariamente  la 
asportazione  della  milza  c della  porzione  caudale  del 
pancreas  essendo  la  semplice  linfoadeneciomia  in  queste 
sedi  più  complicata  e rischiosa.  Alcuni  AA.  eseguono 
questo  intervento  di  principio,  altri  preferiscono  praticar- 
lo solo  in  caso  di  sicuro  coinvolgimento  delle  catene  lin- 
fatiche spleniche  e della  coda  del  pancreas. 

Tecnica 

Inizialmente,  i tempi  tecnici  non  si  discostano  da  quelli 
descrìtti  per  la  gastrectomia  totale:  in  luogo,  però,  di  se- 
zionare il  legamento  gastrosplenico  si  seziona  il  legamento 
sospensore  dell’angolo  colico  sinistro  e si  lussa  la  milza 
anteriormente  e a destra  insieme  alla  grande  tuberosità 
gastrica.  Si  pratica  un’incisione  sul  peritoneo  posteriore 
della  loggia  splenica  anteriormente  al  rene  sinistro  con 
decorso  craniocaudale  e da  sinistra  a destra.  In  alto  l’inci- 
sione è praticata  in  prossimità  del  margine  sinistro  del- 
l’esofago e in  basso  oltrepas.sa  il  margine  inferiore  del 
pancreas.  Sì  procede,  da  sinistra  a destra,  allo  scollamento 
per  via  smussa,  fino  alla  completa  liberazione  della  milza  e 
della  metà  sinistra  del  pancreas.  Si  isolano  e si  sezionano  i 
vasi  splenid  rispettando  la  confluenza  portale,  si  reseca  il 
pancreas  a livello  del  corpo  e si  oblitera  il  Wirsung. 

Si  procede  poi  alla  sutura  a punti  staccati  in  materiale 
non  assorbibile  del  moncone  pancreatico  proteggendolo, 
se  possibile,  con  una  zona  avascolare  di  mesocolon. 

Dopo  aver  eseguito  la  sezioiK  del  legamento  gastrofre- 
nìco  e la  resezione  gasiroesofagea.  lo  s..  la  milza  e la 
coda  del  pancreas  sono  liberi  da  ogni  ulteriore  connes- 
sione e possono  quindi  essere  asportati  «in  blocco».  1 
metodi  e i tempi  ricostruttivi  sono  simili  a quelli  descrìtti 
per  la  gastrectomia  totale. 

Metodi  di  ricostruzione  con  ansa  interposta 
I metodi  di  ricostruzione  che  consentono  la  formazione  di 
un  «neoga.strìo»  (cioè  di  un  serbatoio  o reservoir),  dì 
conservare  il  transito  duodenale  e di  prevenire,  infine, 
una  rapida  immissione  degli  ingesti  nell’ansa  efferente, 
prevedono  un'ansa  interposta  digiunale. 

Esofagodigiunoduodenoplastica.  • È la  tecnica  di  gran 
lunga  più  usata.  L'ansa  digiunale  prescelta  è abitualmente 
quella  in  corrispondenza  della  III  o della  IV  arcata;  il 
segmento  da  anastomizzare,  della  lunghezza  di  25  cm  cir- 
ca. sezionato  a monte  ed  a valle,  viene  anasiomizzato  in 
senso  isoperìstaltìoo  per  via  transmesocolica  (o  antecolica 
se  il  meso  è rctratto)  all'esofago.  L'anastomosi  esofago- 
digiunale  può  essere  lerminoterminale  o terminolaterale. 
meccanica  o manuale,  in  unico  o duplice  piano  a punti 
staccati  (il  primo  piano  posteriore,  muscolare  per  l'esofa- 
go e sieromuscolare  per  il  digiuno,  il  secondo  mucomuco- 
so). L'anastomosi  digiunoduodenale  è abitualmente  ter- 
mìnoterminale  in  duplice  piano. 

CompKcanze  detta  chirurghi  gastrica 
Nella  chirurgia  gastrica  le  complicanze  possono  essere 
suddivise  in  2 gruppi:  a)  complicanze  peroperatorìe;  b) 
complicanze  postoperatorie  (precoci  e tardive). 

Complicanze  peroperatorìe 

Alcune  complicanze  possono  verifìcarsì  nel  corso  dell’in- 
tervento chirurgico:  tra  queste  ricordiamo  le  emorragie 
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Fie.  61.  Riparazione  di  lesione  iaircwena  del  coledoco;  A)  su 
tuBo  a T;  0)  su  drenaggio  tran&duodcnale  secondo  Voelkcr. 


dcH'ilo  splcnico.  del  peduncolo  epatico,  dei  vasi  che  de- 
corrono nel  mescKolon  tra.sverso  e le  lesioni  accidentali 
della  via  biliare  principale  e del  Wirsung.  Per  ciò  che  ri- 
guarda le  emorragie,  per  arrestarle  basta  di  solito  la 
semplice  legatura  del  vaso  sanguinante  accompagnata  da 
una  revisione  deiremostasi  locale  e da  un'accurata  ispe- 
zione della  vitalità  tessutale.  Talvolta,  remorragia  inarre- 
stabile del  parenchima  splcnico  rende  necessaria  la  spie- 
nectomia  o.  in  altri  casi,  Tischemia  di  un  segmento  colico 
impone  la  resezione  colica  parziale.  Anche  le  lesioni  ia- 
trogene della  via  biliare  richiedono  un  immediato  inter- 
vento ricostruttivo.  Questo  può.  nei  caso  di  una  sezione 
dei  coledoco,  essere  costituito  da  un'anastomosi  termino* 
terminale  in  un  unico  piano  a punti  staccati  su  tubo 
di  Kehr  (fìg.  61.  A)  o alla  Voelker  (fìg.  61.  B)  od,  in- 
hne.  richiedere  interventi  di  derivazione  biliare  interna 
più  complessi  (ad  es.,  epaticodigiunostomia,  coledoco- 
digiunostomia). 

Complicanze  postoperatorie 

Le  complicanze  postoperatorie  possono  essere  precoci  o 
tardive.  Tra  le  complicanze  precoci  ricordiamo  quelle 
generali  di  tutti  gli  interventi  sovramesocolict  (ascessi 


Fìg.  62.  DcgosirodigiumMiomia  e gasiroresezionc  iterativa  se* 
condo  Biliroih  II  e vagotomia  tronculare. 
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subfrenici,  cvisccrazioni,  flogt>si  locali  e diffuse)  e quelle 
proprie  della  chirurgia  gastrica  (emorragie,  deiscenze, 
fìstole,  alterazioni  della  canalizzazione).  Le  emorragie 
richiedono  a volte  un  reintervento;  le  fìstole  si  chiudono 
il  più  delle  volte  spontaneamente  sottoponendo  il  pazien- 
te a nutrizione  parenterale  totale,  e solo  raramente  im- 
pongono una  seconda  esplorazione  chirurgica.  Nelle  rese- 
zioni gastriche  le  deiscenze  possono  interessare  più  fre- 
quentemente il  morìcone  duodenale  affondato  ed  essere 
precoci  o tardive;  più  raramente  interessano  l'anastomosi 
gastrica.  Nel  primo  caso,  se  la  deiscenza  è minima  sì  può 
provvedere  alla  sutura  diretta;  se.  al  contrario,  t ampia  e 
il  moncone  duodenale  non  consente  una  sicura  riparazio- 
ne, si  applica  una  Petzer  attraverso  la  breccia  viscerale 
così  da  drenare  all'esterno  le  secrezioni  bilioduudenali 
(duodenostomia  terminale). 

l.e  compticame  tardive  comprendono  le  lesioni  ulcera- 
tive peptiche  postoperatorie,  le  sindromi  nutrizionali  e 
postcìbali  c il  cancro  del  moncone  gastrico  residuo. 

1 . Chirurgia  delie  lesioni  ulcerative  peptiche  postopera- 
torie. - Le  lesioni  ulcerative  peptiche  postoperatorie 
(UPPO)  costituivano,  prima  della  introduzione  nella  te- 
rapia medica  degli  H2-bloccanti  i recettori  istaminici, 
rindicazionc  più  frequente  al  reintervento.  La  paiog:enesi 
delle  UPPO  riconosce  in  un  inadeguato  pregresso  inter- 
vento il  fattore  causale  principale,  ove  si  escludano  parti- 
colari patologie  (sindrome  di  Zi)Ìlinger-Ellison).  Una  re- 
sezione gastrica  economica  ovvero  un'tnadeguata  aspor- 
tazione di  tessuto  acidosecernente  o l'aver  lasciato  r«an* 
tro  ritenuto»  sul  residuo  gastrico  o sul  moncone  duode- 
nale affondato  («antro  escluso»),  o il  non  aver  associato 
un  intervento  di  vagotomia,  che  può  risultare  necessario 
in  taluni  casi;  queste  rappresentano  le  cause  principali  di 
UPPO.  Mediante  metodiche  combinate:  cndoscopiche. 
funzionali  (test  del  pasto.  BBS.  calcio),  radioisotopiche 
^'^c  è possibile  diagnosticare  una  sindrome  da  antro 
ritenuto  o escluso. 

Infìnc,  l'intervento  di  gastrocnterostomia,  oggi  del  tut- 
to abbandonato,  può  essere  causa  di  UPPO. 

L’approccio  chirurgico  nelle  UPPO  può  configurarsi  in; 
rcintcrvcnti  diretti  (dcgastrocntcrostomia  (fìg.  62).  dega- 
stroresezione  e successiva  ricostruzione),  reinlerventi  in- 
diretti (asportazione  della  lesione  peptica  associata  a 
vagotomia).  L'orientamento  attuale  è per  gli  interventi 
diretti,  potendo  la  vagotomia  predisporre  a un  nuovo 
insuccesso  chirurgico,  o utilizzando  la  vagotomia,  quale 
intervento  associato  ai  primi. 

2.  Degastroenterostomia  (fìg.  62).  - Tecnica.  Anestesia 
generale.  Laparotomia  mediana  xifosottombdicale  con 
escissione  della  cicatrice.  Apertura  del  peritoneo.  Lisi 
delle  aderenze  e individuazione  della  lesione  ulcerativa. 
Liberazione  e sezione  delle  anse  digiunali  subito  al  di 
sotto  dell'anastomosi  con  ricostruzione  digiunodigiunale 
terminoterminale.  Resezione  della  siomia  gastrica  e af- 
fondamento in  duplice  strato.  L'intersento  può,  a questo 
punto,  concludersi  con  una  vagotomia  e con  una  piloro- 
plastica 0.  come  è prassi,  può  procedersi  a una  resezione 
ga.strìca  tipica  con  gastroduodenostomia  o gastrodigiuno- 
stomia. 

3.  Degastroresezione.  - Tecnica.  Anestesia  generale. 
Laparotomia  xifosoltombclicalc.  Apertura  del  peritoneo, 
lisi  delle  aderenze,  esplorazione  e ricerca  della  lesione 
ulcerativa.  Le  tappe  successive  differiscono  a seconda  del 
pregresso  intervento  chirurgico  (Billroth  I o Billroth  II). 
Nel  caso  che  la  UPPO  si  sia  sviluppata  su  uno  s.  operato 
con  la  Billroth  I si  procede  a vagotomia  e rìresezione 
ampia  del  moncone  gastrico,  della  lesione  ulcerativa  e di 
una  piccola  parte  del  duodeno  (fìg.  63).  La  rìcostrtizione 
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Fie.  66.  Riconversione  con  ìnierpostzione  ckiransa  digiunale 
cnercnic  secondo  Hcnlcy-Soupault-Bucailk. 


Fig.  63.  A)  Gastroresezione  tipo  Biliroih  I.  B)  Desastroresezio- 
nc.  vagotomia  e ricostru7k>ne  secondo  Bilirolh  I.  Cl  Dcgastrorc* 
sezione,  vagotomia  e ricostruzione  secondo  Billroth  11. 


Fig.  64.  A sinistra  t al  ctniro\  degMtroresczione  c gastroresezio- 
ne iterativa  con  gastrodigiunostomLa  secondo  Billroth  II  vago- 
tomia. A destra:  degastroresezione  e gastroresezione  iterativa 
con  gasirodigiunostomia  secondo  Bilirotfi  1.  Le  lettere  indicano  i 
punti  di  alfrontamento  intestinale  dopo  resezione. 


medica  sostitutiva  è vanificala  dalla  presenza  di  sindromi 
miste  o associate. 

5.  Riconversione  gastroduodenale  (fig.  65).  - Tecnica. 
Anestesia  generale.  Incisione  xifosotlombelicale.  Apertu- 
ra del  peritoneo.  List  delle  aderenze  visceroparìetali  e 
visceroviscerali.  Liberazione  della  gastrodigiunostomia, 
dell’ansa  afferente  ed  efferente.  Resezione  gastrica  in 
prossimità  della  stomia,  dell’ansa  afferente  ed  efferente. 
Anastomosi  digiunodigiunale,  terminoterminale  in  du|Hi- 
ce  piano.  Mobilizzazione  del  duodeno  mediante  manovra 
di  Kocher.  Isolato  e liberato  il  moncone  duodenale  si 
procede,  dopo  aver  ristretto  la  bocca  anasiomotica  sulla 
piccola  curvatura  gastrica,  all’anastomosi  gastroduodenale 
terminoterminale  (o  tcrminolaterale  se  risulta  difficoltoso 
l’isolamento  del  moncone  duodenale  affondato). 

6.  Riconversione  con  interposizione  di  ansa  digiunate 
secondo  Hentey-SoupauJhBucaiUe  (fig.  66).  - Tecnica. 
Anestesia  generale.  Incisione  xifombelicale.  Apertura  del 
peritoneo.  Lisi  delle  aderenze.  Sezione  dclFansa  afferente 
a livello  gastrico  con  sutura  della  breccia  residua.  Sezione 
dell’ansa  efferente  e del  suo  meso  a 15  cm  circa  dal  mar- 
gine gastrico. 

Si  pratica  un’anastomosi  digiunodigiunale  tcrminotcr- 
minale  tra  i due  capi  distali  dell’an.sa  afferente  e di  quella 
efferente.  Se  la  precedente  gastrodigiunostomia  era  trans- 
mesocolica.  si  pratica  un'incisione  nella  zona  avascolarc 
del  mesocolon  attraverso  la  quale  si  porta  nella  loggia 
sovramesocolica  il  capo  prossimale  dell'ansa  efferente. 


Digitized  by  Google 


Fig.  65.  Riconversione  di  Billroth  II  a Billroth  1. 


potrà  essere  effettuata  nuovamente  secondo  Billroth  I o. 
più  frequentemente,  secondo  Billroth  II.  Nei  pregressi 
interventi  di  resezione  gastrica  secondo  Billroth  II.  dopo 
aver  individuato  la  sede  della  lesione  ulcerativa,  aver  iso- 
lato l’esofago  e aver  praticato  la  vagotomia  tronculare.  si 
esegue  la  degastrodigiunoslomia;  sì  può  poi  ripristinare  la 
continuità  intestinale  o con  anastomosi  digiunodigiunale. 
e si  procede  pertanto  alia  ricostruzione  gastrodigiunale 
(fig.  64,  a destra  e al  centro),  o come  preferiamo,  previa 
m^ilizzazione  del  duodeno,  a una  gastroduodenostomia 
(fig.  64.  a destra).  La  dcgastrorcsezionc  à infine  indica- 
zione assoluta  nelle  fistole  gasirodigiunocoliche  postga- 
strectomia. 

4.  Chirurgia  dette  sindromi  postcibali  e nutriziorusti.  - 
L’indicazione  chirurgica  nelle  sindromi  postcibali  e nutri- 
zionali è posta  dopo  il  fallimento  della  terapia  medica.  Le 
sindromi  postcibali  comprendono:  sindrome  del  piccolo 
s.,  sindrome  dell'ansa  afferente,  sindrome  dell’ansa  effe- 
rente, dumping  syndrome,  sindrome  ipo^icemica  tardiva, 
sindromi  miste  e sindromi  assodate  a processi  fiogistici 
perìanastomotici.  Le  sindromi  nutrizionali  sono  determi- 
nate. nella  maggioranza  dei  casi,  dalle  modificazioni 
fìsiopatologichc  indotte  dall'esclusione  del  circuito  duo- 
denale in  casi  di  Billroth  II.  che  si  riflette  negativamente 
sull’assorbimento  di  proteine,  grassi.  Vit.  C.  A.  vitamine 
del  gruppo  B.  ferro  c calcio.  L’intervento  chirurgico  di 
riconversione  à indicato,  in  questi  casi,  solo  se  la  terapia 
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che  invece  ò posto  al  ^avanti  del  colon  in  caso  di  gastro* 
digjunostomia  antecolica.  Il  capo  pros.simalc  deircfferen- 
te  è quindi  anastomizzato  al  duodeno  con  sutura  lermino- 
latcralc. 

7.  Riconversione  con  interposizione  di  ansa  digiunaie 
isolata  (Hg.  67).  « Questa  metodica  trova  indicazione  nei 
casi  di  dumping  syndrome  di  notevole  entità. 

Tecnica.  Dopo  aver  praticato  la  degastroresezione  e 
ridotta  la  trancia  de!  residuo  gastrico,  si  isola  un  segmen- 
to digiunale  di  IS  cm  circa  a livello  della  IV  arcata  vasco- 
lare; esso,  attraverso  una  breccia  transmesocolica  è por- 
talo in  alto  e anastomizzato  terminoicrminalmente  in 
senso  iso-  (tìg.  67,  al  centro)  o aniiperìslallico  (fig.  67.  a 
destra)  allo  s.  e ai  duodeno. 


Fig.  6R.  Degastrorcscrione  e trasformazione  di  anastomosi  orale 
totale  in  anastomosi  semiorale  inferiore. 


Fie.  70.  A)  Bypass  gastrico  secondo  Mason  per  la  cura  dcirobe- 
sita  patologica  <a:  sutura  meccanica:  b:  neogastrio).  0)  Bvpass 
intestinale. 


8.  Interx'enli  per  alterato  transito  gastrodigiunate  e duo- 
denodigiunale.  - Le  alterazioni  del  transito  gasi  redigi  una- 
le  c duodcnodigiunale  comprendono:  la  dumping  syn- 
drome. la  sindrome  da  stasi  dell'ansa  afferente  e la  sin- 
drome dell'ansa  efferente.  Tra  gli  interscnti  correttivi  per 
alterazioni  del  transito  gastrodigiunale.  uno  di  quelli  sug- 
geriti oltre  l'intervento  di  riconversione  è la  trasforma- 
zione di  una  gastrodigiunostomia  orale  totale  (Rcichcl- 
Polya)  in  una  semiorale  inferiore  (Hoffmeisier-Finsterer). 

Tecnica  (hg.  68).  Degastroresezionc.  Anastomosi  di- 
giunodigiunale  terminoterminale.  Riduzione  della  bocca 
anastomotica  gastrica  lungo  la  piccola  curvatura.  Si  ese- 
gue un'anastomosi  semiorale  inferiore  con  ansa  afferente 
corta  e posta  più  in  alto  deirefferente  ed  evitare  perico- 
lose angolature. 

La  correzione  dei  transito  duodcnodigiunale  trova  indi- 
cazione principalmente  nella  sindrome  dell'ansa  afferen- 
te. e.  raramente,  nella  dumping  syndrome.  nella  quale  è 
da  preferire  Tintervenio  di  riconversione. 

Tecnica  (fìg.  69).  Degastroresezione.  Riduzione  della 
trancia  gastrica  sul  versante  della  piccola  curvatura. 
Gastrodigiunostomia  terminoterminale.  Digiuno-digiuno- 
stomia  terminoiateraie.  È opportuno  associare  a questo 
intersento  la  vagotomia  tronculare  o meglio  selettiva  per 
ridurre  ulteriormente  la  secrezione  acida  ga.strica  che.  per 
la  diversione  delle  secrezioni  alcaline  biliopancrcatiche, 
può  provocare  lesioni  peptiche  nella  sede  della  stomia. 

Chirurgia  ga.strica  per  obesità  patologica:  bypass  gastrico 
Si  definisce  obesità  patologica  un  peso  reale  doppio  ri- 
spetto a quello  considerato  «ideale»  I pazienti  affetti  da 
obesità  patologica  presentano  un'incidenza  particolar- 
mente elevata  di  malattie  delle  vie  biliari,  ipertensione, 
infarto  miocardico,  diabete,  insufficienza  respiratoria,  ic- 
tus, neoplasie  della  mammella,  dello  s.,  della  prostata, 
deirendometrio  e,  probabilmente.  deH'ovaio.  La  mortali- 
tà per  ogni  fascia  di  età  è supcriore  rispetto  a quella  della 
popolazione  normale  e.  oltre  a problemi  organici,  questi 
pazienti  presentano  anche  modificazioni  psicopaiologiche 
riferibili  alla  difficoltà  di  instaurare  normali  rapporti  so- 
ciali. 

Il  bypass  gastrico  descritto  da  Mason.  rappresenta  la 
metodica  più  efficace  nel  controllo  dell'obesità  patologica 
(6g.  70.  A).  Il  bypass  intestinale  ottenuto  anastomizzando 
il  digiuno  prossimale  (25  cm)  con  gli  ultimi  10  cm  del- 
l’ileo, è efficace  nel  controllo  deU’obesità.  ma  si  associa  a 
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una  mortalità  e soprattutto  a una  morbilità  inaccettabili 
(fig.  70,  B). 

Tecnica.  Anestesia  generale.  Decubito  supino,  dieresi 
cutanea  xifopubica. 

Apertura  del  peritoneo.  Preparazione  della  giunzione 
esofagocardiale  per  via  smussa  utilizzando  l'indice  della 
mano  destra  e circondando  l’esofago  addominale  da  sini- 
stra a destra  attraversando  il  legamento  gastroepatico  a 
sinistra  della  branca  ascendente  della  gastrica  sinistra 
cm  al  di  sotto  della  giunzione  csofagogastrica.  La 
confezione  del  ncogastrìo  con  capacità  di  circa  30  mi  può 
essere  effettuala  o con  suturatrice  meccanica  o 

con  sutura  manuale. 

Si  seziona  il  digiuno  a 30  cm  circa  dal  Treitz.  si  affon- 
da in  duplice  strato  il  capo  distale  che.  attraverso  una 
breccia  avascolare  del  mesocolon,  si  trasloca  a livello  del 
neoserbatoio  gastrico.  Si  pratica  una  gastrodigìunostomia 
laterolatcralc  in  duplice  strato.  Attraverso  la  slomia  si  fa 
progredire  un  sondino  nasogasirico  n.  18  e si  chiude  la 
breccia  mesocolica  attraverso  la  quale  passa  l'ansa  alla 
Roux.  Si  confeziona,  infine,  una  digiunodigiunostomia 
tcrminolatcralc  o laterolatcralc. 
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Definizione  e geaeraiità 

01  termine  stornatile  si  designa  la  flogosi  della  mucosa 
orale.  Indubbiamente  il  termine  può  applicarsi  alla  fiogosi 
delle  gengive.  La  loro  compartecipazione  motiva  la  dizio- 
ne di  gengivosiomatiie.  Può  discutersi  se  una  glossite  iso- 
lata rientri  fra  le  s.;  ma  Targomento  non  supera  i limiti 
della  precisione  nosografica  e ha  mero  valore  terminolo- 
gico. 

Più  arduo  può  essere  identificare  quanto  di  flogistico,  in  senso 
stretto,  vi  possa  essere  in  un’affezione  della  mucosa  orale  (od 
orogcngivalc)  comunemente  classificata  come  s.  che  viceversa 
poggia  primitivamente  su  una  turba  trofica  della  mucosa  stessa. 
Se  non  vi  è dubbio  che  sogliono  essere  flogistici  i processi  batte- 
rici o virali,  le  lesioni  emorragiche  orogengivali  scorbutiche  o 
un'infiltrazione  leucemica  sono,  invece,  almeno  inizialmente, 
processi  distrofici;  la  flogosi  consegue  abitualmente  all'impianto 
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secondario  di  germi  su  queste  ksioni.  primitivamente  non  in- 
lìammatoric.  Eppure  sono  comunemente  applicate  le  definizioni 
di  s.  (o  gengivite)  scorbutica  o leucemica.  Analoga  riflessione 
potrebbero  suggerire  le  s.  •«professionali»  e quelle  da  medica- 
memi.  I dismicrobtsmi  da  antibiotici,  ai  limile  le  umomliasi»  (si 
pensi  Miprattuttu  al  mughetto),  aimporlano.  di  regola,  espres- 
sioni di  flogosi  assai  modeste  n.  addirittura,  inapparcnii  sui  pia- 
no obiettivo. 

Quando  le  madri  c i pediatri  ritenevano  che  fosse  buona  pras- 
si eseguire  la  pulizia  della  bocca  dei  lattanti  da  residui  di  latte,  u 
addirittura  da  mughetto,  col  dito  o con  garze,  erano  facilmente 
osservabili  le  afte  di  fìednar.  simmetriche,  al  lìmite  fra  palato 
duro  c palato  moflc  con  fondu  giallo-grigiastro,  a torpido  decor- 
so soprattutto  nei  distrofici.  Di  questa  patologia  non  rimane  che 
il  ricordo;  la  nistalina  suole  aver  ragione  del  mughettu  e la  gar- 
za. aspersa,  o meno,  dt  hicarbonalo.  non  varca  più  la  rima  ora- 
le. Solo  un  cenno  meritano  ancora,  in  quanto  ormai  anch'essi 
obsoleti,  il  granuloma  del  frenulo  linguale,  attribuito  dai  vecchi 
pediatri  (Riga-Fede)  ad  aunto  sugli  incisivi  infcrion  e Vulcera- 
zione  dello  sics.v)  frenulo,  di  analogo  significato,  osservabile  m 
corso  di  pertosse. 

Classificazione 

Come  per  molte  altre  patologie,  anche  per  quella  ine- 
rente alle  s..  reni  esplica,  quanto  a prevalenza  delle  va- 
rie forme,  un  ruolo  assai  imptirlantc.  Fin  troppo  ovvie 
(e  superflue)  apparireblvero  le  omstatazioni  che  un 
bambino  non  ammalerà  mai  di  una  s.  da  fumo  nc  di  una 
forma  «traumatica»  da  disodontiasi  del  III  molare,  o 
che  gengiviti  da  tartaro  non  potranno  mai  verificarsi  nel 
1°  anno  di  vita,  né.  in  ogni  caso,  nei  soggetti  cdcntuli; 
che  le  s.  concomitanti  con  le  malattie  esantematiche 
prediligono  invece  di  gran  lunga  il  bambino;  che  la  ge- 
stante (e  ovviamente  solo  lei)  può  contrarre  una  stoma- 
tite «gravidica».  Al  di  là  di  queste  considerazioni  c. 
ancora,  come  per  molte  altre  patologie,  «rmbra  oppor- 
tuno, anche  per  le  s.,  orientarsi  snW'eiiopatogenesi  per 
proludere  a una  classificazione. 

D'altra  parte,  una  compiuta  diagnosi  non  può  prescindere,  fin 
dove  possibile,  da  una  corretta  micrprclarionc  causale,  c una 
classificazione  che  si  ispiri  a semplici  criteri  obiettivi  non  aiute- 
rebbe nelle  scelte  terapeutiche.  Forme  ctiiflogichc  diverse  pov 
sono  manifestarsi  con  obiettività  abbastanza  uniforme  (Re;  Lau- 
fcr):  si  pensi  soltanto  alle  forme  eritcmaiixaiarrali  batteriche  (c 
dì  solilo  polibattcrichc).  talora  aspcdficamentc  concomitanti  am 
varie  malattie  infettive,  alle  s.  affose  (nc  è licn  nota  la  moltepli- 
ce eilopatogcncsi).  per  cui  poca  utilità  avrebbe  una  classificazio- 
ne che  tcnes.se  conio  soltanto  della  morfologia  della  flogosi. 
Molto  più  valore  ha  invece  tener  in  grande  considerazione  la 
storia  e Tesarne  del  malato  nel  suo  insieme,  bambino  o adulto 
che  sia. 

In  realtà  non  poche  «s.»  esprimono  sofferenze  generali, 
di  base,  a volta  a volta  di  natura  emopatica,  tossica  (pro- 
fessionale o iatrogena),  metabolica  (diabete,  gotta,  ure- 
mia cronica),  allergica  (o  concomitante  con  una  patologia 
immunomediata  in  senso  lato),  da  grave  immunodepres- 
sione. 

L'anamnesi.  Tesarne  obiettivo  generale  (e  non  soltanto 
quello  della  bocca),  assai  spesso  non  vanno  disgiunti  da 
esami  di  laboratorio  di  varia  indole  nelle  varie  prospetti- 
ve d'interpretazione  delle  singole  patogenesi. 

L'esame  obicttivo  della  bocca  fa  sempre  parte  di  una  compiu- 
ta visita  medica;  trascurarlo  significa  perdere  l'occasione  di  valu- 
tare in  maniera  semplice  c aimoda  (anche  per  il  maialo)  un'e- 
stesa superfìcie  mucosa;  oltre  rutto  una  mucosa  abbondantemen- 
te sanguificaia,  su  cui  possono  quindi  esprimersi  noxae  dalTin- 
terno,  ma  anche  straordinanamcnie  «esposta»  e a contatto  con 
il  mondo  esterno;  Tunica  del  corpo  con  queste  caratteristiche. 
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Per  qucNlo  insieme  di  considerai^ioni  proponiamo  anzi- 
tutto una  ciassìftcazionf  etiopatogeneiica  delle  5.  alla  qua- 
le ci  atterremo  per  la  clinUa  (v.  sotto). 

Senza  %'olere  qui  richiamare  l'incidenza  di  particolari 
forme  in  particolari  età.  potremmo  fare  le  distinzioni 
seguenti. 

a)  Forme  infettive  d'origine  batterica,  virale,  micotica. 
parassitarla,  spesso  da  immunodeficienza  (o  nel  corso  di 
infezioni  debilitanti  e di  lunga  durata). 

h)  Forme  secondarie  a disturbi  trofici  della  mucosa: 
dismetaboliche,  in  corso  di  emopatie  (o  di  oncoemopa- 
tie).  iatrogene,  o da  tossici  «professionali»,  da  agenti 
fìsici,  avitaminosiche,  disormonali,  da  cardiopatia  conge- 
nita. da  neuropatia  (qualche  altra  di  incerta  origine:  «lin- 
gua villosa*,  «lingua  a carta  geografica*). 

c)  Forme  immunomediate  c.'o  allergiche:  in  parte, 
almeno,  quelle  aftosc  o altre  inerenti  a collagcnopatic 
e/o  a dermaiopatie. 

d)  Forme  traumatiche  (specie  da  protesi),  da  disodon- 
tiasi del  111  molare  o.  comunque,  da  cause  meccaniche. 

In  una  davMliciLMonc  aitcrnìitiva  a questa,  ctktpatugenctica. 
che  intenda  privilegiare  il  critcno  della  morft>1tigia  delta  lesione, 
si  potrebbero  fare,  invece,  le  seguenti  distin7Ì4>ni. 

a)  Forme  eriiematiK'uiarrali  e<‘0  fibrinoMWssuJalivc  (in  preva- 
lenza da  batteri). 

b)  Forme  cmorragicbc:  eccezionalmente  da  scorbuto,  molto 
piu  aimui>emenlc  ikI  corso  di  emopatie  vane,  nim  di  rado  asso- 
ciale ad  altre  turbe  «irobchc»  della  mucosa,  ora  di  tipo  infiltra- 
livo.  ora  di  tipo  ulcerutivo  o uiccronccroitco  e con  frequente 
componente  infiummaloria  (specie  batterica)  sovrapposta,  talora 
da  virus. 

c)  Forme  c«>n  deposizioni  mkotkhc  (patina  miccliale).  spesso 
per  immurKxkrficicnza 

d)  Forme  vcscicobollosc  (virali,  specie  da  hcrpcsvirus.  o con- 
comitanti a tossicixicrmic:  quindi  eminentemente  disirotichc;  o 
inerenti  a «pcmligu*  di  varia  naiura). 

e)  Forme  aftosc  (su  base  avitammtisica  o allergica,  o immu- 
nomediuta;  spesso,  invero,  d'incerta  intcrprcliizionc). 

0 Forme  ulcerose  o ulccionccrotichc:  per  intossicazione  pro- 
fessionale. speae  da  piombo  o da  mercuno  (bismuto  o arsenico) 
o forme  iatrogene  (ad  cs..  da  idantoinicil;  ma  anche  per  eneo- 
emopatie,  immunodeficienze  e>>o  gravi  infezioni  (tino  al  «noma»). 

g)  ForiiK  da  macerazione  (cheiliti,  chetiosi)  o da  turbe  «pri- 
mitive* della  mucosa  (spcac  della  lingua;  abrasioni,  solcature). 

Clinka 

Forme  infettive 

L'espressione  più  semplice  della  flogosi  della  mucosa  ora- 
le (soprattutto  gengivale)  da  infezioni  batteriche  acute  è 
quella  della  s.  eritematocatarrale.  NcH'adulto  suole  inizia- 
re in  netta  adiacenza  al  colictlo  dentario  cd  è favorita 
dalla  carie  dentaria  e da  varia  patologia  del  perìodonzio; 
la  gengiva  diviene  iperemica  e può  ricoprirsi  di  un  tenue 
essudato  sicrontucoso.  La  lesione  può  estendersi  rapida- 
mente guadagnando  anche  verso  le  guance;  c sostenuta 
sopratlutto  da  condizioni  irritative  locali  (fumo,  tartaro, 
placca  batterica  dentaria)  favorite  da  defedamento  orga- 
nico. dal  diabete,  dalla  gravidanza.  Nei  bambino  preval- 
gono. nella  patogenesi  di  queste  forme  batteriche,  le 
malattie  defedanti  di  base  (una  sepsi,  una  febbre  tifoide, 
una  brucellosi,  uno  stato  di  immunodeficienza,  un'emo- 
patia cronica)  c.  spesso,  la  flogosi.  da  eritematocatarrale. 
già  ini/ialmente  estesa,  evolve  in  una  forma  francamente 
essudativofibrinosa  in  cui  essudato  biancastro  (di  morfo- 
logia difteroide)  tappezza  più  o meno  limitatamente  la 
mucosa  dei  prolabi.  delle  gengive  (specie  a ridosso  dei 
fornici),  delle  guance;  allora  c spesso  in  causa  un  diplo- 
cocco gramptisitivo.  Lasciate  a queste  forme,  nella 
loro  stona  naturale,  potevano  assumere  un  decorso  grave 


(era  così  nell'era  prcpcnicillinica);  potevano  sovrimpian- 
larsi  molti  altri  batteri  (spesso  la  simbiosi  fusospirillare  di 
Plaut- Vincent)  responsabili  di  necrosi  deUa  mucosa  e 
quindi  dcirevoiuzionc  in  s.  ulcerose  o anche  ulcerativone- 
erotiche  con  gravi  discpitclizzazioni.  e quindi  perdite  di 
mucosa  e soitomucosa.  sanguinamenti.  lesioni  gangreno- 
se. con  caratteristico  foetor  ex  ore  e il  grave  rischio  del 
noma  (o  «cancro  acquatico»):  una  lesione  necrotica  a 
tutto  spessore  della  guancia.  Adenopaltc  satelliti  caratte- 
rizzano queste  varie  s.  batteriche  (fatta  eccezione  per 
quelle  in  corso  di  grave  immunodeficienza,  quindi  con 
grave  ipo-aplasia  delle  strutture  linfatiche).  Sono  presenti 
febbre,  anche  elevata,  leucocitosi  ncutrofìla  (salvo  che 
non  coesistano  gravi  depressioni  midollari)  e.  in  genere, 
sono  ben  espresse  tutte  le  note  bioumorali  della  flogosi 
acuta.  La  s.  difterica  tipicamente  fìbrìnosa  (pscudomem- 
branosa)  non  suole  più  osservarsi,  mentre  la  scarlattina 
può  ancora  dare  (a  parte  una  possibile  flogosi  orale,  ba- 
nale. eritematocatarrale)  l'eritema  scarlatto  del  faringe 
e/o  la  tonsillite  essudativa  con  più  o meno  intensa  ade- 
nopatia  satellite,  una  «lingua  lampone»,  scarlatta  an- 
ch'essa,  con  edema  e notevole  turgore  delle  papille. 
Oggi,  tuttavia,  nei  pazienti  trattati  precocemente  con 
penicillina  questa  glossite  si  osserva  di  rado.  Non  si  di- 
mentichi. piutto.sto.  che  una  lingua  con  analoghe  caratte- 
ristiche si  osserva  nella  malattia  di  Kawasaki,  più  propria 
del  piccolo  bambino  (2*'  scmcstre-4*’  anno)  (Burgio.  Mar- 
tini. Magrini). 

Venendo  dalle  flogosi  balte  rìche  acute  a quelle  croniche  non 
andrebbero  trascurale  né  quella  luetica  né  quella  tubercolare. 
Per  la  prima  (al  di  là  delia  possibile  localizzazione  in  bocca  del 
sifiloma  primario  e delle  gomme  del  periodo  terziario)  contano 
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Fig.  3.  S.  erpetica 
(lfSV-0. 
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». 
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Fig  4.  Camlidiasi  muci.K'u(anca  cronica;  inicrcNvamcnio  tlctla 
Kngua  e (kl  cavo  orale. 


soprattutto  te  manifcslaztcHii  (eritemi,  papuk,  ulcerazioni)  del 
periodo  secondario;  i pediatri  ricordano  le  «ragadi  del  Four- 
nier*  come  esili  di  ulcerazioni  an^)lolahÌali  Della  seconda  è 
eccezionale  la  localizzazione  primaria  (ulcerazione  pnmana)  alla 
mucosa  orale,  o quanto  meno  essa  non  raggiunge  una  rilevanza 
clinica  obiettiva,  mentre  conglomerati  di  tubercoli  possono,  in 
fase  postprtmarìa,  localizzarsi  anche  alla  mucosa  orale  ed  esitare 
in  ulcerazioni;  ma  questi  quadri  sono  diventati  eccezionali,  come 
lo  sono  (al  limile  dcirinicrcssc  attuale)  Quelli  da  5.  itpro\a. 

Le  più  tipiche  5.  vìtoìì  sono  causate  dai  seguenti  3 tipi 
di  virus  erpetici:  virus  ótìVherp€S  simplex  (HSV).  Herpes- 
virus  Varicella-Zoster  (HZV).  virus  di  Cpstein-Barr 
(EBV).  nonché  dal  virus  Coxsackie  A {sìndrome  mano- 
piede-bocca,  herpangina). 

La  morfologia  degli  elementi  è francamente  vescicolosa 
nelle  forme  da  HSV.  addirittura  microvcscicoiosa  in  quel- 
le da  Coxsackie  A {herpangina  che  si  limita  al  retroboc- 
ca, ai  pilastri,  ai  velo  penduto)  e macrovesdcolosa  in 
quelle  da  HZV.  È viceversa  petecchiale  in  quella  da 
EBV.  Oucst'ultima  (a  parte  la  flogosi  eritematoessudativa 
tonsillare  caratteristica,  con  adenomegalia)  è inerente  alla 
mononucleosi  infettiva  (non  essendone  tuttavia  una  delle 
manifestazioni  più  comuni)  c predilige  il  palato  molte,  la 
cui  mucosa  appare  uniformemente  e fittamente  dissemi- 
nata da  emorragie  puntiformi  (lìg.  1). 

Ovviamente  anche  la  s.  da  HZV  (fìg.  2)  è di  regola 
concomitante  con  una  franca  varicella',  tutti  i segmenti 
delia  mucosa  orale  possono  presentare  vescicole,  compre- 
sa la  lingua;  quando,  viceversa,  questo  virus  sostiene  uno 
zoster  la  localizzazione  orale  (di  vescicole  piuttosto  picco- 
le e assai  ravvicinale  o confluenti)  si  limita  rigorosamente 
a un  Iato  della  bocca  non  superando  la  linea  mediana. 

Per  la  s.  erpetica  da  HSV  (fig.  3)  converrà  più  panico-  ^ 
larmente  ricordare  che  essa  costituisce  la  più  frequente  e 
spesso  la  più  vistosa  manifestazione  viremica-postvirc- 
mica  «primaria»,  sostenuta  dall'IISV  sia  del  tipo  1 
(HSV-I)  che  del  Upo  2 (HSV-2)  (Burgio). 

1381 


Dairi  al  l.^%  della  popolazione  suole  manifestarne  un  episo- 
dio c l'elà  più  colpita  è quella  da  1 a S anni.  Non  vi  è protezio- 
ne transpla>ccntarc  (Shore),  ma  t eccezionale  che  di  .s.  erpetica 
ammalino  lattanti  del  V'  semestre  (questa  limitazione,  tuttavia, 
non  vale  per  la  Jugoslavia).  Come  per  altre  virosi  da  agenti  a 
estesissima  diffusione,  vi  è un  alto  indice  di  contagi  (o  di  immu- 
nizzazioni silenti),  aoc  di  lonnc  cliniche  inapparcnti.  l.a  suscet- 
tibilità a contrarre  rinfczione  da  HSV-1  sembra  ricoiKvseere  un 
carattere  genico  parzialmente  dominante  veicolato  dal  cromo- 
soma 3.  11  passaggio  da  un'infezione  mapparcntc  alla  malattia  è. 
aimc  di  solito,  il  risultato  di  un  gioco  di  forze  aggressive  del 
virus  e difensive  sicl  macro*s>spiie;  ma  resistenze  genetiche  asso- 
lute (come  per  un'ipotetica  mancanza  di  dispositivi  rccettonali  a 
livello  delle  cellule  cpncliali  per  FHSV)  sono  anche  possibili. 

L'incubazione  è di  2-I4  giorni,  media  4.  L'esordio  ciini- 
co  è altamente  febbrile  e comporla  spesso  malessere,  cefa- 
lea. nausea  e vomito.  La  caratteristica  eruzione  delle  ve- 
scicole in  bocca  può  seguire  a distanza  di  1-2  giorni,  ma 
può  invece  anche  coincidere  con  l'inizio  della  febbre.  In 
ogni  caso  la  localizzazione  più  o meno  estesa  delie  vescico- 
le alla  mucosa  orale,  c soltanto  a essa  (spesso  con  predile- 
zione gengivale),  è propria  di  un’«infcziunc  primaria»; 
una  s.  non  suole,  cioè,  far  parte  di  reinfezioni  esogene  o di 
riattivazioni  endogene  da  HSV,  pure  frequenti,  che  si 
esprimono  però,  di  solito,  in  localizzazioni  che  non  colpi- 
scono più  la  mucosa  orale.  Un  secondo  episodio  di  gengi- 
vostomatite  erpetica  presuppone  abitualmente  una  de- 
pressione immunitaria,  specie  dei  T-linfociti. 

Soprattutto  all'apice  dell'eruzione,  la  s.  erpetica  evoca 
dolore  di  tipo  urente,  con  serie  difficoltà  nelFaltmema- 
zione.  e non  mancano  le  adenopatie  satelliti,  sottomandi- 
bolari. La  febbre  suole  regredire  in  4-5  giorni;  le  lesioni 
vescHcolose  si  ulcerano  rapidamente  c poi  riparano  in  I-2 
settimane. 

Soggetti  con  normali  difese  immunitarie  sviluppano  un  movi- 
mento anlicorpale  che  suole  già  dimostrarsi  in  ascesa  airiniZHi 
delta  convalescenza  della  s.  primana.  Significativi  sono.  prrc(x;c- 
mcnlc.  gli  anticorpi  anti-Herpeuirus  della  dassc  IgM.  mentre 
poi.  e stabilmente,  ramicorpopoicsi  è IgG  In  ugni  caso.  ci>m'è 
proprio  della  fisiopatologia  delle  infezioni  da  Herpesvirus  in  gene- 
rale, anche  l'HSV-l  permane  silente  neirorganismu.  in  specie  nei 
gangli  dei  nervi  (dopo  s . di  regola,  in  quelli  dei  trigemino)  c può 
riscatenare  episodi  sintomatici.  Un  -dupo-slomalile  erpetica» 
non  è comunque  di  scarsa  rilevanza.  Esso  consiste  sia  nella  possi- 
bilità, addirittura  frequente,  di  episodi  erpetici  successivi,  soprat- 
tutto cutaneomucosi.  specie  labiali,  scatenati  da  fattori  immuno- 
labilizzanti.  sìa  in  una  patologia  immunomcdiata:  si  pensi  princi- 
palmente alla  sindrome  di  Sievens-Johttson . floridamente  cutanea 
e cuiancomucosa  («ectodermusi  plurtorifiziale»)  e insorgente 
dopo  7-10  giorni  da  un'eruzione  erpetica  labiale  o in  altra  sede. 
Ma  una  siridromc  di  Stevens-Johnson  può  riconoscere  una  sensi- 
bilizzazione a piu  di  un  virus  (non  solo  a quello  erpetico),  al 
Mycoplasma  pneumoniae.  ad  altn  microrganismi  e soprattutto  a 
farmaci.  Per  la  s.  erpetica  la  terapia  sfrutta  accorgimenti  sintoma- 
tici o anche  l'ac>'dovjr  topico  in  crema:  il  metisoprinolo  (Viru- 
xan*:  50.  1(X)  mg<'kg/</r>)  e l'acydovir  (Zovirax*;  5 mpkpdie  e.  v. , 
per  5 giorni)  nsuliano  vantaggiosi  nelle  forme  più  severe. 

Una  localizzazione  cutanea  (palmare,  plantare)  delle 
vescicole,  più  o meno  concomitante  cronologicamente 
con  l'eruzione  orale,  costituisce  la  «sindrome  mano-pie- 
de-bocca»  da  Coxsackie  AI6.  A4.  A5,  A9.  Ma  l'eruzio- 
ne vescicolare  della  bocca  può  spesso  precedere  quella 
cutanea.  Anche  l'herpangina  è sostenuta  dal  virus  Cox- 
sackie A16,  raramente  in  causa  in  altre  autentiche  s.  ve- 
scicolose  e ulcerose  (Robinson). 

Ai  di  fuori  di  ogni  morfologia  erpetica  e vescicolare  in 
senso  stretto,  bambini  che  succhiano  il  pollice  sede  di 
verruche  virali  possono  trapiantarsi  il  virus  sulla  mucosa 
orale;  ma  anche  qui  Faspctto  è di  papulc  similvcrrucose. 
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non  di  vescicole,  né  di  afte.  Si  tratta  di  un  «papilloma- 
virus>.  Se  ne  conoscono  11  tipi  «umani»  (Wrighi).  Que- 
sta è anche  l'etiologia  propria  del  condiloma  anogenitale^ 
anch’esso  possibilmente  propagabile  alla  mucosa  orale. 

Fra  le  s.  mUoùche  primeggia  per  frequenza  e importan- 
za il  mughetto,  tipicamente  caratterizzato  da  più  o meno 
estese  deposizioni  miccliali  bianco-nivee  sulla  mucosa  ora- 
le (od  orolingualc).  Si  ricorda  che  la  s.  e.  soprattutto,  la 
esofagite  da  Candida  sono  manifestazioni  molto  frequenti 
della  sindrome  da  immunodeticienza  acquisita  (v.). 

Comune  nelle  prime  settimane  di  vita,  il  mughetto  può  invece 
orientare  a una  ben  preou  patologia  di  base,  immunodefìcitarìa. 
se  si  presenta  oltre  il  6*'  mese,  o comunque  se  a»umc  decorso 
cronico  o rìcurrente.  o se  ampiamente  det^rda  d<ilta  bocca  dive- 
ncrtdo  invasivo,  magari  neirambito  di  una  candtdiasi  mucocutanea 
cronica  (fig.  4).  Richiede  talora  pronta  terapia  ain  nistatina  per  via 
topica  associata  a chetoconazolo  o anfoicricina  B e 5-fluorocitosi- 
na  per  via  sistemica,  oltre  agli  eventuali  e più  radicali  interventi 
terapeutici  sollecitati,  appunto,  dalla  patologia  di  buse  (Ugazio). 

Altri  miceli,  mollo  più  raramente  responsabili  di  s.  sono  \'HÌ- 
stoplatma  (lesioni  granulomaiusc  nudularì  vegetanti  che  si  ulce- 
rano). il  Blasiomyces  (lesioni  papulosc  e ulcerazioni  vegetanti 
pocudocarcinomatosc) . 

Un  dismicrohismo  da  antibiotici  con  cospicua  compo- 
nente micotica  può  essere  facilmente  sospettato  neiradul- 
to  come  nel  bambino  di  fronte  a una  lingua  nigra,  o an- 
che in  presenza  di  glossite  atrofica-,  analogamente,  una 
candidiasi  può  facilmente  instaurarsi  dopo  antibioticote- 
rapia  molto  protratta.  Menzione  particolare  merita  la 
candidiasi  atrofica  cronica,  propria  deH'adullo;  predilige 
la  gengiva  a ridosso  dei  denti. 

Altre  forme  di  candidiasi  cronica  riproducono,  invece,  un  au- 
tentico mughetto  cronico,  specie  alle  guance,  alla  lingua,  al  pala- 
to duro.  Altre  ancora  sostengono  una  macrugiussilc  o una  ma- 
crocheiliic. 

Fra  le  forme  da  mteroparassiti  vi  sono:  la  toxoplasmosi  acqui- 
sita (lesioni  simiiaftuse  con  linfupatie  satelliti)  e la  leishmaniosi 
(infiltrati,  ulcerazioni  c vegetazioni  pscudoncoplastichc);  alcune 
parassilosi  intestinali  possono  decorrere  con  s.  criicmauisc  o erì- 
tematopoltacec  (Colin  e Kuffer). 

Forme  secondarie  a disturbi  trofici  della  mucosa 
Turbe  del  metabolismo  possono  sfociare  in  autentiche 
flogosi  o.  comunque,  in  disturbi  trofici  della  mucosa  orale 
su  cui  hanno  poi  facile  presa  microrganismi  patogeni  e/o 
saprofìti  non  più  contenuti  daHomeostasi  immunitaria.  In 
senso  stretto  possiamo  qui  riferirci  alla  s.  uremica  (intensa 
iperemia  e turbe  del  trofismo  mucoso  fino  aite  ulcerazioni; 
l'alito  è urinoso).  a quella  diabetica,  alla  gengivite  disme- 
norroica  e a quella  gravidica  (iperemico-iperplastica). 

Anche  l'effetto  di  farmaci  (s.  iatrogene)  può  seriamente 
alterare  il  trofismo  della  mucosa  orale  con  varia  motiva- 
zione (tossicità  primaria,  intolleranze,  dismicrohismo. 
ipo-a.scialia).  Oggi  (praticamente  scomparse  quelle  da 
mercurio  e bismuto)  meritano  menzione  la  gengivite  da 
difenilidantoina  (gravemente  ipcrplastica.  fino  alla  neces- 
sità d'indicazione  alla  gcngivectomia).  le  s.  da  antibiotici 
(per  intolleranze  immunoallergiche  o per  dismicrohismo) 
e quelle  da  sali  d'oro,  antimalarici  di  sintesi  (lichenoidi). 
ac.  naiidissico,  bulazolidina.  sulfamidici,  amidopirina 
(bollose),  fenotiazine.  antitiroidei,  cloramfenicolo  (ulce- 
rose) (Laudenbach). 

L'arrivo  alla  mucosa  di  tossici  professionali  motiva  le 
rispettive  s.  da  arsenico  (tendenzialmente  ulcerativa), 
cromo,  piombo  (orletto  blu  sotto  il  margine  gengivale 
libero),  nichel,  fosforo  (necrosi  del  mascellare  inferiore), 
rame  e benzolo;  non  sono  da  sottovalutarsi  gli  agenti  fìsi- 
ci (specie  i raggi  X)  quali  causa  di  gengiviti. 
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Sì  vorrà  ricordare  che  nel  bambino  che  lecca  o mordic- 
chia giocattoli  colorati  con  vernici  al  piombo  può  realiz- 
zarsi questa  intossicazione  con  la  rispettiva  s. 

Alla  nicotina  si  riconosce  una  franca  azione  irritante  e 
facilitante  un  processo  distrofico  e poi  infìammatorìo. 

Essenzialmente  infìltrativoemorragiche  d'emblée  sono  le 
gengivostomatiti  sostenute  da  oncoemopatie.  qui  le  pro- 
fonde (urbe  trofiche  della  mucosa  sono  inerenti  sia  all'in- 
fìltralo  neoplastico  (leucemico)  sta  al  grave  defedamento 
e — sempre  — alla  severa  immunodepressione  che  carat- 
terizzano queste  forme,  in  qualunque  età  esse  si  svol- 
gano. 

Fra  le  carenze  vitaminiche  c classico  annoverare  la  gen^- 
vite  scorbutica  (dapprima  squisitamente  emorragica  e poi 
anche  infiltrativa).  con  predilezione  per  le  zone  iuxtadenta- 
rìc.  mentre  l'arìboflavinosi  dà  soprattutto  la  «lingua  ma- 
genta» e le  ragadi  labiocommessuralì.  per  altro  da  interpre- 
tare correttamente  nei  confronti  di  quelle  analoghe  conse- 
guenti a carenza  dì  ferro  (si  ricordi  la  sindrome  di  Plum- 
mer-Vinson.  che  presenta  disllgia.  ragadi  labiali,  anemia 
sideropenica). 

Nella  patologia  delle  anemie  caremiali  aveva  assunto  valore  di 
sintomo  caratteristico  delle  perniciose  la  glossite  atrofica  di  Hun- 
ter.  in  realtà  su  base  distrofica  c non  flogistica. 

Analogamente,  su  base  distrofica  per  asincronic  fra  allunga- 
mento delle  papille  piliformi  linguali  e desquamazione  della  loro 
parie  terminale  sembrano  svolgersi  k condizioni  di  lingua  villosa 
bianca  e lingua  villosa  nera:  in  qucst'ultima  la  pigmentaziorK  i 
aitnbuita  o allo  sviluppo  di  batteri  e funghi  o a processi  ossida- 
tivi a cariai  della  cheratina  delk  papille  piliformi  (Borio). 

La  lingua  geografica  é co^  dclìnila  per  le  disepitelizzazioni  a 
zone  irregolarmente  marginate  di  mucosa  che  ricordano  la  mor- 
fologia di  una  carta  geografica.  Tra  le  cause  di  questo  processo, 
innocuo,  esfolialivo  e precipuamente  distrofico,  si  invocano  sia 
allergie  c ncurodistonie,  sia  l'eredità. 

Forme  irnmunomediaie  elo  allergiche 
Fra  le  forme  allergiche,  più  che  la  glossite  esfoliativa  a 
carta  geografica,  può  trovare  giustificata  menzione  la  s. 
aftosa,  anche  se  altre  patogenesi,  oltre  quella  allergica, 
sono  state  via  vìa  accreditate  per  essa;  le  ipotesi  vanno 
dalle  cause  traumatiche  a quelle  carcnzialì  (segnatamente 
per  Fe,  Zn,  Vii.  B,:  o ac.  foliai),  a quelle  infettivo-im- 
munomediate,  laddove,  oggi,  oltre  a qualche  virus,  si 
accreditano  le  forme  L di  streptococco  alfa-emolitico 
{Sireptococcus  sanguìnis).  possibilmente  responsabili  di 
meccanismi  autoimmuni  (lìnfiK'itomcdiati.  IV  tipo)  cito- 
tossici, crossreagenti  contro  la  mucosa  orale  (Oreenspan). 


Fig.  5.  S.  atu»u  nairrcntc. 
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Fi|t.  S.  in  c«>rsi>  di  lupus  criicmaiosu  sistemico:  olire  alle  le- 
sioni enicmatosc  del  palato  duro  ò aiKhc  visitnle  rcrìtema  a far- 
falla. 


A volle,  una  s.  afiosa  si  assoda  a una  neutropenia  cidica.  a 
una  malattia  di  Beh<;et  (con  uveite  e ulcerazioni  dei  gcntlaH)  e, 
non  meno,  a una  colile  ulcerosa  o a una  malattia  di  Crohn;  ma 
anche  a una  celiachia  (da  ìniolleranza  al  glutine)  o a una  derma- 
tite erpetiforme  di  Duhring  e la  concomitanza  non  sembra  di 
certo  casuale;  fornu;  «neurogene»  sono  state  peraltro,  anche  di 
recente,  ammesse.  Una  predisposizione  familiare,  o una  franca 
eredilarielà.  sono  accertate.  In  ogni  caso,  la  prevalenza  della  t. 
aftosa  ncorrentc  (nella  popolazione  generale)  é stala  valutala 
fino  al  20%  con  picco  ncirctà  scolare.  Ha.  di  solito,  decorso 
episodico,  ma  recidiva  con  estrema  frequenza  (talora  10-12  epi- 
sodi all'anno). 

L'ukcretia  rotonda,  craierìformc.  con  Infiltrazione  del  bordo, 
sempre  arrossalo  con  fondo  biancastro,  non  segue  di  norma  a 
una  precedente  fase  di  vescicola  (Wnghl);  isolata,  unica  o plu- 
rima. si  tratta,  comunque,  di  non  più  di  4-5  dementi,  non  si 
localizza  mai  in  sede  labiocutanea  (ove  invece  incidono  i ricor- 
renti cfnsodi  erpetici)  e suole  nsparmiare  le  gengive,  mentre 
predilige  i fornici  gcngivolabiali  c la  mucosa  delle  labbra  (fìg.  5). 
E ovvio  che  la  disepiiclizzazione  poni  a dolore  urente  esacerba- 
to da  cibi  sapidi;  tuttavia  Tesiguità  degli  elementi  rende  questo 
aspetto  meno  drammatico  di  quanto  possa  essere  nella  s.  erpeti- 
ca. Ancora,  a differenza  di  questa,  non  vi  è febbre  o compare, 
in  pochi  casi  (20%  circa),  solo  una  febbricola.  La  rìepiielizza- 
ztonc  delie  ulcere  si  vcnfica  in  capo  a 1-2  settimane.  L'ostina- 
tezza del  loro  ricorrere  pone  differenziale  indicazioni  tfrapeuà- 
che.  GioveranrK>.  per  le  forme  miti,  blandi  trattamenti  aniisetti- 
d.  decongestionanti;  i «lenitivi-  locali,  come  gli  sdacoui  con 
camomilla;  un  trattamento  con  Fe.  Zn.  ac.  folico  e/o  Vit.  B|« 
risolverà  le  forme  sostenute  dalla  rispettiva  carenza;  le  ipotesi  di 
una  patogenesi  immunomediala.  allergica  o autoimmune,  hanno 
suggenio  l'impiego,  ora  del  cromoglicato  di.sodico  (DSCG)  (30 
mg'volta  per  sciacqui,  prima  dei  pasti)  e di  diete  di  eliminazione 
(le  forme  concomtlanli  a celiachia  si  potranno  avvantaggiare  del 
trattamento  di  questa),  ora  di  corticosteroidi  (che  però  non  limi- 
tano le  ricadute)  o di  levamisolo  (nciradullo.  tnpdie  in  3 
somministrazioni;  3 giorni  di  seguilo  alla  settimana  per  4 mesi); 
questa  sarà,  comunque,  l'uitima  istanza  terapeutica  per  le  forme 
irrcsponsive  al  DSCG. 

il  lupus  eritemmoso  sistemico  può  accompagnarsi  a una  stoma- 
togcngiviie  fortemente  eriiemalosa  a larghe  zone  e margini  piut- 
tosto netti  (fig.  6):  altrettanto  può  venficarsi  per  vane  altre  ana- 
loghe patologie  collagenovascolari  immunomediaie:  dalla  con- 
nctiìvite  mista  alla  sderodermia  (Burgio.  Martini.  Magrini). 
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Quale  che  ne  sia  il  meccanismo  etiopaiogenetico  non  sono 
poche,  né  poco  importanti,  le  s.  che  fanno  parte  di  un  follo 
gruppo  di  dermatopatie:  dalla  epidermolisi  bollosa  tossica  alla 
psoriasi,  dal  lichen  ruher  planus  (atrophicans,  pcmfìgoide.  acums- 
natus.  eie.)  alle  varie  forme  di  pemfigo.  alla  epìdermolisi  bollosa 
ereditaria,  aircntema  essudativo  polimorfo  (per  questo  si  ricor- 
dino gii  eventuali  rapporti  con  l'HSV  da  una  parte  e la  frequen- 
te predilezione  per  le  sedi  pcriorìfiziali.  non  solo  per  quella  pe- 
norale.  dall'altra). 

Forme  traumatiche 

La  patogenesi  delle  forme  traumatiche  è insita  nella  con- 
tinua stimolazione  meccanica  che  le  determina;  microle- 
sioni croniche  della  mucosa  motivano  il  facile  impianto  di 
saprofiti  c patogeni  con  ovvie  conseguenze  flogistiche. 

CoBclttsionì 

Da  quanto  detto  è facile  dedurre  che  le  s.  vanno  conside- 
rate, a volta  a volta,  come  entità  nosologiche  autonome  o 
secondarie  a patologie  organiche  più  complesse  e che  una 
corretla  semeiotica  clinica  non  può  prescindere  da  un 
semplice  e spesso  decisivo  esame  obiettivo  della  cavità 
orale. 
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STP 

Nome  di  un  additivo  che  si  aggiunge  alla  benzina  {Scien- 
tijìcally  Treated  Petroleum):  tale  nome  è stalo  impiegato 
dai  tossicomani  per  indicare  il  DOM  (2,5-dimetossi-4- 
metilanfctamina).  sostanza  ad  azione  eufohzzante  e allu- 
cinogena.  Gli  effetti  del  DOM  sono  simili  a quelli  del- 
Tanfetamina  (v.)  e della  mescalina  (v.). 

V.  MESCALINA.  DOM  (IX,  941). 

RF.D. 

STRABISMO 

F.  strabisme.  - 1.  strabàmus\  squint.  • T.  Strabàmus\  Schie- 
len.  • s.  estrabàmo. 

SOMMARIO 


DERNIZIONF,  GENERALITÀ  E CLASSIRCA- 
ZIONE  col.  1387 

VISIONE  BINOCULARE  E SUE  ANOMALIE. 

AMBLIOPIA  STRABICA  co»  1388 

METODICHE  D'ESAME  DELLO  STRABISMO  ed,  1389 
STRABISMO  CONCOMITANTE  col.  1392 

EtiolofU  (col.  1392).  • ClMsMcazIooc  dello  flraMsaio  coaeomi- 

1386 


Digitized  by  Google 


STRABISMO 


tante  (col.  1392):  Esotropia  o strabismo  conver^tnte.  • Exotropta 
o strahamo  divergente.  ■ Strabismo  venicaie:  iper-  e ipoiropia.  • 
Fenomeni  mA*  e •V».  • Cklotropia.  • FMopalologia  detta  viiUo- 
nc  binocniare  e sequele  dello  strabilino  (col  13^);  SoppresuO’ 
ne.  - Corrispondenza  retinica  anomala.  - AmbUopia.  - Uiagnosi 
(coi.  1401).  • Prognosi  (col.  1402).  • Terapia  (col.  1402). 
STRABISMO  PARALTIICO  col.  I4»h 

Ktiologla  (co).  |40(>)  • Classittcaiioiie  (col.  1406)  • Diagnosi  di 
sede  (col.  1407)  • Sintomatologia  e diagnosi  (col.  I4iì8)  • Te- 
rapia (col.  1410). 

STRABISMO  LATENTE  (ETEROFORIA)  col,  1411 


DEFINIZIONE.  GENERALITÀ  E CLASSIFICA- 
ZIONE 

I movimenti  dei  bulbi  oculari  sono  assicurati  daD'azionc 
coordinala  e dal  sinergismo  di  4 mu.scoli  retti  (supcruirc. 
inferiore,  mediale  e laterale)  e di  2 muscoli  obliqui  (su- 
pcriore c inferiore)  (v.  ocllomoìione). 

Le  siimolazinni  tvervose  sono  condotte  lino  ai  muscoli  oculo- 
motori  da  3 nervi  (il  HI.  il  IV  c il  VI  pjiio  di  nervi  cranici)  c si 
generano,  sotto  il  controllo  dei  centri  cerebrali  superiori  c con  la 
mediazione  di  centri  sopranucleari,  a livello  dei  nuclei  situati  nel 
tronco  cerebrale  in  prossimità  dclTacqucdotlo  di  Silvio. 

Il  bulbo  iKulare.  circcmdaio  dai  muscoli  tKuiomoton.  si  trova 
come  sospeso  alTintcmo  delTorbita  c i suoi  movimenti,  avvolto 
com'c  dalla  capsula  di  Tenone,  awcngnno  per  rotazione  attorno 
a un  centro  ideale  posto  a circa  13  mm  ai  di  dietro  del  polo  an- 
teriore della  cornea  lungo  Tasse  antcroposteriore.  I movimenti 
di  iatcralità  si  compiono  attorno  alTassc  verticale,  quelli  di  verti- 
calità (elevazione,  abbassamento)  attorno  .ilTasse  trasversale  c 
quelli  dì  rotazione  (alTinlerno  o intorsione  e alTesiemo  o extor- 
sione) attorno  all'asse  sagittale. 

Quando  avviene  un  movimento  dell'occhio,  esso  non  i frutto 
della  contrazione  di  uno  solo  dei  suoi  muscoli,  dato  che  tulli  in 
qualche  modo  vi  partecipano,  alcuni  contraendosi,  altri  rila- 
sciandosi. 

Secondo  la  legge  di  ilering.  che  regola  Tequilibrio  motorio 
oculare,  tulli  gli  oculomoton  si>no  raggiunti  da  una  qualche  sti- 
molazione nervosa  in  iKcasionc  di  ciascun  movimento  del  bulbo 
D'altra  parte,  per  la  legge  delTinnervazione  reciproca  di  Sher- 
ringlon.  allorché  un  muscolo  si  contrae,  il  suo  antagonista  si  ri- 
lascia. Onde  evitare  Tesecuzionc  di  mimmcnti  troppo  bruschi,  a 
una  data  stimolazione  nervosa  non  rispondono  tutte  le  libre 
muscolari  di  un  oculomotorc.  ma  soltanto  un  certo  numero  di 
esse;  queste  pm  si  rilasciano  per  consentire  ad  altri  contingenti 
di  fibre  di  entrare  in  azione. 

Naturalmente  i due  occhi  hanno  un'attività  motoria 
perfettamente  sinergica  c armonica,  come  se  fossero  un 
unico  organo,  cosi  da  assicurare  la  piena  sovrapposizione 
delle  immagini  e la  loro  fusione  a livello  delle  aree  visive 
cerebrali.  L'attività  oculomotoria  è quindi  al  diretto  ser- 
vizio della  visione  e si  attua  in  funzione  della  visione  bi- 
noculare. Perché  questa  possa  esistere,  è necessario  che 
le  immagini  di  un  punto  oggetto  cadano  su  punti  corri- 
spondenti delle  retine  dei  due  occhi,  cioè  su  punti  che 
abbiano  io  stesso  valore  spaziale.  Se.  a causa  di  una  de- 
viazione dell’asse  visivo  di  uno  dei  due  occhi  che  ne  alteri 
il  normale  parallelismo  {ortoforia),  le  immagini  di  un 
oggetto  stimolano  la  fovea  di  un  occhio  c contempora- 
neamente un  punto  eccentrico  rispetto  alla  fovea  delTal- 
tro.  sì  genera  nell'adulto  il  fenomeno  della  vistone  doppia 
o diplopia  (v.). 

Nel  bambino,  viceversa,  un  alterato  allineamento  degli 
assi  visivi,  e la  conseguente  anomala  corrispondenza  a 
livello  retinico,  non  danno  luogo  a una  diplopia  grazie 
aiTintencnto,  a livello  cerebrale,  di  meccanismi  di  sop- 
pressione delle  informazioni  sensoriali  meno  corrette  che 
provengono  dalTocchio  devialo  (v.  sotto).  Questo  proces- 


so. che  è.  in  prima  istanza,  di  tipo  difensivo  nei  confronti 
della  iliplopia,  diviene  causa,  se  la  deviazione  persiste  nel 
tempo,  di  involuzione  del  potere  visivo  dell'occhio  deviato 
o di  suo  mancalo  sviluppo  funzionale  (ambliopia). 

li  bambino,  oltre  a perdere  o a non  sviluppare  una 
parte  della  sua  acutezza  visiva,  presenta  naturalmente 
una  serie  di  alterazioni  della  visione  binoculare,  alcune 
delle  quali  sono  di  tipis  compcnsatorio  mentre  altre  com- 
promettono gravemente  questa  iniptìrianie  funzione  ce- 
rebrale. 

Per  strabismo  si  intende  una  condizione  patologica  in 
cui  esiste  una  deviazione  delTas.se  visivo  di  un  occhio 
(rispetto  a quello  delTaltro)  dalla  quale  deriva  un'altera- 
zione della  visione  binoculare  diversa  a seconda  dclTctà 
del  paziente  e dcITentità  della  deviazione  strabica. 

Esistono  diverse  forme  cliniche  di  s.  La  prima  è rap- 
presentata dallo  s.  latente,  o eteroforia,  nella  quale,  a 
fronte  di  una  più  frequente  ortoforia  dovuta  a uno  sforzo 
fusionale.  si  verifica  talora  una  deviazione  strabica  dovuta 
alTintcrruzionc  del  potere  di  fusione. 

Lo  s.  manife.slo  o eieroiropia  è viceversa  caratterizzalo 
da  una  deviazione  strabica  sempre  evidente  e costante. 
Es.so  si  distingue  in  paralitico  (col.  1406),  associato  per  lo 
più  a una  diplopia,  c in  concomitante  (col.  1392);  ad  esso 
consegue,  oltre  a una  turba  della  visione  binoculare, 
un  ambliopia  più  o meno  grave. 

Va  ricordato  anche  il  cosiddetto  pseiidostrabismo,  nel 
quale  l’anomalia  oculomotoria  è soltanto  apparente  e si 
assivcia  a diverse  condizioni  cliniche  (epicanto,  ipcrtclori- 
smo.  alterazioni  dell'angolo  K). 

In  rapporto  alla  posizione  che  assume  l'occhio  deviato, 
si  parla  di  s.  convergente,  o esotropia:  s.  ditergente.  o 
esotropia:  s.  verticale  con  ipertmpia  ipotropia:  s.  rotato- 
rio. o cklotropia. 

VISIONE  BINOCULARE  E SUE  ANOMALIE.  AM- 

BLIOPIA  STRABICA 

La  visione  binoculare  è una  funzione  cerebrale  altamente 
specializzala  che  consiste  nella  capacità  di  fondere  c di 
valutare  come  unica  le  immagini  di  un  oggetto  che  la  re- 
tina dei  due  CKchi  invia  alle  aree  visive  corticali.  Essa  esi- 
ste soltanto  in  condizioni  di  ortoforia.  ovvero  di  paralleli- 
smo degli  assi  visivi  dei  due  occhi,  quando  cioè  è presen- 
te di  norma  una  normale  corrispondenza  retinica.  I punti 
retinici  corrispondcnli  principali  sono  rappresentati  dalle 
due  fovee.  Ugualmente  corrispondenti  sono  però,  in  con- 
dizioni di  ortoforia.  anche  i recettori  retinici  che  si  trova- 
no. ad  es,.  a 3‘*  o a 5*’  nasalmente  rispetto  alla  fovea  del- 
Tocchio  destro  e quelli  che  si  trt)vano  a .V*  o a 5”  tempo- 
ralmente rispetto  alla  fovea  dei  sinistro.  l.e  stimolazioni 
luminose  che  interessano  i punti  retinici  corrispondenti 
dei  due  iKchi  sono  accoppiale  c fuse  a livello  cerebrale, 
cosi  da  averne  una  rappresentazione  unica. 

Il  primo  livello  della  visione  binoculare  è rappresentato 
dalla  percezione  simultanea,  che  consente  al  ccncllo  di 
sovrapporre  immagini  simili  o dissimili  che  si  formano 
sulle  due  retine  in  punti  corrispondenti;  il  secondo  liveilo 
è rappresentato  dalla  fusione,  per  la  quale  il  cervello 
•ivedé»  come  unica  l'immagine  di  due  oggetti  simili,  ma 
con  particolari  diversi,  inviata  dalle  due  retine;  il  terzo  c 
ultimo  livello  è la  visione  stereoscopica,  o stereopsi.  grazie 
alla  quale  il  cervello  è in  grado  di  apprezzare  il  rilievo  o 
la  divcp*a  profondità  di  un  oggetto. 

Il  bambino  comincia  a sviluppare  una  visione  binocula- 
re dal  momento  della  nascila,  ma  ne  consegue  la  piena 
maturità  funzionale  soltanto  intorno  ai  S-6  anni  di  età. 

In  presenza  di  una  dcsiazionc  strabica  che  si  verifichi 
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ncll'crlà  infantile,  a differenza  di  quanto  aliene  nel- 
l’adulto  o neli'adoleMTemc.  nei  quali  essa  dà  luogo  a di- 
plopia. qucst'ultima  è impedita  da  alcuni  meccanismi  ce- 
rebrali resi  possibili  dall'estrema  plasticità  dei  centri  cor- 
ticali sede  della  visione  binoculare.  Questi  ultimi,  per  evi- 
tare la  molestia  di  una  visione  doppia  {Jipivpiafohia). 
mettono  in  alto  in  modo  progressivo  due  pnxrcssi:  la 
neutralizzazione,  o soppressione  patologica,  e la  corri- 
spondenza retinica  anomala.  La  neuiralizzazione  consiste 
nella  scxnomizzazione.  o cancellazione  attiva,  in  visione 
biiKK'ularc.  deirimmagine  proveniente  dall'iHxhio  deviato. 
Questo  scoioma  non  è presente  in  visione  monoculare, 
mentre  la  sua  ampiezza  e intensità  in  visione  binoculare 
sono  direttamente  proporzionali  allcntità  della  deviazione 
strabica.  Se  quest'ultima  è cospicua,  costante  e rigidamen- 
te monoculare,  compare  col  tempo  un'ambliopia. 

La  corrispondenza  retinica  anomala  può  essere  conside- 
rata. a differenza  della  neutralizzazione,  un  meccanismo 
antidiplopia  positivo.  Essa,  infarti,  rappresenta  una  sorta 
di  adattamento  sensoriale  per  il  quale  il  cervello  cerca  di 
instaurare  una  nuova  corrispondenza  tra  due  punti  retini- 
ci che  hanno,  in  sé,  un  diverso  valore  spaziale,  ma  che. 
per  effetto  della  deviazione  motoria,  vengono  stimolati 
da  uno  stesso  piintivoggetio.  Questo  teniaiivo  di  creare 
una  nuova  visione  binoculare,  pur  in  presenza  di  una 
anomalia  oculomotoria.  non  è naturalmente  in  grado  di 
consentire  al  bambino  una  buona  fusione,  o stereopsi. 
ma  gli  consente  di  sovrapporre  in  qualche  modo  le  im- 
magini inviate  alte  aree  visive  cerebrali  dalle  due  retine. 

Come  già  ncordato.  una  deviazione  strabica  dà  luogo 
nel  bambino,  oltre  a un'alterazione  più  o meno  grave  del- 
la visione  binoculare,  a un  deficit  dell'acutezza  visiva. 
Alla  base  dì  questo  sono  la  densità  dello  scotoma  da  neto 
iralizzazione  c Tanomalia  della  corrispondenza  retinica 
generate  dalla  deviazione  <Kulomotoria.  f:  verosimile  che 
l'amhliopia  sia  legata  a una  sorta  di  inibizione  attiva  a 
livello  cerebrale  dell  elaborazione  sensoriale  delle  infor- 
mazioni inviate  dall'occhio  deviato  a benefìcio  di  quelle, 
più  chiare  c dettagliate,  fornite  daU’occhio  fissante.  Un 
elemento  di  grande  importanza  nello  studio  dell  occhio 
ambliopico  è rappresentalo  dal  tipo  di  fissazione.  Questa 
può  essere  cenirale,  se  è la  fovea  che  la  detiene,  parafo- 
veale  o paramaadare.  se  la  detengono  fotorecettori  posti 
rispettivamente  a 2*'  o 4“  dalla  fovea,  infine  di  tipo  eeeen- 
trico,  se  riguarda  fotorecettori  posti  a più  di  4'‘  dalla  fo- 
vea (v.  sotto).  La  terapia  dcirambliopia  è diversa  a se- 
conda del  tipo  di  fissazione,  dato  che  la  semplice  ikcIu- 
sione,  che  è molto  utile  in  caso  di  fissazione  centrale,  di 
solito  non  riesce  da  sola  a risolvere  i problemi  che  si 
hanno  in  caso  di  fissazione  eccentrica. 

METODICHE  D'ESAME  DELLO  STRABISMO 
L'esume  clinicu  di  un  caso  di  s.  deve  ncccssaricimente  riguardare 
non  soliamo  l'clcmenlo  imxorio.  vale  a dire  la  naiura  e rcnlità 


della  dcvia/Hine  cxiilarc  che  t causa,  oltre  a lutto,  di  un  danno 
estetico,  ma  anche  l'elemenio  sensoriale,  cioè  le  ullcraziuni  della 
visiorvc  birHKuiarc-  lrw>Urc.  esso  ha  come  tappe  obbligate  cd  es- 
senziali l'anamnesi  (che  indicherà  la  data  d'inizio  della  patolo- 
gia. la  sua  evoluzione,  la  costanza  o rintcrmiiten/a  di  essa,  le 
eventuali  patologie  associate,  ctc.L  l'esame  cklla  rcfrazionc  <ku- 
Uirc  in  cidopicgia  atropinica  c quello  dell'acutezza  visiva,  lo  stu- 
dio della  poM/Hine  dei  capo,  per  apprezzare  resistenza  di  even- 
tuali altitudini  viziate  (torocollo  oculare),  l'esame  obiettivo  ocu- 
lare. allo  scopo  di  valutare  se  esistano  o meno  alterazioni  dei 
mezzi  diottrici  <K'uiari  che  povsanu  aver  causalo  di  per  sé  l'insor- 
genza dello  s..  c io  studio  delle  condizioni  generali  per  escludere 
eventuali  paiologic  neurologiche  o sistemiche  che  posino  cau- 
sare una  turba  deiruculomozione. 

L'esame  dcirallcrazionc  mouma  di  uno  %.  si  avvale,  in  primo 
luogo,  della  prova  tirilo  schrrmo  o cover  teu  (tìg.  l ).  che  può 
essere  eseguita  con  un  cartoncino  o con  le  dita  della  mano  del- 
resaminatore  poste  a coprire  un  occhio  deU  esaminalo  mentre 
Taltro  tivsa  una  mira  a 5 m o a 30  cm.  L' esame  comprende  due 
Fasi:  la  prova  biniKulare  c quella  moncKularr.  Nella  prima  lo 
schermo  viene  anteposto  prima  a un  occhio,  poi  all'altro,  allo 
scopo  di  provocare  tra  i due  un'eventuale  dissociazione,  favorita 
dal  fatto  che  il  paziente  è costretto  a fissare  con  uno  solo  dei 
due  iKchi.  Se  gli  occhi,  quando  sono  coperti  dallo  schermo,  non 
deviano  ma  rimangono  m posizione  primaria  esiste  una  condi- 
zione di  ortoforia:  se  invece  deviano,  o airintcmo  o all'esicrmi. 
quando  sono  coperti  c riprendono  la  Itvcazione  (movimento  di 
restituzione)  dopo  raliomanamenlo  dello  schermo,  esiste  un'ere- 
roforia  o aneterotropio.  Grazie  alla  prova  monoculare  dello 
schermo  si  differenziano  queste  due  condizioni,  coprendo  c sco- 
prcrulo  uno  m>Io  dei  due  occhi  Le  possibilità  sono  le  seguenti 
I)  l'occhio  liss.mlc  rimane  immobile  e l'altro,  dopo  aver  deviato 
sotto  lo  schermo,  ritorna  in  posizione  primana  appena  viene 
scoperto;  in  questo  caso  esiste  un  eitrofona-,  2)  non  si  verifica 
alcuna  deviazione  dei  due  occhi  : esiste  una  eterotropia  monocu- 
lare dell'occhio  che  è stato  schermalo;  3)  sotto  lo  schermo  av- 
viene un  movimento  nella  sic»a  direzione  di  entrambi  gli  occhi, 
mentre  alla  sua  rimozione  essi  tornano  nella  posizione  di  parten- 
za; è il  caso  tìcW eiertHropta  monoculare  dell'occhio  che  rum  è 
stato  coperto  dallo  schermo,  4)  entrambi  gli  occhi  dcviarHi  nella 
Messa  direzione  quando  uno  di  es.si  viene  coperto,  ma  alla  rimo- 
zione dello  schermo  non  si  verifica  alcun  movimento  oculare;  si 
tratta  di  una  eirroiropia  alirrnanie. 

Utilizzando  delle  lenti  prismatiche  anteposte  ai  bulbi  oculari  si 
può  misurare  l'entità  ckll'angolo  di  deviazione.  La  base  del  pri- 
sma va  posta  nella  medesima  direzione  del  movimento  che  l'oc- 
chio compie  per  rivuendere  la  fissazione  allorché  viene  rimosso 
lo  schermo:  essa  va  dunque  posta  all’esterno  per  un  movimento 
dairintcrno  all'esterno  come  si  ha  nell’esotropia,  airintcrno  nel 
caso  opposto,  come  ncircxotropia,  in  basso  o in  alto  in  coso, 
rispettivamente,  di  ipenropia  o di  ipoiropia. 

L’angolo  di  deviazione  corrisponde  al  valore  in  gradi  del  pri- 
sma capace  di  neutralizzare  o impedire  ki  sposiamenio  degli 
vx'chi  alla  rimozione  dello  schermo. 

La  pmva  deve  essere  fatta  nello  sguardo  |icr  lontano  e in 
quello  per  vicino,  e non  soltanto  in  posizione  primaria,  ma  in 
tutte  le  altre  direzioni  di  sguardo  (sindromi  A e V.  valutazione 
di  urta  compsincntc  verticale  ). 

La  prova  dello  schermo  consente  di  ottenere  dei  buoni  risulia- 
ti  soltanto  quando  esiste  una  discreta  acutezza  visiva  nei  due  ck- 


*1 

Lig.  I.  Questa  foiogratia  nuistru  un  cover  leu  su  di  un  paziente  con  esotropia  manifesta  delt'vKchio  destro;  I iKchio  fissante  c coper- 
to, forzando  quindi  l'altro  a prendere  lu  fisstuione  (bisogna  usare  una  mira  di  fissazione  che  interessi  il  paziente  c non  una  sorgente 
luminosa)  Rimuovendo  il  (Ynrr.  l'occhio  destro  non  riuscirà  a mantenere  la  fissa/ione,  che  ritornerà  all'occhio  sinistro.  La  conclu- 
sione è Che  l'acuità  visiva  sull’occhio  sinistro  è migliore  di  quella  sull'occhio  destro.  La  velocità  c l'accuratezza  dei  movimcnii  rifis-sa- 
zirmali  forniranno  dati  sulla  differenza  tra  l'acuita  dei  due  (Kxhi.  mostrando  anche  la  direzione  e il  grado  di  s.  {Da  SpaJion  et  al.) 


im 
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chi.  Se  essa,  invece,  è rìdolta,  perché  esiste,  per  es..  una  fissa- 
zione c<xcntrica,  il  grado  di  deviazione  pirò  essere  misurato,  un 
po'  approssimativamente,  con  l'esame  comparato  dei  riflessi  lu* 
minosi  comcati  (test  ili  Htnchberg)  facendo  (issare  al  soggetto  la 
luce  di  un  oftalmoscopio,  oppure  con  un  tesi  similare  asMKiato 
all'impiego  di  prismi  {test  Ji  Krtmsky) 

L'angolo  di  deviazione  oggettiva  può  essere  anche  misurato 
utilizzando  un  sinoitoforo  (v.  okioitica  t plluitica.  ligg.  7 e K) 
con  mire  da  percezione  simultanea,  anche  se  tale  metodo  è 
meno  preciso  del  test  dello  schermo  con  i prismi  perché  implica 
una  certa  quota  di  accomodazione  e quindi  dì  convergenza. 

Particolarmente  importante  e lo  studio  dei  moiimetui  oculari 
(V.  ocuioMozKJNF).  Questi  vanno  esaminali,  sia  moniKularmcn- 
le  iduziom).  sia  MntKularmenie  (irniom)  I primi  si  possono 
studiare  impiegando  un  perìmetro  e una  mira  che  viene  mossa 
lungo  il  suo  arco;  i secondi,  cioè  le  versioni,  possono  essere 
esaminali  utilizzando  una  mira  e la  semplice  ispezione.  Un  test 
spesso  utile  è quello  della  daziane  forzata  con  il  quale  si  studia 
pas-sivamcnic.  spostando  cioè  il  hultxi  oculare  in  anestesia  ItKalc 
mediante  una  pinza  da  fissazione,  la  capacità  dei  huiho  «Kuiare 
di  compiere  un  certo  movimento  che  sukmfariamcnie  il  soggetto 
non  riesce  a ottenere  {sindrome  di  Orown,  di  Duanc,  ctc.l. 

La  misurazione  dcH'ii/tgo/o  .toggermo  di  deviazione  «Kularc 
fomtsce  importanti  informazioni  sulle  condizioni  sensoriali  dello 
strabico.  ELssa  può  es.scrc  effettuata  con  la  croce  di  Maddox  (ftg. 
2)  e un  vetro  di  Sfiuidox  o un  vetro  nnxo-scuro,  oppure  con  il 
sinottoforo.  Se  l'angolo  soggettivo  risulta  uguale  a quello  ogget- 
tivo la  corrispondenza  retinica  è normale;  e invece  anomala,  se 
l'angolo  soggettivo  e inferiore  a quello  oggettivo  {corrtsinnuienza 
reiutica  anomala  di  tipo  disarmonico)  oppure  è uguale  a 0”  {cor- 
rixpondenza  retinica  anomala  di  tipo  armonico). 

Lo  studio  della  corrispondenza  retinica  viene  effettuato  con 
diversi  metodi,  tra  i quali  rìcordiamo  quello  delle  prrsiimmn^ini  di 
Herinf!  e quello,  più  valido,  dei  vetri  stnati  dì  Bagolmi  (v.  ohiot- 
IRA  t PLtoiTiCA.  fig.  5).  Quest'ultimo  si  basa  suH  impicgo  di  vcin 
bianchi,  adattabili  a un  ^irtalenii.  sui  quali  sono  presenti  delle 
strìaturc  parallele  nnilto  lìm.  tali  quindi  da  non  ridurre  l'acutezza 
visiva  quandiv  sono  anteposti  ai  due  occhi  e da  trasformare  l'im- 
maginc  di  un  punto  luminoso  in  una  linea  retta  perpendicolare 
alle  stnatufc.  Il  metodo,  proprio  perché  è piichivsimo  dissiKianie. 
dà  informazioni  preziose  sullo  stato  della  cornsponden/a  retinica 
e sulle  cimdiziont  della  visione  bimKularc. 

L'esame  della  soppressione  o neutralizzazione  paitilogita.  che. 
come  già  detto,  è essenzialmente  un  fernimeno  attivo  cerebrale 
antidif^opia  messo  in  atto  nello  s..  può  essere  eseguito  con  lo 
studio  del  campo  visivo  in  visione  himn  idare,  con  il  smottoforo  e 
con  altri  metodi,  quali  la  stecca'fUtri  di  Bagolmi.  con  la  quale  si 
riesce  anche  a misurarne  l'entità.  L'impiego  dei  dischi  di  Wonh. 
multu  semplice  atKhe  se  talora  ptxo  attendibile,  dà  mlormazioni 
suircsistcn/a  o meno  di  una  visione  binoculare  singola  o di  una 
sopprs'ssionc  patologica. 
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Fig.  2.  Croce  di  Maddox. 
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Un  esame  assai  utile  e nello  stesso  tempo  di  semplice  esecu- 
zione è quello  della  stellina  del  Visuskop  per  la  diagnosi  di  fissa- 
zànte  centrale  o eccentrica:  la  prima  esìste  quando,  invitando  il 
soggetto  a fissare  la  stellina  proiettata  daU'oftalmoscopio.  si  os- 
serva la  sua  immagine  cadere  esattamente  al  centro  della  fovea, 
mentre,  se  essa  si  rileva  in  sede  piarafovcak  o paramacularc,  esi- 
ste una  fissazione  eccentrica. 

V.  anche:  oaionuA  t pitonit  A (X,  2014). 
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STRABISMO  CONCOMITANTE 

Etiolofia 

Sulle  cause  che  portano  taluni  individui  a essere  strabici 
si  discute  da  più  di  due  secoli  e itessuna  delle  molle  tetv 
rie  proposte  è applicabile  a tutti  i differenti  tipi  di  s.  La 
causa  della  deviazione  oculare  va  ricercata,  in  ultima  ana- 
lisi. tra  i seguenti  tipi  di  ostacoli. 

1)  (htui'oli  ottid:  impediscono  la  formazione  di  imma- 
gini retiniche  nitide  e simili  nei  due  occhi,  per  cui  esse 
non  possono  venire  sintetizzate  in  un'immagine  unica 
(umetropie  elevare,  anisometropia.  aniseiconia.  opacità 
dei  mezzi  diottrici,  ctc.). 

2)  Ostaioii  sensoriali:  lesioni  retiniche  maculari  e delle 
vie  ottiche.  Se  congeniti  e bilaterali,  al  pari  di  quelli  ot- 
tici. possono  causare  nistagmo,  perchè  impediscono 
un'adeguata  realizzazione  del  rifles.so  di  fissazione. 

3)  Ostavoli  motori:  possono  essere:  *i)  anatomici  o sta- 
tici, e comprendono  la  posizione  degli  occhi  nelle  orbite 
e lo  stato  dei  muscoli;  6)  cinetici,  e nguardano  ('associa- 
zione aceomodazionc-cxmvcrgcnza:  quando  un  soggetto 
acLxmtoda  per  avere  una  visione  nitida  per  vicino,  viene 
stimolata  anche  io  etmvergenza  (convergenza  accomoda- 
tiva; V.  sotto);  il  rapporto  (AO’A)  ira  questi  due  mecca- 
nismi può  essere  ntirmale.  allo  o basso;  e)  nervtisi,  ri- 
guardanti i centri  oculomotori  e il  neurone  periferico. 

4)  Ostacoli  centrali  o psicologici:  impediscono,  a livel- 
lo corticale,  la  realizzazione  della  visione  binoculare  sin- 
gola. 

5)  Nritagmo:  può  e.sscre  causa  di  uno  s.  convergente, 
in  quanto  il  paziente  cerca  di  bloccare  le  scosse  oculari 
mediante  una  ctinlrazionc  dei  retti  mediali,  realizzando 
un'iperconvergenza.  nel  tentativo  di  migliorare  la  vistone 

Fcr  quanto  riguarda  il  problema  deireredìtarietà  dello 
s..  si  può  dire  che  la  trasmissione  ereditaria  è dimostrata 
per  le  condizioni  favorenti  lo  s.  stesso,  come  le  ametro- 
pie.  le  anomalie  muscolari,  etc..  essendo  quindi  a espres- 
sività molto  irregolare. 

Classificazione  dello  slrabisfiM)  concomitante 

Una  prim!i  classificazione  distingue  gii  s.  a seconda  della 
deviazione  degli  assi  visivi:  se  essi  convergono  sì  parlerà 
di  esotropia:  se  divergono  di  exotropUr,  se  la  deviazione  si 
ha  nel  senso  della  verticalità,  di  iper-  o di  ipotropia  a 
seconda  che  rocchio  sia  devialo  in  alto  o in  basso  rispet- 
to a quello  fissante;  se  la  deviazione  avviene  per  torsione 
attorno  all'asse  antcrop«istcriorc  dcircKchio.  si  parlerà  di 
cichtropia. 

Esistono  poi  5.  monoculari,  in  cui  un  solo  occhio  è 
sempre  deviato,  e s.  alternanti,  in  cui  la  fissazione  può  cs- 
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Fig.  3.  Epicanto;  l'a- 
nomala larghezza  del- 
la piega  cutanea  alla 
radice  del  na.so  simu- 

la  uno  s.  vonv vi gv lite . 
(Originale  Chiesi) 

# 

i 

&ere  assunta  indifferentemente  da  uno  dei  due  occhi.  Nel 
primo  caso  l'occhio  deviato  sarà,  per  lo  più.  ambliopc. 
ne)  secondo  caso  l'acutezza  visiva  sarà  invece  uguale  nei 
due  occhi. 

Esotropia  o strabismo  converf>rnte 

In  questo  capitolo  va  innanzi  tutto  ricordata  la  pstudo- 

esotropia  (o  s.  apparente).  Questa  falsa  apparenza  di  s. 


Fig.  4 Esoiropia  congenita  (s.  convcrgcnict  L'occhio  sinisiro 
appare  nettamente  deviato  verso  l'interno.  (Originale  ftied). 


può  essere*  dovuta  a una  base  del  naso  troppo  larga  , o a 
un  epicanto  (fig.  3).  Si  potrà  tranquillizzare  i parenti  sol- 
levando con  due  dita  in  una  plica  la  cute  tra  i due  canti 
interni  e dimostrare  così  che  i due  occhi  sono  perfetta- 
mente allineali. 

La  vera  esotropia  congenita  è presente  hn  dalla  nascita, 
anche  se  non  ò sempre  facile  stabilire  la  reale  età  d'in- 
sorgenza con  le  semplici  notizie  anamnestiche.  È comun- 
que da  considerarsi  tale  ogni  forma  di  s.  convergente  in- 
sorto prima  dei  6 mesi  di  vita.  Va  tenuto  altresì  presente 
che  i neonati,  specie  entro  le  prime  settimane  di  vita, 
non  avendo  ancora  una  perfetta  coordinazione  motoria 
oculare,  possono  presentare  uno  s.  estremamente  variabi- 
le (dall’esodeviazione  airexodeviazione),  alternato  a 
momenti  in  cui  gli  occhi  sono  perfettamente  allineali.  Per 
questo  motivo  ci  si  dovrà  preoccupare  solo  quando  una 
deviazione  in  un  neonato  sia  costante  e sempre  nella 
stessa  direzione.  Di  regola,  con  la  crescita  i movimenti 
oculari  divengono  man  mano  più  coordinati,  tanto  da 
giungere  alla  normalità  entro  il  mese  di  vita.  Nell’eso- 
tropia congenita  il  vizio  di  refrazione  non  è di  solito  ele- 
vato. potendosi  peraltro  riscontrare  qualsiasi  tipo  di  ame- 
tropia.  Anche  se  spesso  non  sono  forme  di  tipo  accomo- 
dativo. la  componente  innervazionale.  dipendente  dall’as- 
sociazione  accomodazione-convergenza,  va  accuratamen- 
te valutata  prima  della  correzione  chirurgica.  La  collabo- 
razione  binoculare  à di  solito  totalmente  assente.  Conse- 
guentemente. anche  dopo  trattamento  chirurgico,  sarà 
estremamente  diffìcile,  se  non  impossibile,  ottenere  una 
visione  binoculare  normale  (fìg.  4). 

Nel  gruppo  delle  esotropie  congenite  vanno  comprese 
le  sindromi  retrattive.  Di  esse,  la  più  frequente  è la  5<>i- 
drome  di  Stilling^Duane-Turk  in  cui.  a causa  di  una  fibro- 
si del  retto  laterale  (e  a volte  anche  del  retto  mediale 
omolaterale),  si  ha  assenza  dell'abduzione  (fìg.  5).  L’ine- 
stensibilità del  retto  laterale  porta  altresì  a un  restringi- 
mento della  rima  palpebrale  in  adduzione.  Recenti  studi 
elcttromiograhci  hanno  dimostrato  una  cocontrazione  del 
retto  mediale  e laterale,  come  se  vi  fos.se  un’innervazione 
di  quest'ultimo  da  parte  di  fibre  aberranti  del  111  nervo 
cranico. 

Un  tipo  particolare  di  esotropia  della  prima  infanzia  è 
quella  associata  alla  miopia  congenita.  Causa  il  vizio  re- 
^attivo  non  corretto,  il  bambino  ottiene  una  visione  di- 
stinta solamente  nel  punto  remoto,  che  si  trova,  essendo 
miope,  a una  distanza  fmita  e tanto  più  vicino  quanto  più 


Fig  5.  Sindrome  di  SiilIing*Duanc-Turk  dell'occhio  sinistro.  NcU'immagjnc  ai  centro  c evidente  l'esotropia  in  posizione  primaria. 
Ncirimmagiire  a destra  si  può  notare  rincapaatà  ad  abdurre  l'occhio  sinistro.  Ncirimmaginc  a sinistra  si  evidenzia  il  restringimento 
della  nma  palpebrale  e IcnoftalriK)  in  adduzione  dell'occhio  sinistro,  che  contemporaneamente  si  eleva.  (Originale  Chiesi). 
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Fis.  6.  Evimifij  4KVitimK)aiiva 
rcFratiivj  pura.  Scn/a  Cf>rrc7»onc 
oiiica  è evidente  un'cM>tropia 
dell'occhio  sinistro  (.4).  che 
scompare  con  l'uso  degli  cKchia- 
li  10).  {Onffinalc  Cfueiiì 


elevata  à la  miopia.  Per  evitare  la  diplopia  egli  cercherà 
di  raggiungere  una  posizione  degli  occhi  che  gli  consenta 
una  visione  distinta  al  punto  più  remoto.  Tale  posizione, 
necessariamente  in  convergenza,  verrà  poi  mantenuta  in 
maniera  coslante. 

Nel  gruppo  delle  esotropie  acquisite  si  comprendono 
unesotropia  accomodaiiva  refrauiva  (pura  e parziale). 
\XT\'exotropui  accomodativa  non  refrauiva  e un'esotropia 
non  accomodativa. 

Il  primo  tipo  insorge  di  solito  entro  i primi  anni  di  vita. 
In  tale  cptKa.  infatti,  i bambini  incominciano  ad  avere 
interessi  che  li  impegnano  nella  visione  per  vicino.  Se  il 
bambino  è ipermetrope,  sarà  combattuto  tra  raccomoda- 
re esattamente  c ripcrconvcrgcrc.  oppure  ripoacwmoda- 
re  e il  convergere  opportunamente.  Solitamente  à preferi- 
ta la  prima  soluzione,  per  cui  il  paziente  si  abituerà  a es- 
cludere un  occhio  per  evitare  la  diplopia.  È probabile  che 
un  deficit  fusionalc  sia  parte  inlcgranlc.  quale  concausa. 
di  questo  tipo  di  s.  Di  solilo,  l'ipermetropiu  non  è supe- 
riore alle  7*8  diottrie,  perché  oltre  tale  limite  lo  sforzo 
accomodativo  è eccessivo  e il  bambino  preferisce  ipoac- 
comodare.  Ncll'csoimpìa  accominlativu  pura  tutta  la  de- 
viazione riconosce  la  sua  causa  nello  sforzo  accomodati- 
vo. tanto  che  la  correzione  totale  del  vizio  di  refrazione 
elimina  lo  s.  (tig.  b).  Nella  forma  parziale,  invece,  solo 
una  parte  della  deviazione  ha  un’«originc  innervazìona- 
le»  c quindi  eliminabile  con  le  lenti,  l/angolo  di  s.  resi- 
duo ha  invece  un’origine  meccanica. 

Vesotropia  accomodativa  non  refrauiva  c caratterizzata 
da  una  deviazione  mollo  maggiore  nello  sguardo  per  vi- 
cino che  in  quello  per  lontano.  Anche  se  è possibile  in 
associazione  con  qualsiasi  tipo  di  ametropia.  essa  è rile- 
vabilc  un  poco  più  frequentemente  in  soggetti  con  un 
modesto  grado  d'ipermetropia.  L'etiologia  non  è in  rela- 
zione col  vizio  di  refrazione,  ma  piuttosto  con  un'anoma- 
la sincinesia  tra  accomodazione  c convergenza  accomoda- 
tiva. Lo  sforzo  che  il  paziente  cximpie  nell’accomodare 
durante  la  fissazione  per  vicino,  porta  a un'eccessiva  ri- 
sposta della  convergenza  accomodativa.  Si  ha.  cioè,  un 
rapporto  tra  convergenza  accomodativa  e accomodazM>ne 
(AC^'A)  eccessivamente  allo.  Se  la  fusione  motoria  può 
far  fronte  all  aumentato  tono  in  convergenza  nella  visione 
per  vicino,  si  avrà  un'esoforia;  in  caso  contrario  si  realiz- 
zerà un'esotropia.  Tale  tipo  di  s.  si  manifesta  Mìlitamente 
in  età  comprese  tra  gli  8 mesi  e i 7 anni.  La  diagnosi  si 
basa  sulla  presenza  di  un’esodeviazionc  rilevante  per  vi- 
cino, con  il  vizio  di  refrazione  totalmente  corretto.  È 
però  anche  possibile  avere  un  rapporto  AOA  ecces.siva- 
mente  basso,  per  cui  si  verificherà  il  caso  di  un'esotropia 
con  angolo  di  deviazione  maggiore  per  lontano  che  per 
vicino. 

{.'esotropia  non  accomodativa  compare  di  solilo  dopiì  i 
primi  6 mesi  di  vita  e.  airinizio.  è intermittente,  tanto  da 
sfuggire  all  osscrvazionc  dei  genitori.  Diventa  poi  stabile 
a)l  passare  del  tempo,  ma  l'entità  della  deviazione  è in 
genere  inferiore  a quella  delle  forme  congenite,  tanto  da 
non  essere  talvolta  rilevante  dal  punto  di  vista  estetico. 
Esistono  forme  secondarie  di  esotropia  non  accomodati- 


va. che  riconoscono  la  loro  origine  in  disturbi  visivi  mo- 
noculari. quali  leucomi  corneali  centrali,  cataratta,  reti* 
noblastoma.  loxoplasmosi.  ctc.  (s.  sensoriali). 

S.  acuto:  è a insorgenza  acuta  c si  ha  di  solito  in  sog- 
getti adulti  (dal  punto  di  vista  della  visione  binoculare  è 
adulto  chi  abbia  superato  i 7-8  anni).  La  concomitanza  è 
perfetta  in  tutte  le  direzioni  di  sguardo  ed  è sempre  pre- 
sente una  diplopia.  Se  ne  distinguono  2 tipi:  <i)  il  tipo 
tiielschowsky.  che  si  ossers'a  in  soggetti  miopi,  con.  ini- 
zialmente. diplopia  solo  per  lontano  c buona  fusione  per 
vicimi;  h)  il  lifHt  Franccschctti,  che  colpisce  individui 
emmetropi,  di  solito  dopo  un  trauma.  La  sola  terapia  è 
quella  chirurgica,  che.  nel  secondo  tipo,  dove  la  regres- 
sione può  essere  spontanea,  va  eseguita  almeno  b mesi 
dopo  l'insorgen/a. 

Esotropia  ciclica:  in  casi  molto  rari,  la  deviazione  si 
manifesta  a intervalli  ciclici  assolutamente  regolari,  di 
solilo  di  48  h.  Negli  inienalli  liberi  i si>ggetli  sono  nor- 
mali. Non  è necessario  alcun  tipo  di  terapia,  a meno  che 
il  disturbo  non  tenda  a divenire  costante  o vi  sia  un 
debole  potere  fusionale.  nel  qual  caso  sono  utili  esercizi 
ortottici. 

.Microtntpia:  la  microesotropia  rappresenta  la  stragran- 
de maggioranza  dei  casi  di  microtropic.  anche  se  tale 
forma  di  s.  può  essere  anche  di  tipo  divergente  o vertica- 
le. La  deviazione  esteticamente  non  è evidente  (sempre 
inferiore  alle  10  A [diottrie  prismatiche))  e rocchio  de- 
viato è generalmente  ambliope.  La  collaborazione  tra  i 
due  occhi  si  svolge  in  modo  anomalo  (corrispondenza  re- 
tinica anomala  o C'RA).  tanto  da  consentire  anche  una 
visione  sterei>scxspica  rudimentale.  Il  vero  microstrabismo 
è sempre  primitivo,  ma  a essis  si  può  anche  giungere 
come  esito  chirurgico  di  uno  s.  a grande  angolo. 

Kxotropia  o strabismo  divergente 

Le  cxodcviazioni  (lìg.  7)  sono  meno  frequenti  delle  escv 
deviazioni  (rapporto  1:4).  I vizi  di  refra/ione  svolgono  un 
ruolo  meno  importante.  Peraltro,  i miopi  sono  più  spesso 
cxotropici.  ma  anche  un'ipermctropia  elevata  può  porta- 
re. con  lo  s\iluppo.  a un'exoiropia.  Spesso  tali  forme  si 
instaurano  gradatamente,  derivando  da  un  exoforia  che 
progressivamente  si  scompensa.  In  genere,  l'insorgenza 
più  tardiva  delle  exodeviazioni  fa  sì  che,  una  volta  instau- 
rata la  terapia  opportuna,  la  prognosi,  per  quanto  riguar- 
da la  visione  binoculare,  sia  migliore  di  quella  che  si  ha 


■'ir 


Fig.  7.  Hxodeviazione 
verso  Tcslcrno  del- 
l'occhio  sinistro. 
{Onf-inate  Chiesi). 
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nell'esotropia.  Accettato  il  principio  che  la  divergenza  è 
un  meccanismo  attivo  neli'equilibrio  degli  occhi,  divide* 
remo  le  exotropie  in  3 gruppi. 

1)  Exotropia  da  eccfsso  di  divergenza:  l’angolo  per  lon- 
tano è maggiore  di  quello  per  vicino.  Nella  misurazione 
per  vicino  l'uso  di  lenti  sferiche  di  +3  diottrie,  o l'occlu- 
sione prolungala  di  un  occhio,  non  modifica  l'entità  della 
deviazione;  cosa  che  la  differenzia  dalle  forme  da  pseu- 
doeccesso di  divergenza.  2)  Exotropia  da  insufficienza  dì 
convergenza:  l'angolo  per  vicino  è superiore  a quello  per 
lontano,  perché  è la  convergenza  accomtxlativa  a essere 
bassa  (per  convergenza  accomodativa  si  intende  quella 
parte  del  meccanismo  della  convergenza  sostenuta  dal- 
l'accomodazione). I movimenti  di  adduzione  sono  peral- 
tro normali.  3)  Exotropia  di  base:  in  es.sa  le  deviazioni 
per  lontano  e per  vicino  sono  identiche  o quasi  c non 
vengono  influenzate  da  fattori  dinamici  come  la  conver- 
genza accomodativa  e quella  fusionale. 

Strabismo  verticale:  iper-  e ipotnfpia 
Lo  s.  concomitante  verticale  puro  è molto  raro;  di  solito 
esso  si  associa  a una  deviazione  orizzontale.  È più  facile 
trovare  un'ipo-  o un'ipcrforìa  normalmente  compensata 
dai  movimenti  fusionali  (non  oltre  4-5  A),  che  si  scom- 
pensa. dando  luogo  a un'eterotropia  vera  c propria  (fìg. 
8).  La  deviazione  sarà  costante  in  tutte  le  direzioni  di 
sguardo.  Si  hanno  s.  verticali  essenziali  (o  anatomici)  e 
innervazionali.  Spesso  si  hanno  forme  divenute  concomi- 
tanti da  un'originaria  paresi  di  un  muscolo  ad  azione  ver- 
ticale. È questo  il  caso  deiripcrtropia  dovuta  a iperfun- 
zione  dcU’obliquo  inferiore,  conseguente  a un'originaria 
paralisi  o paresi  del  suo  antagonista  omolaterale  (t'obli- 
quo superiore).  L'associazione  con  una  deviazione  oriz- 
zontale é quasi  la  regola.  Una  forma  a se  stante  é lo  s. 
sursumaddutiorio.  Es.so  é caratterizzato  da  un'iperiropia 
mono-  o bilaterale  in  adduzione,  conseguente  a un'iper- 
funzione  primaria  di  uno  o di  entrambi  gli  obliqui  infe- 
riori. cioè  non  secondaria  a una  paresi  inveterata  del- 
l'obliquo superiore.  In  posizione  primaria  la  deviazione  ver- 
ticale è praticamente  assente.  H possibile  anche  uno  s. 
deorsumadduttorio,  conscguente  a un'ipcrfunzione  degli 
obliqui  superiori,  in  cui  si  ha  un'ipotropiu  in  adduzione. 
Se  questi  due  tipi  di  s.  verticale  si  associano  a una  devia- 
zione orizzontale  si  realizzerà  un  cosiddetto  atteggiamen- 
to ad  A o a V. 

Un  tipo  di  $.  particolare  e ben  poco  conosciuto  è la 
deviazione  verticale  dissociala  (DVD),  caratterizzata  da 
un'ipcrtropia  che  si  realizza,  o spontaneamente  quando  il 
paziente  è.  ad  es..  affaticato,  o quando  la  fusione  viene 
artificialmente  interrotta  occludendo  un  occhio.  Una  vol- 
ta che  venga  tolta  l'occlusione,  l'occhio  ipertropico  rìdi- 
scende  lentamente  tornando  a riallinearsi  alI'tKchio 
fissante.  Tale  fenomeno,  quando  è bilaterale,  è presente 
su  entrambi  gli  occhi.  Occasionalmente,  però,  può  essere 


Fig  8.  S.  verticale. 
Ben  evidente  la  de- 
rìarìnne  verso  l'alto 
dell'occhio  ^ sinistro. 
(Onginale  Chtesi\. 


Fig.  *).  Alleggia- 
mento  ad  «A»  ov 
Mscialo  a s.  oriz- 
zontale. La  devia- 
zione passa  da  una 
modesta  conver- 
genza nello  sguar- 
do vcr%o  l'alto,  a 
una  notevole  di- 
vergenza nello 
sguardo  verso  il 
basso.  (Originale 
Chiesi). 


anche  a carico  di  un  solo  iKchio.  che  di  solito  è amblio- 
pico.  La  DVD  è altresì  spesso  caratterizzata  anche  da 
un'cxciclotropia  e da  un  ni.stagmo  latente. 

Tale  forma  di  s.  può  essere  un  fenomeno  isolato  in  un 
paziente  con  normali  funzioni  binoculari  oppure  as.sociar- 
si  ad  altre  forme  di  s..  specie  l'esotropia  congenita. 

Fenomeni  e «V» 

A causa  della  prevalenza  dell’azione  dei  retti  mediali  nel- 
lo sguardo  verso  il  basso  e dei  laterali  in  quello  verso  l'al- 
to. nel  movimento  coniugato  dall'alto  al  bas.so  gli  occhi 
tracciano  un'ideale  V.  Nelle  sindromi  ad  A si  ha  una 


Fig.  11).  Atteggia- 
mento a «V«  asso- 
nalo ad  esotropia. 
L'entità  della  eso- 
deviazione  aumenta 
facendo  guardare  il 
paziente  dall'alto 
verso  il  basso. 
(Onginaie  Chiesi). 
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condizione  di  prevalenza  muscolare.  Se  la  differenza  di 
deviazione  tra  lo  sguardo  in  alto  c quello  in  basso  è limita- 
ta  (fino  a 10-15  A),  ii  fenomeno  è consideram  fisiokygico. 
Nondimeno,  esso  può  as.sumere  valori  maggiori,  o anche 
contrari,  e associarsi  a eso-  o exodeviazioni.  complicando- 
ne il  quadro  (figg.  9 c 10).  Dal  punto  di  vista  etioiogico  si 
possono  chiamare  in  causa,  sia  alterazioni  anatomiche, 
come  la  posizione  delle  orbite,  difetti  dei  muscoli  orizzon- 
tali, i)>erfunzioni  di  quelli  verticali  (obliqui  inferiori  per  le 
V,  obliqui  superiori  per  le  A),  sia  fattori  tnnerva/ionali. 
sia  deficit  fusionali.  A essi  può  conseguire  un  torcicollo 
oculare,  dovuto  alla  tendenza  che  ha  il  paziente  a mante- 
nere quella  posizione  del  capo  che  consenta  una  minore 
deviazione  e quindi  una  visione  bimxrulare,  sia  essa  nor- 
male o anomala  (v.  sotto;  v.  roRctcoLLo). 

Cicioiropia 

Raro,  e raramente  diagnosticalo,  lo  s.  concomiianie  rota- 
torio è di  solito  secondario  a una  paresi  di  un  muscolo  ad 
azione  rotatoria,  divenuta  concomitante  dopo  la  guari- 
gione del  deficit  primitivo.  L’effetto  consiste  in  una  con- 
clinazione  o declinazione  dei  meridiani  retinici. 

Fbiopalologia  della  visione  binocuhirc  e sequele  dello 
tlrablsmo 

La  macula  e quindi  la  regione  foveate.  deputata  alla  vi- 
sione distinta,  raggiungono  il  loro  sviluppo  anatomico 
completo  solo  nei  primi  mesi  di  vita  extrauterina.  Da  al- 
lora, c progressivamente,  si  svilupperà  il  riflesso  di  fissa- 
zione che  tende  a portare  sulla  fovea  Timmaginc  dcll’og- 
getto  fissato  attraverso  movimenti  equilibrati  degli  ocxhi. 
Qualsiasi  ostacolo  che  impedisca  il  normale  atto  visivo 
nei  primi  5-6  anni  di  vita,  non  solo  impedisce  il  normale 
sviluppo  dell'acuità  visiva  (ambliopia  da  arresto),  ma  nc 
provoca  una  regressione  (ambliopia  da  estinzione),  quasi 
fosse  un  riflesso  condizionato  che.  non  più  rinforzato, 
andasse  incontro  a un  fenomeno  d'inibizione  interna.  Se 
la  visione  è impedita  fin  dalla  nascita,  non  si  ha  neppure 
lo  sviluppo  di  determinate  strutture  delle  vie  ottiche  (le 
cellule  dei  corpi  genicolati  laterali  rimangono  di  volume 
minore,  come  pure  quelle  della  corteccia  striata  nel  lobo 
occipitale),  per  cui  l'ambliopia  che  ne  deriva  (ambliopia 
da  deprivazione)  diventa  un  deficit  di  natura  anche  ana- 
tomica oltre  che  funzionale  (WicscI  c Hubcl).  Nel  com- 
plesso atto  della  percezione  visiva  l’individuo  pone  se 
stesso  al  centro  del  campo  visivo  circostante,  dà  aU'ogget- 
to  fissato  con  la  fovea  la  direzione  principale  di  «tutto 
dritto»  c localizza  gli  altri  oggetti  relativamente  a questa 
direzione  principale.  Ogni  punto  retinico  acquisisce,  per- 
ciò, una  sua  propria  e ben  precisa  direzione  di  ra^rcscn- 
(azione  nello  spazio  (segno  locale).  Si  formano,  inoltre, 
dei  riflessi  oculomotori  che  regolano  TcsaUo  equilibrio 
dei  mu.scx)li  oculari  estrinseci.  Sono  queste  le  basi  di  una 
corretta  visione  monoculare,  ma  anche  il  prcsuppiosto 
indispensabile  della  visione  binoculare  singola.  Attraverso 
un’inicgrazkìnc  corticale,  le  immagini  ricevute  dalle  due 
retine  vengono  fuse  e percepite  come  una  sola  (fusione 
sensoriale).  Tra  i due  occhi  si  stabilisce  un  particolare 
rapporto  anatomofunzionalc  detto  corrispondenza  retinica 
normale,  per  cui  a ciascun  punto  retinico  di  un  occhio 
corrisponde  un  punto  retinico  dell'altro  occhio  con  iden- 
tica localizzazione  spaziale  (punti  retinici  corrispondenti). 
L'equilibrio  dei  muscoli  oculocstrìnscci  agirà  in  modo  da 
portare  l'immagine  dell'oggetto  fissato  sulle  due  fovee. 

Tutti  gli  oggetti  posti  nello  spazio  che  stimoleranno 
arce  retiniche  corri^wndenti  verranno  visti  singolarmen- 
te. mentre  quelli  che  cadranno  su  aree  non  corrisponden- 
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ti  (disparate),  se  sufficientemente  disparate,  verranno  vi- 
sti doppi.  Per  essere  viste  singole,  le  immagini  che  stimo- 
lano aree  retiniche  corrispondenti  devono  inoltre  es.sere 
molto  simili  fra  loro  per  grandezza,  forma,  luminosità  e 
colore  (immagini  fusionabili).  Due  immagini  che  ottem- 
perino a tali  caratteristiche,  ma  che  cadano  su  aree  reti- 
niche disparate,  e che  quindi  vengano  percepite  doppie, 
provocheranno,  normalmente,  un  movimento  disgiuntivo 
dei  due  occhi  (cioè  in  direzione  opposta),  (ale  da  portarle 
su  arce  corrispirndenti,  perché  pos.sano  essere  percepite 
singole.  È que.sta  la  fusione  motoria  e il  movimento  atti- 
vo c volontario  suddetto  si  chiama  movimento  fusionale. 
Il  grado  più  elevato  della  visione  binoculare  é la  visione 
stereoscopica.  La  pur  lieve  distanza  che  separa  i due  oc- 
chi fa  si  che  l’oggetto  fissato  venga  visto  da  due  angola- 
zioni leggermente  diverse  a causa  della  parallasse  binocu- 
lare. Questa  diversità  delle  due  immagini,  se  contenuta  in 
limiti  accettabili,  darà  luogo  alla  sensazione  della  profon- 
dità. o stcreopsi. 

Lo  s.  dcM'infanzia  porta  a sequele  sensoriali  (s<.)ppres- 
sionc.  corrispondenza  retinica  anomala  e ambliopia)  e 
sensoriomotorie. 

V.  anche;  ortottica  e pleotiica  (X,  2014). 
.Soppressione 

Quando  gli  as&i  visivi  dei  due  <Kchi  non  sono  allineati  vcrvu  l'og- 
getto di  fi!v.sazionc.  si  verificherà  una  situazione  abnorme  caratte- 
rizzata da  dipk^ia  c confusione.  I.a  prima  è dovuta  alia  stimola- 
zione di  aree  retiniche  disparate  da  parte  dell'oggciio  fissato,  la 
seconda  alla  stimolazione  delle  due  fovee  da  parte  di  immagini 
diverse.  Il  bambino  strabico  reagirà  a questa  situazione  anomala 
eliminando  le  immagini  percepite  dall'occhio  deviato  {soppressio- 
ne). L questo  un  fenomeno  che  si  realizza  solo  in  condizioni  di 
visione  binoculare,  attraverso  la  formazione  di  arce  scotomatusc. 
cioè  zone  di  non  visìimc  funzionale  del  campo  visivo.  L'inibizione 
alla  base  della  soppressione  é un  fenomeno  corticale. 

Corrispondenia  retinica  anomala 

In  determinati  casi,  in  condizioni  di  visione  binoculare,  una  zona 
retinica  eccentrica  rispetto  alla  fovea  assume  la  direzione  visiva 
principale  della  fovea  deU'occhio  deviato.  Si  ha  così  un  rapporto 
di  cornspondenza.  anche  se  anomala,  tra  la  fovea  dell'occhio 
fissante  e un'arca  retinica  periferica  dcU  occhin  deviato,  che  lo- 
calizzano gli  oggetti  nella  stessa  direzione.  Questo  scivolamento 
della  kKalizzazionc  spaziale  coinvolge  tutta  la  retina  deU’occhio 
deviato.  In  visione  monoculare,  invece,  la  proprietà  Incali77.ativa 
di  ciascun  punto  retinica  resta  normale.  Questo  nuovo  rapporto 
di  collaborazione  tra  i due  occhi,  dello,  appunto,  corrispondenza 
minica  anomaia  (C'HA),  consente  un  ceno  grado  di  visione  bi- 
noculare. anche  se  rudimentale,  e in  determinati  casi,  come  le 
microiropie.  consente  pure  un'acuità  siercoscx^ca  grossolana. 
Esaminando  i pazienti  con  test  poco  dissodanti,  che.  doé,  mo- 
difichino ii  meno  possibile  le  cimdizioni  di  visione  abituale,  è 
stato  rilevato  che  la  CRA  si  trova  soprattutto  negli  s.  a piccolo 
angolo  (infcrion  alle  2(E25  4).  mentre  in  quelli  ad  angolo  mag- 
giore prevale  ta  soppressione 

Amhliopia 

Per  amhliopia  s'intcndc  una  riduzione  dell'acuità  visiva  di  un 
occhio  in  assenza  di  ksioni  organiche  osservabili,  o quando  tali 
lestoni  non  siano  sufficienti  a giustificare  l'entità  del  deficit  visi- 
vo.  Pcraltni,  in  animali  resi  sperimentalmente  ambliopi  è stata 
notata  un'allcrazionc  istologica  c funzionale  a livello  dei  corpi 
genicolati  laterali  e della  corteccia  striata. 

L'ambliopia  é una  sequela  dello  $.  nicvabilc  in  visione  mono- 
culare. I ferKsmeni  delta  soppressione  e della  corrispondenza  re- 
tinica anomala,  se  lo  s.  non  é allcmanlc,  portano  a un  disuso  o 
a un  uso  patologico  dell'occhio  deviato,  con  conscguente  am- 
Niopia.  A csva  si  può  associare  un  fenomeno  particolare,  detto 
fissazione  eccentrica.  Quando  il  visus  è molto  busso  in  visione 
monoculare,  l'iKchio  può  non  avere  un  punto  centrale  fovcolarc 
di  maggior  acuità  visiva,  per  cui  tenderà  a fissare  un  punto  qual- 
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siasi  di  un'arca  retinica  pcrimacularc.  (ji  fovea  può  mantenere 
U sua  direzione  visiva  principale,  oppure  perderla,  mentre  tale 
direzione  visiva  principale  viene  assunta  da  un  punto  retinico 
eccentrico.  Nel  primo  caso,  iJ  paziente,  guardando  l'oggetto 
fissato,  avrà  la  sensazione  di  guardare  di  lato,  mentre  nel  secun* 
do  caso  ciò  non  accadrà. 

Le  sequele  binoculari  descritte,  e cioè  la  soppressione  e la 
CRA,  possono  essere  più  o meno  radicate.  Nello  stesso  indivi- 
duo, a seconda  che  i mezzi  d'indagine  tendano  a modincare  in 
modo  più  o meno  rilevante  le  corulizioni  di  vinone  abituale,  si 
potranno  avere  risposte  completamente  diverse. 

Esistono  inoltre  delle  sequele  sensoriomotorie.  Si  è visto  che. 
correggendo  l'angolo  di  deviazione  per  mezzo  di  prismi  in  pa- 
zienti con  CRA.  CS.SO  tende  a naumcntarc  più  o meno  rapida- 
mente quasi  per  riportare  l'immagine  nella  zona  retinica  che  ha 
assunto  una  nuova  corrispondenza  con  la  fovea  dellncchìo 
fissante.  Si  realizza  coiù  un  movimento  che  è molto  simile  a quel- 
lo fuskinale  della  visione  binoculare  normale.  Tale  sequela  sen- 
soriomoioha.  detta  movimrnii  fusionaJt  anomaii.  sta  alla  base  di 
molti  insuccessi  della  terapia  chirurgica  dello  s. 

Diagnosi 

La  semeiotica  della  motilità  oculare  ci  dà  informazioni  sia 
sullo  stato  sensoriale  che  su  quello  motorio  delta  coopcra- 
zione tra  i due  occhi.  Tale  cooperazione  può  esistere,  può 
mancare  o essere  patologica.  La  determinazione  deH'alli- 
neamento  oculare  può  essere  verificata  (v.  scipra.  col. 
1391):  fl)  con  il  riflesso  corneale  (test  di  Hirschberg)  even- 
tualmente associato  all’uso  di  una  barra  di  prismi  (test  di 
Krimsky);  b)  con  il  test  dello  schermo  (cover  lest)  associato 
all'uso  di  una  barra  di  prismi;  e)  con  il  sinottoforo. 

Sarà  importante  effettuare  una  misurazione  dell'angolo 
di  s.  in  tutte  le  posizioni  di  sguardo  e soprattutto  sia  nella 
fissazione  per  lontano  che  in  quella  per  vicino.  Non  meno 
importante  è poi  un'accurata  analisi  delle  duzioni  e delle 
versioni.  Fondamentale  è la  determinazione  di  un  even- 
tuale vizio  di  retrazione  mediante  un  esame  di  questa  in 
ciciopiegia.  È poi  da  valutarsi  lo  stato  sensoriale  del  pa- 
ziente. Possono  essere  trovate  sia  una  corrispondenza  re- 
tinica normale  che  una  soppressione  o una  corrisptìnden- 
za  retinica  anomala.  A tale  scopo  si  possono  usare  nume- 
rosi test,  che  possono  essere  più  o meno  dissociami.  Un 
test  è tanto  più  dissodante  quanto  magg,iore  è la  diffe- 
renza delle  immagini  retiniche  dei  due  occhi,  con  conse- 
guente stimolazione  della  rivalità  retinica,  che  porta  a 
fenomeni  di  soppres.sione  anche  nei  soggetti  normali.  Si 
deve,  doè.  cercare  di  alterare  il  meno  possibile  le  condi- 
zioni di  visione  abituale  del  paziente. 

Vetri  striati  di  BagolinI  Test  meno  dissociami 

Test  della  congruenza  di  Tschcr- 

mak-Seysenegg 

Test  a luce  polarizzata  di  Burìan 
Aploscopio  a differenza  di  fase  di 

Authom 
Sinottoforo 
Test  del  vetro  rosso 
Test  delle  quattro  lud  di  Worth 
Posiimmagini  di  Hcring-Biclschow- 

sky  l Test  ]»ù  dissociami 

Di  particolare  utilità  sono  i vetri  striati  di  Bagolini  (v. 
ORTomcA  F.  Pi.EorncA.  fig.  5).  che  alterano  minimamente 
le  condizioni  di  visione  abituale  del  paziente  fornendo 
dati  più  corrispondenti  alla  realtà.  In  essi  Teiemento  fu- 
sionabilc  è dato  dalla  mira  luminosa  verso  cui  guarda  il 
paziente  mentre  l’elemento  di  controllo  è costituito  dalle 
striature  da  cui  sono  solcate  le  lenti  che,  per  effetto  pri- 
smatico, fanno  si  che  la  mira  luminosa  sia  attraversata  da 
una  strìsda  luminosa  perpendicolare  alle  striature  stesse. 

I vetri  striati  hanno  inoltre  il  vantaggio  di  es.sere  un  test 


che  può  essere  eseguito  a tutte  le  distanze  e in  tutte  le 
posizioni  di  sguardo.  In  assodazione  a essi  si  può  usare 
una  barra  di  filtri  roi^i  a densità  crescente  per  valutare 
quanto  .sia  radicata  la  situazione  sensoriale  del  paziente 

(V.  ORTOmCA  F.  FiEorncA). 

Considerando  le  differenti  rispiìsie  ottenibili  ai  vari 
test,  è fondamentale,  quando  si  parli  dello  stato  sensoria- 
le di  uno  strabico,  spedlìcare  come  e con  quale  metodo 
esso  è stato  misurato.  Si  deve  poi  determinare  l'acutezza 
visiva  in  entrambi  gli  occhi.  Per  (a  frequente  concomitan- 
za di  un'ambliopia  nei  pazienti  strabici,  essa  va  misurata 
sta  con  gli  stimoli  uniti  che  con  quelli  separati  (preferi- 
bilmente E di  Snelien  o ('  di  Landolt). 

Prognosi 

Per  quanto  riguarda  ramhliopia.  essa  può  essere  risulta 
con  l'opportuna  terapia  solo  se  questa  viene  correttamen- 
te iniziata  il  più  precocemente  possibile  e comunque  non 
oltre  il  anno  di  età.  Solo  fino  a questa  età,  infatti, 
si  ha  una  plasticità  del  sistema  visivo  che.  se  da  una  parte 
consente  l’instaurarsi  dcirambliopia  stessa,  dall'altra  d dà 
la  possibilità  di  curarla  con  l'opportuna  terapia  riabilitatt- 
va.  Due  sono  comunque  i fattori  da  ritenersi  fondamenta- 
li: l'età  d’insorgenza  dello  s.  e il  temp«>  trascorso  tra  que- 
.sta  e Tinizio  del  trattamento.  Un’ambliopia  strabica  ini- 
ziata nei  primi  mesi  di  vita  ben  diffìcilmente  potrà  e^crc 
risolta  dopo  anche  pochi  anni  di  attesa.  Al  contrario, 
un'ambliopia  insorta  tardivamente,  ad  es.  a 6 anni  di  età. 
sarà  recuperabile  anche  dopo  un  certo  periodo  di  tempo. 
Una  prognosi  certamente  sfavorevole  si  ha  nei  casi  com- 
plicati da  fissazione  eccentrica.  Una  situazione  prognosti- 
ca del  tutto  simile  si  ha  nei  confronti  della  visione  bino- 
culare. Nelle  forme  congenite,  o della  primissima  infan- 
zia, non  vi  è possibilità  alcuna  di  recuperare  una  visione 
bimKularc  normale,  in  quanto  il  paziente  non  l'ha  mai 
avuta.  Le  migliori  possibilità  si  hanno  negli  s.  tardivi,  in 
cui  il  paziente  ha  potuto  sviluppare  una  situazione  senso- 
riomotoria normale.  Anche  in  questi  casi,  comuntjue.  il 
successo  dipende  notevolmente  dalla  precocità  d^inizio 
della  terapia.  È certo  che  molto  frequentemente,  tra  la 
possibilità  di  facilitare  l'instaurarsi  di  una  soppressione,  e 
quella  di  consolidare  una  visione  binoculare  anomala,  va 
scelta  qucst'ultima  strada,  come  quella  che  può  fornire  al 
paziente  un  minimo  di  conforto  binoculare,  anche  se  di 
tipo  anomalo. 

Terapia 

La  migliore  terapia  è la  profilassi.  Stflo  con  una  valida 
prevenzione  delle  cause  favorenti  lo  s.  se  ne  potranno 
evitare  i danni  che,  come  si  è visto,  oltre  che  estetici 
sono  sia  sensoriali  che  scnsoriomolori.  Per  essere  vera- 
mente cffìcace  la  prima  visita  dovrebbe  essere  fatta  entro 
il  1*^  anno  di  vita.  Si  deve  distinguere  una  terapia  della 
deviazione  oculare  e una  delle  sue  sequele. 

La  terapia  della  deviazione  (Kidare  si  diridc  nelle  se- 
guenti possibilità. 

a)  Terapia  non  chirurgica:  il  primo  passo  terapeutico 
è la  correzione  ottica  di  un  eventuale  vizio  refrattivo, 
L’esame  della  refrazione  va  eseguito  in  ciciopiegia  farma- 
cologica (atropina,  omatropina,  ciclope ntolato).  'Falvolta 
la  correzione  ottica  elimina  la  deviazione  per  lontano,  ma 
non  per  vicino;  sarà  utile,  in  questi  casi,  prescrivere  lenti 
bifcKali  aggiungendo  una  lente  sferica  positiva  di  3 diot- 
trie per  vicino  al  fine  di  eliminare  totalmente  ogni  sforzo 
accomodativo.  Esistono  anche  metodi  farmacologici  atti  a 
ridurre  l'effetto  dello  sforzo  accomodativo  sulla  conver- 
genza: ad  es..  l'instillazionc  di  colliri  miotici.  Particolar- 
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Fig.  1 1 . Rcirncc^slone  muscola- 
re. A)  Una  volta  aperta  la  a>n- 
giuntiva.  viene  ageanciato  con 
un  uncino  il  B)  Il  mu- 

scolo viene  vi^'ato  dali'tnser- 
ZH>ne  sclerale  e viene  agganciato 
con  due  pumi  alla  sua  estremità 
tendinea.  O Mediante  i suddetti 
punii  di  sutura,  la  sua  insennone 
sclerale  viene  spostata  airindic- 
iro  deirentità  opportuna.  D)  Da 
ultimo  viene  richiusa  la  congiun- 
tiva. 


C 


D 


mente  in  Luropa  ha  avuto  un  grande  sviluppo  la  terapia 
prismatica  della  deviazione  cKularc.  anche  se  è applicabi- 
le con  successo  sr:)lamcntc  in  pochi  casi. 

b)  Terapia  chirurgica:  la  chirurgia  dei  muscoli  tKularì 
non  riveste  particolari  difficoltà  tecniche.  Tutt'ai  più  esse 
sono  in  rapporto  alla  scelta  dei  muscoli  da  operare  e al- 
l'entìtà  deiriniervento.  La  chirurgia  muscolare  non  si 
propone  solo  lo  scopo  di  raddrizzare  gli  occhi  in  posizicv 
ne  primaria,  ma  anche  di  regolarizzarne  la  rotazione  in 
modo  da  renderla  il  più  simmetrica  possibile.  1 dodici 


muscoli  su  cui  si  può  intervenire  dovranno  quindi  essere 
rinforzati  o indeboliti  nella  loro  azione  in  modo  da  ren- 
dere simile  1 escursione  dei  muscoli  agonisli  e antagonisti 
omo-  c conirolalerali.  Per  ottenere  ciò  abbiamo  a dispo- 
sizione rindebolimenlu  dei  muscoli  iperfunzionanti.  che 
consiste  nella  retrocessione  della  loro  inserzione  sclerale 
(hg.  Il),  e il  rinforzo  di  quelli  ipofunzionanti,  tramite  la 
resezione  della  parte  terminale,  costituita  in  gran  parte 
da  tendine  (ftg.  12).  Lo  spostamento  in  aito  o in  basso,  in 
rapporto  airinserzione  originale,  di  muscoli  orizzontali. 


Fig.  12.  Resezione  muscolare. 
A]  Dopo  aver  aperto  la  con- 
giuntiva ed  aver  agganciato  U 
musouio  u>n  un  uiKino.  si  posi- 
zionano due  numi  di  sutura  nel 
corpo  muscolare  alla  distanza 
opportuna  dairirrscrzione  sclera- 
le. B)  Il  muscolo  viene  tagliato 
ai  davanti  dei  punti  suddetti. 
C)  Si  asporta  il  pezzo  di  muscolo 
tino  airmserzionc  tendinea  scle- 
rale. O)  ed  F.)  Si  riaggancia  il 
muscolo  alla  inserzione  sdcralc 
originaria  mediante  i punti  di 
sutura  precedentemente  posi- 
zionati. 
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oppure  in  senso  temporale  o nasale  di  muscoli  verticali, 
può  aumentare  o indebolire  l'effetto  rotatorio  in  certe 
posizioni  di  sguardo. 

La  chirurgia  a volte  deve  risolvere  un  altro  problema: 
la  variabilità  dell’angolo  di  s.  Per  es..  nelle  forme  dovute 
a nistagmo.  l'angolo  può  essere  minimo  quando  il  pazien- 
te non  si  applica  e invece  aumentare  notevolmente  quan- 
do, per  vedere  meglio,  egli  ipcrconvcrgc  al  fine  di  bloc- 
care le  scosse  di  nistagmo.  In  questi  casi,  oltre  agli  inter- 
venti tradizionali,  si  può  rendere  paretico  il  muscolo 
mediante  un  ancoraggio  sclerale  dello  stesso  posterior- 
mente aH'equatorc  bulbarc  (faden  oprration  di  Cuppers 
o miop^ssia  retroequatoriate).  Il  ni.stagmo  potrà  essere 
bloccato  poiché  l'impulso  nervoso  agisce  sul  muscolo,  ma 
l'iperconvergenza  è diminuita  dall  cffctto  paretizzante 
della  miopessia.  Sul  momento  più  opportuno  per  l’esecu- 
zione dell’intervento  i pareri  sono  discordi.  Alcuni  AA. 
sono  favorevoli  a intervenire  precocemente  (6**  mese  di 
vita);  secondo  altri,  invece,  é più  corretto  attendere  hno 
al  3^  anno,  quando  il  bambino  sarà  in  grado  di  collabora- 
re. Non  si  può  comunque  generalizzare,  in  quanto  esisto- 
no casi  in  cui  è conveniente  un  intervento  precoce,  come 
quando  è possibile  restituire  una  visione  binoculare  nor- 
male. mentre  in  tanti  altri  é più  prudente  attendere  che  il 
quadro  sia  chiaro.  Dopo  i 10-15  anni  va  poi  sempre  valu- 
tata la  possibilità  di  una  diplopia  postoperatoria. 

La  terapia  delVambtiopia  (v.  ortottìca  f Pi.ForriCA) 
può  essere  eseguita  con  metodi  passisi,  come  l’occlusione 
deU'occhio  fìs.sante  c la  penalizzazione  ottica  e/o  farmaco- 
logica.  oppure  con  metodi  cosiddetti  attivi  o pleottid  (ad 
es.,  di  Bangerter  e di  C'uppers).  I risultati  a distanza  di 
questi  ultimi  sono  tuttavia  scoraggianti.  Esiste  anche  una 
terapia  ortottica  per  le  sequele  sensoriomotorìe  (movi- 
menti fusionali  anomali)  conosciuta  come  temporizzazio- 
ne  prismatica. 
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paralisi  o le  paresi  di  uno  o più  muscoli  oailoestrinse- 
ci  provocano  una  deviazione  oculare  più  o meno  eviden- 
te. con  caratteristiche  proprie  che  la  distinguono  dallo  s. 
amaimiianie. 

Etiolofia 

La  nota  ctiologica  può  interessare:  i muscoli,  le  giunzioni 
neuromuscolari,  i nervi  periferici,  i nuclei  iKuiomotorì.  la 
regione  sopranucleare.  Essa  può  essere  imputabile  a 
traumatismi,  tumori,  alterazioni  vascolari,  meningiti,  al- 
terazioni metaboliche  (diabete),  malattie  del  S.N.C..  ncu- 
riti  periferiche,  malattie  infettive,  eie.  In  particolare,  le 
paralisi  miogeniche  riconoscono  come  cause  più  frequen- 
ti: le  miositi,  le  fibrosi  muscolari,  gli  ostacoli  meccanici 
(cicatrici,  fratture  dcU’orbita  con  incarceramento  musco- 
lare) l’ipoplasia  o aplasia  muscolare.  La  maggior  parte 
dei  casi  però  rimane  a etiologia  sconosciuta. 

Classificazione 

Si  distinguono;  u)  paralisi  vudate.  che  colpiscono  un  solo 
muscolo;  quella  del  retto  laterale  (VI  nervo  cranico)  é la 
più  frequente:  seguono  poi  quelle  deirobitquo  superiore 
(IV  nervo  aanico)  e di  uno  dei  muscoli  innervati  dal  III 
nervo  cranico,  più  spesso  l'elevatore  palpebrale  e il  retto 
supcriore;  b)  paralisi  multiple,  tipica  la  paralisi  totale  o 
parziale  del  HI  nervo  cranico,  che  può  colpire  solo  i mu- 
scoli estrinseci  (oftalmoplegia  esterna  (lìg.  13|)  o quelli 
intrinseci  (oftalmoplegia  interna),  oppure  entrambi  (of- 
talmoplcgia  totale);  in  quest'ultima  condizione  si  rilevano 
i seguenti  fatti:  plosi  della  palpebra  superiore  (fig.  14). 
exotro^Ma  con  lieve  ipoiropia.  limitazione  delle  duzioni 
verso  l’alto,  rinicmo  c parzialmente  verso  il  basso,  pupil- 
la midriatica  non  reagente,  paralisi  dell'accomodazione  c 


Fig.  13.  S.  paraliiico.  Paralisi  del  111  nervo  cranico  di  sinistra.  In  piginone  pnmana  (foto  al  centro)  è evidente  la  deviazione  deH’oc- 
cKm  tintsiro  verso  il  basso  e l'esterno;  nello  sguardo  in  destroversione  si  noia  rimpossibiliia  di  addurre  l iKchio  parciico;  nello 

rardo  verso  l'alto  è rìlevahilc  l'incapacttà  di  elevare  l’occhio  sinisiro.  In  questo  paziente  non  è presente  una  ptosi.  segno  evidente 
un  mancato  interessamento  deircfcvalorc  palpebrale,  (r/rigmu/c  Chiesi). 
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Fi|;.  14.  H.  paralitico. 
ParcM  estrinseca  del 
III  nervo  cranico  di 
sinistra.  Evidente  la 
deviazione  dell'occhio 
verso  l'esterno  e il 
bawio.  cui  si  associa 
una  ptosi  per  l'inte- 
ressamento del  mu- 
scolo elevatore  pal- 
pebrale. {Originale 
Chiesi). 


lieve  esoftalmo;  e)  paralLii  associate,  sono  paralisi  binocu- 
lari le  quali  possono  colpire  i movimenti  coniugali  di  ia- 
teralità.  di  verticalità,  di  convergenza  e di  divergenza  (v. 
SGUARix>);  d)  paralisi  alterne,  che  sono  rappresentate  da 
combinazione  di  emiplegia  o emianestesia  con  paralisi  di 
un  nervo  oculomotorc  del  lato  opposto  (v.  aui-rne  sin- 
dromi). 

DiagiMMi  di  sede 

1.  Paralisi  orbitarie.  - Unilaterali,  si  presentano  sotto 
forma  di  paralisi  isolate  o multiple  del  HI.  IV.  VI  nervo 
cranico.  Eccezionale  la  paralisi  totale  del  III  perché,  al 
suo  ingresso  ncH'orbita.  il  nervo  è già  diviso  in  alcune 
sue  branche.  Frequente  resoftalmo.  Sono  in  genere  pro- 
vocate da  lesioni  traumatiche,  da  processi  flogistid  o 
ncoplastict  endorbitari. 

2.  Paratisi  basilari.  - Sono  colpiti  i nervi  oculomoiorì 
nel  tratto  compreso  fra  la  loro  origine  apparente  e l'in- 
gresso nell'orbita  attraverso  la  fessura  sfenoidale.  Le 
cause  più  frequenti  sono  rappresentate  da  traumi,  me- 
ningiti. neoplasie,  emorragie,  aneurismi.  Fra  le  sindromi 
più  tipiche  ricordiamo  quelle  del  crocevia  petrosfenoida- 
Ic  (Jacob),  del  seno  cavernoso  e della  sua  parete  latera- 
le (Fobt).  della  fessura  orbitaria  supcriore,  dcirapicc 
orbitario. 

3.  Paralisi  radicolari.  - I nervi  oculomotori  sono  col- 
piti nel  tratto  compreso  fra  il  nucleo  e l'origine  apparen- 
te. ove  contraggono  rapporti  con  le  vie  piramidali  c con 
le  radici  del  VII  nervo  aanico.  Si  presentano  quindi  in 
genere  sotto  forma  di  paralisi  alterne  (v.  alterne  sin- 
dromi). 


TAB.  I.  DIAGNOSI  DIFFERENZIALE  TRA  .STRABISMO 
PARAUnCO  E STRABISMO  CONCOMITANTE 


SirabìuBo 

paralitico 

Slrabisao 

concomitante 

Insorgenza 

subitanea  o presente 

graduale  o presente 

alta  nascita 

alla  nascila 

Età 

qualsiasi 

di  solilo  precoce 

Deviazione 

secorvdaria  > prima- 

secondaria  = pri- 

ria 

maria 

Diplopia 

frequente 

rara 

CRA.  ambiiopia 

rare 

frequenti 

Concomitanza 

stadi  finali;  rara 

stadi  iniziali;  fre- 

quenie 

Torcicollo 

frequente 

raro 

Cicloiropia 

frequente  nelle  paresi 

rara  se  non  in  aticg- 

dei  muscoli  vcrti- 

giamenti  A e V 

Sintomi  neuroio- 

possono  cssera 

di  solilo  assenti 

gici 

Pau-pointing 

frequente  nelle  paresi 

assente 

(prova  della 

recenti 

localizzazione) 

4.  Paralisi  nucleari.  - Possono  essere  mono-  o bilatera- 
li. Loro  caratteristica  principale  é quella  di  presentarsi 
sotto  forma  di  paralisi  isolate  (sebbene  non  sia  questo  un 
criterio  assoluto)  perché  i nuclei  sono  ben  distinti  fra 
loro. 

5.  Paralisi  sopranucleari.  - Per  le  paralisi  sopranucleari 
si  rinvia  alla  voce  sguardo. 

Sintomatologia  c diagnosi 

La  diagnosi  si  basa  sul  reperimento  di  alcuni  sintomi  sia 
soggettivi  che  obiettivi  e sull'esecuzione  di  alcuni  esami 
(tab.  1). 

a)  Deviazione  oculare.  - La  deviazione  è tanto  più 
marcata  quanto  più  gli  occhi  vengono  portati  nel  campo 
d'azione  del  muscolo  paralizzato,  mentre  diminuisce  o 
scompare  quando  essi  guardano  in  senso  opposto  al  pre- 
cedente. La  deviazione  primaria  (entità  di  s.  esistente 
quando  fìssa  l’occhio  non  paralizzato)  è inferiore  alla  de- 
viazione secondaria  (entità  di  s.  esistente  quando  fìssa 


Fig.  15.  S.  paralitico.  Paresi  del  VI  nervo  cranico  di  sinistra.  NcH'iinmaffinc  a sinistra  «deviazione  primaria*  con  occhio  destro  fissan- 
te; nelt'ùmnaginc  <i/  centro  «deviazione  secondaria*  con  occhio  sinistro  Jocchio  parctico)  fissante  (in  questo  ca.su  la  deviazione  ocula- 
re è maggiore);  a destra  si  nota  la  posizione  di  torcicollo  assunta  dal  paziente  per  evitare  la  diplopia.  (Originale  Chiesi). 
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l’occhio  paralizzato)  (fig.  15).  Ciò  si  verìfica  per  la  legge 
di  Herìng,  secondo  la  quale  un  impulso  che  parte  dal 
S.N.C.  arriva  ai  due  occhi  con  la  stessa  intensità.  Il  fe* 
nomeno  sì  ha  quindi  perché  l’Impulso  superiore  al  norma- 
le, richiesto  per  mettere  l'occhio  paretico  in  condizione  di 
fissazione,  si  trasmette  con  ugual  forza  al  sinergista  con- 
trolaterale, provocando  un'iperfunzioDe  di  questo  musco- 
lo e quindi  una  deviazione  più  elevata  di  quella  primaria. 

b)  Limitazione  di  movimento  delVocchio  paralizzato.  - 
Si  verifica  quando  il  paziente  guarda  in  direzione  del 
campo  d’azione  del  muscolo  paretico.  Tale  limitazione 
può  essere  così  lieve  da  passare  inosservata.  Può  comun- 
que essere  studiata  mediante  una  coordimetrìa  (test  di 
Hess-Lancaster),  con  cui,  tra  Taltro,  si  evidenziano  le 
eventuali  contratture  muscolari  conseguenti.  Ricordiamo 
che  l'antagonista  omolaterale  va  incontro  a contrattura, 
l’agonista  controlaterale  presenta  iperattività.  mentre 
l’antagonista  controlaterale  è ipofunzìonante  (paralisi  ini- 
bitoria di  Chavasse).  Altro  test  utile  per  la  determinazio- 
ne del  muscolo  paretico  è Vhead’tilt  test  di  Bielschowsky, 
specìfico  per  le  paresi  dell’obliquo  superiore. 

c)  Posizione  anomala  del  capo.  - Viene  definita  come 
torcicollo  oculare.  Soprattutto  per  evitare  la  diplopia,  il 
paziente  pone  il  capo  in  posizione  tale  da  evitare  l’entra- 
ta in  funzione  del  muscolo  paretico  (fìg.  15).  Nei  bambi- 
ni, se  la  paralisi  è diventata  concomitante,  si  può  avere 
ugualmente  un  torcicollo  per  far  si  che  lo  sguardo  riman- 
ga nell’area  di  visione  binoculare  anomala.  Ciascun  tipo 
di  paralisi  muscolare  ha  una  particolare  posizione  del 
capo  preferita,  più  o meno  inconsciamente,  dal  paziente. 
Se  non  si  hanno  modificazioni  muscoloschcletrìche  essa 
scompare  occludendo  l'occhio  paretico.  Una  forma  parti- 
colare di  torcicollo  oculare,  descritta  per  primi  da  Bago- 
lini,  Campos.  Chiesi,  é quella  assodata  alla  plagiocefalia. 
Questa  disostosi  cranica  è data  da  una  precoce  saldatura 
di  una  delle  due  suture  coronariche,  per  cui  si  hanno  ipo- 
sviluppo e schiacciamento  dell’osso  frontale  omolaterale. 
Conseguentemente  si  ha  una  retroposizione  della  troclea 
che  renderà  meno  efficace  l'azione  deli'obliquo  superiore, 
per  cui  l'effetto  finale  sarà  quello  di  una  paralisi  del  IV 
nervo  cranico. 

d)  Riduzione  del  campo  di  sguardo  monoculare.  ~ Si 
verìfica  nel  settore  corrispondente  al  campo  d'azione  del 
muscolo  paralizzato.  Può  essere  negativo  in  forme  lievi. 

e)  Riduzione  del  campo  di  visione  binoculare  singola.  - 
È questo  un  esame  spesso  trascurato,  importante,  invece, 
per  controllare  l'andamento  dei  fatti  paretid  e il  risultato 
di  un  eventuale  atto  operatorio,  eseguito  a paralisi  stabi- 
lizzata. Si  rileva  a un  comune  perìmetro  utilizzando  una 
mira  luminosa. 

f)  Riduzione  della  velocità  dei  movimenti  saccadici.  - Si 
ha  specialmente  nella  direzione  del  campo  d’azione  del 
muscolo  paralizzato.  Essi  possono  essere  sostituiti  da 
movimenti  oculari  di  inseguimento  che  si  realizzano  a 
scatti  e non  uniformemente,  detti  «a  ruota  dentata». 

g)  Diplopia.  - È presente  nelle  forme  acquisite  del- 
l’adulto. In  quelle  acquisite  dell’infanzia,  come  in  quelle 
congenite,  essa  è rapidamente  eliminata  o da  fatti  di  sop- 
pressione localizzata  o da  un  riadattamento  del  potere  di 
localizzazione  spaziale  della  retina  deU’oochio  deviato 
detto  corrispondenza  retinica  arwmala  (v.  sopra:  strabi- 
smo concomitante). 

h)  Falsa  proiezione  deU’immagine  e falsa  localizzazione 
dell’oggetto  (past-pointing).  - Sono  provocate  da  un  ab- 
norme impulso  nervoso  che  giunge  al  muscolo  deficitario 
nello  sforzo  di  determinare  una  sua  contrazione  e Quindi 
un  movimento  più  o meno  insufficiente  o nullo  del  bulbo 
oculare  in  direzione  del  campo  d’azione  del  muscolo  col- 
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pito.  Per  mettere  in  evidenza  questo  sintomo  si  prega  il 
paziente,  con  un  occhio  chiuso,  di  portare  rapidamente  il 
dito  indice  su  una  mira  posta  davanti  a esso,  in  modo 
tale  da  non  vedere  la  propria  mano.  Quando  è occluso 
l'occhio  sano,  il  paziente  porta  il  dito  lateralmente  alla 
mira  in  direzione  del  campo  d'azione  del  muscolo  pareti- 
co.  È comunque  un  fenomeno  che  tende  a scomparire  nel 
tempo. 

i)  Andatura  incerta  e difficoltà  di  orientamento.  - Sono 
secondarie  ai  fatti  di  cui  sopra  e scompaiono  quando  è 
occluso  l’occhio  sede  di  paralisi. 

l)  Vertigini  e nausea.  - Sono  secondarie  alla  diplopia  e 
alle  altre  alterazioni.  Si  manifestano  più  frequentemente 
quando  sono  colpiti  i muscoli  verticali,  a causa  del  loro 
effetto  torsionale. 

m)  Test  della  dazione  forzata.  - Serve  per  stabilire  la 
presenza  di  contratture  o di  ostacoli  meccanici.  Molto  uti- 
le, ad  es.,  nei  sospetti  incarceramenti  di  un  muscolo  in 
linee  di  frattura  delle  pareti  orbitarie. 

n)  Elettromiografia.  - Ha  valore  solo  in  associazione 
ad  altre  metodiche  per  stabilire  se  la  paralisi  sia  di  origi- 
ne miogena  o neurogena. 

Terapèa 

Si  fonda  sulla  diagnosi  etiologica  e su  quella  di  sede, 
giacché  bisogna  agire  soprattutto  sull’affeziorte  che  ha 
provocato  la  paralisi  oculomotorìa.  Peraltro  un  intervento 
volto  alla  correzione  o eliminazione  del  disturbo  di  base 
non  dà  sempre  risultati  soddisfacenti.  In  questi  casi, 
quando,  a dispetto  dei  nostri  tentativi,  la  paralisi  persiste, 
si  deve  prendere  in  considerazione  l’ipotesi  di  un  inter- 
vento chirurgico,  che  comunque  non  dovrà  essere  esegui- 
to fino  a quando  essa  non  si  sia  stabilizzata  (almeno  6 
mesi).  Lo  s.  paralitico  ha  infatti  un  decorso  molto  più 
dinamico  di  quello  dello  $.  concomitante,  andando  incon- 
tro nel  tempo  a variazioni  anche  notevoli. 

In  attesa  dell'intervento  chirurgico,  si  può  alleviare  il 
paziente  dalla  diplopia  con  vari  sistemi  che  vanno  dall'u- 
so di  prismi  a quello  di  lenti  polarizzate,  o,  più  sempli- 
cemente, all’occlusione  di  un  ocdtio,  preferìbilmente 
quello  sede  di  paralisi. 

La  terapia  chirurgica,  oltre  a eliminare  il  fatto  estetico 
costituito  sia  dalla  deviazione  oculare  che  dall'eventuale 
torcicollo,  elimina  la  diplopia  tendendo  a ottenere  una 
visione  binoculare  singola  in  tutte  le  posizioni  di  sguardo, 
o,  per  lo  meno,  in  un’area  la  più  ampia  possibile.  1 mu- 
scoli su  cui  si  può  intervenire  dovranno  quindi  essere  rin- 
forzati o inde^liti  nella  loro  azione  in  modo  da  rendere 
il  più  simile  possibile  l’escursione  dei  muscoli  agonisti  e 
antagonisti  omo-  e controlaterali.  Oltre  ai  vari  interventi 
di  recessione  e resezione,  è p>ossibile  agire  mediante  in- 
terventi detti  «di  supplenza»  in  cui  si  esegue  una  traspo- 
sizione di  una  parte  dei  muscoli  adiacenti  a quello  pareti- 
co, reinserendoli  nelle  vicinanze  della  sua  inserzione.  Ad 
es.,  in  caso  di  paralisi  del  retto  laterale  si  possono  usare 
per  la  supplenza  il  retto  inferiore  e quello  superiore  (in- 
terventi di  Jertsen,  Hummelsehin,  O’Connor  e altre  va- 
rianti). 

È inoltre  possibile  ridurre  l'incortcomitanza  dello  s. 
paralitico  mediante  un  ancoraggio  sclerale  retroequatorìa- 
ìe  del  muscolo  agonista  controlaterale  a quello  paretico 
(intervento  di  Cuppers).  Ci  si  può  avvalere,  infine,  della 
recessione  con  suture  aggiustabili  dell’antagonista  del 
muscolo  parctico.  Con  questo  tipo  dì  intervento  si  può 
regolare  l’entità  della  recessione  in  un  momento  successi- 
vo all'atto  chirurgico  vero  e prc^o,  basaiKlosi  sulle  indi- 
cazioni stesse  del  paziente. 
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STRABISMO  LATE^f^E  (ETEROFORIA) 

Quando  una  deviazione  oculare  non  è costantemente 
manifesta,  ma  diviene  tale  solo  occasionalmente,  quando, 
cioè,  la  fusione  motoria  non  è più  sufficiente  a mantenere 
gli  occhi  in  asse,  si  parlerà  di  s.  latente  o eteroforia.  Come 
le  cterotropic.  anche  queste  forme  di  s.  possono  essere  di 
tipo  convergente,  divergente,  o verticale,  più  raramente 
di  tipo  rotatorio.  In  quest'ultimo  ca.se,  l'occhio  è ruotato 
attorno  al  suo  asse  anteropostcriore  e il  più  delle  volte 
ciò  si  accompagna  a uno  s.  verticale  più  o meno  csidcnic. 
Lo  s.  latente  può  essere  dovuto  a una  non  corretta  posi- 
zione di  riposo  degli  assi  oculari,  in  quanto  gli  occhi  si 
trovano  anatomicamente  in  una  posizione  di  non  paralle- 
lismo (teoria  sostenuta  principalmente  da  Biclschowsky). 
Tale  non  corretta  posizione  di  riposo  può  essere  seconda- 
ria a un  angolo  o troppo  grande,  o troppo  piccolo  degli 
a.<Lsi  orbitari  (compreso  di  solito  entro  i 45”),  a seconda 
della  quantità  di  tessuto  grasso  orbitario  e di  altre  situa- 
zioni  anatomiche  particolari.  A seconda  che  lo  s.  sia  do- 
vuto a una  predominanza  degli  impulsi  della  divergenza 
su  quelli  della  convergenza  o viceversa,  si  avrà,  nel  primo 
caso  un’exoforia  (s.  latente  divergente),  nel  secondo 
un'esoforia  (s.  latente  convergente)  (teoria  sostenuta  so- 
prattutto da  Duanc).  Molto  probabilmente  entrano  in 
gioco  sia  i fattori  anatomici  che  quelli  innervazionali.  È 
facile  che  un  ruolo  importante  venga  svolto  da  un'erro- 
nea distribuzione  del  tono  muscolare.  Comunque  lo  s. 
latente  più  frequente  è rexoforìa  (divergente).  Questo 
tipo  di  contrariamente  alTeterotropia.  presenta  una 
visione  binoculare  normale,  quando  gli  occhi  si  trovano 
in  posizione  di  parallelismo.  Tuttavia,  il  dover  mantenere 
costantemente  tale  parallelismo  in  un'exoforia,  o la  ne- 
cessità di  dover  mantenere  gli  occhi  in  convergenza  nella 
visione  per  vicino  (ad  es..  lettura),  possono  provocare  nel 
paziente  un  certo  sforzo  e un  affaticamento  oculare  detto 
astenopia. 

Generalmente  queste  forme  di  s.  latente  si  manifestano 
quando  il  soggetto  è stanco  e non  riesce  più  a mantenere 
^i  occhi  paralleli.  Il  test  dello  schermo  {cover-uncover 
test)  è una  semplice  manovra  per  mettere  in  evidenza 
questa  deviazione  saltuaria.  Si  pone  uno  schermo  davanti 
a un  occhio  per  interrompere  la  fusione  motoria;  essa  è 
infatti  l'espressione  di  un  riflesso  di  origine  binoculare. 
Interrompendosi,  quindi,  il  riflesso  fusionalc,  l'occhio  sot- 
to lo  schermo  devia,  mentre,  togliendo  io  schermo,  lo 
stesso  riflesso  fusionale  riporterà  l'occhio  in  posizione  di 
parallelismo. 

Lo  s.  latente  può  essere  causa  di  disturbi  astcnopeici 
come  la  cefalea  e.  nei  casi  più  gravi,  anche  la  nausea  c il 
vomito.  Occludendo  l'occhio  non  dominante,  e impeden- 
do a>sl  lo  sforzo  fusionale,  i disturbi,  se  sono  dovuti 
realmente  allo  s.  latente,  cesseranno. 

L'intervento  chirurgico  di  solito  risolve  questi  disturbi. 
Esso.  poi.  non  solo  è indicato  da  motivi  di  ordine  esteti- 
co. ma  anche,  in  as.sen/a  di  astenopia.  dall'evenienza  che 
la  deviazione  tenda  a divenire  sempre  più  manifesta.  In 
effetti,  il  paziente,  se  tende  a evitare  lo  sforzo  fusionale 
utile  a mantenere  il  parallelismo  oculare,  abbandona 
l’occhio  non  dominante  e lo  s.  è sempre  più  frequente- 
mente manifesto.  Nei  bambini  al  di  stMlo  degli  8-10  anni 
si  ha  la  tendenza  allo  sviluppo  di  uno  scotoma  da  sop- 
pressione che  tende  a evitare  la  diplopia  quando  l'occhio 
è deviato.  Di  conseguenza  si  potrà  avere  il  graduale  svi- 
luppo di  tutte  quelle  alterazioni  sensoriali  precedente- 
mente descrìtte,  come  la  corrispondenza  retinica  anomala 
e l'ambliopia.  Ritardare  eccessivamente  l intcrvcnto  può 
rendere  diffìcile  reinstaurarc  una  corrispondenza  retinica 
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normale,  se  ha  fatto  in  tempo  a svilupparsi  una  C'RA  for- 
temente radicala. 

Come  si  è dunque  visto,  non  sempre  si  hanno  limiti 
ben  defìniti  tra  le  forme  manifeste  di  s.  (eterotropie)  e 
quelle  latenti  (eteroforìe),  ma  spesso  le  prime  possono 
lentamente  sostituirsi  alle  seconde.  In  questi  casi,  sono 
molto  utili  gli  esercìzi  ortottid  che  tendono  a migliorare 
la  capacità  di  fusione  del  paziente  (ampiezza  fusiva). 
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BRUNO  BAGOI.IN1  E CARLO  CHIESI 

STRAMONIO 

Sin.:  pomo  spinoso;  datura.  - F.  stramoine.  - I.  siramo- 
nium:  thorn-apple.  • t.  Siechapfel.  - s.  estramonio. 

Foglie  c semi  della  Datura  stramonium  L..  grande  erba 
annuale,  appartenente  alla  famiglia  delle  Solanaccc,  mol- 
to diffusa  nei  luoghi  incolti  c aridi,  talvolta  cxillivata. 

Le  foglie  astengono  circa  0.2-0,5%  di  alcaloidi.  ì semi  fino  a 
0,4%.  Gli  alcaloidi  sono  custiluiti  in  prevalenza  da  L-ioiciamme 
con  piccole  quantità  di  atropina  c di  scopolamina  (<■  iosdna) 
nella  droga  fresca,  mentre  nella  droga  secca  sono  contenute 
quantità  maggion  e variabili  di  atropina,  che  si  forma  per  la  ra- 
ccmizzazionc  della  insciamina.  Oltre  ad  alcaloidi,  si  trovano  olio 
etereo,  olio  grasso  e nitrato  di  potassio. 

Lo  stramonio  possiede  le  stesse  proprietà  farmacologi- 
che delia  belladonna  (v.).  per  cui  sia  le  due  droghe  che  i 
loro  preparati  galenici  si  usano  per  le  stesse  indicazioni  e 
nelle  stesse  proporzioni.  Lo  s.  è però  noto  specialmente 
per  l'uso  che  se  nc  è fatto  in  forma  di  sigarette  nella  cura 
dclKasma.  Quest'uso  deve  probabilmente  essere  attribuito 
al  fatto  che  la  terapia  con  sigarette  allo  s.  è stata  intro- 
dotta in  Europa  dalle  Indie  Orientali,  dove  si  usa  la  D. 
fero.x.  specie  che  è stata  poi  in  Europa  sostituita  dalla  D. 
stramonium.  L'azione  di  questa  terapia  è dovuta  certa- 
mente all’azione  parasimpaticolitica  dell'atropina,  idonea 
a produrre  un  rilasciamento  della  muscolatura  liscia 
bronchiale.  È stato  infatti  dimoslruto  che  il  fumo  delle 
sigarette,  che  contengono  1.25  g di  foglie  di  s.,  contiene 
più  di  0,5  mg  di  atropina.  Sembra  però  che  l'azione  sia 
transitoria  e che  anzi  possa  essere  seguita  da  un  altro 
accesso  asmatico,  dovuto  aH  irritazionc  bronchiale  provo- 
cata dal  fumo.  Le  sigarette  allo  s.  non  sono  più  impiegate 
nell  asma  bronchiale. 

Per  le  indicazioni  terapeutiche  c per  la  posologia  v. 
BtLLADONNA. 
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STREPTOCHINASI  £ STREPTODORNASI 


STRANGURIA 

(ripreso  modem,  dal  iat.  stranguria,  latinizz.  del  gr.  stran- 
gurìa  difficoltà  d'urìnare,  comp.  di  stranx  goccia  e -uria, 
cfr.  ùron  urina],  f.  strangurie.  - l.  sfrangury.  - T.  Strangu- 
rie.  - S.  estranguria. 

Con  il  termine  stranguria  si  intende  il  passaggio  doloroso 
e difficoltoso  delle  urine,  con  sensazione  di  spasmi  vesct* 
cali  e dolore  di  tipo  urente  riferito  alPuretra  distale, 
prossimalmente  al  glande  (per  gli  uomini),  o prettamente 
uretrale  (per  le  donne). 

Tale  sensazione  dolorosa  è solitamente  riferita  all’atto 
della  minzione,  ma  può  essere  più  marcata  atrinizio, 
durante,  o alla  fine  della  stessa.  Occasionalmente  viene 
avvertita  dopo  il  termine  della  minzione. 

Tale  sintomo  è,  nella  maggioranza  dei  casi,  la  risultan- 
te dei  processi  infiammatori  e infettivi  localizzati  ali’ure- 
tra.  alla  prostata  o alla  vescica.  In  ogni  caso  la  presenza 
di  s.,  specie  se  associata  a uretrocoltura,  urìnocoltura  e 
prostatocoltura  sterili,  può  far  sospettare  la  presenza  di 
altre  entità  patologiche  quali  la  calcolosi  vescicale,  il  car- 
cinoma transizionale  in  situ  della  vescica  (associato  a poi- 
lachiurìa),  la  sindrome  uretrale  nella  donna,  il  sarcoma 
botroide  della  vescica  nei  bambini. 

Dal  punto  di  vista  terapeutico  va  ricordato  che  la  s.  è 
un  sintomo  e non  un'affezione  morbosa  ben  precisa;  per 
cui  ne  vanno  individuate  le  cause,  a seconda  delle  quali 
scegliere  il  trattamento  (medico  e chirurgico)  più  ade- 
guato. 

® VITO  rAKSADOaO  E WANCESCO  DE  MULA 


STRATIGRAFIA 

F.  siratigraphie.  - I.  stra/igraphy.  - T.  Stratigraphie.  - 
s.  estratigrafia. 


Termine  tuttora  comunemente  usato  in  Italia,  in  alterna- 
tiva a quello,  più  corretto,  di  «tomografìa»,  per  indicare 
una  tecnica  radiografica  in  grado  di  ottenere  immagini  di 
sezioni  prestabilite  del  corpo  umano. 

In  realtà,  già  nel  1%2  è stato  istituito  un  Comitato 
ad  hoc  della  ICRU  {Intemaiionai  Commission  on  Radio- 
logicai  Units)  àclV International  Society  of  Radiology 
per  identificare  un  termine  di  accettazione  universale, 
sostitutivo  delle  denominazioni  in  uso  nei  vari  Paesi 
per  designare  la  tecnica  radiografica  suddetta  (strati- 
grafìa). 

Il  Comitato,  composto  dai  professori  Vallcbona  (Ita- 
lia), Ziedses  des  Plantes  (Olanda).  Stieve  (Germania), 
De  Vulpian  (Francia)  e Watson  (Gran  Bretagna),  dopo 
ampia  discussione  ha  deciso  di  definire  tomogramma  la 
radiografìa  di  una  sezione  del  corpo  umano  e tomografia 
la  tecnica  che  ne  consente  la  realizzazione. 

Per  la  trattazione  dell’argomento  si  rimanda  pertanto 
alla  voce  tomografia. 


ANTUNIU  CHIESA 


STREPTOBAaLLDS  GENERE 

Genere  di  schizomiceti  la  cui  unica  specie  è rappresentata 
da  Slreptobacillus  moniliformisi  questo  è uno  degli  agenti 
della  febbre  da  morso  di  ratto  {rai-hite  fever)  e.  nel  caso 
di  as.sunzione  di  cibi  contaminati,  soprattutto  latte,  causa 
la  cosiddetta  febbre  di  HaverUl. 

Per  la  trattazione  delle  caratteristiche  microbiologiche 
di  5.  moniliformis  e della  conseguente  patologia,  v.  so- 
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STREPTOCHINASI  E STREPTODORNASI 

F.  streptokinase  et  strepiodornase.  - i.  streptokinase  and 
streptodomase.  - T.  Streptokinase  und  Streptodomase.  - 
S.  estreptokinasa  y estrepiodornasa. 

La  strcpiochinasi  c la  streptodomasi  sono  due  enzimi 
prodotti  da  alcuni  ceppi  di  streptococco  ^emolitico  (v. 

STREPTOCOCCUS  CENERE). 

SireptocliiBRsi 

È un  enzima  protcolitico  della  classe  delle  idrolatù  che 
catalizza  la  conversione  del  plasminogeno  in  plasmina, 
anche  se  in  maniera  indiretta. 

Sono  andate  moltiplicandosi  negli  ultimi  anni  le  ricerche  su  un 
sistema  enzimatico  capace  di  digerire  la  fibrina,  che.  inatmo  in 
condizioni  normali,  si  attivi  in  condizioni  patologiche  caratteriz- 
zate dalla  formazione  di  fibrina,  per  processi  flogistici  o coagula- 
tivi. La  plasmina  (o  fibrinolisina)  è una  proteasi  capace  di  agire 
appunto  sulla  fibrina,  digerendola  fino  ad  aminoacidi,  dissolven- 
do quindi  t coaguli  formati  da  fibrina  altamente  polimcrizzata. 
La  plasmina  non  é normalmente  presente  come  tale  nel  sangue, 
ove  esiste  invece  un  suo  precursore  pros-visto  di  massa  mr^ecola- 
rc  maggiore,  il  plasminogeno. 

La  trasformazione  del  plasminogeno  (inattivo)  in  plasmina 
as-vicnc  mediante  idrolisi  enzimatica,  che  porta  al  distacco  dalla 
molecola  del  plasminogeno  di  un  frammento  inibitore  deU’azk>- 
oe  proteolitica. 

L'idroltsi  del  friasminogeno  può  essere  determinata  da  proteasi 
di  diversa  origine.  Ne  sorto  stale  descritte  alcurtc  endogerte  e al- 
tre prodotte  da  mkTorganismi.  Tra  quelle  presenti  neirorgani- 
smo.  normalmente  in  forma  inattiva,  ma  attivabile  in  curKlizioni 
patologiche,  ne  sono  state  descritte  alcune  derivate  dai  danneg- 
giamento dei  tessuti,  altre  presemi  nelle  urine  (urochinasi  [v.])  o 
nel  sangue.  Tra  quelle  di  origine  batterica,  sono  stale  studiate 
soprattutto  quelle  prodotte  da  .streptococchi  (v.  srRtFTCKoccus 
GENERE). 

A queste  particolari  proteasi  è stato  dato  il  nome  di  chinasi. 
per  lo  più  preceduto  da  un  prefisso  ricordante  rorigine;  l'isto- 
chinasi  è quindi  una  proteasi  attivante  prodotta  dai  tessuti, 
l'urochinasi  è quella  unnarìa.  la  streptochinasi  quella  streplo- 
coccka. 

L’esistenza  della  streptochinasi  venne  dappnma  dimo- 
strata da  Tillett  c Gamer,  nel  1933,  nei  filtrati  di  colture 
di  alcuni  streptococchi  emolitici.  Quelli  che  ne  producono 
di  più  sono  gli  streptococchi  emolitici  dei  gruppi  A,  G e 
soprattutto  C. 

La  streptiKhinasi  è una  proteina  a catena  singola  con 
p.  m.  di  4g.(NX).  Data  la  sua  provenienza,  la  streptochi- 
nasi è immunogena  neH’uomo  e provoca  la  formazione  di 
anticorpi  neutralizzanti.  Diversamente  daH'urochinasi,  la 
streptochinasi  non  attiva  il  plasminogeno  a plasmina  in 
maniera  diretta,  ma  forma  dapprima  un  complesso  equi- 
molecolarc  con  il  plasminogeno.  Questo  comporta  un 
cambiamento  conformazionale  del  plasminogeno  com- 
plessato che  espone  un  sito  attivo  in  grado  di  convertire 
in  plasmina  il  plasminogeno  non  complessato  attraverso 
la  rottura  di  un  legame  arginina-valina.  Pertanto,  la 
quantità  di  plasmina  generata  c quindi  Penlità  deirailivi- 
tà  fìbrìnoNtica  dipendono  dalla  disponibilità  relativa  di 
streptochinasi  e plasminogeno  nel  circolo.  Quando  sono 
presenti  modeste  quantità  di  streptochinasi  in  rapporto 
alla  disponibilità  di  plasminogeno,  solo  una  piccola  parte 
del  plasminogeno  si  complevsa  con  la  streptochinasi  e la 
maggior  parte  di  esso  rimane  disponibile  per  essere  con- 
vertita in  plasmina.  Al  contrario,  in  presenza  di  notevoli 
quantità  di  streptochinasi.  gran  parte  del  plasminogeno  si 
complessa  con  la  streptochinasi  e solo  una  piccola  parte 
rimane  disponibile  per  la  conversione  in  plasmina. 
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STREPTOCHINASl  E STREPTODORNASI 


La  streptochina&i  non  viene  assorbita  attraverso  il  tubo 
digerente  e pertanto  deve  essere  somministrata  per  via 
e.  V. 

La  strcptCKihinasi  viene  allontanata  da)  circolo  attraver* 
so  due  meccanismi:  il  primo  prevede  la  rormazionc  di  un 
complesso  streptochinasi-anticorpo  che  viene  allontanato 
rapidamente  (circa  20  min);  il  secondo,  meno  noto,  pre- 
vede la  mctaboUzzazione  e l'escrezione  del  farmaco.  La 
sireptochinasi  eliminata  attraverso  questo  secondo  mec- 
canismo ha  un'emivita  di  circa  90  min. 

Le  principali  indicazioni  aH'impiego  della  strcptochinasi 
(Strc(rtasc*)  sono  costituite  dalla  terapia  della  trombosi 
venosa  profonda,  deH'embolia  polmonare,  delle  occlusio- 
ni arteriose  acute,  della  trombosi  venosa  retinica,  dell  ìn- 
farto  miocardico  in  fase  acuta  precoce  (entro  3-6  h dal- 
rinizio  della  sintomatologia).  In  merito  a quest’ultimo 
sono  in  corso  numerosi  studi  di  grande  interesse;  la  tera- 
pia si  realizza  mediante  bolo  e.  v.  unico  di  i. 500. 000  U. 
in  100  mi  di  soluzione  fisiologica,  infuso  in  60  min. 

Nel  trattamento  delle  tromboembolie  si  impiega  una 
dose  iniziale  di  250.000  U.  infusa  in  30  min,  seguita  da 
una  nuova  infusione  di  100.000-150.000  U./h.  La  dose 
di  mantenimento  va  individualizzata  in  modo  da  conse- 
guire un  allungamento  del  tempi)  di  trombina  pari  a 4-5 
volte  il  valore  pretrattamento.  È altrettanto  necessario 
controllare  che  la  fìbrìnogenemia  non  scenda  al  di  sotto 
dei  100  mg/dl. 

La  durata  del  trattamento  è in  relazione  alla  affezione 
da  trattare.  £.ssa  è.  in  genere,  di  12-24  h nelKembolia 
polmonare  e di  24-%  h nelle  trombosi  venose  profonde. 

Tra  le  ctintroindicazioni  citiamo;  stati  di  sanguinamen- 
to  in  atto,  accidenti  cardiovascolari  recenti,  malattie 
emorragiche,  gravidanza  (soprattutto  verso  la  XX  setti- 
mana) per  il  rischio  di  distacco  di  placenta. 

Nel  caso  di  complicazioni  emorragiche,  si  ricordi  che  la 
sosf>ensione  del  trattamento  comporta  una  pronta  scom- 
parsa deirattività  lìbrìnolitica;  il  riscontro  di  una  grave 
ipohbrinogcnemia  o di  una  grave  coagulopatia  indotta 
dalla  p)a.smina  circolante  richiede  l’infusione  di  plasma 
fresco.  11  trattamento  con  antifibrinolitici.  quali  ac.  trane- 
xamico  c ac.  E-aminocaproico,  è talvolta  necessario. 

Si  pos.sono  avere  anche  reazioni  di  ipersensibilità,  fino 
allo  ^ock  anafilattico. 

L'impiego  in  terapia  della  strcptochinasi  allo  scopo  di  rimuo- 
vere cotenne  fibrinichc  nelle  sierosiii  e nelle  sinovìii  fibrinose  ha 
dato  risultati  negativi,  cod  come  il  suo  uso  nella  meningite  tu- 
bercolare. per  applicazione  endorachidea.  allo  scopo  di  digerire  i 
reticoli  Sbrinici  che  si  formano  nel  liquor  (Cathie). 

Streptodonutti 

La  streptodomasi  è una  dcsossihbonuclcasi  prodotta  dal- 
lo streptococco  emolitico  (v.  stkeptococcus  cenere), 
quasi  sempre  insieme  alia  streptochinasi.  Venne  scoperta 
nel  1948  da  'Hliett  et  a/.«  i quali  usarono,  per  indicare 
renzima,  la  sigla  DORNA  (DesOxyRiboNucleicAcid), 
anomala  rispetto  a quella  (DNA)  già  allora  usata  per 
l'ac.  desossiribonucleico,  preceduta  ^1  prefìsso  strepto-  e 
seguita  dalla  desinenza  propria  degli  enzimi,  -osi.  Non  c'è 
dubbio  che  per  lo  streptococco  questa  DNAasi  sia  un  fat- 
tore diffusore,  in  quanto  fa  diminuire  la  viscosità  degli 
essudati  (specialmente  di  quelli  purulenti)  che  contengo- 
no spesso  quantità  rilevanti  di  ac.  desossiribonucleico 
provenienti  dai  nuclei  delle  cellule  (granulociti,  cellule 
parenchimali  morte,  cellule  batteriche  morte,  eie.).  La 
diminuzione  della  viscosità  degli  essudati  favorisce  la  pro- 
pagazione dei  microrganismi  verso  le  zone  vicine.  D'altra 
parte,  l'devata  viscosità  deiressudaio  ne  favorisce  il  ri- 
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stagno  nella  sede  di  formazione  e ne  ostacola  il  deflusso 
verso  restemo  nei  casi  in  cui  il  processo  flogistico  si  sia 
formalo  in  zone  in  normale  a^municazione  con  l’esterno, 
oppure  sia  contenuto  in  raccolte  apertesi  alPesterno. 

Per  questo  motivo  l'impiego  della  streptodomasi.  da 
sola,  ma  soprattutto  in  associazione  con  la  streptochinasi 
(Varìda.sc^).  è riservato  al  trattamento  locale  di  cavità 
contenenti  essudati  purulenti  (ad  cs..  empiema,  cmotora- 
ce,  sinusiie  cronica,  osteomielite). 

11  farmaco  non  deve  mai  essere  inoculato  per  via  e.  v. 
per  le  gravi  reazioni  che  di  solito  provoca;  anche  Timpie- 
go  per  via  i.  m.  è da  proscrivere  in  quanto  non  ha  giusti- 
fieazioni  terapeutiche. 

Le  soluzioni  impiegate  localmente  (empiemi,  etc.)  con- 
tengono generalmente  200.000  U.  di  streptochinasi  e 
50.000  U.  di  streptodomasi  da  iniettare  più  volte  nella 
cavità.  Si  possono  avere  reazioni  generali  da  pirogeni  e 
fatti  irritativi  locali. 

Controindicazioni  all'uso  si  hanno  in  caso  di  emorragia 
attiva  o quando  esista  una  fistola  broncoplcurica. 
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Le  streptococcic  sono  le  malattie  causate  dagli  strepto- 
cocchi sia  per  invasione  dei  tessuti  che  per  azione  delle 
loro  tossine  o per  una  reazione  dclPorganismo  di  proba- 
bile natura  immunoallcrgica. 

Etiopatogeitcsi  generi 

La  classica  distinzione  degli  streptococchi  in  base  al  loro 
potere  emolitico  sulla  piastra  di  agar-sangue  in  strepto- 
cocchi virìdanti  o alfa-emolitici,  anemolitici  e beta-emoli- 
tici. oggi  è affinata  dalla  possibilità  di  classificare  gli 
streptococchi  in  diverse  specie  o tipi  in  base  alle  loro 
proprietà  biochimiche  e aniigeniche.  Questo  permette  di 
individuare  più  precise  correlazioni  clinicomicrobiologi- 
che c di  riconoscere  alcuni  fattori  patogenetici  batterici 
(V.  STREPTOCOCCUS  GENERE). 

Gli  sirepiococehi  heta-emoliiici  sono  considerati  altamente 
patogeni,  ma  questa  considerazione  è valida  quasi  esclusivamen- 
te per  gli  streptococchi  di  gruppo  A.  che  contengono  l'antigenc 
poirsaccaridico  A nella  loro  parete  cellulare;  essi  sono  respon- 
sabili deirangina  strcptococcica  (v.  fajunof.  [VI,  679j),  dell'eri- 
sipela (v.).  della  scarlattina  (v.).  della  malattia  reumatica  (v. 
REUMATKA  MALATTIA),  della  glooierulonefrite  acuta  (v.  nefrofa- 
HE  MEDICHE  (X.  98]),  di  scpsi  (v.  SETTicrMiF.)  acutc  e di  affezioni 
acute  suppurative  a livello  cutaneo  c di  organi  interni.  Il  potere 
patogeno  degli  streptococchi  del  gruppo  A è legalo  a una  sped- 
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fica  proteina,  la  pruieinu  M.  contenuta  nella  parete  cellulare:  la 
h&pmla  immunitaria  contro  la  proteina  M i prutelliva. 

Gli  streptococchi  hctn-cmolitici  ili  gruppo  C'  c O hanno  una 
paiogcnicità  modesta,  mentre  quelli  del  gruppo  B.  avendo  come 
habitat  preterenziak  l'apparato  genitale  lemmintle.  infettano  il 
neonato  al  momento  del  pano  c possono  causare  in  ciiso  affe- 
zioni gravi,  quali  setticemie,  meningiii  e polmoniii. 

Gli  ureptocffccfii  yini/antt  c anemo/ittc/  cxilonizzano  abitual- 
mente il  cavo  orale  c sono  dolati  di  scarsa  patogcnicità  c ìnva&i- 
vità.  Ciò  non  impedisce  loro  di  attaccare  la  dentina  e causare 
carie  (specie  Sirepfacoccus  rnu/am.  un  anemoliiico).  di  interve- 
nire nella  formazione  dei  granulomi  dentari  c di  entrare  nei  lor- 
renic  circolaiorio  sofiraituito  nel  corso  di  interventi  odontoiairi- 
a.  In  qucst'ultima  evenienza  sono  rapidamente  eliminati,  salvo 
nei  casi  in  cut  i presente  un  vizio  cardiaco  (congenito,  reumati- 
co. ateromasìco.  una  protesi  valvolare)  e in  tal  caso  hanno  una 
partiailarc  propensione  a impiantarsi  sulla  valvola  lesa  e a dare 
l'endocardite  haticrica  subacuta.  È questo  un  tropismo  proprio 
del  baiierio.  legato  alla  sua  capacità  adesiva  verso  la  valvola  al* 
tcrata.  capacità  che  oggi  ^ stata  valutata  quantiiativamcnic. 

Se  poniamo  eguale  a I il  potere  adesivo  valvolare  dello  strep- 
tococco beta-emolitico  di  gruppo  A abbiamo  questa  graduatoria 
in  termini  di  adesivilà  al  tessuto  valvolare: 

S.  mu/a/i.v  473 
.V.  òoiTf  W7 
,V.  Mùùir  HO 
5.  lungim  Ilio 
S.  /a<ru/ù 
.V.  miilt’ri  13 

Questo  spiega  perché  l'endiK'ardile  batterica  subacuta  è soste- 
nuta in  netta  prevalenza  da  strepiocixxhi  viridanti  o ancmolitici. 

Un  gruppo  a parte  di  strcptocixxhi  è il  gruppo  f).  rappresen- 
talo da  quegli  strepUKOcchi  che  M>no  dotati  deirantìgene  di 
gruppo  D,  costituito  da  ac.  tcicuico  invece  che  da  un  polìsucxa- 
ridc  (tutti  gli  altri  gruj^  hanno  antigeni  di  gruppo  polisaccarìdi- 
ci).  raggruppiiti  tra  i beta-emolitici,  ma  di  regola  danno 
colonie  viridanti  c ancmolitiche 

li  loro  habitat  i rintcstino.  sono  di  solito  poco  patogeni,  ma 
possono  talvolta  virulcntarsi  invadendo  la  cavità  addominale, 
l'apparalo  urinario  c genitale  c dando  infezioni  generalizzate,  ad 
es  endocarditi  batteriche  subacute.  Tra  gli  streptococchi  di 
gruppo  D gli  enien>c<KchÌ  sono  panicfdarmcntc  resistenti  (al 
calore,  alle  alle  concentrazioni  di  NaCI)  e sono  poco  sensibili 
agli  antibiotici  c in  particolare  alla  penicillina  G.  Le  loro  inie- 
zioni, specie  le  setticemie,  rappresentano  perciò  ancora  oggi  un 
problema  serio. 

Ricorderemo  gli  streptococchi  anaerohi  obbligati,  dì  regola 
ancmolitici  (pcptostreplococchi).  Sono  normali  saprofiii  del  cavo 
orale,  intestino,  genitali  femminili  Possono  virulcntarsi  e infet- 
tare soprattutto  tessuti  necrotici. 

L’unico,  importante,  quadro  di  infezione  strcptococdca 
a patogenesi  lossinica  è la  scarlattina  (v.).  L'esantema  e 
l'enantema  tipici  della  malattia  sono  causati  dalla  tossina 
critrogcnica.  prodotta  da  streptococchi  beta-emolitici  di 
gruppo  A (eccezionalmente  di  gruppo  C o G).  1 ceppi  di 
sireptococa)  produttori  di  tale  tossina  sono  tutti  dotati  di 
un  particolare  fago  temperato  (ceppi  lisogeni  di  strepto- 
coox))  e provocano  la  malattia  quando  colpiscono  bam- 
bini privi  di  anticorpi  neutralizzanti  la  tossina  (Dick-po- 
sitivi). 

Un  altro  importante  gruppo  di  malattie  è intimamente 
correlato  agli  strcptocxKchi  ^la-emolitici  di  gruppo  A:  la 
malattia  reumatica  (v.  reumatica  maijvttia).  la  glomeru- 
lonefrite  acuta  (v.  nefropatie  mediche);  alcuni  casi  di  en- 
tema  nodoso  (v.),  di  linfoadenite  benigna  (v.  linfangite  e 
UNFADF.Nrn:),  di  porpora  di  Schoenlein-Henoch  (v. 

SCHOENLEIN-HENOCH,  MALATTIA  Di). 

Si  ammette  che  queste  malattie  non  siano  dovute  a 
proprietà  invasive  o tossiche  del  batterio,  ma  a una  parti- 
colare risposta  immunoallergica  deH'organismo  umano 
infettato. 


A favore  di  questa  ipotesi  stanno  anche  alcuni  dati 
immunologici;  le  reazioni  crociate  tra  alcuni  antigeni  del 
miocardio  c dclPcndocardio  c antigeni  delia  parete  c del- 
la membrana  piasmatica  batterica,  che  darebbero  ragione 
deH’abnorme  risposta  immunitaria  nella  malattia  reumati- 
ca; gli  immunocomplessi  di  antigeni  streptocoedei  che  » 
depositano  nella  membrana  basale  dei  glomcrulo  renale  e 
sono  in  tale  sede  documentabili;  (ali  immunocomplessi 
scatenerebbero  la  glomerulonefrite. 

Degno  di  nota  è che.  mentre  tutti  gli  streptococchi 
beta-emolitici  di  gruppo  A che  danno  faringotonsillitc 
possono  essere  causa  di  malattia  reumatica  e sono  in 
genere  forniti  di  proteina  M,  provocano  glomerulonefrite 
acuta  solo  alcuni  tipi  «nefritogeni»  di  streptococco  A:  t 
tipi  1,  4.  12,  25.  49.  52-70,  o alcuni  tipi  apparentemente 
privi  di  proteina  M e dotati  di  proteina  T.  La  glomerulo- 
nefrite  acuta  è sostenuta  da  casi  di  infezione  streptocoed- 
ca  non  solo  faringea,  ma  anche  cutanea  (piodcrmiti:  que- 
ste ultime  non  danno  mai  malattia  reumatica).  Inoltre  la 
malattia  reumatica  e la  glomerulonefrite  acuta  sono  di 
solito  mutuamente  esclusive. 

Principali  localtzzazkiai  e forme  cHniciie 

Limitandoci  a un  inquadramento  generale  di  queste  ma- 
lattie. ricorderemo,  tra  le  s.  a patogenesi  invasiva  la  fa- 
ringotonsillite  acuta  (angina  streptocoedea)  causata  dagli 
streptococchi  beta-emolitid  di  gruppo  A,  di  rado  da  quel- 
li del  gruppo  C e D.  La  forma  tipica  è un'angina  essuda- 
tiva «follicolare»,  ma  in  oltre  1/3  dei  casi  è presente  solo 
un'angina  eritematosa.  Le  complicanze  acute  dell’angina 
strcptococdca  sono;  la  sinusiic.  Totitc  media  purulenta, 
la  mastoidite.  la  linfoadenite  suppurativa  laterocervicale. 
le  complicanze  metastreplococcìche. 

L'angina  strcptococcica  è responsabile  di  circa  il  2%  di 
tutte  le  forme  di  infezione  respiratoria  acuta  delle  prime 
vie  aeree  e del  10%  di  quei  casi  di  questa  sindrome  che 
richiedono  l'intervento  del  medico. 

Lo  streptococco  bcta-cmolitico  di  gruppo  A può  colpi- 
re la  cute,  con  le  piodcrmiti  (v.)  strepiococciche  (impeti- 
gine contagiosa  [v.  impetigine],  ascessi  c flemmoni)  c 
rerìsipela. 

L'erisipela  (v.)  è un’infezione  suppurativa  del  derma 
cutaneo  (dermitc).  caratterizzata  da  febbre  elevata  e da 
una  lesione  cutanea  estesa,  arrossata,  rilevata,  dolente 
spontaneamente  e alla  pressione.  Le  età  interessate  mo- 
strano una  inddenza  bimodale;  sono  colpiti  i bambini 
nella  prima  infanzia  e gli  adulti  tra  i 25  e i 50  anni. 

L'erisipela  tende  alle  reddive  e può  portare  alla  pachi- 
dermia,  per  interessamento  e occlusione  dei  vasi  linfatid. 

La  tendenza  a colpire  i vasi  linfatid,  fino  a causare 
vere  e proprie  tinfangiii  e linfoadeniii  consensuali,  anche 
suppurative,  è una  costante  delle  infezioni  da  streptococ- 
chi beta-emolitici  di  gruppo  A. 

Le  piodermiti  streptocoedehe  e Terisipcla  danno  con 
una  certa  frequenza,  come  complicanze,  setticemia  e 
glomerulonefrite  acuta,  non  malattia  reumatica. 

Lo  streptococco  di  gruppo  A può  esser  causa  di  setti- 
cemie (v.):  il  focolaio  sepsigeno  che  porta  alla  generaliz- 
zazione deH’infezione  al  torrente  drcolatorio  può  essere 
costituito  sia  da  una  tromboflebite  che  da  una  linfangite. 
Una  particolare  sepsi  streptocoedea  è la  sepsi  puerperale, 
a partenza  dall’endomeirìo,  una  volta  frequente  nei  re- 
parti di  ostetrida,  oggi  praticamente  scomparsa.  Rare 
sono  oggi  diventate  anche  le  polmoniti,  le  broncopolmo- 
aiti,  c le  meningiti  purulente  strepiococciche. 

La  scarlattina  (v.)  è caratterizzata  da  tonsillite  essuda- 
tiva, che  rappresenta  il  focolaio  di  infezione  streptocoed- 
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ca,  dal  tipico  esantema  generalizzato  (salvo  la  regione 
circumorale:  maschera  del  Filatow)  a piccoli  elementi  eri- 
tematopapulosi  confluenti,  del  diametro  di  1 mm.  che 
recede  con  desquamazione  furfuracea  (tronco)  e lamella- 
re (mani  e piedi);  e da  un  enantema  altrettanto  caratteri- 
stico alla  lìngua  e alla  mucosa  orofaringea  (lingua  «a  fra- 
gola», «a  lampone»,  •verniciata»).  La  febbre  e Tesan- 
tema  insorgono  quasi  contemporaneamente;  il  periodo  dì 
invasione,  cioè,  è inesistente  o ridotto  a poche  ore. 

Tra  le  affezioni  causate  da  streptococchi  viridanti  e 
ancmolitici  ricorderemo  l'endocardite  batterica  subacuta 
(v.  endocarditi),  una  setticemia  a focolaio  sepsìgeno 
endocarditia),  caratterizzata  sul  piano  clinico  da  segni 
tossinfettivi  attenuati  (febbrìcola!)  in  soggetti  con  preesi- 
stente vizio  valvolare  cardiaco  organico,  da  variazioni  del 
timbro  del  soffio  cardiaco  (causate  dalTendocardile  di 
tipo  vegetante),  da  splenomegalia  — indice  della  genera- 
lizzazione del  processo  infettivo  — ; e da  segni  di  meta- 
starì  infettive:  petecchie  e macule  mucose  e cutanee, 
pseudopatereccio  di  Osler,  macchie  di  Janeway,  emorra- 
gie sottoungueali  a scheggia,  segno  di  Roth  a carico  della 
retina,  microematurìa  da  glomcruloncfrite  parcellare  di 
Ldhlein;  microemboli  nei  vata  vasorum  con  ischemia  nel 
territorio  del  vaso  colpito  o emorragie  per  diabrosi.  ad 
es.  emorragia  subaracnoidea;  macroemboli,  con  emiple- 
gia, infarto  cardiaco,  infarto  splenico.  infarto  renale,  etc. 
Il  decorso  è subacuto;  2-K  mesi  di  decorso  spontaneo:  la 
prognosi  è letale  nel  100%  dei  casi  senza  una  terapia  an- 
tibiotica appropriata. 

Tra  le  malattie  metastreptococciche.  ricordiamo  la 
malattia  reumatica  (v.  reumahca  malaitia)  e la  glomeru- 
lonefrìte  acuta  poststreptococcica  che  insorgono  a distan- 
za di  2-3  settimane  da  un'infezione  da  streptococco  beta- 
emolitico  A. 

La  malattia  reumatica  è caratterizzata,  sul  piano  elmi- 
co,  da  febbre  di  solito  elevata,  poliartrite  migrante  delle 
grosse  articolazioni,  cardite  che  può  interessare  sia  il  pe- 
ricardio che  il  miocardio  e TendiKardio.  noduli  sottocu- 
tanei, eritema  marginato  di  Leiner.  corea,  e da  segni  cli- 
nici batteriologici  c sierologici  di  infezione  recente  da 
streptococchi  di  gruppo  A.  La  glomcrulonefrìie  acuta  è 
caratterizzata  da  febbre,  edemi  diffusi,  ipertensione  arte- 
riosa. insufficienza  renale  con  oliguria.  alterazioni  urina- 
rie (proteinuria,  cilindruria,  ematuria). 

Prìncipi  generali  di  diagnosi  e terapia 

Nelle  forme  invasive  da  streptococco  beta-emolitico  A 
l'esame  dell  essudato  prelevato  da!  focolaio  infettivo  mo- 
stra già  all'esame  diretto  la  presenza  esclusiva  o prepon- 
derante di  catenelle  di  streptococchi  grampositivi  e Tesa- 
rne colturale  su  agar-sanguc  rivela  le  caratteristiche  picco- 
le colonie  di  streptococchi  con  alone  beta-emolitico. 
L'appartenenza  dello  streptococco  a!  gruppo  A può  esse- 
re dimostrata  il  test  di  inibizione  alla  bacitradna  (Q.2 
U.  di  tale  antibiotico)  e con  la  dimostrazione  della  pre- 
senza del  polisaccaride  A.  previa  sua  solubilizzazione  dal 
corpo  batterico,  mediante  precipitazione  con  antisicro 
monospecifìco. 

sepsi  endocarditiche  subacute  da  streptococchi  viri- 
danti c ancmolitici  richiedono  Tisolamcnto  del  germe 
mediante  emiKoltura.  Vanno  effettuate  almeno  3 emo- 
colture, prima  deU'impiego  di  qualsiasi  antibiotico. 

A)  laboratorio  sierologico  va  richiesta  la  dimostrazio- 
ne nella  fase  di  convalescenza.  2-3  settimane  dopo  la  fa- 
se acuta  della  malattia,  delTincremento  degli  anticorpi 
specifici  amisi reptococcici;  antisireptolisina  O o TA(ÌS 
(«  titolo  antistrcplolisinico;  titoli  significativi  & 250  U.); 


agglutinazione  di  emazie  sensibilizzate  con  5 antigeni 
streptococcicì:  streptoltsina  O,  streptochinasi,  ialuronidasi, 
NADasi  (nicotinamide-adcninadinucleotidasi),  DNAasi 
B (test  Strcptozymc*).  Nelle  malattie  mclastrcplococd- 
che  i livelli  anticorpali  spedfici  sono  elevati  fin  dal 
giorno  di  malattia. 

La  terapìa  si  basa  sull’impiego  dì  penicillina  in  tutti  t 
casi  di  infezioni  invasive  da  streptococco  beta-emolitico 
A.  Non  esistono  ceppi  di  tale  batterio  resistenti  alla  peni- 
cillina: l'estrema  sensibilità  del  germe  è rimasta  invariata 
da!  1940  a oggi;  L0(X). 000-2. 000.000  U.  di  penicillina  G 
prò  die  sono  sufficienti  per  le  forme  meno  gravi  di  malat- 
tia. La  terapia  deve  mantenere,  anche  nelTangina  strep- 
tocoedea.  livelli  adeguati  di  antibiotico  per  almeno  10 
giorni:  nelle  forme  meno  gravi  essi  possono  essere  assicu- 
rati anche  con  la  benzalina-penidllina.  In  caso  di  allergia 
alla  penidllina  si  può  far  ricorso  alTerìtromicina.  Verso  le 
tctradclinc  lo  streptococco  dì  gruppo  A ha  sviluppato 
resistenza:  perdò,  in  una  non  trascurabile  percentuale  di 
ceppi,  il  loro  impiego  è sconsigliabile. 

Nell'endocardite  batterica  subacuta  da  streptococchi 
viridanti  o ancmolitici  20.000.0(X)  U.  di  penicillina  G prò 
dìe,  in  4-6  dosi  refratle  e.  v.,  per  1 mese,  sono  suffidenti 
a portare  a guarigione  il  99%  dei  casi.  Importante  è che 
la  terapia  antibiotica  sia  guidata  dalTisoiamcnto  del  bat- 
terio dal  sangue  e dai  ri.sultati  delTantibiogramma:  le 
endocarditi  subacute  da  enterococco  hanno  una  prognosi 
peggiore  e richiedono  un  diverso  schema  terapeutico. 

Oltre  gii  cntcrococchi  (5.  faecalis,  S,  faedum.  S.  du- 
rans)  anche  S.  mutans  (uno  streptococco  anemolilico)  è 
in  parte  pcnidllinorcsislente. 

Gli  antibiotici  non  hanno  alcuna  effìcada  sulla  malat- 
tia reumatica  c sulla  glomerulonefrìte  acuta,  che,  anche 
se  scatenate  dallo  streptococco  di  gruppo  A.  rientrano 
nel  quadro  delle  cosiddette  «connettiviti».  La  benzatina- 
penicillina,  alla  dose  di  1.200.000  U.  ogni  mese,  ha  tut- 
tavia la  massima  efficacia  ne!  prevenire  le  recidive  di 
queste  affezioni,  soprattutto  della  malattia  reumatica. 
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Premessa 

li  genere  ^ireptococcus  è il  più  importante,  dal  punto  di 
vista  medico,  tra  quelli  della  famiglia  Sireplococcaceae  ed 
è costituito  da  schizomiccti  di  forma  sferica  od  ovoidale, 
grampositivi.  immobili  (con  rare  eccezioni),  di  diametro 
inferiore  a 2 pm.  disposti  prevalentemente  in  catene  più 
o meno  lunghe,  soprattutto  nei  preparati  microscopici  al- 
lestiti da  materiali  patologici  o da  colture  in  terreni  liqui- 
di (fig.  1).  l'ale  disposizione  è conseguenza  delle  succes.si- 
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Fig.  I.  Osservazione  aJ  microscofio  elettronicu  di  un  ceppo  di 
sirepiococco  coltivato  in  brodo-siero.  Sono  bene  evidenti  i sin- 
eoli  clementi  disposti  a c<>lcna  {circa  4tXK)x).  {Oisrn-azione 
Sfanga). 


ve  divisioni  cellulari  secondo  uno  stesso  asse  spaziale. 

In  questo  genere,  che  è caratterizzato  da  una  percen- 
tuale di  basi  G 'f  C (guanina  -f  citosina)  del  DNA  com- 
presa fra  .^3  e 42  moÌi%,  sono  rìa>nosciute,  secondo  T8^ 
cd.  del  «Bergey's  ManuaU.  21  specie  omologate  (e  altre 
cosiddette  incfrtae  sedis),  tra  le  quali  la  7*  è rappresenta- 
ta da  5.  pneumoniae  (pneumococco),  considerato  in  pas- 
sato come  appartenente  al  genere  Dipiococcus  (successi- 
vamente soppresso)  e ritenuto  ancor  oggi,  da  alcuni  AA., 
per  caratteristiche  colturali,  biochimiche,  patogcnctichc  c 
clinicoepidemiologichc,  meritevole  di  trattazione  auto- 
noma (svolta,  in  questa  Enciclopedia,  sotto  la  voce  ni- 
PLOCXKCUS  GENERE  c rìprcsa  anche  in  questa  sede  [v.  sot- 
to. col.  1430|). 

Gli  streptococchi  posseggono  una  capsula  che  non  d 
però  visibile  nei  comuni  preparati  microscopici;  per  costi- 
tuzione chimica  essa  è diversa  da  quella  dello  pneumo- 
cocco. c!»endo  composta  da  ac.  ialuronico  polimerico. 

I vari  componenti  del  g.  S.  sono  comunemente  riscon- 
trabili nei  diversi  distretti  mucosi  delPuomo  e di  animali 
a sangue  caldo,  come  anche  sulla  cute  e in  prodotti  di 
secrezione  e di  escrezione;  alcune  specie  si  ritrovano 
abbondantemente  nel  latte  ove  pervengono  dai  dotti  ga- 
lattofori, venendo  a far  parte  delia  flora  specifica  del  latte 
e di  alcuni  suoi  derivati. 

Gli  streptococchi  sono,  pertanto,  microrganismi  paras- 
siti. confìgurabili  talora  come  componenti  commensali 
della  flora  normale  di  alcuni  distretti  corporei,  talaltra 
come  patogeni,  primari  od  opportunisti,  per  l'uomo  e gli 
animali. 

Proprio  nel  loro  ruolo  di  agenti  patogeni  furono  per  la  poma 
volta  descritti  nel  1K74  da  Billroth.  che  li  osservò  in  essudati  di 
ferite  suppurate  e in  cavi  di  erisipela,  mentre  Pasteur,  nel  1879. 
li  evidenziò  nella  sepsi  pucn>erale. 

II  termine  Streptococcus  fu  conialo  da  Rosenhach  che.  nel 
1884,  ottenne  in  coltura  pura,  da  una  lesione  purulenta  umana, 
uno  stipite  da  lui  defìnilo.  proprio  per  la  capacità  piogenica, 
come  5.  pyogenes.  nome  con  il  quale  viene  arKxira  indicala  la 
specie  tipo  del  genere. 

Negli  anni  successivi,  mentre  da  un  lato  veniva  confermato  il 
rapporto  etiolugìco  di  streptococchi  am  varie  nulattic  deiruomn 
c di  animali,  emerse  dall'altro  la  loro  importanza  ncirindustria 
lattierocasearia.  tanto  che  l'aumcntaio  inicressc  verso  di  loro 
portò,  nel  1906.  al  primo  leniaiivo  classiticalivo  su  ba.se  morfo- 
iogico-colturaJc-biochimica  di  Andrewes  c Hardcr.  i quali  riunì- 
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reno  questi  microrganismi  (compreso  lo  pneumococco)  in  8 
gruppi.  Nel  1919  Orla-Jenscn.  allargando  la  serie  dei  caratteri 
distintivi  con  rinclusiune  di  prove  di  tolleranza  al  calore  c al  clo- 
ruro di  sodio.  propiKc  una  suddivisione  in  9 gruppi. 

La  prima  clavsihcazkme  sistematica  rivale  a Sherman  che.  nel 
1937.  introdusse  i cnlen  addizionali  della  sensibilità  alla  bile  c 
al  blu  di  metilene,  della  capacità  di  crescita  a differenti  tempera- 
ture e a pH  9.6.  come  pure  dell'attività  redutiavica.  per  distin- 
guere 4 divisioni  primarie  degli  streptococchi,  e cioè  i «piogeni- 
ci»,  i «laltia»,  i «viridanti»  c gli  «enterococchi». 

Il  riconoscimento,  da  parte  di  Rcbecca  Lanceheld.  della  spe- 
cilìcità  immunologica  dei  vari  polisaccaridi  di  superficie  aveva 
aperto  intanto,  già  dal  1933.  un  nuovo  indinzzo  di  differenzia' 
zi<mc  di  questi  schizomiccti  in  gruppi  diversi,  non  sempre  corre- 
labili  con  quelli  costituiti  scamdo  i precedenti  criteri. 

CUsfiiftcazkme 

La  classificazione  degli  streptococchi,  che,  come  già  visto, 
fu  in  passato  oggetto  di  continui  rimaneggiamenti,  è an- 
cora non  del  tutto  soddisfacente  c pertanto  suscettibile  di 
evoluzione.  Troppo  vasto  è.  infatti,  il  gruppo  dei  micror- 
ganismi afferenti  a questo  genere  che  sono  anche  molto 
eterogenei  sotto  vari  aspetti,  non  ultimo  quello  del  rap- 
porto con  l'uomo,  che  oscilla  da  situazioni  di  notevole 
utilità  a quelle,  avverse,  di  responsabilità  patogena. 

Altro  motivo  di  difficoltà  è rappresentato  daH’impiego 
di  criteri  classificativi  nettamente  diversi,  singolarmente 
validi  per  particxilari  aspetti  (ecologico,  clinicoepidemio- 
logico.  colturale,  sierologico  e diagnostico-laboratoristi- 
co).  ma  integrabili  solo  parzialmente  tra  loro  c sempre 
attraverso  artificiose  schematizzazioni.  Anche  l'acquisizio- 
ne di  nuove  conoscenze  in  merito  al  comples.so  mosaico 
antigenico  non  sembra  aver  portato  a una  semplificazio- 
ne. ma  piuttosto  a ulteriore  complicazione  del  proble- 
ma classifìcativo. 

Un  accettabile  schema  di  classificazione,  che  rappre- 
senta ai  tempo  stesso  testimonianza  eloquente  della  sud- 
detta complessità,  è quello  riportato  nella  tab.  I.  da  consi- 
derare come  un  tentativo  di  raccordare  i differenti  criteri 
di  raggruppamento  delle  varie  specie  tassonomicamente 
riconosciute  o proposte. 

Nella  lab.  I le  specie  sono  singularmenle  citate  con  la 
denominazione  attuale  e aggregate  nei  5 gruppi  principali 
dei  «piogenici»,  «orali»,  «fecali»,  «lattici»  e «anaerobi» 
(oltre  a «pneumococco»  e a un  sesto  gruppo  miscel- 
laneo: «altri  streptococchi»)  in  base  a loro  caratteristiche 
intrinseche  o all'habitat;  sono  anche  riferiti,  per  alcune 
specie,  precedenti  sinonimi  o attribuzioni  controverse. 

Gli  streptococchi  piogenid  sono  caratterizzali  da  emo- 
lisi definita  come  «()».  con  alone  di  totale  chiarificazione 
intorno  alle  colonie  su  agar-sangue  per  completa  lisi  delle 
emazie.  Emolisi  di  tipo  c solo  eccezionalmente  riscon- 
trabile in  singoli  stipiti  di  altri  gruppi,  nei  quali  prevale 
invece  la  condizione  di  assenza  di  emolisi  (impropriamen- 
te definila  emolisi  «y»)  oppure  di  emolisi  «a»,  o «in- 
completa». o «viridanie»;  questo  tipo  di  emolisi  corri- 
sponde alla  presenza  di  un  alone  verdastro  intorno  alle 
colonie  su  agar-sangue.  per  riduzione  dell'emoglobina  a 
metaemoglobìna,  con  persistenza  in  esso  di  alcuni  eritro- 
citi integri,  osservabili  microscopicamente  (flg.  2). 

I cosiddetti  streptococchi  «viridanti»  appartengono  alla 
normale  flora  microbica  deH'orofaringe  e deU’inicstino  e 
afferiscono  infatti  principalmente  ai  gruppi  «orale»  c 
«fecale». 

L'alternanza  dei  tipo  di  emolisi  è prerogativa  di  alcune 
specie  di  streptococchi,  relativamente  a singoli  stipiti  o 
anche  a tempi  diversi  di  coltura. 

Nella  stessa  tab.  I è anche  riportato  il  gruppo  antigeni- 
co delle  singole  specie,  secondo  Lancefleld;  questo  crite- 
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TAB.  1. 


SUDDIVISIONE  DEI  MEMBRI  DEL  GENERE  STREPTOCOCCUS 

(da  D.  Jones,  modifìcau) 


1 

Categoria  ! 
di 

streptococchi 

1 : 
1 

Specie  ' 

i 

1 

Altre 

óexxn  «aazioni 

Greppo 

di 

Laacefidd 

EmolU 

Tropismo  d'ospite  e 
maoifcstazioiii  patologkiw 

— — --  — . ■ — - 1 

. . 

1 - - - ■ — . 

I 

Piogenici 


Pneumococco 


S.  pyogenes 
S.  aga/actiof 
S.  rqu4 

S.  zooepidemicus 
S.  equiiimilis 
S.  Jysga/acfùie 
S.  anginosus 
S.  sp. 


5.  $p. 


5.  sp- 
5.  sp. 
5.  sp. 


5.  pnfumoniae 


4 


5.  salivarius 
S.  miUtri 

5.  mUior 

S.  sanguis 

5.  muians 
S.  rattws 
5.  cricetus 
S.  sorbrinus 
S.  ferus 


«Large  colony* 

5.  infrequens 
S.  subacidus 
S.  lenius  • 

5.  juù 


Diphcoccus 

Pneumococcus 


i S.  màis 
\ S.  virùtans 


S.  muutns 


FecaJi 


5.  forcala 
S.  faecium 
S.  avium 
5.  faecium  var. 
casseliflavus 

S.  iwvis 
S.  equinus 


A 

B 

C 

C 

c 

c 

F,G 

G 


E,P,U 


R,S.T,D 

L 

V 


K o — 
A,C,F.G  o — 

O.K.M  o — 

H o — 


D 

D 

D.Q 

D 

D 

D 


ncg. 

ncg. 


o ncg. 
a,  P o ncg 
o o ncg 

o o ncg. 

a o ncg. 
a o ncg. 


5.  pyogenes.  ad  hatnial  specificamen- 
te umano  (orofaringe),  provoca  pro- 
cessi suppurativi  o sierofìbrìnosi  su 
mucose  (specialmente  respiratorie), 
cute,  sierose,  articolazioni,  endocar- 
dio. meningi  e organi  interni:  setti- 
cemia: febbre  puerperale;  scarlattina: 
febbre  reumatica;  glomcruionefrite. 

5.  agalactiae,  per  lo  più  ad  habitat 
genitale,  provoca  nclfuomo  (spe- 
cialmente nel  neonato)  setticemia  e 
meningiie. 

Gli  altri  streptococchi  piogenici  so- 
stengono forme  morbose  in  animali 
diversi  (suini,  bovini,  equini)  c rara- 
mente neiruomo  (S.  equisimilis  c 5. 
anginosus). 

Ad  habitat  essenzialmente  umano. 
Provoca  polmonite  lobarc  e processi 
supfHirativi  a carico  delle  vie  aeree 
superiori,  nonché  setticemie  e me- 
ningite. 

Normali  commensali  delJ'orofarìnge 
deiruomo  (e  occasionalmente  delle 
vie  digcKnti).  A seguilo  di  batterie- 
mia  causano,  in  ospiti  compromessi, 
sepsi  lenta  ed  endocardite  subacuta. 

5.  mu/<2fir  è coinvolto  nel  determini- 
smo della  carie  dentaria. 

Varie  specie  sono  causa  di  granulomi 
e ascessi  dentari. 


Albergano  ncU  intestino  dcH’uomo  c 
di  animali  diversi. 

Nell'uomo  possono  causare  settice- 
mia. endocardite  e.  frequentemente, 
infcztoiù  delle  vie  urogenitali. 


S,  lactis 
S.  dùKtfylactis 
S.  cremoris 


ncg. 

ncg, 

neg. 


5.  iniermedius 

S.  morbillorum 
S.  consleilatus 
S.  hansenii 
S.  pleomorphus 


Peptostreplococcus 

\ Diplococcus 
J Peptococcus 


neg. 

ncg. 
ncg. 
ncg. 
i o ncg. 


Si  ritrovano  neiriniestino  dell'uomo 
e di  animali,  come  pure  nelle  vie 
genitali  femminili. 

Neiruomo  possono  causare  peritoni- 
te. setticemia,  flebite,  tromboflebite. 


S.  uberà 
5.  acidominimuj 
S.  thermopkdus 


E.C.D.P.U 
— O E 


neg, 

neg, 

ncg. 


Ritrovati  esclusivamente  net  bovini  e 
nel  latte. 

5.  uberà  può  causare  mastite. 
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rio  è oggi  giustamente  ridimensionato  rispetto  a un  passa- 
to in  cui  a esso  sembrava  doversi  attribuire  un  peso  tas- 
sonomicamente più  rilevante.  Se.  infatti,  sono  evidenti 
corrispondenze  tassonomiche  pressoché  assolute,  come 
nel  caso  di  5.  pyogenes  e gruppo  A di  Lanoefìeid  (rara 
eccezione  é costituita  da  qualche  stipite  di  5.  mitteri),  di 
S.  agalactiae  e gruppo  B,  di  streptococchi  fecali  e gruppo 
sierologico  D,  come  anche  dei  «lattici  >»  e gruppo  sierolo- 
gico N,  sono  però  frequenti  le  specie  streptococciche  sie- 
rologicamente eterogenee. 

Pur  non  risultando  nella  tab.  I,  un  dato  da  segnalare 
riguarda  gli  streptococchi  piogenici  di  gruppo  A,  per  i 
quali  sono  oggi  riconoscibili,  con  antisicri  specifici,  oltre 
tipi  in  base  alla  diversa  antigenicità  della  proteina  M 
posseduta;  oltre  che  ai  hni  classificativi,  questa  tipizza- 
zione degli  streptococchi  di  gruppo  A é di  utilità  epide- 
miologica non  trascurabile.  Anche  neirambito  del  gruppo 
B è di  recente  introduzione  un  criterio  di  ulteriore  suddi- 
visione nei  tipi  B I.  B II.  B III.  etc. 

È sembrato,  infine,  conveniente  completare  la  tab.  I 
con  un  sommario  riferimento  ai  principali  quadri  patolo- 
gici corrispondenti  agli  streptococchi  dei  vari  gruppi. 

Mesabolbroo 

Gli  streptococchi  sono  microrganismi  chcmio-organolrofi  che 
vengono  comunemente  indicali  come  aerobi-anaerobi  facoltativi: 
in  realtà,  incapaci  come  sono  di  sintetizzare  il  gruppo  «eme»  e 
perciò  sprovvisti  di  citocromi,  non  hanno,  da  un  punto  di  vista 
roeubolico.  il  corredo  idoneo  per  sostenere  un  completo  attacco 
ossidativo  del  substrato,  efficiente  ai  finì  energetici;  anche  se 
alcuni  di  essi  sono  in  grado  di  operare  singole  tappe  ossidativc, 
per  attività  catalitica  di  enzimi  flavoproteici.  su  qualche  substra- 
to organico  (ad  cs..  alcuni  ceppi  di  5.  fafcium  nei  riguardi  del 
glicerolo).  non  si  verifica,  in  effetti,  sintesi  di  AT?  nel  corso  del 
proceso. 

La  vera  e unica  via  energeticamente  valida  è.  per  essi,  quella 
anaerobica  che  porta,  nella  degradazione  dei  carboidrati,  all'ac- 
cumulo esclusivo  di  ac.  lattico  come  prodotto  finale  di  quella  fer- 
mentazione che  è appunto  definita  «omolaitica».  Per  tale  pro- 
prietà. alcuni  streptococchi  cosiddetti  lattici  (5.  iaciis.  S.  cremoris. 
etc.)  sono  impiegati,  insieme  a numerosi  lattobacilli  metabolica- 
mente loro  alttm,  nella  produzione  di  vari  alimenti  da  parte  del- 
rindustrìa  e in  particolare  da  parte  di  quella  laltierocascana. 

Ciò  premesso,  è comprensibile  la  prefcrcrum  degli  streptococ- 
chi per  uno  sviluppo  in  anacrobiosi,  condizione  clw  è però  indi- 
spensabile solo  per  alcuni  di  essi,  cosiddetti  «anaerobi*  (5.  con- 
s/f/Iatus.  S.  morbtUomm,  etc.).  la  cui  stessa  posizione  tassonomi- 
ca è piuttosto  controversa,  operando  essi  una  fermentazione 
diversa  dalla  omolaltica. 

Tutti  gii  altri  streptococchi  sono  invece  in  grado  di  svilupparsi 
anche  in  presenza  di  ossigena,  comportandosi,  in  realtà,  come 
aerotollcranti.  nonostante  siano  sprovvisti  di  catalasi.  enzima 
contenente  «eme»  necessario  per  la  scts.sionc  dei  perossidi 
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(H2O],  etc.).  tossici  prodotti,  appunto,  nella  ooodizione  aerobta. 
La  spiegazione  di  questa  tolleranza  all'ossigeno  può  essere  ripor- 
tata a 2 diversi  meccanismi  e cioè;  1)  documentata  presenza  di 
enzimi  non  eminici.  quali  le  fUvoproteine,  che  mediano  l'ossida- 
zione di  eventuali  acceltori  organici  trasferendo  a questi  elettro- 
ni provenienti  dall'HjOj  e distruggendo  così  il  perossido  (è  que- 
sto il  caso  di  streptocòcchi  fecali  in  presenza  di  substrati  organici 
quali  il  glicerolo.  l’csitolo.  etc.);  2)  verosimile  sintesi  nelle  cellu- 
le di  una  fHolcina  che  può  combinarsi  con  emina  esogena  (ad 
cs.,  di  emazie  animali)  per  formare  una  proteina  coniugata  che 
funziona  come  la  catalasi.  Ciò  giustifica  la  favorevc^c  situazione 
per  la  crescita  di  streptococchi  piogenici  e viridanti.  nonché  del- 
io pncumocooco.  rappresentala  dai  terreni  al  sangue. 

Gli  streptococchi  mostrano  partkolarì  esigenze  nutrizionali, 
richiedendo  disponibilità  di  vitamine  del  complesso  B e di  nume- 
rosi aminoacidi  (a  eccezione  di  alcuni  enierooxchi).  che  possono 
essere  forniti  daU'indusione  nei  terreni  di  coltura  di  speciali  pcp- 
toni  e altri  idrolisati  proteici,  estratto  di  lievito,  siero  animale, 
etc.  Nei  più  diversi  terreni  colturali  sono  solitamente  aggiunti 
carboidrati  fermentabili  come  principale  sorgente  di  energia. 

Caratleristlclie  colturali  e MocUmtciie;  variazioiii 
Di  impiego  universale  per  la  coltura  degli  streptococdii 
sono  i terreni  contenenti  sangue  dì  varie  specie  animali 
(di  solito  il  5%);  il  classico  agar-sanguc  sopperisce  otti- 
mamente alle  esigenze  nutrizionali  e metaboliche  e con- 
sente inoltre  l'apprezzamento  diretto  del  tipo  di  emolisi. 
L'eventuale  aggiunta  di  sostanze  inibitrici  nei  riguardi  di 
altri  microrganismi  (azide  di  sodio  0,02%,  etilvìolctto 
0.00(X)83%.  etc.)  può  rappresentare  utile  condizione  se- 
lettiva per  l’isolamento  di  certi  streptococchi  da  materiali 
polimicTobici. 

La  crescita  degli  streptococchi  in  terreni  liquidi,  quale, 
ad  es.,  il  Todd'Hcwitt.  è caratterizzata  da  formazione  di 
fini  aggregati  visibili  a occhio  nudo,  con  tendenza  a for- 
mare un  sedimento,  che,  per  agitazione,  dà  intorbida- 
mento granulare  e non  polidisperso. 

Le  colonie  in  agar-sanguc  sono  di  solito  estremamente 
piccole  (1-2  mm).  non  pigmentale,  poco  rilevate,  a mar- 
gini netti,  diafane.  Sono  r»ote  variazioni  di  morfologia 
delie  colonie;  quelle  tipiche  dei  ceppi  virulenti,  se  osser- 
vate. come  di  norma,  a 20-24  h di  coltura  a 37  °C.  ap- 
paiono con  superficie  piatta,  a «vetro  smerigliatoi».  come 
conseguenza  deH'autodigestione  e collabimento  della  cap- 
sula per  opera  della  iaiuronidasi,  enzima  prodotto  in 
tempi  successivi  rispetto  al  poli-ialuronato  capsularc. 
Esse  sono  definite  man  o posimucoidi,  rappresentando, 
in  effetti,  il  risultalo  di  variazione  delle  iniziali  microco- 
lonie capsulate.  lisce,  osservabili  nelle  prime  ore  di  cre- 
scita c definite  mucoidi.  Un  terzo  tipo  di  colonia,  punti- 
forme anche  a 24  h,  lucente,  liscia,  corrispondente  a cel- 
lule non  capsulate  e definita  glossy.  è tipica  di  ceppi  avi- 
rulenti, sprovvisti  come  sono  di  proteina  M. 

Alcuni  streptococchi  possono  dar  luogo  a colonie  parti- 
colarmente grandi  in  presenza  di  saccaroso;  tale  insolita 
dimensione  è da  riportare  all'accumulo  extracellulare  di 
glicani  (levano  o destrano)  che  vengono  sintetizzati  ap- 
punto a partire  dal  saccaroso.  ma  non  da  altri  zuccheri. 

La  temperatura  ottimale  per  lo  sviluppo  si  aggira  sui 
37  **C  per  la  maggior  parte  degli  streptococchi,  ma  intor- 
no ai  30  “C  per  i lattici  e ai  40-45  "C  per  5.  thermophi- 
ius.  Il  range  minimum-maximum  delle  temperature  ido- 
nee alla  crescita  rappresenta  un  utile  criterio  differenziale 
essendo,  ad  es.,  solo  gli  cnierococchi  e gli  streptococchi 
lattici  capaci  di  sviluppo  anche  alla  temperatura  di  10  ^ 
e.  d’altro  lato,  solo  ^ streptococchi  fecali  anche  a quella 
massima  di  45  ”C.  5.  farcium  e S.  thermophiius  crescono 
persino  a 50  "C. 

Le  proprietà  biochimiche  degli  streptococchi  sono  piut- 
tosto incostanti  e largamente  variabili  nelle  diverse  spe- 
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de,  tanto  da  esjiere  di  scarso  valore  pratico  ai  fini  identi- 
ficativi, a differenza  della  sostanziale  impt>rtanza  che  esse 
rivestono  in  relazione  a molti  altri  microrganismi. 

Solo  alcune  proprietà  biochimiche  sono,  in  effetti,  uti- 
lizzabili accanto  a test  di  altro  tipo,  ben  più  significativi, 
nella  differenziazione  di  streptococchi  di  gruppi  diversi: 
tra  que.ste  è da  ricordare  la  produzione  di  glicani  come 
caratteristica  importante  di  molti  streptococchi  viridanli. 
i'attacco  dell'inulina  per  il  riconoscimento  dello  pneumo- 
cocco  (di  solilo  positivo)  rispetto  ai  viridanti  (negativi). 
Una  certa  utilità  pratica  è anche  da  riconoscere  airidroH- 
si  dell'arginina,  dcil'csculina  c deti'amido.  mentre  scarso 
significato  hanno  le  prove  di  fermeniaizione  di  vari  zuc- 
cheri. che  sono  attaccati  con  produzione  di  acido,  ma 
non  di  gas. 

Caintteflstlche  di  resistenza 

In  rifcrimcnlo  ai  vari  agenti  antimicrobici,  naturali  e arti- 
ficiali, vi  è ampia  eterogeneità  di  comportamento  tra  i 
vari  gruppi  di  strcptoc(Kchi.  essendo  quello  dei  cosiddetti 
• fecali»  caratterizzato  da  prerogative  di  resistenza  ben 
più  elevate. 

La  sopravvivenza  degli  streptococchi  nelle  colture  d 
molto  breve,  tanto  che  queste  devono  c.sserc  frequente- 
mente replicate  per  il  mantenimento  degli  stipiti.  Ciò  è 
comunemente  riferito  atl'accumulo  di  cataboliti  e di  ac. 
lattico,  che  porta  il  pfi  al  disotto  del  valore  critico  di  5; 
sperimentalmente  ò infatti  possibile  prolungare  la  soprav- 
vivenza neutralizzando  il  mezzo  con  soluzioni  debolmente 
alcaline.  La  conservazione  degli  stipiti  per  lungo  tempo  è 
invece  agevole  a mezzo  del  congelamento  e soprattutto 
della  liofilizzazione. 

Al  di  fuori  dell'ospite,  gli  streptococchi  sono  in  genere 
da  definire  come  microrganismi  a media  resistenza  am- 
bientale. La  sopravvivenza  sugli  oggetti  e nella  polvere 
per  alcune  settimane,  come  di  solito  riferito,  è da  ascrì- 
vere probabilmente  a un  effetto  protettivo  da  parte  dei 
materiali  biologici  inglobanti.  Gli  sirepttKocchi  sono  fa- 
cilmente inattivali  dalle  radiazioni  U.  V.  e ionizzanti, 
come  pure  dai  comuni  disinfettanti. 

Con  rcccczionc  degli  «cntcrociKxhi»,  ampio  è il  pah 
lem  di  sensibilità  degli  streptococchi  a chemioterapici 
(sulfamidici)  e antibiotici  (sono,  ad  cs.,  sensibili  alle  pe- 
nicilline e aircritromicina,  mentre  una  certa  resistenza  h 
nota  per  le  tetracicline). 

Alcuni  farmaci  antimicrobici  sono  impiegati  in  labora- 
torio a scopo  diagnostico:  co«ì.  la  sensibilità  alla  bacitra- 
cina  (0.2  U.  I.)  caratterizza.  ncU'ambito  degli  streptcKXK- 
chi  ))^molitici.  gli  stipiti  di  ,V.  pyogeneSy  mentre  i viridan- 
ti sono  distinguibili  dallo  pneumococco,  oltre  che  per  la 
sopravvivenza  in  presenza  del  10%  di  bile,  anche  per  la 
resistenza  airoptochina.  A concentrazioni  ben  più  elevate 
di  bile  (40%)  sono  invece  in  grado  di  resistere  gli  strep- 
tococchi fecali  i quali,  a differenza  degli  altri,  crescono  in 
presenza  di  NaCI  al  6.5%  c dì  blu  di  metilene  allo  0.1% 
U tale  sostanza  resistorK)  pure  i «lattici»).  Anche  queste 
proprietà,  insieme  alla  capacità  dei  «fecali»  di  crescere  a 
pH  alcalino  fino  a 9,6  e di  resistere  per  30  min  alla  tem- 
peratura di  60  **C.  vengono  utilizzate  ai  fini  tassonomici  c 
identificativi. 

ADligeni,  tossine  ed  esoenzimi 

Gii  streptococchi  sono  dotati  di  numerosi  antigeni  costi- 
tutivi. presenti,  cioè,  nelle  loro  strutture  superficiali.  Tra 
questi  è da  ncordarc  in  primo  luogo  il  già  citato  antigene 
sulla  cui  specificità  è fondata  la  classificazione  sierologica 
di  Lancefield.  Dt  tale  antigenc  sono  oggi  distinte  20  enti- 
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tà  immunologiche.  denominate  con  lettere  maiuscole  (da 
A a V.  eccettuate  I e J)  come  nella  tab.  I;  non  sempre 
un  certo  antigene  è esclusivo  di  una  specie  streptococcica 
e.  del  resto,  alcuni  streptococchi  nc  possono  essere 
sprovvisti;  è il  caso  di  multi  «viridanti»  orali. 

Tale  antigene  è localizzalo  nello  strato  profondo  della 
parete  (fig.  3)  c può  essere  estratto  con  metodiche  diver- 
se; esso  è chimicamente  di  natura  polisaccaridica  (da  cut 
la  denominazione  di  antigene  C per  carboidrato),  almeno 
nella  maggior  parte  dei  casi,  essendo  rappresentato  da 
uno  scheletro  di  L-ramnoso,  legato  a)  mucocomplesso.  c 
da  catene  laterali  di  csosamina  che  gli  conferiscono  la 
specificità.  Negli  streptococchi  «fecali»  e nei  «lattici» 
Tantigcnc  di  gruppo,  rispettivamente  D c N.  è invece 
costituito  da  addi  teicoici  più  profondamente  localizzali, 
a ridosso  della  membrana. 

Sono  inoltre  presenti  nella  parete  cellulare,  ma  in  posi- 
zione superficiale,  vari  antigeni  proteici,  il  più  importante 
dei  quali  è certamente  la  già  diala  proteina  M,  relativa- 
mente termostabile,  posseduta  quasi  esclusivamente  dagli 
streptococchi  di  gruppo  A.  dei  quali  costituisce  il  più 
noto  fattore  di  virulenza. 

Un  altro  antigene  superficiale  è la  proteina  T,  presente 
in  streptococchi  di  gruppi  antigenici  diversi,  dimostrabile 
dopo  rimozione  della  proteina  M con  tripsina  c dì  cui 
sono  noli  almeno  25  tipi  immunologia,  che  sembrano 
non  essere  assrxiaii  alla  virulenza. 

Solo  in  determinati  stipiti  del  gruppo  A è poi  conosciu- 
ta un'altra  proteina,  detta  R,  differenziala  in  2 tipi  anti- 
genici (R3  c R28);  inoltre,  in  lutti  i ceppi  dì  certi  tipi  M 
(arca  il  .50%),  e non  di  altri,  è pre.sente  una  proteina 
tripsinolabile.  ad  attività  a-lipoproteasica.  definita  Opaci' 
ty  Factor  (OF)  per  la  sua  capacità  di  opacizzare  il  brodiv 
siero  di  cavallo. 

Un'ulteriore  proteina  di  recente  individuazione  è l'a/i- 
tigene  B.  isolalo  da  alcuni  stipiti  di  gruppo  A.  che  sembra 
ricoprire  la  proteina  M mascherandola. 

Proprietà  antigeniche  sono  poi  riconosciute  anche  a 
numerosi  prodotti  extracellulari  elaborati  dagli  strepto- 
cocchi. specialmente  di  gruppo  A,  in  vivo  e in  vitro.  Per 
molte  di  queste  sostanze  è difficile  differenziare  tra  Tattì- 
viià  enzimatica  e quella  tossica  perché  esse  sono  ritenute 
intimamente  interconnesse.  Sono  certamente  da  conside- 
rare come  tossine  le  due  emoiisinc,  sfreptoUsina  O c 
streptolisina  S.  delle  quali  solo  la  prima  è immunogena. 
oltre  a essere  suscettibile  di  variazione  dalla  forma  ossi- 
dala a quella  ridotta.  La  streptolisina  O è una  proteina 
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termolabile  di  p.  m.  intorno  a 60.000  ad  azione  cardio- 
tossica  negli  animali  di  laboratorio.  La  ricerca  nel  siero 
dei  pazienti  di  anlicorpi  verso  di  essa  (ASO)  è di  impor- 
tante valore  diagnostico  (v.  streptousine). 

Tre  diversi  tipi  antigenici  (A.  B.  C)  sono  poi  noti  per 
la  cosiddetta  tossina  eritrogenica,  responsabile  del  tipico 
esantema  scarlattinoso. 

Dotati  di  potere  immunogeno  sono  anche  vari  esoen- 
zimi,  quali  la  ialuronidasi  (v.;  detta  in  passato  fattore  dif- 
fusore), la  streptochinasi  (o  ftbrinolisina),  la  streptodorna- 
si  (o  DNAasi;  v.  strrptochinasi  e sraEinroDORNASi),  una 
proteinasi  e la  NADasi  della  quale  sono  noti  la  capacità 
di  scindere  la  nicotinamidc  dairadenindinuclcotide  e 
anche  un  effetto  tossico  come  leucoddina. 

Patogcttidtà  per  rnoaio  c gU  aniiiiaJì 

Gli  streptococchi  sono  responsabili  di  patologia  multi- 
forme nell'uomo  ancor  più  che  negli  animali,  in  virtù  del- 
le numerose  tossine  e dei  fattori  di  virulenza  in  loro  do- 
tazione. 

Come  risulta  dalla  tab.  I.  nella  colonna  «tropismo 
d'ospite  e manifestazioni  patologiche»,  numerose  sono 
neiruomo  le  entità  nosologichc  riferibili  agli  streptococ- 
chi piogenici  e in  particolare  a quelli  ^emolitici  di  grup- 
po A (v.  sntEPTOCocciE).  Le  localizzazioni  più  frequenti 
sono  nella  cavità  orofaringea  (angina)  e in  sedi  a essa 
strettamente  oollegate  (sinusiti,  otiti,  ma.stoiditi);  è però 
da  rilevare  che,  nel  distretto  orofaringeo,  è anche  fre- 
quente la  condizione  di  «portatore»  dovuta  a colonizza- 
zione senza  espressione  patologica.  I portatori  rivestono 
ovviamente  notevole  importanza  come  serbatoio  e sor- 
gente di  infezione. 

Tra  le  sindromi  a interessamento  cutaneo  sono  da  se- 
gnalare l'erisipela  (v.)  e le  piodermiti  (v.).  nonché  la  scar- 
lattina (v.),  malattia  connessa  con  tossiemia  sistemica 
conseguente  ad  angina.  Forme  sistemiche  da  streptococ- 
chi ^-emolitici  sono  poi  le  setticemie  (v.)  di  varia  origine, 
tra  cui  la  classica  sepsi  puerperale. 

Correlate  con  etiologia  riferibile  a streptococchi  di 
gruppo  A sono  alcune  entità  nosoiogiche  che  si  concla- 
mano dopo  infezioni  focali  (tonsilliti,  granulomi  apicali. 
etc.)  con  una  latenza  di  1-3  settimane,  per  meccanismi 
immunologici  legati  a disreattività,  reazioni  crociate  o 
formazione  di  immunocomplessi  e che  sono  note  come 
malattie  postsircptococciche  (glomerulonefrite  {v.  nefro- 
patie mediche],  febbre  reumatica  (v.  reumatica  mai.at- 
tia],  etc.). 

^no,  infine,  da  annoverare  come  patologia  emergente 
le  forme  particolarmente  gravi  di  setticemia  e di  meningi- 
te da  streptococchi  piogenici  di  gruppo  B (5.  agatactiae) 
nel  neonato,  per  infezione  contratta  durante  il  parto. 

La  modalità  di  contagio  nelle  infezioni  da  strept(K(Kchi 
piogenici  è prevalentemente  quella  per  aerodiffusione; 
propagazione  per  tale  via  può  anche  verihearsi  per  gli 
streptococchi  orali,  normali  saprofìti.  che  talora,  per  au- 
toinfezìone  in  ospiti  compromessi,  sono  in  causa  nel  so- 
stenere la  grave  sindrome  della  sepsi  subacuta  e deiren- 
docardite  lenta  (cosiddetti  streptococchi  viridantv.  v.  en- 
docarditi; streptococcie).  Una  via  alternativa  di  conta- 
gio può  essere,  raramente,  quella  alimentare,  che  è inve- 
ce abbastanza  comune  per  gli  streptococchi  fecali;  questi 
ultimi  sostengono  con  discreta  frequenza  processi  a carico 
delle  vie  urinarie  per  autoinfezione  a partenza  intestinale. 

Una  patologia  sui  generis,  caratterizzata  da  sepsi  che  si 
complica  spesso  con  fatti  trombotici  c flcbitici  o con  peri- 
tonite. t quella  sostenuta  dai  cosiddetti  streptococchi 
anaerobi  ad  habitat  vaginale  e intestinale. 
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Nel  complesso,  la  patologia  umana  da  streptococchi  è 
in  larga  misura  riportabile  ad  alcuni  sierogrupfH  di  Lan- 
ccheld  e in  particolare  a quelli  A,  B.  C,  D,  F e G,  nei 
riguardi  dei  quali  devono  essere,  perciò,  correntemente 
disponibili  nei  laboratori  di  microbiologia  clinica  adegua- 
le dotazioni  diagnostiche. 

Negli  animali,  alcuni  streptococchi  mostrano  uno  spettro 
d'ospite  altamente  specitico.  come . ad  es. , 5.  equi,  che  causa  ascessi 
e linfoadeniti  sottonxascellari  nei  cavalli.  Altri  streptococchi  pre- 
sentano. invece,  uno  spettro  d'ospite  multo  ampio:  ad  es.  5. 
zoorpidenucus,  come  pure  streptococchi  dei  gruppi  G e L,  cau- 
sano infezioni  respiratorie  e genitourinarie  e aitreù  ma.stiti  cd 
endocarditi  nei  bovini  e in  altri  ammali.  Anche  i suini  risultano 
recettivi  alle  infezioni  sircptococcichc:  é nota,  in  questi  animali, 
la  possibilità  di  meningiti,  meningocncefaliii  c otiti  da  strepto- 
cocchi di  gruppo  C (5.  equisimdu).  D.  R.  S.  T (5.  iuis).  e cosi 
pure  di  linfoadeniti  da  membn  del  gruppo  E ed  endocarditi  da 
gruppi  C.  D c L.  Streptococchi  di  questi  ultimi  gruppi  sono  stati 
riscontrali  quali  agenti  di  poliartrite  suppurativa  e di  endocardite 
degli  ovini;  rare  sireplucucde  da  membri  dei  gruppi  C.  D.  E.  G 
e P sono  state  descritte  anche  nei  pollame. 

Circa,  infine,  eventuali  rapporti  con  la  malattia  umana,  si  ri- 
tiene che  la  sorgente  animale  rivesta  un  ruolo  di  scarsa  rilevanza 
e che  sìa,  per  io  più,  in  causa  in  infezioni  a carattere  professio- 
nale (in  veterinari,  allevatori,  macellai,  eie.):  sono,  ad  cs..  de- 
scritte infezioni  da  streptococchi  di  gruppo  R derivami  dal  suino 
Sono  poi  documentati  episodi  umani  conscguenti  a consumo  di 
latte  crudo  proveniente  da  mucche  con  ma.slitc  da  S.  agaiactiae, 
S.  dysgalacriae,  S.  looepuiemuus  o S.  uberis 

Nel  determinismo  del  fatto  patologico,  gli  streptococchi 
si  av'valgono,  come  detto,  di  numerosi  fattori  di  virulenza 
c patogcnicità.  La  proteina  M rappresenta  la  principale 
componente  per  rcstrinsecazionc  dell'aggressività  degli 
stipiti  di  S.  pyogenes:  essa  è implicata,  infatti,  sia  nella 
adesività  dei  microrganismi  alle  superfìci  epiteliali,  sia 
ncH'azionc  antifagocitaria.  Il  destrano  elaboralo  da  5. 
sanguis  c S.  bovìs  è ritenuto  capace  di  agevolare  l'ade- 
renza delle  cellule  microbiche  alla  superfìcie  delle  valvole 
cardiache,  esplicando  cosi  un  ruolo  importante  nella  ge- 
nesi dcircndocarditc. 

Attività  antifagocitaria  svolgono  poi  il  materiale  capsu- 
lare  e soprattutto  l'enzima  NADasi,  identificabile  in  una 
vera  e propria  leucoddina. 

Nella  tendenza  alla  progressione  verso  i tessuti  sani, 
caratteristica  di  molte  infezioni  sircptococdchc,  svolgono 
certamente  un  importante  ruolo  gli  altri  esoenzimi  prodot- 
ti da  tali  microrganismi:  la  DNAasi  partecipa  al  processo 
attraverso  la  fluidificazione  dei  viscosi  e densi  accumuli 
nucleari  dei  leucociti  degenerati,  la  fìbrinolisina  attraverso 
la  demolizione  dei  coaguli  e dei  trombi  del  focolaio,  la 
ialuronidasi,  infine,  attraverso  la  depolimerizzazione  della 
sostanza  fondamentale  del  tessuto  connettivo. 

Vere  e proprie  attività  tossiche  esercitano,  come  già 
detto,  le  streptolisine  O e S e la  tossina  erìtrogenica  dei 
tre  tipi  antigenid  noti. 

Ssreptococcta  pneumoniae 

Si  ritiene  infine  opportuno  richiamare  le  principali  carat- 
teri.stiche  della  speda  5.  pneumoniae  (pneumococco), 
entità  microbica  solitamente  ritenuta  degna  di  una  de- 
scrizione a parte  (v.  diplococcus  cenere),  sia  per  le 
peculiarità  clinicoepidemiologiche  della  patologia  a es.sa 
riferibile,  sia  per  la  sua  rilevanza  storica  quale  modello 
di  studio  che  ha  portato  a fondamentali  acquisizioni  in 
biologia. 

Suno  da  citare  a questo  proposito  le  esperienze  di  Griffith 
(1V2H)  c quelle  successive  di  Avery,  MacLct^  e MeCarty  (1944) 
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che  permeerò  di  individuare  nel  DNA  il  depoMtario  delle  in- 
formazioni geneiiche  e perciò  U responsabile  della  trasmissione 
ereditaria  dei  caralteh  (irasfortntizione  batterica).  Ancora  attra- 
verso esperimenti  condotti  m vitro  da  Wood  su  pneumococchi, 
posti  in  contatto  coti  fagociti  in  differenti  condizioni,  fu  possibile 
riconoscere  nella  capsula  microbica  l'effettore  della  virulenza  e 
comprendere  il  meccanismo  patogenetico  della  polmonite  lobarc 
che  poggia  sul  binomio:  prtcumococco  capsulato  • presenza  di 
liquido  a livello  polmonare. 

Lo  pneumococco  t microrganismo  tipicamente  provvi- 
sto di  capsula  di  natura  polisaccarìdica  antigenicamente 
distinta  in  almeno  83  tipi  (esistono  stipiti  non  capsulati 
avìnilcnti  o varianti  R).  Esso  è simile  agli  altri  strepto- 
cocchi dal  punto  di  vista  metabolico  e colturale  e.  sostan- 
zialmente, anche  per  molte  proprietà  biochimiche.  Mor- 
fologicamente appare  spesso  nella  tipica  disposizione  u 
coppia  di  cocchi  lievemente  ovoidi,  allineati  secondo  l'as- 
se maggiore  come  due  fiamme  dì  candela  contrapposte  (o 
a doppia  lancia,  onde  la  denominazione  Diplococcus  lari- 
ceolatus),  inglobati  in  un’unica  matrice  di  materiale  cap- 
sulare. 

S.  pneitmoniae  è a-cmolitico  e per  tale  proprietà  si 
pongono  problemi  di  accertamento  diagnostico  differen- 
ziale rispetto  agli  streptococchi  virìdanti;  a questo  propo- 
sito sono  di  notevole  aiuto  la  sua  già  citata  sensibilità  al- 
l'optochina  c ai  sali  biliari,  la  fermentazione  deH’inulina 
(positiva  per  quasi  tutti  gli  stipiti  di  pneumococco)  e so- 
prattutto il  ricorso  a sieri  anticapsularì  polivalenti  e mo- 
nospecifìci  net  test  di  rigonfiamento  capsularc  (Quellung 
reactìon  o prova  dì  Neufeld). 

Lo  pneumococco  mostra  spiccata  specificità  d'ospite 
per  l'uomo  ed  è riscontrabile,  a mezzo  di  tampone,  nella 
flora  orofaringea  di  una  notevole  percentuale  di  soggetti 
sani.  Esso  ò il  classico  agente  della  polmonite  lobate  (v. 
POLMONITI.  XII,  596;  605),  per  il  cui  determinismo  si 
avvale  del  concorso  di  fattori  diversi  (cardiopatie,  infe- 
zioni virali  respiratorie,  esposizione  a gas  irritanti  o al 
fumo  di  incendi,  inalazione  di  liquidi  [polmonite  ah  inge- 
rrù],  etc.).  ma  tutti  capaci  di  indurre  accumulo  di  liquido 
a livello  alveolare;  in  questa  condizione,  infatti,  viene  a 
essere  annullata  l'azione  dei  fagociti  nei  riguardi  degli 
pneumococchi  capsulati,  con  conseguente  moltiplicazione 
microbica  in  loco,  essudazione,  accumulo  di  pus  ed  epa- 
tizzazione  polmonare. 

S.  pneumoniae  è responsabile  anche  di  processi  suppu- 
rativi a carico  delle  vie  aeree  superiori  e in  particolare  di 
sinusiti,  otite  media,  mastoidite,  come  pure  di  setticemia 
c di  meningite  purulenta. 

Anche  se  tutti  i tipi  aniigenici  pos.sono  essere  implicati 
nella  patologia  umana,  in  realtà  questa  appare  prevalen- 
temente associata  ad  alcuni  sierotipi;  a poco  più  di  una 
dozzina  è infatti  riferibile  più  dcH'^%  della  globale  pa- 
tologia. £ anche  documentata  una  diversa  distribuzione 
di  essi  in  differenti  aree  geografiche,  come  pure  una  pre- 
valenza di  alcuni  tipi  (3.  19,  23  c soprattutto  14)  in  sog- 
getti in  età  pediatrica. 

Proprio  in  considerazione  di  particolari  ospiti  a rischio 
sono  in  corso  sperimentazioni  che  valorizzano  l'impiego, 
come  vaccino,  di  materiale  capsulare  corrispondente  a un 
pot)l  di  sierotipi  epidemiologicamente  più  importanti;  nel 
1977  fu.  ad  es.,  autorizzato  negli  U.S.A.  un  vaccino  poli- 
valente costituito  dai  seguenti  sierotipi:  1,  2,  3.  4.  6A. 
7F.  8.  9N,  12F.  14.  18C,  19F.  13F  e 25,  consiglialo  per 
ospiti  immunodepres.si,  pazienti  con  morbo  di  ilodgkin, 
cardiopatici  cronici,  diabetici,  nefropalici,  splenectomiz- 
zati,  soggetti  istituzionalizzati,  ctc.  Questa  misura  di  im- 
munoprofilassi attiva  tiene  conto  della  elevata  letalità  che 
caratterizza  le  forme  pneumococciche  iperattive,  sempre 
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più  frequentemente  sostenute  da  stipiti  resistenti  alla  pe- 
nicillina e ad  altri  antibiotici  di  corrente  impiego. 

Gli  animali  domestici,  quali  cani,  gatti,  polli,  ctc.  sono  relaii- 
vamentc  resistenti  airinfczione  naturale,  come  pure  scimmie, 
cavie  e ratti  che  possono  risultare  portatori  «sani»;  nei  bovini 
sono  stati  descritti  episodi  di  mastite  pncumococcica  epizootica. 

È possibile  indurre  gravi  infezioni  sperimentali,  locali  e poi 
generalizzate,  a seguito  di  inoculazione  di  sospensioni  pneumo- 
cocdchc  per  >*ic  diverse  (endovenosa,  sottocutanea,  inalaiona. 
intradermica).  Particolarmente  scnsiNIe  atrinfczionc  intrapcrito- 
ncale.  anche  con  esigue  cariche  batterKhc.  nsulia  il  topolino, 
che  ha  rappresentato,  per  la  sua  suscetlibilità,  un  classico  model- 
lo sperimentale. 
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Sono  definite  con  (ale  termine  due  tossine  ad  attività  emo- 
litica. rispettivamente  la  O-streptolisina  e la  S-sireplolisi- 
na.  che  figurano  come  le  prime  individuate  tra  le  varie 
sostanze  elaborate  dagli  streptococchi  (v,  stREPTOCticcus 
gfnfrl)-  Infatti,  già  nel  1895  Marmorek  osservò  che  al- 
cuni streptococchi  erano  capaci  di  lisare  globuli  rossi  di 
varie  specie  animali  in  virtù  di  prodotti  filtrabili,  e intorno 
agli  anni  furono  distinte  le  due  lisine,  denominate  da 
Todd  come  O (ossigenolahile)  e S (sicrosolubile). 

1 vari  stipiti  di  streptococco  possono  diversificarsi  am- 
piamente tra  loro  per  la  capacità  di  produrre  queste  e 
anche  altre  tossine,  sicché,  accanto  a ceppi  che  liberano 
contestualmente  le  emolisine  O e S,  ne  esistono  alcuni 
che  elaborano  solo  Runa  o l'altra.  La  O-streptolisina  è 
prodotta  esclusivamente  dagli  streptococchi  piogeni  dei 
gruppi  A.  C e G di  Lancclield.  mentre  la  S c formata, 
oltre  che  da  molli  stipiti  dei  suddetti  gruppi  sierologici, 
anche  da  membri  di  altri  gruppi. 

Entrambe  le  emolisine  possono  essere  responsabili  degli 
aloni  di  emolisi  a e ^ riscontrabili  intorno  alle  colonie 
streptococciche  in  agar-sangue  (v.  sTRF.PTococcLts  gene- 
re). anche  se  ncH'incubazionc  in  ambiente  aerato  si  estrìn- 
seca soprattutto  l’azione  di  quella  stabile  airossigeno.  cioè 
la  S.  mentre  l'effetto  della  ()-streptolisina  è ben  valutabile 
nelle  colture  anacrobichc  o per  inùssione  profonda. 

0-slreplolisina 

La  O-streptolisina  è di  natura  proteica  ed  è termolabile, 
venendo  inattivata  dall'esposizione  a 56  ”C  per  30  min; 
ha  p.  m.  60. 000-80. tXX)  e punto  isoelettrico  variabile 

1432 


STREPTOLISINE 

F.  streptolysines.  - i.  streptolysins.  - t.  Streplolysinen.  - 
s.  estreptohsinas. 


O 


STREPTOLISINE 


tra  pH  5.8  c 7,5.  in  preparazioni  con  diverso  grado  di 
purezza.  E.s.sa  è.  come  detto,  ossigenolabile,  ma  riattiva- 
bile a mezzo  di  sostanze  riducenti  quali  la  cisteina  e l'i- 
drosolfìto  sodico  {Sà^20A),  essendo  sotto  questo  aspetto 
assimilabile  ad  altre  tossine  batteriche  emolitiche,  quali  la 
pneumolisina.  la  tetanolisina  e la  0-tossina  di  Closiridìum 
perfringens,  che  vengono,  fra  l'altro,  neutralizzate  da  sic* 
ro  anti-O-strcptolisinico.  per  somiglianza  antigenica. 

da  notare  che  la  ()-streptolisina.  pur  perdendo  per 
ossidazione  la  capacità  emolitica,  mantiene  invece  inalte- 
rato il  proprio  potere  antigenico.  La  O-streptolisina  è. 
d'altra  parte,  inattivata  nella  sua  proprietà  emolitica  dal- 
Taggiunta  di  colesterolo,  presumibilmente  per  interferenza 
di  questo  con  i recettori  cellulari  per  la  tossina,  indentifì- 
cati,  appunto,  nelle  molecole  colesteroliche  di  membra- 
na. È interessante,  però,  il  fatto  che  il  colesterolo  nor- 
malmente legato  alle  proteine  sieriche  non  esercita  tale 
inibizione,  così  da  non  compromettere  la  ricerca,  nel  sie- 
ro dei  pazienti,  di  anticorpi  anti-O-streptolisinici. 

La  tossina  è stabile  se  congelata,  mentre  viene  irreversibil- 
mente inattivala  a temperatura  ambiente,  prohahiimcnic  per 
azione  di  proteinasi  presenti  nelle  preparazioni  non  purifteatc. 
Per  la  sua  produzione  sono  usati  terreni  liquidi  ira  i quali  sono 
prefenti  terreni  sintetia  con  ottimali  concenirazksni  di  glieoso. 
impiegati  cvcntualmenic  in  coltura  continua,  con  progrcs.siva 
neutralizzazione  dei  cataboliti  acidi  prodotti.  Indifferente,  allo 
scopo,  è il  ceppo  streptococckt)  prescelto,  essendo  in  grado  i 
diversi  tipi  del  gruppo  A o C o G di  elaborare  tossina  che  nsulla 
identica  per  caratteristiche  clcitroforciichc,  biologiche  c immu- 
nochimiche. 

Vari  sono  ì metodi  utilizzali  per  la  purìbcaziunc  della  O-strep- 
tolisina.  quali  il  tratiamento  dei  filtrati  colturali  o dei  sovranatanti 
con  solfato  d'ammonio  al  70%.  e.  più  modernamente,  la  separa- 
zione su  colonne  di  Sephadex  G-IOO.  Le  preparazioni  a saipo 
sicrodiagnostico  vengono  mes.se  in  commerao  solitamente  sotto 
forma  liofila,  in  flaconcìni  di  vetro,  standardizzate  secondo  Todd 
in  unità  emolitiche  < l'Unità  corrisponde  alla  più  piccola  quantità 
che.  nel  volume  di  0.5  mi.  cmolizza  completamente  in  I h.  a 
37  "C.  0.5  mi  di  sospensione  al  5%  di  emazie  di  coniglio). 

Molte  sono  le  sperimentazioni  condotte  in  vivo  c in  vi- 
tro sugli  effetti  biologici  della  O-streptolisina,  volte  so- 
prattutto a chiarire  il  suo  ruolo  patogcnetico  nella  malat- 
tia umana. 

Somministrata  per  via  e.  v..  la  tossina  risulta  letale  per 
vari  animali  di  laboratorio,  quali  cavie,  conigli  e topi,  con 
un  effetto  di  tipo  «tutto  o nulla».  Con  dosi  di  100  pg’kg 
il  topo  muore  rapidamente,  in  preda  a sintomatologia 
convulsiva  per  ma.ssiva  emolisi  imravasale.  cui  si  associa 
un  forte  innalzamento  dei  livelli  plasmatici  del  potassio. 
In  animali  trattati  con  dosi  di  tossina  più  basse  c tali  da 
determinare  la  morte  dopo  una  certa  latenza,  sono  state 
anche  osservate  alterazioni  ultrastrutturali  della  hbrocel- 
lula  muscolare  cardiaca.  L'azione  cardiotossica  della 
O-streptolisina  è stata  studiata  anche  in  vitro  sul  cuore 
isolato  di  vari  mammiferi  perfuso  con  soluzioni  contenen- 
ti la  tossina:  l’azione  principale  si  attua  sul  ventricolo, 
che  sì  blocca  in  stato  di  contrattura  sistolica  per  altera- 
zione irreversibile  del  sistema  di  conduzione. 

Sempre  in  vitro  è stata  dimostrata  un’azione  citotossica 
della  Ó-streptolisina  su  varie  cellule,  tra  cui  i neutrofUi 
poUmorfonucleati.  i macrofagi,  i mcgacariociti,  le  piastri- 
ne c anche  particolari  cellule  miaobiche.  purché  dotate 
di  recettori  colesterinici  di  membrana,  quali  i micoplasmì. 
Anche  numerosi  tipi  di  cellule  di  mammiferi  coltivate  in 
vitro  vanno  incontro  a rapida  degenerazione,  con  evidenti 
effetti  su  certi  organuli  intracellulari,  come,  ad  es.,  i liso- 
somi.  Per  quanto  riguarda,  poi.  gli  eritrociti,  essi  vanno 
incontro  a lisi  con  cinetica  che  risulta  in  rapporto  alla 


temperatura,  nel  senso  che  la  tossina  ri  fìssa  ai  recettori 
anche  a 0 ma  l'emolisi  si  verifica  in  maniera  tanto  più 
completa  e rapida  quanto  più  la  temperatura  si  avvicina 
3\\'optinwm  di  37  ^C. 

Nonostante  il  progredire  delle  conoscenze  sulla  O- 
streptolisina.  si  è ancora  lontani  da  una  definizione  del 
ruolo  che  essa  svolge  nel  determinismo  delle  lesioni  locali 
nella  malattia  umana  c nel  condizionarne  le  eventuali 
sequele.  Alcune  ipotesi  palogenetiche  coinvolgono  la  tos- 
sina nell’insorgenza  della  malattia  reumatica  sia  attraver- 
so un  danno  diretto  sui  tessuti  cardiaci,  sia  per  deposi- 
zione di  immunocomplcssi.  sia  per  fenomeni  autoimmuni 
riferiti,  in  particolari  pazienti,  a reazioni  crociate  ira  an- 
tigeni tessutali  e O-streptolisina.  È comunque  certo  che 
la  determinazione  del  titolo  degli  anticerpi  anti-O-strep- 
tolisinict  (ASO)  rappresenta,  da  tempo,  un  valido  presi- 
dio diagnostico  e un  mezzo  di  valutazione  del  decorso 
della  malattia  reumatica  e di  altre  affezioni  a etiologia 
strcptococdca  (v.  stueptococcie);  da  parte  di  vari  AA, 
ri  consiglia  di  a.ssocìare  a questa  titolazione  duella  de- 
gli anticorpi  verso  altri  antigeni  streptococcici  (antistrep- 
tochinasi.  anti-ialuronidasi.  anti-DNAasi.  antilcucocidina, 
etc  ),  per  un'ampia  panoramica  sierologica  che  può  risul- 
tare. in  alcuni  casi,  di  maggiore  utilità  interpretativa. 

La  determinazione  del  titolo  ASO  poggia  sul  principio 
che  gli  anticerpi  sierici  verso  rO-strcptolisina  neutralizza- 
no l'attività  emolitica  della  stessa  sui  globuli  rossi  di  coni- 
glio. Il  test  ASO  si  esegue  ponendo  in  reazione  un  volume 
costante  di  O-sIreptolisina  con  varie  diluizioni  di  riero 
scomplementato  e iiKubando  poi  le  miscele  per  15  min  a 
37  “C.  prima  di  aggiungere  a ciascun  tubo  un  volume  co- 
stante di  sospensione  al  5%  di  eritrociti  di  coniglio.  Dopo 
ulteriore  incubazione  per  45  min  a 37  **C  e blanda  centri- 
fugazione, il  titolo  anticorpale  sarà  espresso,  in  unità  anti- 
strcptolisinichc.  dal  reciproco  della  più  alta  diluizione  del 
siero  ancora  in  grado  di  neutralizzare  la  tossina,  impeden- 
do la  comparsa  di  emolisi,  anche  in  tracce. 

Come  in  ogni  altro  saggio  sierologico,  il  risultato  assu- 
me particolare  affidabilità,  ai  6ni  diagnostici,  quando 
emerga  dalla  comparazione  di  successive  determinazioni; 
un  titolo  ASO  che  risulti  aumentato  dopo  4>6  settimane 
è indicativo  di  infezione  streptococcica  in  atto  o recente, 
mentre  il  suo  decremento  è espressione  del  superamento 
dell’infezione  oppure  significativo  di  un’evoluzione  favo- 
revole delle  sequele. 

Il  ricorso  a successive  titolazioni  è di  particolare  aiuto 
quando  un  primo  risultato  sia  di  diffìcile  interpretazione, 
rientrando  nel  rangr  di  quelli  ritenuti  ai  limiti  della  nor- 
ma (da  KM)  a 250  unità  ASO). 

S-streptotfeiiiA 

La  S-streptolisina  appare  oggi  sicuramente  identifìcabilc 
in  quel  prodotto  scoperto  da  Todd  nel  1928.  ossigenore- 
sistente c con  azione  emolitica,  la  cui  comparsa  nelle 
brodocolture  di  streptococchi  diversi  veniva  stimolala  dal- 
l’aggiunta di  siero  animale.  Lo  stes.so  termine  di  S-strep- 
tolisina  è infatti  in  rapporto  con  la  sua  estraibilità  dalle 
cellule  batteriche  a mezzo  di  siero,  anche  se  successiva- 
mente varie  altre  sostanze  sono  risultale  efficaci  a questo 
scopo,  quali  l’albumina,  l'RNA  di  lievito,  alcuni  oligo-  e 
polinudeotidi  sintetici,  la  Iccitovitcllina,  le  lipoproteine  c 
sostanze  tenrioattive  quali  i tweens.  Con  i suddetti  indut- 
tori vengono  estratte,  in  realtà,  diverse  s.  simili  tra  loro, 
ma  differenti  per  caratteri  chimicofìsici  e per  suscettibilità 
a vari  inibitori,  forse  in  rapporto  a differenze  tra  gii  in- 
duttori stessi,  che  hanno  anche  funzione  di  carrier.  Il 
frammento  ad  attività  emolitica  legato  ai  vari  carriers 
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sembra  essere  un  pcptidc  di  28*32  aminoacidi,  con  basso 
peso  molecolare  e privo  di  antigeniatà. 

La  S*streptoIisina  è sensibile  all'azione  degli  acidi  c al 
calore  c deve  pertanto  essere  conservata  a basse  tempe- 
rature. Essa  viene  demolita  da  enzimi  proieolitici,  quali 
la  papaina  e la  fìcina,  a seconda  della  sua  associazione 
con  differenti  sostanze. 

È da  tener  presente,  d'altra  parte,  il  fatto  che  ì vari 
trattamenti  di  estrazione  non  solubilizzano  alcune  s. 
streptococciche,  pur  sempre  stabili  aU'ossigeno.  che  re- 
stano legate,  invece,  alle  cellule  batteriche  (cfllhound 
haemoiysin)  o del  tutto  all  interno  di  esse  come  la  cosid- 
detta intraceilular  haemolyxin,  estraibile  solo  per  disinte- 
grazione cellulare  con  ultrasuoni  (sonicazionc).  L'incracei’ 
lular  haemolysin  è.  a differenza  delle  altre,  dotata  di  po- 
tere anligene.  A queste  ultime  lisine  .sembra  attribuibile 
l'azione  leucoddica,  riferita  hnora  alla  NADasi  strepto- 
coccica.  sulle  cellule  che  abbiano  fagocitato  streptococxhi 
di  gruppo  A. 

La  S-$lreptoIisina,  nelle  sue  forme  solubili,  provoca 
vari  effetti  sistemici  e locali  negli  animali.  Per  iniezione 
c.  V.  è responsabile  della  rapida  morte  del  topo  e del  co- 
niglio, con  evidente  emolisi  intravasale;  per  somministra- 
zione intraperitoneale  induce  inoltre,  nel  topo,  necrosi 
dei  tubuli  renali.  Per  ripetute  iniezioni  nelle  articolazioni 
del  coniglio  essa  evoca  iperplasia  sinoviale,  infiltrazione 
leucocitaria,  necrosi  fìbrinoide  e artrite  e,  a seguito  di 
somministrazione  i.  m..  induce  inoltre  miositi. 

Come  la  O-strcptolisina.  essa  esercita  azione  su  nume- 
rose cellule  in  vitro  quali  leucociti,  piastrine  e cellule 
tumorali,  riconoscendo  per  recettori  determinati  fosfoli* 
pidi  di  membrana;  non  agisce  sulle  cellule  procariotichc 
integre,  mentre  lisa  le  forme  deficitarie  della  parete  cellu- 
lare. sua  azione  nella  lisi  degli  eritrociti  è meno  rapida 
rispetto  a quella  della  O-strcptolisina.  È da  segnalare 
ancora  che,  del  tutto  rcccnlemenic.  la  $-strcplolisina  è 
stata  imputata  di  deprimere  marcatamente  le  funzioni 
immunitarie  del  topo  per  azione  sui  linfociti  T. 

Poco  o niente  si  conosce,  infine,  a proposito  di  specifici 
ruoli  patogcnctici  della  S-strepioIisina  nel  corso  di  infe- 
zioni da  streptococchi  nell  uomo. 
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Caratteristklie  cbimiebe,  meccmiibmo  e spettro  tTBzioQe 

La  streptomicina  è il  primo  composto  appartenente  alla 
cla.sse  degli  antibiotici  aminoglicosidici  reso  disponibile 
per  un  impiego  terapeutico.  Scoperta  da  Waksman  e coll, 
nel  1943.  in  colture  di  un  ceppo  di  Streptomyces  griseus, 
nell'ambito  di  un  intenso  programma  di  ricerca  volto  a 
identificare  antibiotici  che  risultassero  attivi,  a differenz^i 
della  penicillina,  anche  sui  germi  gramnegativj,  questo 
composto  è risultato  essere  il  capostipite  di  una  classe  di 
antibiotici  che  ancor  oggi  risulta  indispensabile  nella  te- 
rapia di  molte  infezioni.  La  s.  presenta  una  struttura  chi- 
mica caratterizzata  da  due  aminozuccheri  legati  a un  eso- 
so centrale  con  un  legame  glicosidlco.  L'esoso  (o  ammi- 
nociclitolo)  è.  ne)  caso  della  s.,  la  streptidina.  La  forma 
farmaceutica  è disponibile  come  s.  solfato. 


3H;SO, 


L'analogo  strutturale  della  s.,  la  diidrosireptomicina,  a 
causa  della  sua  elevata  tossicità  non  trova  più  applicazio- 
ni terapeutiche. 

Al  pari  degli  altri  aminoglicosidi,  la  s.  risulta  usualmen- 
te batteriada  nella  sua  azione,  e,  sebbene  l'esatto  mec- 
canismo d'azione  non  sia  ancora  completamente  deluci- 
dato. esso  sembra  esplicarsi  principalmente  attraverso 
un'inibizione  della  sintesi  proteica.  Nei  batteri  suscettibi- 
li, il  farmaco,  superata  la  parete  cellulare,  si  legherebbe 
in  modo  irreversibile  alle  subunità  ribosomali  30S  inter- 
ferendo così  con  la  proteosintesi  batterica.  Detta  unità 
ribosomale  consiste  di  21  proteine  e 1 singola  molecola 
di  RNA  16S.  L'alterazione  di  almeno  3 di  dette  proteine 
è in  grado  di  modificare  profondamente  l’attività  della  s. 
nei  confronti  di  alcuni  batteri.  Ad  es.,  la  semplice  sostitu- 
zione di  un  aminoacido  (asparagina  — » lisina)  a livello 
della  posizione  42  di  una  di  tali  proteine  ribosomali  S12 
fa  sì  che  la  s.  non  possa  legarsi  alla  subunità  ribosomale  e 
renda  il  batterio  un  mutante  totalmente  resistente  al  far- 
maco. Alcune  di  queste  alterazioni  possono  indurre,  in- 
vece. una  dipendenza  del  batterio  dall'antibiotico,  cioè  il 
microrganismo  richiede,  per  sopravvivere,  la  presenza 
della  s.  Il  significato  clinico  di  tale  fenomeno  è però  sco- 
nosciuto. 

\jt  conoscenza  dei  possibili  meccanismi  di  resistenza, 
oltre  quello  sopra  riferito,  risulta  essenziale  per  com- 
prendere k>  spettro  di  azione  antibatterico  della  s.  Essi 
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consistono  in  un’inattivazione  en/imutica  del  farmaco 
(acquisita  tramite  plasmidi)  o in  un'impermeabilità  (natu* 
rale  e forse  anche  acquisita  tramite  plasmidi)  della  parete 
batterica  airantibìotico. 

I.a  s.  risulta  attiva  net  confronti  di  numerosi  batteri, 
ma  il  suo  impiego  risulta  oggi  ristretto  a pochi  patogeni, 
data  la  disponibilità  di  aminoglicosidi  che  rìsultanu  com- 
parativamente più  attivi.  I patogeni  verso  i quali  ancor 
oggi  la  $.  risulta  impiegata  utilmente  sono:  BruceUa,  Ca- 
lymmatobacterium  firanu/omatis,  FranciseUa  fularensis. 
PasteurtHa  muUocida,  Yfninia  ptstis,  Haemophylux  d«- 
creyi.  Pseudomonas  mallei,  Spirillum  minor^  Mycobacte- 
rium  tuberadosis  e altn  micobaltcri  atipici  (femù.  mari’ 
num.  leprae).  Risulta  inoltre  attiva  nei  confronti  degli 
strcpiiKiKX'hi  viridanti  e di  alcuni  entercKOcchi. 

BiodiafKinìbilità  e farmacodiictica 

Le  caratteristiche  cinetiche  della  s.  sono  simili  a quelle 
degli  altri  aminoglicosidi.  Non  assorbita  dal  tratto  ga- 
strointestinale. la  s.  risulta  bene  assorbibile  dopo  sommi- 
nistrazione per  via  i.  m.;  alla  dose  iniziale  di  1 g.  in  adulti 
con  normale  funzionalità  renale,  dà  un  picco  plusmatico 
entro  Ì-2  h di  circa  25-50  (igml.  Legata  per  il  35%  alle 
proteine  sieriche  presenta  un  emivita  piasmatica  di  circa 
2-3  h che  aumenta  in  modo  rilevante  in  presenza  di  in- 
sufficienza renale.  Viene  eliminala  quasi  e.sdusivamente 
per  via  renale.  Diffonde  ampiamente  nei  tessuti,  inclusi 
le  caverne  tubercolari  e i tessuti  caseosi,  ma  non  passa  la 
barriera  cmatoliquorale. 

IndicazMHii  tenpeutkbe 

Il  suo  impiego  terapeutico  risulta  oggi  assai  più  limitato 
che  per  il  passato,  essendo  disponibili  alternative  tera- 
peutiche ed  essendo  diventate  più  frequenti  le  resistenze 
al  farmaco,  specie  per  alcuni  tipi  di  patogeno  (ad  es., 
enterococco).  Detti  ceppi  resistenti  risultano  spesso  sen- 
sibili agli  altri  aminoglicosidi.  Ancor  oggi,  comunque, 
sono  identificabili  settori  di  vitale  impiego  delia  s..  e pre- 
cisamente: 

a)  nel  trattamento  antitubercolare;  pur  esistendo  far- 
maci c schemi  terapeutici  alternativi,  essa  rimane  estre- 
mamente utile,  sempre  in  terapia  combinata,  specie  nei 
primi  mesi  di  terapia,  dopodiché  viene,  in  genere,  conti- 
nualo il  trattamento  con  farmaci  somministrabili  per  os', 

b)  nella  terapia  della  brucellosi,  in  associazione  alla 
tetraciclina,  specie  nei  casi  più  gravi  o nelle  recidive; 

c)  neH’endocardite  da  enterococco;  in  associazione  al- 
Tampicillina,  anche  se.  data  la  sempre  più  frequente 
comparsa  di  entcrococchi  resistenti  alla  s.,  questa  viene 
oggi  spesso  sostituita  dalla  gentamicina  o altro  aminogli- 
coside; 

d)  ncircndcKardilc  da  slrcpliKiKchi  viridanti;  in  asso- 
ciazione alla  penicillina  G o ampicillina.  anche  se  la  su- 
periore efficacia  della  terapia  combinata,  rispetto  airim- 
piego  del  solo  p-lattamico.  non  è siala  dimostrata  in 
modo  convincente; 

e)  nel  trattamento  di  affezioni  più  rare,  perlomeno  nel- 
la situazione  epidemiologica  dei  paesi  ad  alto  sviluppo 
industriale,  quali;  tularemia,  morva,  granuloma  inguina- 
le, cancroide. 

Effetti  indesitlerali 

Lo  spettro  degli  effetti  indesiderati  attribuibili  alla  s.  è 
analogo  a quello  degli  altri  aminoglicosidi,  con  una  mag- 
giore incidenza,  però,  degli  effetti  tos.sid  a livello  vestibo- 
lare e cocleare  più  che  di  quelli  renali.  L'ototossìcità  si 
manifesta  usualmente  con  vertigini,  nistagmo,  atassia  e. 
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meno  fTcqucnicmcntc.  tinnito  e perdila  delTudiio;  la  n#*- 
frviossicità  con  un  incremento  deirazotemia  c della  crca- 
tinincmia.  Più  rari  sono  gli  effetti  tossici  a carico  del  si- 
stema nervoso,  che  si  manifestano  con  cefalea,  tremori, 
neuriti  periferiche,  encefalopatia.  La  frequente  manipola- 
zione del  farmaco  (infermieri)  può  condurre  a fenomeni 
di  sensibilizzazione. 

La  prevenzione  degli  effetti  tossici  si  basa  su  una  cor- 
retta posologia  e via  di  somministrazione,  nonché  sulPac- 
curato  controllo  clinico  del  paziente. 

Posologia 

La  dose  deve  essere  calcolata  in  funzione  dei  peso  ideale 
(15  mgVg  dif  in  un  adulto  normale)  e della  funzionalità 
renale  (ridurre  la  posologia  nei  pazienti  anziani  e con 
funzione  renale  anche  modicamente  compromessa)  men- 
tre la  durala  del  trattamento  non  deve  superare  le  4-6 
settimane.  Ove  la  stìmminislrazione  del  farmaco  debba 
essere  proseguita  por  un  periodo  più  lungo  (come,  ad  es., 
nella  tbc)  si  deve  adottare  una  posologia  bisettimanale 
(25  mg'kg  2 volle  la  settimana).  Il  farmaco  non  va  som- 
ministrato  per  e.  v.  e,  ove  sia  possibile,  è bene  controlla- 
re i livelli  plasmatici,  aggiustando  di  conseguenza  la  dose. 

In  genere  i valori  di  picco  dovrebbero  cs.serc  attorno  ai 
25  pg/ml  (comunque  non  superiori  ai  50  pg/ml)  e quelli 
di  valle  non  dovrebbero  superare  i 5 pg'm).  Tale  monito- 
raggio  risulta  indispensabile  se  la  s.  é usata  in  pazienti 
con  ridotta  fun/ionalilà  renale.  Attenzione  andrà  posta, 
infine,  onde  evitare  potenziali  interazioni  con  farmaci 
ugualmente  nefro-ototossici  (v.  sotto). 

Più  specificatamente,  nei  pazienti  con  funzione  renale 
normale,  si  procederà  secondo  le  seguenti  modalità  di 
somministrazione  (via  i.  m.)  c dosi. 

Tubercohsi:  uso  sempre  combinato  con  altri  farmaci 
antitubercolari  (terapia  protratta).  Adulti:  15  mgfkpdie, 
in  unica  somministrazione  (dose  massima  1 g/die).  oppu- 
re 25  mg  kg  2 vidie  la  settimana;  negli  anziani  ridurre  la 
dose  di  1/3;  bambini:  20-40  mg/kg-die. 

Brucellosi:  nei  casi  gravi,  uso  sempre  combinalo  con 
tetracnciina  (terapia  di  2-3  settimane).  Adulti:  2 pdie, 
suddivìsi  in  2 somministrazioni;  bambini;  20-40  mg/kg/ 
die.  suddivisi  in  2 somministrazioni. 

Endocarditi  enterococciche,  da  ceppi  sensibili;  uso 
sempre  combinato  con  penicillina  G (terapia  di  2-3  set- 
timane). Adulti;  1 pdie,  .suddiviso  in  2 somministrazio- 
ni; bambini;  20-40  mg/kg‘d/e.  suddivisi  in  2 sommini- 
strazioni. 

Per  le  altre  infezioni  la  $.  è somministrata  alla  dose  di 
2-4  pdie  secondo  schemi  ^>ecifìci.  La  via  di  somministra- 
zione orale,  per  le  ragioni  sopraddette,  non  è consigliata. 

Nei  pazienti  am  funzione  renale  compromes.sa  la  poso- 
logia va  ridotta  in  rapporto  alla  clearance  della  creatinina. 

Inlerazioiu  di  importanza  clinica 

Positive:  possibile  sinergismo,  nei  confronti  di  specifici 
germi,  con  tetracicline  (brucelle),  penicilline  (cnteroaK- 
chi).  farmaci  antitubercolari  {M.  tuberculosis). 

.\egative:  possibili  effetti  additivi  con  farmaci  nefro-  e 
ototossici;  va  evitata  perciò,  ove  possibile.  la  sommini- 
strazione contemporanca,  o in  stretta  successione,  di 
farmaci  quali;  cefaloridina,  cefalolina,  anfotericina  B. 
colistina.  potimixina  B.  vancomìcina.  metossiflurano.  d- 
splatino.  furoscmidc.  ac.  ctacrinico,  mannitolo  o urea. 
Ugualmente,  per  evitare  un  potenziamento  della  loro 
azione  di  blocco,  spede  in  pazienti  con  affezioni  neuro- 
muscolari. va  evitato  l’uso  di  farmad  bloccanti  neuromu- 
scolari. Esiste  un'incompatibilità  in  vitro  tra  antibioiid 
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betalattamici  e aminoglicosidi:  essi  non  vanno  mai  mesco-  TAB.  I.  PRINCIPALI  ANTIBIOTICI  PRODOTTI  DA  SPE- 
lati  nello  stesso  liquido  di  Infusione.  GENERE  STREPTOMYCKS 
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STREPTOMYCES  GENERE 


Generalità 

H genere  Streptomycfs  (Waksman  e llenrici,  1943)  è di 
gran  lunga  il  più  vasto  genere  della  famiglia  Sireptomyce’ 
taceae,  appartenente  aU'ordinc  Actinomycetales.  Gii 
streptomiceti  sono  uno  dei  più  abbondanti  gruppi  batteri- 
ci nel  suolo,  c 11  caratteristico  odore  di  terra  lagnata  de- 
riva da  sostanze  volatili  formate  da  questi  microrganismi. 

Dopo  il  1940  gii  strcptomkcti  hanno  acquistato  una 
grande  importanza  economica  per  la  loro  capacità  di 
produrre  antibiotici  di  interesse  clinico,  appartenenti  alle 
classi  delle  streptomicine,  attinomicinc,  tetracicline  c 
macrolidi.  Conseguentemente  il  gruppo  è divenuto  ogget- 
to di  vaste  ricerche  sotto  gli  aspetti  sistematico,  genetico 
c fermentativo.  Centinaia  di  nuove  specie  sono  state  clas- 
sificate. talvolta  su  basi  alquanto  discutìbili. 

Attualmente  al  g.  5.  vengono  attribuite  più  di  4(K)  spe- 
cie e poco  meno  di  50  sottospecie.  Specie  tipo;  S.  alhus. 

Morfologia 

Gli  streptomiceti  sono  i batteri  a morfologia  più  comples- 
sa. Le  loro  cellule  filamentose  (ife)  sono  di  tipo  cenociti- 
co  e hanno  il  calibro  di  cellule  batteriche  (diametro 
0.5-2.0  pm).  Si  sviluppano  su  terreni  di  coltura  solidi  in 
organizzazioni  che  presentano  l’aspetto  di  piccole  colonie 
fungine.  Esse  consistono  in  un  micelio  basale  costituito  da 
un  fitto  intreccio  di  ife  sottili  e ramificate  che  penetrano 
nell'agar.  Su  questo  si  erìgono  ife  aeree,  di  calibro  mag- 
giore, differenti  nel  colore  dal  micelio  del  substrato.  Il 
colore  del  micelio  aereo,  bianco,  grigio,  giallo,  rosso, 
blu,  verde  o violetto,  è un  carattere  di  primaria  impor- 
tanza sistematica.  All'estremità  delle  ife  aeree  si  formano 
le  spore,  o conidiospore,  per  segmentazione  prossimale 
dell'estremità  dell'ifa.  così  che  le  spore  basali  sono  le  più 
giovani.  A maturazione,  le  conidiospore  si  distaccano  fa- 
cilmente dalle  ife  sporofore  e sono  disperse  neH'atmosfe- 
ra  dalle  correnti  d’aria.  Le  ife  sporofore  possono  assume- 
re varie  organizzazioni,  sulle  quali  anche  si  basa  la  siste- 
matica del  gruppo. 

Il  sottogruppo  Rectus  Flexibiiis  (RF)  ha  spore  in  catene 
diritte  o flessuose;  il  sottogruppo  Spira  (S)  ha  catene  spi- 
raliformi.  Le  conidiospore  possono  avere  forme  e struttu- 
re di  superfìcie  diverse  nelle  varie  specie,  fornendo  un 
ulteriore  criterio  sistematico.  Possono  essere  tonde  o al- 
lungate. lisce,  verrucose,  spinose  o aliate. 

Flsiologta 

Il  g.  5.  si  distingue  da  tutti  gli  altri  batteri  per  la  presenza 
deH'isomero  levogiro  dcH’ac.  diaminopimelieo.  costituen- 
te dello  strato  mureinico  della  parete  cellulare. 

Tutti  gli  streptomiceti  sono  strettamente  aerobici  e pre- 
sentano semplicissime  richieste  nutrizionali.  Utilizzano 


Aatibiotìco 


S^e 

prodnttrice 


Amm 

di  fceperta 


Streptomicina 

5.  griseus 

1943 

Cloramfcnicolo 

5.  venezuelae 

1947 

Clorotetraaclina 

S.  aureofacìens 

1946 

(Aurcomidna) 

Tetracicline 

S.  aureofaciervs 

1953 

Neomidna 

S.  fradiae 

1949 

Ossiteiraddina 

S.  rimosus 

1950 

(Tcrramidna) 

Erìtromiana 

S.  eryihraeus 

1952 

Novobiodna 

S.  niveus 

1956 

una  vasta  gamma  di  composti  carboniosi  (glicoso,  xiloso, 
arabinoso,  ramnoso,  fruttoso.  galatloso,  raffìnoso,  manni- 
tolo.  inositolo,  saccaroso),  fornendo  un  buon  criterio  per 
la  classificazione.  Alcuni  di  essi  attaccano  la  gomma,  mol- 
ti producono  enzimi  protcolitici  e particolari  idrola»  ca- 
paci di  Usare  la  parete  di  altri  batteri.  Per  la  maggior  par- 
te sono  mesofìli  e crescono  ottimalmente  dai  25  ai  35  ”C. 
Producono  e secernono  una  grande  quantità  di  mctaboliti 
secondari,  tra  i quali  particolarmente  notevoli  sono  una 
vasta  gamma  di  pigmenti  e di  prodotti  antibiotici,  attivi 
contro  batteri,  funghi,  alghe,  virus,  protozoi  e contro 
tumori  (tab.  I). 

Genclka 

Fenomeni  di  rìcombinazione  genetica  sono  stati  scoperti 
nel  g.  5.  a partire  dal  1955.  Essi  hanno  permesso  un’ana- 
lisi della  struttura  genetica  e del  processo  di  feconda- 
zione. Gli  streptomiceti  hanno  un  singolo  cromosoma 
circolare  (come  gii  altri  batteri)  c si  coniugano  formando 
zigoti  incompleti  (mcrozigoti).  che  vanno  incontro  a nu- 
merose divisioni  prima  di  generare  prodotti  aploidi  ri- 
combinanti.  Si  riconoscono  vari  tipi  sessuali:  donatori  c 
recipienti.  È diffuso  anche  il  processo  di  cterocariosi 
Gli  streptomiceti  possono  recare  numerosi  tipi  di  virus  (at- 
tinofagi)  e di  plasmidi,  con  i quali  è stato  possibile,  dopo 
gli  anni  '70,  com(>iere  interessanti  studi  di  ingegnerìa 
genetica.  Geni  dì  g.  S.  sono  stati  «montati»  su  plasmidi  o 
virus,  clonati,  trasferiti  in  altre  specie  dello  stesso  genere 
e anche  di  generi  diversi,  quale  Escherichia  coli.  Dopo 
risolamcnto  dei  primi  streptomiceti  produttori  di  antibio- 
tici. sono  stati  sviluppati  vasti  programmi  di  miglioramen- 
to genetico  in  molte  specie,  essenzialmente  basati  sulla 
selezione  successiva  di  ceppi  mutanti  sopravvissuti  a trat- 
tamenti mutagcnicì.  Le  rese  in  antibiotico  di  molti  ceppi, 
anche  in  seguito  a miglioramenti  nei  terreni  colturali  c 
nelle  caratteristiche  dei  fermentatori,  sono  state  elevate 
di  decine  o centinaia  di  volte. 

V.  anche:  actinomiceti. 
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La  risp<M4a  di  stress 

La  scoperta  della  reazione  di  stress  è avvenuta  per  caso, 
come  talvolta  è avvenuto  per  altre  importanti  scoperte 
scientifiche»  ma  è stata  l'intuizione  di  Hans  Selye  a ren- 
derla una  delle  idee  più  rivoluzionarie  della  mediana 
degli  ultimi  50  anni.  Nel  1936  Selye,  allora  alla  ricerca  di 
un  nuovo  ormone  sessuale,  notò  che  gli  animali  da  espe- 
rimento reagivano»  di  fronte  a noxae  di  varia  natura,  con 
una  comune  reazione  difensiva  caratterizzata  essenzial- 
mente da  un'attivazione  dell'asse  ipofìsi-corticosurrene.  e 
con  modificazioni  tessutali  da  quest'ultima  dipendenti 
(ipotrofia  del  limo  e delle  ghiandole  linfatiche,  ipertrofia 
del  cofticosurrene»  ulcere  emorragiche  gastriche). 

Selye  chiamò  questa  reazione  sìndrome  generate  dì 
adattamento,  c definì  lo  s.  come  ««no  reazione  aspecifica 
deU'organismo  a ogni  richiesta  operata  su  di  esso».  Selye 
fece  anche  notare  come  lo  s.  fosse  essenzialmente  una 
reazione  utile  e finalizzata  alla  sopravvivenza  dclPindivi- 
duo,  che  poteva  tuttavia  divenire  fonte  di  malattia  nel 
caso  che  fosse  sollecitata  per  troppo  tempo  c con  eccessi- 
va intensità. 

La  portata  rivoluzionaria  delle  idee  di  Selye  era  già 
contenuta  in  que.ste  essenziali  formulazioni.  Anzitutto, 
veniva  postulata  la  possibilità  di  un'etiopatogenesi  aspeci- 
fica per  molte  malattie  somatiche  apparentemente  di  ori- 
gine diversa,  aprendo  quindi  la  prospettiva  a una  terapia 
aspecifica  di  tali  malattie.  In  secondo  luogo,  veniva  posto 
Tacccnto  più  sulla  reazione  deirorganismo  che  non  sulla 
causa  di  tale  reazione.  Infine,  veniva  sottolineato  come  il 
medesimo  tipo  di  reazione  biologica  fosse  al  tempo  stesso 
rrccessarìo  alla  vita  e potenzialmente  fonte  di  patologia  c 
di  morte. 

Mancava  tuttavia,  alla  formulazione  di  Selye.  la  spie- 
gazione di  come  stimoli  di  varia  natura  potessero  indur- 
re, nell'organismo  biologico,  la  medesima  reazione  adat- 
taliva. 

Mason,  negli  anni  '60,  osservò  che  la  reazione  di  s. 
descrìtta  da  Selye,  era  in  realtà  caratterizzata  da  uno 
schema  di  attivazione  multiormonalc  complesso  e che 
essa  era  costantemente  indotta,  sia  nell'uomo  che  nell'a- 
nimale, da  una  sollecitazione  emozionale  mediata  dal  si- 
stema limbico  e innescata  a livello  corticale.  Vattivazione 
emozionate  diviene  cosi  ii  mediatore  comune  e costante 
detta  reazione  di  s.  e appare  strettamente  correlata  alle 
modificazioni  biologiche  che  caratterizzano  quest'ultima. 
La  condizione  di  attivazione  emozionale,  d'altra  parte, 
induce  anche  modificazioni  comportamentali  con  specifi- 
che finalità  adattative  e difensive.  In  condizioni  di  oppor- 
tuna stimolazione,  dunque,  si  attivano  nell'organismo 
vivente  dotato  di  sistema  limbico  programmi  biologico- 
comportamcntali  tra  loro  coordinati  destinati  ad  adattare 
l'individuo  al  suo  ambiente. 

Le  modificazioni  biologiche,  soprattutto  di  tipo  ormo- 
nale, che  avvengono  nello  s.  sono  destinate  a fornire  il 
supporto  metabolico  all  azione,  a sua  volta  finalizzata  ad 
allontanare  lo  stimolo  stressante  con  programmi  compor- 
tamentali di  attacco  o fuga. 

In  questa  prospettiva,  la  capacità  di  attivare  pronta- 
mente ed  efficacemente  la  reazione  di  s.  migliora  le  capa- 


cità di  sopravvivenza  dell'individuo  e può  essere  in  effetti 
considerata  come  il  prodotto  finale  di  una  lunga  catena 
evolutiva  che  giunge  fino  ai  mammiferi  e all'uomo. 

D'altra  parte,  la  pos.sibilità  di  attivare  prontamente  la 
reazione  di  s.  richiede  la  capacità  di  disattivare  altrettan- 
to velocemente  il  sistema  non  appena  lo  stimolo  stressan- 
te venga  allontanato.  L’efficacia  adattativa  dello  s.  è in- 
fatti legata  alle  sue  caratteristiche  dinamiche,  e non  alla 
sua  staticità  o persistenza  nel  tempo. 

La  sequenza  stimolo  stressante-attivazione  emoziona- 
te-s.  (biologico  e comportamentale}-ationtanamenio  dello 
stimolo-disattivazione  può  dunque  essere  vista  come 
un  costituente  essenziaìe  della  vita  degli  organismi  supe- 
riori. Come  tate,  non  solo  potenzia  al  massimo  le  capaci- 
tà di  difesa  nei  confronti  delle  minaixe  esterne,  ma  va 
considerata  come  condizione  essenziale  per  un  adeguato 
funzionamento  deU'organismo  nel  suo  duplice  aspetto 
comportamentale  e biologico. 

Non  sono  dunque  la  mancanza  di  stimoli  stressanti  e la 
ridotta  attivazione  della  reazione  di  s.  a essere  base  del 
corretto  funzionamento  deU'organismo.  ma.  al  cxintrarìo, 
Io  sono  la  pronta  e frequente  attivazione  dello  s.  e la  ra- 
pida disattivazione  del  sistema. 

Se  lo  stimolo  non  può  essere  allontanato,  sì  ha  un'atti- 
vazione persistente  dei  sistemi  biologici.  Questa  condi- 
zione è conosciuta  come  s.  cronico  e rappresenta  una  si- 
tuazione di  rìschio  psicosomatico.  Lo  s.  cronico,  infatti, 
induce  modificazioni  metaboliche  e funzionali  persistenti 
che  possono  essere  viste  come  precursori  di  malattia. 
Inoltre,  l’attivazione  cronica  del  sistema  endocrino  c neu- 
rovegclativo  nello  s.  cronia)  amdiziona  anche  la  reattivi- 
tà del  si.stema  immunitario. 

Stress  e adattamento 

La  reazione  di  s..  nella  classica  formulazione  di  Selye.  e 
nella  sua  più  attuale  concezione  unitaria  di  tipo  emozio- 
nale. è dunque  un  fondamentale  meccanismo  di  adatta- 
mento destinato  ad  a.ssicurare  la  sopravvivenza  del  singo.- 
lo  individuo  di  fronte  a stimoli  minacciosi. 

L'ampia  letteratura  sperimentale  esistente  sull'argo- 
mento ha  dimostrato  come  varie  categorìe  di  stimoli  fisi- 
ci, interazionali  e psicosociali  siano  in  grado  di  indurre 
nell'uomo  la  reazione  di  s.  quando  vengano  direttamente 
o indirettamente  percepiti  come  minacciosi  per  la  sita  o 
per  l’incolumità  fisica  e individuale. 

Sul  piano  somatico.  la  reazione  di  s.  si  manifesta  con 
una  attivazione  psicocndocrìna  complessa,  con  modifica- 
zioni di  stato  del  sistema  nervoso  vegetativo,  e con  alte- 
razioni secondarie  a livello  dei  vari  organi. 

Nello  s.,  si  verificano  variazioni  in  aumento  dei  livelli 
di  calecolamine  pcrìferìche.  attivazione  degli  assi  ipota- 
lamo-ipofisi-corticosurrene.  ipotalamo-ipofisi-GH  e ipota- 
lamo-ipofìsi-tiroidc.  con  il  chiaro  significato  finalistico  di 
preparare  Tindividuo  all'azione.  Anche  le  modificazioni 
secondarìe  a livello  metabolico,  quali  l'aumento  della  gli- 
cemia  e degli  acidi  grassi  circolanti,  assumono  il  medesi- 
mo significato  di  «pronto  intervento  metabolico»  per  so- 
stenere l'azione  comportamentale  difensiva. 

Sul  piano  comportamentale,  l’animale  reagisce  con 
comportamenti  di  attacco  o fuga,  conseguenza  dell'attiva- 
zìonc  del  S.N.C.  e del  sistema  muscoloscheletrìco»  che  si 
accompagnano  alla  reazione  biologica  dello  s. 

Comportamento  e fisiologia  delTorganismo  appaiono 
dunque  sincronicamente  attivati  per  far  fronte  nel  modo 
più  efficace  al  pericolo  imminente,  e la  sopravvivenza 
dell'individuo  è garantita  dall’armonico  integrarsi  e svol- 
gersi dei  due  programmi  di  attivazione  dello  s. 
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Nello  $.  umano,  la  natura  quasi  esclusivamente  psico- 
sociale  degli  stimoli  minaccianti.  resistenza  di  stimoli  con 
caratteristiche  di  minaccia  simbolica,  ma  soprattutto  la 
difficoltà  di  allontanare  lo  stimolo  stressante  con  compor- 
tamenti di  attacco  o fuga  producono  spesso  una  dissocia- 
zione tra  reazione  somatica  c reazione  comportamentale, 
con  conseguenze  di  interesse  psicopatologico  e psicoso- 
matico. 

Sire»  e riprodiiziooc 

Il  programma  psicobiologico  di  soprav-vivenza  individuale 
non  appare  tuttavia  associato  in  modo  univoex)  alla  rea- 
zione di  s.  Un'attenta  osservazione  del  comportamento 
animale  c umano  mostra  che  esiste  un’ampia  categoria  di 
stimoli,  non  associati  alla  sopravvivenza  individuale,  che 
inducono  la  reazione  di  s.  Questi  stimoli  appaiono  carat- 
teristici di  un  programma  psicobiologico  legato  alla  50- 
pravvivenza  drlla  sprcie. 

Stimoli  di  carattere  sessuale,  stimoli  assodati  a partico- 
lari fasi  della  vita  riproduttiva,  come  la  gravidanza,  il 
parto  o Tallattamcnto  c.  soprattutto,  stimoli  c'orrclati  alla 
cura  e alla  protezione  della  prole  nel  periodo  immedia- 
tamente successivo  alla  nasata  sono  suscettibili  di  indurre 
la  reazione  di  s.  con  caratteristiche  sìmili  a quelle  legate 
alla  sopravvivenza  individuale. 

Ciò  fa  ritenere  che.  accanto  a un  programma  emozio- 
nale finalizzato  alla  sopravvivenza  individuale,  esista  un 
secondo  programma  emozitinale,  anch’esso  geneticamen- 
te determinato,  finalizzato  a garantire  le  funzioni  ripro- 
duttive e.  quindi,  la  sopravvivenza  della  specie.  Questo 
programma  è stato  dchnìto  come  profframma  di  emozio' 
naUtà  riproduuìva. 

Questo  programma  si  svolge  secondo  vie  comporta- 
mentali specifiche  (attività  sessuale,  modificazioni  com- 
portamentali durante  la  gravidanza  c il  parlo,  comporta- 
menti di  protezione  della  prole),  e con  vie  di  attivazione 
psicoendocrìna  che  sono  in  parte  comuni  alla  reazione  di 
s.  individuale  e in  parte  specifiche.  Così,  durante  il  rap- 
porto sessuale,  si  osservano  aumenti  delle  catccolaminc 
periferiche  c degli  ormoni  della  corteccia  surrenale,  ma. 
contrariamente  alla  reazione  di  s.  individuale,  nella  quale 
l'asse  ipotalamo-ìpofisi-gonadi  appare  inibito,  si  rileva  un 
aumento  dcll’LH  c del  testosterone,  con  chiaro  significa- 
to finalistico  e adaltalivo. 

Analogamente,  durante  il  parto,  accanto  alfattivazione 
della  midollare  e della  corteccia  del  surrenc,  si  rilevano 
modificazioni  caratteristiche  dclfassc  ipotalamivipofisi- 
gonadi.  non  presenti  nella  reazione  di  s.  individuale,  ma 
neces.sarie  per  la  protezione  del  prodotto  del  concepi- 
mento. 

11  programma  di  emozionalità  riproduttiva  si  svolge 
così,  in  parte,  attraverso  vie  biologicocomporiamentali 
aspecifiche  comuni  a quelle  dello  s.  individuale,  in  parte 
attraverso  vie  biologiciKomportamcntali  strettamente 
specifiche  e finalizzale  alla  riproduzione. 

II  significato  finalistico  e adattativo  del  programma  di 
emozionalità  riproduttiva  è identico  a quello  del  pro- 
gramma di  emozionalità  individuale,  sì  svolge  secondo 
schemi  di  attivazione  e di  disattivazione  analoghi  a que- 
st'ultimo. e presenta  i medesimi  correlati  sul  piano  psico- 
somatico.  La  sequenza  sàmolo  hprodultivO’S.  biologico 
e comportameniale-neutralizzazione  dello  stimoln-disatti- 
vazione  de!  programma  riprftduiiivo  appare  dunque  es- 
sere la  seconda  costituente  essenziale  dell'organismo  vi- 
vente negli  organismi  superiori. 

È da  attendersi  che  il  mancalo  svolgersi  di  questa  se- 
quenza psicosomatica  fondamentale,  o la  dissiìciazione 
artificiale,  indotta  da  fattori  intrapsichici  o psicosociali, 
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tra  le  sue  componenti  somatiche  c comportamentali, 
conducano  a disturbi  di  interesse  psicopatoiogico  o psico- 
somatico  di  varia  natura.  Ancora  una  volta,  nell'uomo, 
fattori  derivanti  dalfapprendimento  o determinanti  psiciv 
sociali  possono  impedire  ti  regolare  svolgersi  della  rea- 
zione di  s.  riproduttivo  in  una  qualunque  delle  sue  varie 
fasi,  rendendolo  più  vulnerabile  a disturbi  della  sfera  psi- 
coripriXluttiva 

.Stress  ed  esenti  di  separazione-perdila 

La  reazione  ili  s.  può  tuttavia  essere  indotta  da  un  ter- 
zo gruppo  di  stimoli,  non  rapportabili  né  alla  sopravvi- 
venz«i  dcU'iiKlividuo  né  a quella  della  specie  in  senso 
stretto,  ma  ir.direltamente  correlabili  a entrambe.  Que- 
sta categori;]  di  stimoli  è correlata  alla  sopravvivenza 
del  gruppo. 

Non  vi  é dubbio  che  la  capacità  di  stabilire  rapporti  di 
coppia  e di  gruppo  (considerando  la  diade  come  una  si- 
tuazione elementare  di  gruppo)  aumenta,  negli  animali 
superiori,  la  capacità  di  sopravvivenza  sia  a livello  di  in- 
dividuo che  a livello  di  specie.  La  coppia  agisce  funzio- 
nalmente proteggendo  la  prole  e integrando  la  finalità 
riproduttiva  con  quella  della  sopravvivenza  individuale.  Il 
grupptv.  ct>n  1.1  sua  gerarchiz/azione  e .specializzazione 
funzionale,  protegge  sia  la  coppia  che  l'indivìduo  molti- 
plicandone le  pos.sibilltà  di  sopravvivenza.  Anche  i rap- 
porti parcnt;i!i.  in  questa  prospettiva,  acquistano  un  si- 
gnificato protettivo  nei  confronti  dei  piccolo  assicurando- 
ne la  sopravvivenza  attraverso  il  significato  adattativo  del- 
la diade  parentale. 

La  s^ipravvivenza  del  gruppo  é dunque  fondamentale 
per  proteggere  l'individuo  e la  specie  e appare  stretta- 
mente  condizionata  da  programmi  biologicocomporta- 
mentali  in  parte  geneticamente  determinati  e in  parte 
appresi. 

Si  può  dutu|ue  formulare  l'esistenza  di  un'emozionaliià 
di  gruppo,  che  può  essere  attivata  da  stimoli  specifici, 
suscettibile  di  indurre  una  reazione  biologicocomporta- 
mentalc  di  s.  in  parte  analoga  a quella  deircmo/ionalità 
individuale,  in  parte  specifica.  I comportamenti,  normali 
o deviami,  così  come  le  conseguenze  psicosomatiche, 
legati  ai  fenomeni  di  attaccamento  e picrdita  postino 
dunque  essere  interpretati  come  espressione  della  terza 
sfera  emozionale:  rcmozionalità  di  gruppo. 

È dimostrato  che  la  perdita  c il  lutto  sono  in  grado  di 
indurre  un’attivazione  dclfavic  ifKitalamo-ipofisi-cortico- 
surrene  con  caraneristiche  simili  a quelle  dello  s.  indivi- 
duale. 

Sono  note,  d'altra  parte,  le  dimostrate  conseguenze, 
sul  piano  psicv»stimatico,  dcircspcricnza  del  lutto,  con 
aumento  sia  della  mortalità  che  della  morbilità  per  alte- 
razione del  substrato  biologico  indotta  dallo  s.  da  rottura 
del  rapporto  diadico. 

V.  anche:  adattamfsto.  sinoromf.  ofnf.rale  di  (I, 
443);  PSICOSOMATICA  medicina  (XII,  1886). 
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F.  strychnine.  - 1.  strychnine.  • t.  Strychnin.  - s.  esiricnina. 

La  stricnina  è il  principale  alcaloide  presente  nella  mix 
vomica,  seme  di  un  albero  originario  dcHTndia,  lo 
Strychnos  nuxvomica.  Nella  noce  vomica  si  trova,  oltre 
alla  s.,  un  alcaloide  molto  simile,  ma  molto  meno  attivo 
farmacologicamente,  la  hrucina. 

La  s.  ha  p.  m.  di  334,4  e la  seguente  formula  di  strut- 
tura (C21H22N2O2): 


•N' 


La  s.  produce  reccitazione  di  tutte  le  porzioni  del 
S.N.C.  Tale  effetto,  però,  non  risulta  dalla  diretta  eccita- 
zione sinaptica.  ma  dalTaumento  del  livello  deireccitabili- 
tà  neuronale  per  blocco  selettivo  deirinibizione.  Di  con- 
seguenza, l'attività  neuronaie  di  base  viene  aumentata  c 
stimoli  sensitivi  producono  effetti  riflessi  esagerati. 

La  s.  d un  potente  convulsivante  c la  convulsione,  nella 
maggior  parte  degli  animali  da  laboratorio,  è caratteriz- 
zata da  un'estensione  tonica  del  o>rpo  e di  tutti  gli  arti. 
L'estensione  tonica  è preceduta  e seguita,  durante  la  fase 
di  depressione  postictale,  da  contrazioni  fasiche  simmetriche 
degli  estensori  che  possono  essere  originate  da  qualsiasi 
stin>olo  sensitivo.  Tipiche  convulsioni  da  s.  si  verificano 
anche  negli  animali  spinali,  per  cui  gli  effetti  della  s.  sono 
spesso  riferiti  a un  locus  d'azione  spinale  (convulsione  spi- 
nale). In  effetti,  altre  porzioni  del  S.N.C.  sono  completa- 
mente eccitate  da  dosi  che.  nell'animale  spinale,  produco- 
no le  caratteristiche  manifestazioni  motorie.  La  convulsio- 
ne tonica  estensoria  riflette  l'azione  della  s.  come  riduttore 
deirinibizione,  piuttosto  che  la  risposta  caratteristica  del 
midollo  spinale  a una  droga  convulsivante.  Infatti,  le  con- 
vulsioni negli  animali  spinali  prodotte  da  farmaci  che  ecci- 
tano direttamente  i neuroni  sono  asimmetriche  c scoordi- 
nate. al  contrario  del  modello  osservato  con  la  s.  Il  bulbo 
è influenzato  dalla  s.  a dosaggi  che  producono  ipereccitabi- 
lità in  tutto  il  S.N.C.,  ma  la  s.  non  stimola  selettivamente  il 
bulbo,  per  cui  non  può  essere  usata  terapeuticamente 
come  analettico  respiratorio.  Le  dosi  convulsivanti  di  $. 
non  hanno  azione  diretta  sulla  muscolatura  scheletrica,  ma 
l'aumento  del  tono  muscolare  è dovuto  all'azione  del  far- 
maco sul  S.N.C.  Se  il  farmaco  è somministrato  a dosi  so- 
praconsulsivanti  si  osserva  un'azione  curarizzante  sulla 
giunzione  neuromuscolare. 

Per  quanto  riguarda  il  meccanismo  d'azione  della  s.. 
questa  sostanza  antagonizza  l'azione  della  glieina.  che  è il 
trasmettitore  postsinaptico  inibitorio  predominante  a li- 
vello di  motoneuroni  e interneuroni  nel  midollo  spinale. 
Studi  a livello  recettoriale  indicano  che  la  s.  si  lega  ai 
recettori  postsinaptici  della  glieina  con  un'affinità  maggio- 
re rispetto  a qucst'ultima.  mentre  è improbabile  che  in- 
terferisca anche  con  i recettori  presinaptici  della  glicina 
poiché  ha  affinità  trascurabile  per  i meccanismi  di  upiake 
neuronaie  presinaptico  della  glicina  stessa.  Inoltre,  sem- 
bra che  s.  c glicina  si  leghino  a distinti  siti  dello  stesso 
recettore  e probabilmente  interagiscano  allostcricumente. 
La  natura  di  questi  siti  di  legame  è poco  chiara,  ma  si 
può  ipotizzare  che  il  legame  della  s.  sia  associato  in  qual- 
che modo  con  il  meccanismo  di  conduttanza  ionica  del 
cloro  del  recettore  della  glicina.  Anche  la  tossina  tetanica 
blocca  l’inibizione  postsinaptica,  ma  agisce  impedendo  la 
liberazione  di  glicina  dagli  interneuroni  inibitori. 


La  $.  è prontamente  assorbita  dal  tratto  sastroentcrico 
c dalle  sedi  di  iniezione  parcntcralc.  Il  S.N.C.  non  con- 
tiene una  concentrazione  di  farmaco  più  elevata  rispetto 
agli  altri  organi.  La  s.  è rapidamente  metabolizzata  prin- 
cipalmente a opera  degli  enzimi  microsomali  del  fegato. 
Circa  il  20%  dell'alcaloide  ù ritrova  nelle  urine. 

La  noce  vomica  fu  introdotta  in  Germania  nel  xvi  sec. 
come  veleno  per  i ratti  e per  gli  animali  parassiti.  11  suo 
uso  come  pesticida  dura  ed  è causa  di  avvelenamenti  ac- 
cidentali da  s.  specialmente  nei  bambini.  La  dose  orale 
letale  per  l'adulto  varia  da  circa  50  a 100  mg,  ma  anche 
30  mg  sono  risultati  letali,  mentre  i bambini  possono  soc- 
combere con  soli  15  mg. 

Il  primo  sintomo  d'intossicazione  è la  rigidità  del  viso  e 
dei  muscoli  del  collo,  quindi  diviene  evidente  un'aumenta- 
ta  eccitabilità  dei  riflessi.  Alcuni  stimoli  sensitivi  possono 
produrre  una  violenta  risposta  motoria  che.  nei  primi  sta- 
di. consiste  in  una  coordinata  contrazione  degli  estensori  e 
negli  stadi  successivi  può  consistere  in  una  completa  con- 
vulsione tetanica.  In. questa  convulsione  il  corpo  è arcuato 
in  iperestensione  (opistotono).  Tutti  i mu.scoli  volontari 
sono  completamente  contratti.  La  respirazione  cessa  per  la 
contrazione  spastica  del  diaframma  c dei  muscoli  toracici  c 
addominali.  Episodi  convulsivi,  la  cui  frequenza  e intensi- 
tà sono  aumentate  dalla  stimolazione  sensitiva,  possono 
verificarsi  ripetutamente  intervallati  da  perìodi  di  depres- 
sione. morte  sopravviene  per  paralisi  bulbare  dovuta 
principalmente  all'ipossia  conseguente  ai  perìodi  di  insuf- 
ficiente respirazione.  Nei  primi  stadi  il  paziente  è cosciente 
e percepisce  tutti  gli  stimoli.  Se  non  si  interviene,  la  morte 
si  verifica  dalla  2*  alla  5*  convulsione  completa,  ma  anche 
la  1*.  se  intensa,  può  essere  fatale. 

Nel  trattamento  dell'intossicazione  da  s..  il  farmaco  mi- 
gliore è il  diazepam  (10  mg  e.  v.  negli  adulti  e dosi  inferiori 
nei  bambini),  che  inibisce  la  o>nvulsione  senza  potenziare 
la  depressione  postictale  come  può  accadere,  invece,  con  i 
barbiturici  o altri  depressori  non  selettivi  del  S.N.C.  Tutte 
le  forme  di  stimolazione  sensitiva  devono  essere  ridotte  al 
minimo.  Se  con  la  fine  delle  convulsioni  non  si  è ristabilita 
un'adeguata  ventilazione  respiratoria,  sono  necessarie  l'in- 
tubazione e la  respirazione  assistita.  Dopo  che  le  convul- 
sioni st)no  state  poste  sotto  controllo,  un  efficace  mcttxlo 
per  ridurre  l'assorbimento  di  s.  è l'uso  di  carlxme  attivo, 
tintura  di  iodio  (1:250  in  acqua),  soluzione  di  ac.  tannico 
(2  X 100  0 in  forma  di  tè  forte)  o permanganato  di  potas- 
sio (1:.S(X)0)  nella  lavanda  gastrica. 

La  s.  non  ha  un  valore  terapeutico  dimostrato.  Tutta- 
via. risultati  di  esperimenti  preliminari  sembrano  indicare 
che  un  giudizioso  trattamento  am  s.  può  modificare  il 
deterioramento  neurologico  in  alcuni  bambini  con  iper- 
glicincmia  non  chetosica,  un  raro  disordine  metabsìlico  y 
dovuto  a difetto  del  sistema  enzimatico  che  interviene  nel 
catabolismo  della  glicina  e che  é caratterizzato  da  con- 
centrazioni molto  elevate  di  glicina  nel  cervello  e nel  li- 
quido cerebrospinale  (v.  im-rgucinemia). 
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STRIE  ATROnCHE 

Sin.  : striae  cutis  dùaensae:  maculae  disien.w,  alrofoder- 
mia  striata;  macule  atrofiche  lineari;  smagliature.  • f.  ver- 
gélures.  - i.  linear  skin  atrophies.  • t.  faltche  Sarhen.  - 
s.  estrias  atróficas. 
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Dcfiniziofie  e generalità 

Atrofie  lineari  del  derma,  ben  delimitate,  ricoperte  da 
epidermide  pieghettata.  Appartengono  al  gruppo  delle 
atrofie  cutanee  (v.)  primitive. 

Si  possono  osservare  in  molti  soggetti  sui  tronco  e alle 
radici  degli  arti.  Sono  presenti  in  entrambi  i sessi,  più 
spesso  in  quello  femminile,  specie  nel  corso  della  gravi- 
danza. Possono  comparire  a qualsiasi  età.  con  frequenza 
maggiore  a partire  dall'adolescenza. 

EtiopatogeResi 

Vari  fattori  possono  essere  chiamati  in  causa  nella  genesi  delle 
strìe  atrofiche. 

La  gravidanza  c indubbiamente  un  fattore  assai  importante 
(sono  colpite  dal  50  al  9(1%  delle  donne  incinte,  soprattutto 
primipare).  GeneraJmeme  te  s.  a.  compaiono  a partire  dal  VI 
mese,  spesso  associandosi  a vana  e a ipcrlassità  articolare;  tutte 
espressioni  di  interessamento  generalizzato  del  connettivo.  La 
localizzazione  principale  è l'addome,  assai  più  raramente  le 
mammelle  (I  caso  su  5).  Anche  la  puhenà  è assai  frequentemen- 
te occasione  di  comparsa  di  $.  a.  Sono  colpite,  per  circa  il  25% 
le  femmine,  per  il  Ì(Tu  i maH'hi.  indipendcniemenic  dalla  loro 
mole  corporea.  Sono  interessate  prevalentemente  la  faccia  inier* 
na  delle  cosce  c le  regioni  lombosacrali. 

L'iperconicosurrenalhmo.  primitivo  o secondano  determina 
assai  spesso  la  formazione  di  s.  a.  purpunchc,  di  colorito  vinoso, 
larghe,  a distnbuzionc  penfcnca.  senza  alcun  rapporto  con  il 
quadro  di  obesità  presentato  dai  soggetti  colpiti  dalla  malattia,  i 
corticoueroidt  esogem.  se  somministrali  per  via  generale  per 
lungo  tempo  c a dosi  elevate,  possono  causare  %.  a.  purpuriche 
dello  stccso  tipo,  dello  stesso  aspetto  morrok>gict>  e di  distribu- 
zione analoga  a quelle  riscontrabili  nella  malattia  di  Cushmg. 
Frequentemente  si  ossersano.  inoltre,  s.  a.  ct>nscgucnti  aH'appli- 
cazione  topica  npctuia  c prolungata  di  preparati  steroidei  (fig. 
I).  specie  nei  distretti  ove  la  cute  ò più  sottile  (regioni  inguino- 
crurali,  addominali,  eie.)  o dove  le  condizioni  anatomiche  (pli- 
che inguinali  e soiiomammarìc)  (avonscono  effetti  analoghi  a 
quelli  della  medicazione  occlusiva.  Questo  tipo  particolare  di 
medicazione,  infatti,  specie  se  praticalo  con  acclunide  di  trìam- 
anolone  negli  adolescenti,  o comunque  nei  soggetti  a cute  sotti- 
le. è causa  di  vistose  smagliature  cutanee  che  appaiono  en'lusi- 
vamenie  nei  distretti  trattati  e che  possono  attenuarsi  con  il  ces- 
sare delle  applicazioni. 

La  dtsiensionr  dei  lessali,  comunque  proviKala.  può  indub- 
biamente causare  la  formazione  di  s.  a.,  sia  che  si  tratti  di  una 
distensione  progressiva  generale  (obesità)  o locale  (asali,  tumori 
cndoaddnminali.  ernie,  ctc.).  sia  che  si  tratti  di  una  distensione 
brusca  c improvvisa  (traumi,  contrazioni  muscolari,  eie.),  sia 
infine  che  si  tratti  di  distensioni  piccole  e ripetute  (s.  a.  lombari 
nei  contadini,  negli  sportivi,  eie.).  Da  precisare  in  propiìsiio  che 
lo  scroto,  per  la  sua  intrinseca  struttura  anaiomH'a.  non  presenta 
mai  smagliature,  neppure  a seguito  di  distensioni  notevolissime 
(come  ad  cs..  nel  caso  delle  vane  forme  di  elefantiasi). 

Infine  si  accompagnano  alla  comparsa  di  s.  a.  numerose  malai- 
ite  infettive  (febbre  tifoide,  dissenteria  bacillare.  Ibc.  difterite, 
meningite  cerebrospinale),  come  pure  i dimagrimenti  rapidi  e gli 
stali  cachettici  (nei  prigionieri  di  guerra,  nei  deportati,  eie.). 

In  sintesi,  nel  complesso  determinismo  delle  s.  a.  sembrarMi 
intervenire  van  fattori,  fra  cui  universalmente  ammessi  soni> 
quelli  di  natura  meccanica  cd  endocrina  il  ruolo  ilei  fattori  mec- 
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f-tg.  i.  VisiOH*  s.  a.  purpunchc  in  paziente  psoriasico  trattato,  a 
lungo,  per  via  topica  e generale,  con  corticosteroidi  (inamcino- 
lonc). 


cantei,  benché  evidente,  è forse  meno  decisivo  di  quanto  possa 
sembrare.  Basti  pensare  a quei  casi  di  notevole  distensione  ad- 
dominale o anche  di  multiple  gravidanze  senza  comparsa  di  al- 
cuna smagliatura  o,  viceversa,  alle  già  menzionale  s.  a.  in  corso 
di  stali  cachettici.  Quanto  ai  fattori  endocrini,  è indubbio  che 
un'iperatiività  della  corteccia  surrenalica  e.  in  particolare,  una 
iperìncrczione  di  ormoni  glicoatlivi  (ovvero  un'eccessiva  sommi- 
nistrazione dei  loro  cquivaienii  esogeni)  costituisce  una  co- 
stante nei  casi  di  maggiore  evidenza  e intensità  delle  s.  a.,  rap- 
presentando anzi  uno  dei  pochi  clementi  comuni  a condizioni 
favorenti,  altrimenti  assai  diverse  fra  loro,  come  la  sindrome  di 
Cushing  primitiva  o secondaria,  la  pubertà,  la  gravidanza,  l'obe- 
sità. la  cachessia,  il  cortisonismo  iatrogeno.  Purluttavia,  l'intimo 
meccanismo  con  cui  i corticosteroidi  glicoattivi  favoriscono  la 
formazione  delle  s.  a.  non  é ancora  chiaro;  né  appaiono  accerta- 
te le  ragioni  della  particolare  distribuzione  topografica  delle  s.  a. 

Attualmente  l'interesse  dei  rìccrcalorì  é rivolto  alle  possibilità 
spcrìmcniali  offerte  dalla  tecnica  di  coltura  dei  fibroblasti.  che 
probabilmente  potrà  contribuire  a una  migliore  comprensione 
dei  meccanismi  palogcnctid  delle  striae  distensae. 

Aspetti  dinici 

Lineari  o fusiformi,  nettamente  circoscrìtte,  quasi  sempre 
multiple  e simmetriche,  le  s.  a.  compaiono  per  lo  più 
subdolamente,  senza  sintomi  soggettivi,  ed  evolvono  tipi- 
camente in  2 fasi: 

1)  una  fase  infiammatoria,  pseudoipertrofica,  in  cui  la 
lesione  si  presenta  come  una  rìlcvatezza  papulosa,  a ban- 
da. di  forma  a.ssai  varia,  rettilinea,  curvilinea,  ondulante, 
a S.  a zig-zag  o a circolo,  di  colorito  roseo  o rosso  o pur- 
purìco,  in  alcuni  casi  accompagnala  da  una  lieve  sensa- 
zione di  tensione  o da  un  saltuario  prurìto,  sintomi  per  io 
più  trascurati  o poco  avvertiti  dai  pazienti; 
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2)  una  fase  cicatriziate.  in  cui  le  lesioni  evolvono  verso 
il  loro  aspetto  definitivo:  al  centro  di  ogni  Mnagliatura 
inizia  un'atrofìa  che  si  estende  centrifugamente,  creando 
così  una  depressione  mediana.  Nel  periodo  di  stato, 
quindi,  le  s.  a.  si  presentano  come  pieghe  diritte  e paral- 
lele, larghe  da  qualche  millimetro  a I cm,  lunghe  diversi 
centimetri  (fino  a 10-15),  nette,  depresse,  ricoperte  da 
un’epidermide  liscia  e sottile  o,  più  spesso,  arricciata  c 
pieghettata,  di  colorito  bianco-grigiastro  {siriae  albue), 
più  raramente  brunastro.  Sulle  s.  a.  l'epidermide  è alope* 
cica  c non  vi  è secrezione  sebacea  né  sudorale. 

Le  s.  a.  sono  parallele  fra  loro  e perpendicolari  al  sen- 
so di  tensione  della  cute  c alle  linee  di  clivaggio  dei  der- 
ma. Sono  quindi  per  lo  più  verticali  od  oblique  su  fianchi, 
braccia  c cosce,  trasversali  sulla  regione  lombosacrale  c 
alle  radici  degli  arti,  radiate  sul  seno  in  direzione  delPa- 
rcola.  c concentriche  attorno  aH'ombelico.  Una  volta  sta- 
bilitesi. si  comportano  come  cicalrid  indelebili  che  pos- 
sono assai  raramente  attenuarsi,  ma  mai  scomparire 
completamente.  Non  vanno  incontro  ad  alcuna  compli- 
canza evolutiva  ma  sono  da  considerarsi  un  danno  esteti- 
co permanente. 

La  diagrum  delle  s.  a.  è facile  e immediata.  Si  differen- 
ziano agevolmente  dalle  acatrici  lineari,  che  sono  di  con- 
sistenza maggiore  c sempre  secondarie  a un  trauma  fa- 
cilmente rilevabllc  neH  anamncsi;  dalla  sclerodermia  li- 
neare. che  presenta  bande  larghe.  ILsce,  di  aspetto  cereo 
c di  consistenza  nettamente  aumentata:  dalla  white  spoi 
disease,  che  è caratterizzata  da  piccole  chiazze  sclcroder- 
miche  disseminate  sulle  parti  alte  del  (ronco;  dall'aneto- 
dcrmia  di  Jadassohn,  che  presenta  elementi  (ondeggianti 
c salienti;  dalle  atrofie  cicatriziali  secondane  ad  altre 
dermopatie  (morfea  leprosa,  tubcrculidi  atrofizzanti,  strie 
rotonde  sifilitiche,  etc.),  che  non  sono  però  mai  parallele 
c allungate  come  le  s.  a. 

Islotogia  patologica 

L'epidermide  è usMiiligliata.  talvolta  iperpigmcntaia,  ma  mai  al- 
terata. Dapprima  ic  fibre  clastiche  appaiono  stirate  longitudinal- 
mente. tese,  sottili  e pallide,  poco  o affatto  interrotte,  circondate 
da  una  leggera  infiltrazione  a sede  pcrivuscularc.  L'ussoitiglia- 
mcntu  c la  separazione  delle  fìbir  clastiche  sono,  in  questa  fase, 
gli  dementi  più  caraneristici  (aspetto  di  «fili  di  una  corda-). 

Nelle  lesioni  di  più  lunga  data  anche  le  fibre  collagene  ap- 
paiono alterale:  sono  lasse,  orizzontalizzute.  deformate,  disunite 
c disordinate,  talvolta  interrotte.  Nel  derma  reticolare  (medio  e 
profondo)  k fibre  elastiche  si>no  pressoché  completamente 
scomparse  («grandi  spazi  senza  fibre-).  Persistono  solo  rare 
fibre  orccinolilc.  sottili,  parallele,  mentre  alla  pcnfcrìa  della  le- 
sione si  osservano  fibre  clastiche  nmc,  corte,  aggrovigliate  con 
aspetto  «a  grani  di  riso-  o di  pìccole  catenelle.  Nel  derma  su- 
perficiale. invece,  le  fibre  clastiche  appaiono  fuù  abbiindami  del- 
la norma,  l'intiltrafo  cellulare  ò mo^sto  c senza  caratteri  in- 
fiaromatori.  Le  ghiandole  sudoripare  e sebacee  ed  i follicoli  ptli- 
fcri  sono  molto  rari  o assenti. 

Terapia 

In  caso  di  obesità  o di  gravidanza  è possibile  un  tratta- 
mento preventivo  essenzialmente  basato  su  un  regime 
dietetico  ipoealorico  c iposodico,  su  un'appropriata  attivi- 
tà fisica  e sull'eventuale  adozione  di  cinture  o corsetti 
addominali. 

Quando  le  s.  a.  sono  instaurate,  non  vi  è alcun  tratta- 
mento terapeutico  capace  di  riparare  ic  fibre  elastiche 
danneggiate  e interrotte.  In  caso  di  smagliature  larghe  c 
poco  numerose,  si  può  ricorrere  alla  chirurgia  plastica. 
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LUIGI  VALENZANO 

STROBOSCOPIA 

F.  stroboscopie.  - i.  strohoscopy.  - T.  Strohoskopie.  - 
s.  estroboscopia. 

L;i  stroboscopia  è un  metodo  di  indagine  che  permette  di 
osservare  un  fenomeno  periodico  in  una  fase  stabilita. 
Tale  ovservazionc  è resa  po«*ibilc  facendo  giungere  al- 
l'occhio. con  intervalli  fissi  e inferiori  a 1/5  di  secondo, 
l'immagine  del  fenomeno  in  esame.  Si  ottiene  così,  per 
effetto  delia  persistenza  dcirimmaginc  sulla  retina,  una 
percezione  del  fenomeno  come  se  esso  fosse  fermo  o in 
movimento  rallentato. 

Per  ottenere  un'immagine  stroboscopica  si  utilizzano 
sostanzialmente  due  melodi:  quello  di  intercettare  inter- 
mittentemente l'immagine  prima  che  giunga  alJ’iu-chio 
con  mezzi  meccanici,  oppure  quello  di  rendere  intermit- 
tente la  sorgente  luminosa  che  illumina  il  fenomeno.  Il 
primo  sistema,  che  si  avvale  di  dischi  ruotanti  con  delle 
fessure  distribuite  in  modo  uniforme  lungo  una  corona 
circolare,  è attualmente  scarsamente  usato.  Il  secondo 
sistema  si  avvale  di  uno  strumento,  detto  stroboscopio, 
che  è essen/ialmenie  costituito  da  una  sorgente  luminosa 
ad  alta  intensità,  accesa  e spenta  a frequenz^i  stabilita  c 
regolabile  da  un  oscillatore  elettronico.  L'immagine  stro- 
boscopica di  un  fenomeno  periodico  con  frequenza  f si 
ottiene  quando  la  frequenza  di  mservazione  f„  è un  sot- 
tomultipla di  f,  vale  a dire  Ci»  = f/c  dove  c è un  numero 
intero.  Il  fenomeno,  qualora  f c fo  differiscano  di  poco, 
viene  invece  osservalo  a una  frequenza  apparente 
fa  * fo  “ f.  circtvslanza  che  permette  lo  studio  di  fem>- 
mcni  veloci  rallentandoli  di  molto. 

Per  ottenere  una  buona  osservazione  stroboscopica 
occorre  che  la  frequenza  di  osservazione  sia  elevata  e che 
j singoli  istanti  di  osservazione,  vale  a dire  la  durata  dei 
lampi,  siano  brevi  in  rapporto  airintcnallo  fra  un  istante 
di  osservazione  e il  successivo. 

Gli  stroboscopi  moderni  permettono  di  ottenere  fre- 
quenze dclTordinc  di  I50.1MKI  lampi  al  secondo,  una  du- 
rata di  0.5  )Lsec  c un 'intensità  di  15  milioni  di  candele. 

Lo  stroboscivpio  può  anche  essere  usato  come  lampeg- 
giatore in  fotografia  per  analizzare  fenomeni  non  periLxli- 
ci.  In  questo  caso  c comunque  più  esatto  parlare  di  cro- 
nofotografia, che  presenta  più  immagini  sullo  stesso  foto- 
gramma riprese  a imervulli  uguali,  o di  fotografia  ultra- 
rapida. dove  si  ha  una  sola  immagine  presa  in  un  istante 
brevissimi!. 

Un’interessante  applicazione  della  s.  in  biomcdicina  è 
appunto  quella  della  cronofotografìa  per  l'analisi  del 
movimento  umano.  In  tal  caso,  usando  lo  sirob<iscopio 
come  lampeggiatore  multiplo  cd  essendo  la  durata  di 
ogni  singolo  lampo  brevissima,  l immaginc  del  movimen- 
to viene  fissata  sulla  lastra  fotografica  in  posizioni  succes- 
sive a intervalli  uguali  determinati  dalla  frequenza  dello 
stroboscopio, 
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Analizzando  quindi  te  immagini  fotografiche  si  possono 
ricavare  le  traiettorie  di  alcuni  punti  caratteristici  del 
corpo  umano,  evidenziali  mediante  oppi>rtuni  markers,  e 
poiché  è noto  Tintervallo  di  tempo  tra  un'immagine  e la 
successiva,  otteireme  anche  l'equazione  cinematica. 

La  stroboscopia  neU'indagine  laringoscopica.  - Un'altra 
applicazione  della  s.  in  medicina  é quella  che  ci  p>ermette 
di  osservare  in  laringoscopia  le  vibrazioni  delle  corde 
vocali.  Queste  vibrano  (a  seconda  dell'altezza  del  suono 
emesso)  a frequenze  variabili  fra  64  e 1360  Hz.  Illumi- 
nando in  qualche  modo  la  laringe  per  mezzo  di  uno  stro- 
boscopio e variando  opportunamente  la  frequenza  di 
emissione  dei  lampi,  si  può  osservare  comodamente  lo 
svolgersi  di  un'intera  vibrazione. 

Esaminando  in  queste  condizioni,  ad  es.  un  soggetto 
che  emetta  un  do  (frequenza  di  12K  Hz),  e proiettando 
con  lo  stroboscopio  sulla  laringe  128  lampi  al  secondo, 
ogni  lampo  troverà  la  corda  nella  stessa  posizione  che 
occupava  quando  essa  fu  illuminata  dal  lampo  precedente 
con  il  risultato  che  si  osserveranno  le  corde  vocali  appa- 
rentemente immobili. 

Se  invece  faremo  cadere  sulla  corda  vocale  127  lampi  al 
secondo  essa  apparirà  a ogni  successiva  illuminazione  in 
una  posizione  leggermente  spostata  rispetto  a quella  pre- 
cedente: in  un  secondo  vedremo  quindi  la  corda  compiere 
un  dclo  completo  perfettamente  identico  a ognuno  di  quei 
128  che  essa  esegue  in  realtà  nel  corso  di  un  secondo. 

Tale  moto  vibratorio  estremamente  rallentato  potrà  poi 
essere  studiato  comodamente  c minutamente.  Facendo 
variare  la  frequenza  dei  lampi  emessi  dallo  stroboscopio 
la  vibrazione  della  corda  sarà  osservata  a una  frequenza 
apparente  sempre  maggiore  finché  la  corda  sarà  vista  vi- 
brare in  modo  sempre  più  sfumato  fino  ad  apparire  ferma 
in  adduzione  come  é dato  osservarla,  durante  l'emissione 
sonora,  mediante  la  comune  laringoscopia. 

Dal  punto  di  vista  della  fisiologia  della  vibrazione  delle 
corde  vocali  l'indagine  stroboso>pica  ha  permesso  di  fissa- 
re le  seguenti  caratteristiche;  1)  la  forma  della  vibrazione; 
2)  la  frequenza  della  vibrazione;  3)  l'ampiezza  della  vibra- 
zione; 4)  la  chiusura  della  glottide;  c naturalmente  anche 
lo  studio  di  tutte  le  loro  alterazioni  patologiche. 

V.  anche:  iaringoscopia. 
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Geseralità 

Si  conoscono  oltre  40  specie  di  strofanto.  arbusti  sarmen- 
tosi  deH’Africa  tropicale,  appartenenti  alla  famiglia  delle 
Apocinacee.  Nella  F.U.  italiana  VI  ed.  sono  descritti  i 
semi  dello  Strophantus  hispidus  D.C.  e S.  kombé  Oliver; 
in  quelle  inglese  (1953)  c americana  (XV  ed.)  i semi  del- 
lo S.  gratits  c il  legno  della  Acocanthera  schimperi-,  in 
quella  francese  (1937),  sia  Io  S.  gratus  che  lo  5.  kombé  e 

10  S.  hispidus;  in  quella  spagnola  (Vili  ed.)  lo  S.  kombé 
e lo  S.  hispidus;  in  quella  tedesca  (VI  ed.)  lo  S,  gratus. 

FaimacogiHMla 

11  frutto,  costituito  da  due  follicoli  leenosi.  duri,  fusiformi,  con- 
tiene una  notevole  quantità  di  semi.  E collo  a maturità,  aperto  e 
i semi  sono  sottoposti  a essiccamento.  Questi  sono  della  gran- 
dezza di  un  chicco  di  orzo,  oblungo-lanceolaii.  compressi,  ottu- 
samente carenati  nella  faccia  più  convessa,  lunghi  12-20  mm, 
larghi  3-5  mm.  di  colore  grìgio  o gripo-verdicck)  (5.  kombé)  o 
brunkxio  (5.  hispidus).  coperti  di  peli  brevi,  fmi,  fitti,  sdraiali, 
fragili.  L'odore  è nullo,  il  sapore  è amanssimo. 

li  contenuto  in  glicosidi  oscilla  intoriK)  ain,S-3.S%.  I principi 
attivi  non  sono  localizzali  solo  nei  semi:  é noto,  infatti,  che  nel 
legno  dì  una  apocinacca.  V Acocanthera  ouabaio,  è presente  un 
glicoside  identico  a quello  dei  semi  di  5.  gmms.  È proprio  dal 
succo  estrailo  dalla  Acocanthera  ouabaio,  che  Arnaud  isolò  per 
pnmo  nel  1888  il  glicoside  in  forma  cristallina  cui  dette  il  nome 
di  ouahaina.  Due  anni  dopo  Frazer  realizzò  la  cristallizzazione 
della  K-sirofantina. 

Coftituioiie  chimica 

I glicosidi  delio  t.  possiedono,  come  quelli  della  digitale  (v.)  la- 
nata c purpurea,  un  arvcllu  lattonico  a S elementi  in  corrispon- 
denza del  Ci7  del  dclopentanopcridrofenanirenc  (v.  OKìrrALOi- 
nt).  La  catena  giicidìca  in  C'i,  il  tipo  e la  posizione  di  altri  gruppi 
secondari  determinano  la  differenza  fra  la  ouabaina  e t glicosidi 
dello  5.  hispidus  e dello  S.  kombé.  Più  precisamente  la  ouabaina 
é costituita  dairagliconc  ouahagenina  c da  una  molecola  di  ram- 
noso.  La  ouahagenina  differisce  dalla  digitossigenina  per  un 
— CH-OH  c un  ossidrile  in  C|  e C5.  Nello  S.  hispidus  c nello  S. 
kombé  è presente  un  precursore,  il  K-strofaniosidc.  costituito 
dall'agliconc  strofantidina  e da  una  catena  gliddica  rappresenta- 
ta da  2 molecole  di  glieoso  e 1 di  cimarono.  Per  distacco  succes- 
sivo di  una  o di  entrambe  le  molecole  di  glieoso.  si  attiene  la 
K-strofantina  c quindi  la  cimarina.  La  strofantidina  differisce 
dalla  digitossigenina  per  un  gruppo  aldeidico  in  C|o  c un  ossidri- 
le in  C$  (Ficscr  c Fiescr). 

Fannacologia 

L'a.ssofbimento  per  via  orale  è irregolare  e incompleto;  la 
latenza  d'azione  è di  soli  S-IO  min  e la  durata  è dell'or- 
dinc  di  8-12  h quando  viene  somministrala  per  via  paren- 
lerale.  Già  dopo  \f2  h daH’iniezione  c.v.  di  una  dose  te- 
rapeutica è raggiunto  il  massimo  dell'azione  inotropa  po- 
sitiva. L’effetto  farmacologico  si  estingue  completamente 
entro  24-48  h.  Sia  la  K-strofantina  che  la  ouabaina  han- 
no scarsa  tendenza  a contrarre  legami  con  le  albumine 
piasmatiche. 

L'azione  fondamentale  dello  s.  è rappresentata  dai- 
l’aumcnto  dcircncrgia  di  contrazione  del  miocardio;  tale 
effetto  è dosedipendente  cd  é presente  sia  nel  cuore  sano 
che  nei  cuore  emodinamicamente  insuflìciente,  sebbene 
solo  in  qucst'ultima  condizione  esso  sì  estrinseca  in  varia- 
zioni apprezzabili  dei  parametri  cmodinamici.  I meccani- 
smi biologici  con  cui  lo  s.  esercita  la  suddetta  azione  far- 
macologica non  sono  legati,  per  le  concentrazioni  tera- 
peutiche. a un'azione  diretta  sulle  proteine  contrattili  o 
sui  meccanismi  di  rìcombinazionc  di  queste.  Il  loro  esatto 
meccanismo  d'azione  non  é ancora  stato  chiarito,  ma  si- 
curamente determina  un  aumento  non  elettrogenico  di  un 
pool  di  calcio  cellulare  es.senzia)e  per  raccoppiamento 
cccitocontrattilc  (Langcr).  Secondo  alcuni  AA.  questo 
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aumento  sarebbe  conseguente  alla  proprietà  dello  s.  di 
legarsi  alla  Na^K^ATPasi  c dì  inibirla  (Akera  e Brody). 
Tale  enzima  delle  membrane  cellulari  ò necessario  per 
mantenere  le  differenze  di  concentrazione  di  Na*  c K* 
esistenti  fra  l'interno  e l'esterno  della  cellula;  il  suo  bloc* 
co.  quindi,  determina  un  graduale  aumento  del  sodio  in- 
tracellulare e una  corrispondente  diminuzione  del  in- 
tracellulare. 

L'aumento  della  concentrazione  intracellulare  di  sodio 
comporta  un  aumento  dcirinflusso  netto  del  Ca-ione 
mediante  l'attivazione  di  un  meccanismo  di  scambio  del 
sodio  intracellulare  con  il  calcio  (Langer).  A questo  pro- 
babilmente fa  seguito  un  aumento  progressivo  del  pool 
labile  di  calcio  necessario  per  l'accoppiamento  eccitocon- 
trattile.  azioni  dello  s.  nel  sistema  cardiovascolare  de- 
rivano non  solo  dall’effetto  inotropo  positivo,  ma  anche 
da  interazioni  con  il  sistema  nervoso  autonomo  e con  la 
muscolatura  liscia  dei  vasi.  Lo  s.  determina  una  riduzione 
della  frequenza  cardiaca  di  entità  modesta  nel  cuore 
normale  per  attivazione  del  nervo  vago;  tale  effetto  è più 
marcato  nel  cuore  scompensato  dove,  oltre  aH'effetto 
vagale,  interviene  anche  un  riaggiustamento  dei  parame- 
tri emodinamici  alterali  in  corso  di  scompenso.  Lo  s.  inol- 
tre. rallenta  la  conduzione  atrioventricolare. 

I fattori  più  importanti  per  la  funzione  cardiaca  sono: 
precarico,  postcarico,  frequenza  e contrattilità;  qucst'ul- 
tima  è regolata  da  fattori  intrinseci  ed  estrinseci.  Il  preca- 
rico è determinato,  nel  sistema  circolatorio  integro,  dalle 
alterazioni  del  calibro  delle  vene  che  regolano  il  volume 
di  sangue  presente  nei  ventricoli  durante  la  telediaslole.  I 
rapporti  fra  la  prestazione  meccanica  cardiaca  e il  circolo 
periferico  sono  regolati  secondo  la  ben  nota  legge  di 
Maestrini-Starling,  per  la  quale  a un  aumento  del  preca- 
rico corrisponde,  entro  determinati  limili,  un  migliora- 
mento della  prestazione  ventricolare.  Quanto  affermato  è 
valido  per  il  cuore  sano,  mentre  nel  cuore  emodinamica- 
mente  insufficiente  il  miglioramento  della  prestazione 
ventricolare  corrispondente  all'aumento  del  precarico  è 
molto  più  limitato.  Cosi  il  quadro  caratteristico  della  ri- 
sposta allo  s.  ncirinsufficienza  cardiaca  trova  essenzial- 
mente la  sua  giustificazione  nell'effetto  inotropo  positivo. 
Infatti  l'aumento  della  gittata,  la  diminuzione  della  pres- 
sione venosa  c del  volume  cardìaco,  l’aumento  della  diu- 
resi c la  regressione  degli  edemi  sono  l’espressione  com- 
plessa di  un  miglioramento  generale  della  funzionalità 
miocardica  che  avviene  anche  per  l'attenuazione  dei  mec- 
canismi di  compenso  sostenuti  in  gran  parte  da  riflessi 
simpatergid  (Mason).  L'inotropismo  positivo  determinato 
dallo  s.  comporta  un  incremento  del  consumo  di  ossigeno 
a livello  delle  fìbrocellule  miocardiche,  ma  questo  effetto 
è compensato  dalla  diminuzione  della  frequenza  cardiaca 
e della  pre.ssione  intraventricolare.  fattori  che  di  per  sé 
provocano  un  aumento  delle  richieste  di  oSwSigeno. 

Indicazioni  terapeutiche  e dosi 

Il  particolare  profilo  di  azione  (minima  latenza,  breve 
durata)  definisce  le  indicazioni  elettive  dei  glicosidi  dello 
$.:  essi  rappresentano  infatti  il  rimedio  di  scelta  nel  trat- 
tamento delle  forme  acute  di  scompenso  cardiocircolato- 
rio. quali  la  dispnea  parossistica  notturna,  le  crisi  di  asma 
cardiaco.  Tcdcma  polmonare  acuto.  Dato  il  variabile  as- 
sorbimento per  via  gaslroiniestinalc,  l'unica  vìa  razionale 
di  somministrazione  é quella  e.v.  Le  dosi  oscillano  fra  gli 
0.25  e gli  0,50  mg  sia  di  ouabaina  che  di  K-strofantina 
cristallizzata,  ripetibili  fino  a 2-3  volte  nelle  24  h. 

Fra  le  farmacopee  straniere  sia  quella  britannica  che 
quella  statunitense  non  prevedono  preparazioni  di  s.  per 
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uso  orale,  per  le  ragioni  dette  in  precedenza.  Nel  tratta- 
mento ambulatoriale,  infatti,  si  ricorre  normalmente  alla 
somministrazione  orale  di  lanatoside  C o digossina,  as- 
sorbiti in  maggior  misura  e con  più  costanza.  Il  farmaco 
ricne  eliminato  prevalentemente  per  via  renale  e il  tem- 
po di  dimezzamento  piasmatico  è di  14-18  h. 

TosaiciCà 

Lo  s..  come  gli  altri  glicosidi  digitalici,  ha  un  basso  indice 
terapeutico  che  comporta  la  frequente  comparsa  di  effetti 
collaterali  e il  pericolo  della  tossicità  da  sovradosaggio. 
La  relativamente  rapida  eliminazione  dello  s.  rende  diffì- 
cile la  comparsa  di  effetti  tossici  per  accumulo.  Errori  di 
dosaggio,  particolari  condizioni  cliniche  e intossicazioni 
volontarie  o accidentali  possono  comunque  determinare 
un  quadro  acuto  di  avvelenamento,  caratterizzato  da  sin- 
tomi a carico  dell’apparato  gastroenterico,  del  sistema 
cardiocircolatorio  e del  S.N.C. 

I sintomi  gastroenterici  sono  caratterizzati  da  nausea, 
vomito  di  origine  centrale,  anoressia,  diarrea  e dolori 
addominali,  mentre  a carico  del  S.N.C.  si  hanno  cefalee, 
nevralgie  in  sede  trigeminale  e facciale,  disturbi  della  vi- 
sione (xantop>sie).  delirio,  allucinazione,  confusione  men- 
tale, raramente  convulsioni.  I sintomi  più  gravi  sotìo  però 
quelli  a carico  deirapparaio  cardiocircolatorio:  infatti, 
ogni  tipo  di  aritmia  atriale  o ventricolare  può  essere  visto 
in  corso  di  intossicazione  da  s.  Particolarmente  tipici  sono 
il  bigeminismo  ventricolare,  exirasisioli  ventricolari  multi- 
f(Kaii.  tachicardia  ventricolare  e i disturbi  della  condu- 
zione airiovcnlricolarc  fino  a un  blocco  completo  (Dober- 
ty  e Kane).  Tali  manifestazioni  sono  ascrivibili  ad  altera- 
zione dei  processi  bioelettrici  che  compaiono  prima  nel 
tessuto  di  conduzione  e più  tardivamente  nel  rimanente 
tessuto  miocardico. 

Tali  fenomeni  sembrano  imputabili  alTinibizionc  della 
pompa  (Na"^  K*  ATPasi).  Recentemente,  in  corso  d’in- 
tossicazione digitalica  sono  stati  descritti  dei  potenziali 
postoscillatori  in  fase  dia.stolica  (Vasalle  e Musso). 

I sintomi  cardiaci  sono  facilmente  evidenziabili  dal 
tracciato  elettrocardiografico.  L’ipokaliemia  e l'ipercal- 
cemia  aggravano  la  sintomatologia  da  sovradosaggio 
mentre  la  somministrazione  di  sali  solubili  di  potassio 
(particolarmente  KCI)  rappresenta  tuttora  il  più  valido 
antidoto.  Nelle  aritmie  sopraventricolari  è indicata  la 
somministrazione  di  dìfenilidantoina.  mentre  in  quelle 
ventricolari  si  impiega  la  lickKaina;  la  somministrazione 
di  atropina  è invece  indicata  nelle  forme  ipocinetiebe. 
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F1.AVIA  FRANCONI  E PATRIZIO  BLAKDINA 

STROFULO 

Sin.:  prurigo  strofulo;  strophuìus  infantum\  orticaria  pa- 
pulosa;  prurigo  semplice  acuta  (di  Brocq);  prurigo  mi/ts; 
lichrn  uriicatus.  • f.  strophuìus.  • i.  strophuìus;  papular 
urticaria.  ■ t.  Strophuìus.  • s.  estrófulo. 

Definizione  e quadro  ctiiiico 

Lo  strofulo  è una  dermatosi  papulovescicotosa  a insor- 
genza acuta,  recidivante,  molto  pruriginosa,  che,  specie 
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Fig.  1.  S.:  tipiche  lesioni  sieropapulovc.  \l)a  H.  lagUavtm,  Nuo- 
vo Atiante  di  Dermatologia  e Venereologia,  per  geniUe  conressio* 
ne  della  CIBA-GEICY). 


nei  mesi  estivi,  colpisce  abbastanza  frequentemente  i 
bambini  nei  primi  anni  di  vita  (raramente  prima  dei  6-12 
mesi). 

Gettate  discrete  o profuse,  ciascuna  della  durata  di  1*2 
mesi,  si  susseguono  per  poi  estinguersi  spontaneamente, 
talora  dopo  pochi  episodi,  talora  dopo  aver  recidivato 
per  anni.  La  forma  corrispondente  delFadulto,  più  rara,  è 
meglio  conosciuta  come  prurigo  acuta  (o  prurigo  mitis) 
dell'adulto.  La  localizzazione  preferita  k agli  arti,  spe- 
cialmente inferiori,  ma  possono  essere  interessate  altre 
regioni  del  corpo,  tra  le  quali  le  natiche,  la  regione  dor- 
solombare. l'addome,  il  viso  e le  superfid  palmoplantari. 

La  lesione  che  caratterizza  lo  s.  è rappresentata  dalla 
«sieropapula»  (Tommasoli,  Brocq),  tipica  delle  pnirìgini 
(v.).  consistente  in  un  rilievo  lenticolare  erìtcmatopapulo- 
so.  duro,  delia  durala  di  4-S  giorni,  circondato  da  un  ele- 
mento onicato  più  effimero  (fig.  1).  Al  centro  della  «sie- 
ropapula»  si  forma  una  minuscola  vesdcola  (raramente 
più  grande,  varicelloide).  che  presto  si  trasforma  in  una 
piccola  crosta  gialliccia  o ematica  per  il  grattamento.  Oli 
elementi  eruttivi  tendono  a raggrupparsi.  Possono  residua- 
re per  qualche  tempo  esiti  pigmentari,  che,  insieme  a le- 
sioni da  grattamento  e a ponfì.  conferiscono  un  certo  po- 
limorfismo al  quadro  clinico.  In  sede  palmoplantare  le  le- 
sioni possono  presentarsi  sotto  forma  di  piccole  bolle. 

iMopalologia 

Il  derma  é cdcmato&o  e infiltrato  sparsamente  da  linfociti,  tsllo- 
citi  e granuloaii,  specialmente  eo&inofili.  I vasi  sono  dilatati  c 
circondali  da  un  infiiirato  prcvaicnicmcnte  linfodtario.  L’epi- 
dermide è alquanto  acantoiica  e spongiolica.  con  csodto&i  preva- 
lentemente granuiodtariu  cimnofila.  In  sede  intra-  o subcpidcr- 
mka  si  costituisce  una  vesdcola  contenente  siero,  cheraiinociti. 
linfociti  e granulodti  prcvaientcmentc  cusinofili.  La  vescicola 
successivamente  si  trasforma  in  una  crosta  sierosa  c paracherauv 
sica  che  si  approfonda  sino  allo  strato  papillare  del  derma  con  le 
caratteristiche  di  una  lesione  da  grattamento. 

DUgnosi 

La  presenza  della  tipica  «sieropapula»  vale  a differenzia- 
re lo  s.  da  altre  dermatosi,  tra  le  quali  rorticarìa.  con  la 
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quale  può  coesistere.  Le  forme  di  s.  con  vescicole  un  po' 
più  grandi  devono  essere  distinte  dalla  varicella  anche  in 
base  alla  localizzazione,  alla  mancanza  di  manifestazioni 
endorali  c di  eventuale  sintomatologia  generale,  nonché 
di  dati  epidemiologici  probativi  per  la  varicella.  Il  prurìto 
a esacerbazione  notturna  potrà  far  pensare  alla  scabbia 
(v.).  della  quale  dovranno  cercarsi  le  tipiche  lesioni  nelle 
sedi  caratteristiche,  senza  trascurare  di  informarsi  circa 
eventuali  sinunni  .sospetti  nei  familiari  a più  stretto  con- 
tatto col  bambino.  Le  miliarìe,  elettivamente  localizzate 
al  dorso  ed  eventualmente  alla  fronte,  sono,  a eccezione 
della  forma  profonda,  puramente  vescicolose  ed  eritema- 
tovescicolose.  Sarà  facile  escludere,  specialmente  per  gli 
adulti,  anche  in  base  all'anamnesi,  l'acarìasi  da  grano 
(v.),  che  interessa  regioni  corporee  generalmente  rispar- 
miate dallo  s.  (collo,  faccia)  e può  presentare  estese 
chiazze  erìtematovescicoiose.  Prima  di  far  diagnosi  di  s. 
bisogna  escludere  la  forma  papulovescicolosa  della  der- 
matite erpetiforme  infantile. 

Eliopalogencsi 

Il  «terreno  allergico»  da  tempo  sospettato  e già  riferito 
prevalentemente  ad  antigeni  alimentari,  infettivi,  talora 
coincidenti  con  disturbi  della  dentizione  o con  stress  psi- 
chici, è oggi  rivalutato  come  espressione  di  ipersensibilità 
ritardata  verso  antigeni  della  saliva  degli  artropodi.  Effet- 
tivamente: le  opportune  misure  di  allontanamento  c di 
protezione  da  artropodi  di  varia  specie  portano  rapida- 
mente a guarigione  la  maggior  parte  dei  casi  di  s..  se  non 
tutti;  i test  cutanei  con  i suddetti  antigeni  risultano  posi- 
tivi molto  più  frequentemente  nei  bambini  affetti  da  s. 
che  nei  soggetti  sani;  l’istologia  dello  s.  è compatibile  con 
quella  da  punture  di  artropodi;  la  distribuzione  delle 
manifestazioni  dello  s.  corrisponde  alle  modalità  di  offesa 
dell'artropodo  die  le  ha  provocate  e le  recrudescenze 
stagionali  alla  prevalente  presenza  dello  stesso.  Inoltre,  la 
guarigione  dello  s..  che  avviene  spontaneamente  col  tem- 
po. é attribuita  al  costituirsi  di  uno  stato  di  immunità  in 
seguito  alle  ripetute  punture,  e la  rarità  dello  s.  prima  di 
una  certa  età  alla  non  ancora  avvenuta  sensibilizzaztorte. 
In  caso  di  manifestazioni  prevalenti  alle  parli  scoperte 
dovranno  sospettarsi  soprattutto  insetti  alati  (zanzare, 
fiebotomi,  etc.)  oppure  ectoparassiti  acaridi  che  infestano 
uccelli  {Dermanyssus  avium.  Argas  refìexm,  etc.)  ma 
anche  cani  {Sarcoptex  scabifi  var.  canis),  gatti,  conigli.  In 
questi  casi  le  lesioni  in  genere  prevalgono  nelle  sedi  cu- 
tanee rimaste  a più  diretto  contatto  con  l’animale  malato 
(avambraeda.  addome). 

Altri  insetti  (pulci  deiruomo.  del  cane,  del  gatto,  del 
topo)  causano  lesioni  dermatologiche  specialmente  alle 
parti  coperte. 

Terapìa 

La  terapia  dello  s.  comporla  l'uso  di  repellenti,  di  com- 
posti ad  azione  acaricida  c antiprurito  (Eurax*).  oltre- 
ché. in  certi  casi,  il  cambio  delle  lenzuola  e degli  indu- 
menti intimi.  Contro  il  prurito  sono  indicati  antistaminid 
per  OS  e.  localmente,  creme  a base  di  corticosteroidi 
eventualmente  accoppiati  a un  antibiotico  o a un  chemio- 
terapico per  evitare  le  infezioni  secondarie. 
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Generalità 

La  strongiloidosi.  nota  anche  come  anguiUulosi,  è una 
geoeLDìintiasi  deH'intestino  deU’uomo,  causata  dalla  for- 
ma parassita  di  Strongyloides  stercoralis  {sin,  : AnguiUida 
stercoralLs,  A.  inlestinalLs,  S.  intestinalù),  piccolissimo 
nematode  dell'ordine  Rhabdiiida  (fam.  Sirongyloididae) 
in  grado,  quando  le  condizioni  ambientali  sono  favorevo- 
li. di  riprodursi  liberamente  anche  in  ambiente  esterno.  È 
un'elmintiasi  cosmopolita  tendente  a cronicizzare.  assai 
diffusa  nelle  zone  tropicali  e subtropicali  ove  colpisce  cir- 
ca 3S  milioni  d'individui,  e segnalata  con  una  certa  fre- 
quenza anche  nelle  zone  temperate.  In  relazione  ai  mec- 
canismi d’infestazione  è frequentemente  associata  all'an- 
chilostomiasi  e alla  bilharziosi. 

Cido  evolutivo  di  Strongyloides  stercoralis 

Le  forme  parassite  sono  femmine  partenogenetiche  molto 
esili  (2-2,7  mm  x 40-50  pm)  che  vivono  approfondate 
nello  spessore  della  mucosa  di  qualsiasi  tratto  deirintesti- 
no,  con  una  netta  predilezione  per  la  prima  porzione  dei 
tenue.  Producono  poche  uova  al  giorno  (non  più  di  50) 
da  cui  si  liberano  in  sita  larve  rabditoidi  (200- 3(X)  x 15 
pm),  che  vengono  eliminate  airesterno  con  le  feci.  Que- 
ste, in  rela2Ùone  alle  condizioni  ambientali  (temperatura, 
umidità,  componenti  del  terreno,  ctc.),  possono  evolvere 
in  2 distinti  modi:  a)  in  ambiente  sfavorevole  attuano  un 
ciclo  di  sviluppo  direno  esterno^  per  cui,  dopo  una  muta, 
sì  trasformano  in  larve  fìlarìformi  infestanti,  che.  nella 
ricerca  di  un  nuovo  ospite,  possono  sopravvivere  nel  ter- 
reno per  alcune  settimane  rimanendo  avvolte  nella  vec- 
chia cuticola;  b)  in  condizioni  ottimali,  invece,  attraverso 
un  ciclo  di  sviluppo  indiretto,  si  accrescono  neH'ambientc 
esterno,  mutano  4 volte  e si  trasformano  rapidamente 
(36-4£  h)  in  vermi  adulti,  più  piccoli  (0,7  mm  x 40  pm 
il  maschio  e circa  1 mm  x 50  pm  la  femmina)  e assai 
diversi  dalle  forme  parassite.  In  questo  secondo  caso, 
dopo  l'accoppiamento,  le  femmine  producono  uova  (40 
X 70  pm)  da  cui  in  poche  ore  si  liberano  nuove  larve 
rabditoidi,  molto  simili  a quelle  prodotte  dalle  femmine 
partenogenetiche,  che,  sempre  in  relazione  alle  condizio- 
ni ambientali,  possono  nuovamente  evolvere  secondo  le 
due  possibili  fasi  dì  sviluppo  descrìtte.  Il  ciclo  indiretto 
può  ripetersi  in  modo  illimitato,  assicurando  cosi  un  co- 
stante inquinamento  deirambiente. 

Le  larve  filarìformi  infestanti  sono  in  grado  di  conti- 
nuare il  loro  sviluppo  solo  se  riescono  a entrare  in  con- 
tatto con  l’uomo.  In  tal  caso  penetrano  attivamente  at- 
traverso la  cute,  e,  per  via  ematica,  raggiungono  prima  il 
cuore  e poi  i polmoni.  Dopo  l'effrazione  degli  alveoli, 
mutano  2 volte  trasformandosi  in  larve  più  grandi  che 
risalgono  nel  retrobocca,  vengono  deglutite  e raggiungo- 
no la  mucosa  deH'intestino  tenue  approfondandosi  in 
essa.  Avvenuta  la  maturazione  sessuale,  le  femmine  par- 
tenogenetiche iniziano  a deporre  le  uova  (ovali,  traspa- 
renti, di  50  X 32  pm).  per  cui  circa  17-18  giorni  dopo 
l'infestazione  larve  rabditoidi  possono  essere  rinvenute 


nelle  feci.  Tali  larve,  in  alternativa  ai  cicli  descrìtti,  pos- 
sono causare  auioinfestazione^  attuando  un  ciclo  di  ripro- 
duzione diretto  interno:  molto  semplicemente  si  trasfor- 
mano in  sita  in  larve  fìlariformi,  superano  la  barriera  in- 
testinale, e.  attraverso  il  torrente  circolatorio,  compiono 
una  nuova  migrazione  polmonare  dando  orìgine  a una 
nuova  generazione  di  vermi  adulti  nell’intestino.  Questo 
ciclo  può  ripetersi  più  volte,  più  o merK>  rapidamente, 
causando  infestazioni  massive  e/o  croniche  anche  in  pa- 
zienti che  vìvono  in  zone  non  endemiche. 

Quadro  clinico 

La  sintomatologia  e l’azione  patogena  dipendono  stret- 
tamente dal  numero  dei  parassiti  presenti,  per  cui  il  de- 
corso della  s.  può  essere  del  tutto  asintomatico,  o.  come 
avviene  nelle  infestazioni  massive,  manifestare  quadri  cli- 
nici assai  gravi  che  pos.sono  culminare  anche  nella  morte 
del  paziente. 

In  relazione  alla  penetrazione  delle  larve  attraverso  la 
cute  si  può  avere  eritema,  edema  e talvolta  il  formarsi  di 
papule  rilevate;  il  prurito  può  essere  intenso  e la  cute 
può  escoriarsi  in  seguito  a grattamento.  Talvolta  le  larve 
migrano  nel  suo  spessore  causando  una  tipica  dermatite 
serpiginosa  da  larva  migrans. 

Il  passaggio  delle  larve  attraverso  i polmoni  causa  rot- 
tura dei  capillari  con  conseguente  emorragia  e polmoniti 
più  o meno  estese.  Neli’inlcstino  l'azione  meccanica  e li- 
tica esercitata  dalle  femmine  e dalle  larve  neoformate 
può,  sempre  in  rapporto  al  numero  dei  parassiti,  causare 
semplici  irritazioni,  oppure  infiammazioni  di  tipo  catarra- 
le e talora  ulcerazioni,  necrosi  e fibrosi  di  zone  anche 
vaste  delia  mucosa.  Nelle  infestazioni  lievi  si  possono 
manifestare  dolori  addominali  vaghi,  nausea,  vomito  e 
stipsi  alternata  a diarrea.  Quest’ultima  è tipica  dciraffe- 
zione;  nei  casi  più  gravi  di  autoinfestazione  può  divenire 
incontrollabile  ed  essere  caratterizzata  da  eliminazione  di 
sangue,  di  materiale  non  digerito  o non  assorbito  e di 
notevoli  quantità  di  liquidi,  con  conseguente  perdita  di 
peso,  emaciazione  generale  e talora  morte  del  paziente. 
In  questi  casi  a un  grave  quadro  anemico  si  associa  in 
genere  un'elevata  eosinofilia  c leucocitosi.  Non  rari  inol- 
tre sono  i fenomeni  di  tipo  allergico. 

Va  ricordato  che  il  quadro  deH’autoinfestazione  è evi- 
denziabile per  lo  più  in  soggetti  immunodcprcssi  (malnu- 
triti. iperparassitati,  debilitati,  etc.)  per  cui  un’attenta 
ricerca  del  parassita  dovrebbe  essere  attuata  prima  di  ini- 
ziare qualsiasi  tipo  di  trattamento  immunosoppressivo. 

DiagDosi,  terapia  e prevenziooe 

La  diagnosi  clinica  è particolarmente  ardua  in  quanto  la 
s.  può  simulare  il  quadro  della  dissenterìa  amebica,  del- 
l'appcndicite  e dell  ulcera  gastrica.  La  diagnosi  di  certez- 
za si  basa  sul  reperimento  delle  larve  rabditoidi  nelle 
feci,  il  cui  esame  diretto  risulta  però  positivo  solo  nel 
20-30%  dei  casi,  per  cui  è consigliabile  rutilizzazione  di 
metodi  d’arrìcchimcnto  e di  coprocoltura.  In  relazione, 
poi.  al  ciclo  del  parassita,  le  uova  o le  larve  possono 
essere  ritrovate  anche  nello  sputo  e nelle  urine  del  pa- 
ziente. 

Il  trattamento  deve  essere  effettuato  anche  nei  casi 
asintomatid,  a causa  del  potenziale  perìcolo  di  autoinfe- 
stazione; consiste  nella  somministrazione  di  tiabendazolo 
2 volte  al  giorno  per  2 giorni  consecutivi  nella  dose  di  25 
mg/kg.  Tale  terapìa  è efficace  neU'80-90%  dei  casi,  con 
successo  completo  se  ripetuta  a distanza  di  alcuni  giorni. 

La  prevenzione,  come  nel  caso  dell’anchilostomiasi.  si 
basa  essenzialmente  sul  controllo  dell'eliminazione  del 
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materiale  fecale  umano  (uso,  ad  es..  di  latrine  mobili)  e 
sull'utilizzazione  di  adeguato  vestiario  (calzature,  guanti, 
eie.)  che  eviti  il  contatto  diretto  della  cute  con  terreni 
contaminati  da  larve. 
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STRONGYLOIDES  GENERE 

Genere  di  piccoli  nemaiodi  della  famiglia  Strongyhididae 
{Rhabditida,  Secernentea)  a cui  appartengono  numerose 
specie  di  parassiti  facoltativi  dell'intestino  di  mammiferi 
ed  uccelli.  Tra  questi  vanno  ricordali  Strongyloides  5/er- 
coraliSy  agente  etiologjco  della  strongiloidosi  (v.)  o an- 
guillulosi  neiruomo,  comune  nelle  zone  tropicali  e sub- 
tropicali e 5.  fuìlebomi,  parassita  abituale  dei  primati  in 
Africa  equatoriale,  che  neiruomo  può  causare,  raramen- 
te, infestazioni  tran.sitorie. 

In  relazione  alle  condizioni  ambientali  (temperatura, 
umidità,  tipo  di  terreno,  etc.).  il  ciclo  riproduttivo  di 
questi  nematodi  può  compiersi  in  ambiente  esterno  (ge- 
neralmente in  zone  fangose)  o aU’intemo  di  un  ospite. 

Le  forme  parassite  vivono  nello  spessore  della  mucosa 
intestinale:  sono  femmine  partenogenetiche  di  dimensioni 
molto  ridotte  (2-3  mm).  estremamente  assottigliate,  tra- 
sparenti. caratterizzate  da  un  esofago  capillare,  quasi  cilin- 
drico. e da  un'apertura  anale  suhlerminale;  posseggono  2 
uteri  che  confluiscono  nella  vulva  nel  terzo  posteriore  del 
corpo;  ciascuno  di  questi  contiene  poche  uova  già  embrio- 
nale (13-20  di  50  X 30  pm).  ovali  e trasparenti  da  cui. 
dopo  la  deposizione,  si  liberano  in  sìtu  larve  rabditoidi 
(2(X)-3(X)  pm)  che  vengono  eliminate  aH'estemo  con  le  feci. 

Le  forme  a vita  libera  sono  più  corte,  ma  un  poco  più 
larghe  delle  precedenti  c.  a differenza  di  queste,  presen- 
tano un  esofago  di  tipo  bulbare  (rabditoide).  Il  maschio 
(0,5-1  mm)  ha  l'estremità  posteriore  tronca  e ripiegata; 
possiede  due  corte  spicele  e un  gubemaculum  ed  è privo 
di  ali  caudali.  La  femmina  (1-1,5  mm)  presenta  invece 
l’estremità  distale  affusolata  e la  v'ulva.  in  cui  confluisco- 
no i 2 uteri,  si  apre  aircstcmo  verso  la  metà  del  corpo. 
Le  uova  prodotte  sono  un  poco  più  grandi  (70x40  pm) 
di  quelle  delle  forme  partenogenetiche,  e comunque  libe- 
rano larve  rabditoidi.  Queste,  indipendentemente  dalla 
provenienza,  in  condizioni  ambientali  sfavorevoli,  anziché 
evolvere  verso  la  formazione  di  nuovi  adulti  a vita  libera, 
si  trasformano  in  larve  fìlariformi  infestanti  (400-600 
pm),  caratterizzate  da  un  lungo  esofago  cilindrico  e da 
una  piccola  biforcazione  neirestremità  distale.  Tali  larve 
resistono  per  poco  tempo  in  ambiente  esterno  c possono 
continuare  il  proprio  ciclo  solo  dopo  aver  attraversato  la 
cute  di  un  nuovo  ospite  idoneo. 

CIANFRANCU  BOMOU-.TII 


STRONZIO 

F.  strontiurn.  - i.  stronlium.  • T.  Sirontium.  - s.  estroncio. 

Elemento  appartenente  al  gruppo  II  A del  sistema  perio- 
dico (v.  E1.F.MF.NT1  CHIMICI).  Simbolo:  Sr;  n.  a.  38;  p.  a. 
87,63;  d 2,6  gW.  a +20®C;  p.  f.  -i-770“C;  p.  c. 
•F  1.380  "C.  Presenta  un  unico  stato  di  ossidazione;  -f2. 
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Gli  isotopi  naturali,  stabili  dello  Sr  sono:  **Sr,  ***Sr. 
^Sr,  "^Sr.  ^no  stati  ottenuti  parecchi  isotopi  radioattivi 
dello  Sr:  essi  vanno  dallo  *^Sr  allo  ’^Sr.  Il  tempo  di  di- 
mezzamento varia  da  0,8  min  (*^Sr)  a 28  anni  (’*^‘Sr). 

1.0  Sr  è m^to  diffuso  in  natura,  dove  si  trova  principalmenie 
sono  forma  di  stronztamie  {carbonato  di  Sr,  SrCOj)  c di  ceiestina 
{solfalo  di  Sr,  SrSO^).  Fa  parte  del  gruppo  dei  metalli  alcalino- 
terrosi  e ha  proprietà  chimiche  affini  a quelle  di  altri  due  cle- 
menti dello  stesso  gruppo:  il  calcio  (v.)  c il  barro  (v.).  Allo  stato 
libero  ha  aspetto  bianco-argenteo,  consistenza  molle  e à ossida 
facilmente  atraria.  I su<^  sali  sono  in  genere  solubili  in  acqua  a 
eccezione  del  solfato,  del  fosfato  e del  carbonaio;  essi  conferì- 
sctKio  alla  fiamma  un  color  rosso-scarlatto  c trovano  perciò  im- 
piego in  pirotecnica - 

1^  Sr  ha  trovato  per  il  passato  scarso  impiego.  Si  prevede, 
però,  che  i più  recenti  impieghi  dei  composti  dello  Sr  altereran- 
no notcvoimcntc  il  quadro  di  applicazione  industriale  dello  Sr 
stello.  Questi  impieghi  prevedono  l'uso  dell’ossido  di  Sr  nei  tubi 
di  vetro  della  icicvisiunc  e delle  ferriti  di  Sr  nei  magneti  perma- 
nenti ceramici. 

Lo  Sr  è stato  trovato  in  alcuni  esseri  viventi,  tra  ì quali 
anche  l'uomo:  la  sua  presenza,  probabilmente  è del  tutto 
accidentale. 

Lo  Sr  non  trova  attualmente,  in  pratica,  alcuna  indicazione 
terapeutica.  Nel  passato  i suoi  .saIì,  quali  il  lattato  e il  cloniro, 
venivano  usati,  rispettivamente,  come  diuretici  o antiallergici. 

TosMdtà  defili  bolopi  radioattiii 

Lo  Sr  presenta  molte  analogie  col  calcio,  per  quanto  ri- 
guarda l'azione  negli  organismi,  ove  può  in  parte  sosti- 
tuirlo. In  conseguenza  di  dò.  gli  isotopi  artifìnali  ^Sr  c 
'*’Sr  sono  estremamente  pericolosi.  Lo  *”Sr.  tempo  di 
dimezzamento  52,7  giorni,  emette  radiazioni  di  1,5 
MeV,  lo  '^'Sr,  il  più  pericoloso  a causa  del  suo  tempo  di 
dimezzamento  pari  a 28  anni,  emette  radiazioni  di 
0,61  MeV. 

Il  problema  principale  con  lo  *^Sr.  e ancor  di  più  con 
lo  '^'Sr.  è costituito  dai  fatto  che  essi  si  depositano  nelle 
ossa  dove,  come  gli  isotopi  naturali  (non  radioattivi), 
possono  sostituire  il  Ca  nella  normale  struttura  ossea.  In 
questa  localizzazione  esri  agiscono  come  fonte  di  radia- 
zione interna  che  danneggia  il  midollo  osseo  e gli  organi 
ematcmoietici  e fa  insorgere  tumori. 

Lo  "^r  sì  genera  nelle  esplosioni  nucleari  ed  è presente 
nelle  «pioggic  radioattive**  causate  dalle  esplosioni  nu- 
cleari che  awengono  nell'atmosfera.  Si  deposita  sui  fo- 
raggi e viene  assunto  dall'organismo  umano  sopratturro 
attraverso  il  latte  fornito  dal  bestiame.  (V.  inquinamento 
dell'ambiente;  radioprotezione). 

RED. 

STROZZAMENTO  ERNIARIO:  v.  ernie  (VI.  136). 

STRUMA:  v.  GOZZO  (VII.  609);  tiroide. 

STRUMENTARIO  CHIRURGICO 

F.  insirumentaiion  chirurgicale.  - l,  surgical  instruments.  - 

T.  chirurgisches  Besteck.  • s.  instrumentai  quinirgico. 
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GeneraHlà 

Per  strumentario  chirurgico  s'intende  l’apparecchiatura 
chirurgica  strettamente  e specifìcamenle  necessaria  per 
l’esecuzione  dei  vari  inter\enti. 

Esporre  in  maniera  esauriente  la  grande  varietà  di 
strumenti  chirurgici  necessari  in  una  determinata  unità 
operatoria  è impresa  ardua  con  uno  spazio  limitato  a di- 
sposizione. L'uso  cd  il  tipo  di  esigenze  che  tali  strumenti 
debbono  soddisfare,  infatti,  variano  non  solo  a seconda 
delle  scelte  del  chirurgo,  ma  anche  in  relazione  a)  perìo- 
do storico  (la  strumentazione  chirurgica  è di  origini  molto 
antiche)  in  cui  si  opera:  oggi,  ad  cs..  in  un'era  a tecnolo- 
gia altamente  sviluppata,  buona  parte  dello  s.  c.  nasce 
dalla  collaborazione  tra  chirurgo  operatore,  sperimenta- 
tori. c ingegneri  c tecnici  delle  ditte  specializzate,  con  il 
ricorso  anche  a materiali  non  di  rado  molto  sofisticati  c 
costosi. 

Molti  strumenti  variano  inoltre  come  tipo  da  Paese  a 
Paese,  da  scuola  a scuola  c molti  sono  gli  strumenti  indi- 
viduali del  tale  o de)  laraltro  chirurgo.  L’uso  di  determi- 
nati strumenti  invece  che  di  altri  consimili,  ma  non  ugua- 
li, ò condizionato  da  vari  fattori,  tra  i quali  non  ultima  la 
tradizione  degli  ambienti  chirurgici  in  cui  si  lavora. 

Bisogna  innanzi  tutto  distinguere  gli  strumenti  per  le 
operazioni  di  chirurgia  generale  da  quelli  necessari  per  le 
varie  branche  della  chinirgia  specialistica,  e cioè:  l'oculi- 
stica. rotorìnolaringoiatrìa,  la  neuixKhirurgia,  l’urologia, 
la  traumatologia  e Tortopedia.  la  chirurgia  pediatrica,  l’o- 
stetrìcia e la  ginecologìa,  la  chirurgia  toracica,  la  chirur- 
gia cardiovascolare,  la  chirurgia  plastica.  La  sempre  più 
spiccata  tendenza  alla  specializzazione  ha  portato  ad  un 
perfezionamento  in  senso  specialistico  degli  strumenti 
chirurgici,  di  cui  sì  accresce  sempre  più  il  numero.  La 
nostra  rassegna  si  limiterà  quindi  alla  descrizione  degli 
strumenti  in  uso  per  la  chirurgia  generale  e solo  di  alcuni 
strumenti  di  uso  specialistico  (ad  es.  nella  chirurgia  car- 
diovascolare. nella  neurochirurgia,  nella  traumatologia). 

La  descrizione  dello  s.  c.  impiegato  in  microchirurgia  è 
fatta  sotto  la  voce  microchirurgia,  xirumentaho  (IX. 
1188). 

Clasflàficazione 

Possiamo  distinguere  gli  strumenti  chirurgici  nel  modo 
seguente;  1)  strumenti  per  interrompere  la  continuità  dei 
tessuti;  2)  strumenti  per  afferrare  e trattenere  i tessuti; 
3)  strumenti  per  divaricare  i tessuti;  4)  strumenti  per  la 
divaricazione  di  orifìzi  naturali;  5)  strumenti  per  la  rìunio- 
nene  dei  tessuti  sezionati;  6)  strumenti  per  la  chiusura  tem- 
poranea di  strutture  cave;  7)  strumenti  per  la  sutura  e 
l'anastomosi  di  tessuti  e strutture  cave;  8)  strumenti  per  il 
raschiamento  di  cavità;  9)  strumenti  per  l'asportazione  di 
corpi  estranei;  IO)  strumenti  per  l'esecuzione  di  prelievi 
bioptici;  11)  strumenti  per  Pesplorazione  e la  dilatazione 
di  formazioni  cave;  12)  strumenti  per  l'evacuazione  di 
liquidi;  13)  strumenti  per  ncurcKhirurgia;  14)  strumenti 
per  la  trazione  transcheleirìca;  15)  strumenti  per  la  rimo- 
zione di  fasciature  e di  apparecchi  gessali. 


Strumenti  per  inlerrooipere  la  contianità  dei  tesMli 

Vanno  distinti  in  strumenti  per  tessuti  molli  e strumenti 
per  l'apparato  scheletrico.  Tra  i primi,  il  bisturi:  attual- 
mente il  più  usato  è quello  a lama  intercambiabile. 

La  lama  del  bisturi,  di  forma  diversa  a seconda  dell'uso 
al  quale  è destinata,  è conservata  sterilmente  in  un'appo- 
sita confezione  c si  applica,  a incastro,  sulla  porzione 
terminale  dell’Impugnatura  (fìg.  1.  A).  Esistono,  in  com- 
mercio. bisturi  monouso  con  manico  in  materiale  plastico 
e lama  inserita  in  un  corpo  unico. 

Per  la  dissezione  dei  tessuti  molti,  dei  materiali  da 
medicazione  e per  tagliare  i fili  di  sutura  si  utilizzano  le 
forbici:  ne  esistono  di  varia  foggia,  rette  e curve,  più  o 
meno  delicate  a seconda  del  tessuto  da  trattare,  a punte 
acute  o arrotondate,  di  varia  lunghezza  in  relazione  alla 
profondità  del  campo  (fig.  1.  5).  Oltre  che  per  la  sezio- 
ne e dissezione,  trovano  impiego  anche  per  isolare  e 
scollare  tessuti:  in  tal  caso  vengono  introdotte  chiuse, 
attraverso  un  tramite  creato  precedentemente:  quindi, 
allargando  lentamente  le  branche,  si  procede  in  avanti 
per  via  smussa. 

Gli  strumenti  utilizzati  per  interrompere  i tessuti  sche- 
letrici nella  loro  continuità  sono  quelli  per  segare,  perfo- 
rare. raschiare,  scalpellare,  asportare  frammenti  d’osso  c 
infine  quelli  per  sezionare  le  costole.  Le  seghe  da  osso 
sono  di  varia  grandezza:  ad  archetto,  dette  seghe  per 
amputazione:  a coltello  con  dorso  mobile,  dette  seghe  per 
resezione  (fig.  1,  C);  le  seghe  di  Gigli  sono  costituite  da 
un  filo  d’acciaio  intrecciato  alle  cui  estremità  sono  posti 
due  anelli  che  si  introducono  nei  ganci  posti  sui  manici. 

Gli  strumenti  per  perforazione  sono  costituiti  da  trapa- 
ni a manovella  del  tipo  da  falegname  o con  coppia  d'in- 
granaggi moltiplicatori  e anche  del  tipo  a vite  senza  fine 
allungata;  su  di  essi  si  applicano,  con  vari  sistemi  d'inca- 
stro. o mediante  site  di  fissaggio,  punte  di  vario  diame- 
tro, di  tipo  spirale  o piatte,  queste  ultime  con  o senza 
foro  terminale  per  il  passaggio  del  filo,  frese  di  varia  fog- 
gia e grandezza  e corone  che  consentono  l'asportazione 
di  dischi  di  osso  (fig.  1.  D).  Vi  è poi  tutta  una  serie  di 
trapani  azionati  elettrìcamcnte  con  trasmissione  diretta  o 
per  mezzo  di  albero  flessibile  a corda. 

Gli  strumenti  per  raschiare  l’osso  sono  rappresentati 
dai  periostotomi  e dai  cucchiai  o curette  (fr.  cureltes),  di 
varia  grandezza  c tipologia  (fìg.  \,  E e F).  Altri  strumenti 
ancora  che  fanno  parte  del  corredo  specifico  per  la  chi- 
rurgia ortopedica  sono  gli  scalpelli,  con  un'estremità  co- 
stituita da  una  superficie  inclinata  che  si  congiunge  a una 
superficie  piana,  c le  sgorbie,  specie  di  scalpelli  a doccia, 
rette  e curve  (fig.  I,  G).  I martelli  sono  usati  per  percuo- 
tere gli  strumenti  su  elencati  e possono  essere  di  legno, 
di  piombo,  di  bronzo,  di  resine  sintetiche. 

I^e  pinze  ossivore  si  utilizzano  per  l'asportazione  di 
frammenti  d osso:  hanno  manici  con  molla  di  rinvio  che 
le  mantiene  in  posizione  di  apertura,  e le  estremità  a 
forma  di  piccoli  cucchiai  taglienti:  le  più  usale  sono  quel- 
le di  l.uer  (fig.  1.  /).  Ve  ne  sono  anche  a doppia  articola- 
zione. in  cui  la  potenza  della  leva  è molto  grande,  così  da 
permettere  di  eseguire  il  lavoro  con  il  minimo  sforzo.  l.e 
pinze  osteotome,  le  più  note  quelle  di  Liston.  rette  e cur- 
ve, ad  articolazione  unica  o doppia,  sono  cesoie  per  se- 
zionare tratti  di  scheletro  (fìg.  1.  H). 

StnimciiH  per  afferrare  e tranenere  I tessitti 

Sono  costituiti  dalle  pinze,  che  si  distinguono  in  pinze  da 
dissezione,  pinze  emostatiche  c pinze  da  presa. 

Le  pinze  da  dissezione  sono  distìnte  in  anatomiche,  con 
presa  smussa  c variamente  rigata,  chirurgiche,  con  presa 
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Fig  I.  A)  Manici  per  lame  intercambiabili  e alcune  lame  per  k diverse  applicazioni  chirurgiche.  B)  a)  Forbici  chirurgiche  rette  e 
curve;  b)  fw1>ici  vasctJiari  e foriiici  per  il  torace,  da  sinistra  a destra,  di  Crafoord.  di  Satinsky,  di  Klinkenbergh-Lotn  e di  Potts- 
Smiih;  e)  lorbid  micro,  in  aito  di  WcsieoU.  in  basso,  di  Maihicu,  a destra,  di  Jacobsun.  C)  Seghe  da  osso;  a)  seghe  per  amputazione, 
da  sinistra  a destra,  di  Charnère,  di  Hclfcrich-Bicr  e di  Rusi;  h)  seghe  per  resezione,  da  sinistra  a destra,  di  Lindemann,  ai  Langen- 
beck,  di  Charnère  e di  Sattcrlcc.  D)  Strumenti  per  perforazione;  a)  perforatore  a mano  di  Slillc-Shcrman  con  punta  a spirale:  b) 
perforatore  a mano  di  SiilJe  con  fresa  a sfera.  E)  a)  Perìostoiomi  di  uingenbeck;  f>)  perìostotomo  di  llylin;  e)  periostotomo  costale 
destro  di  Doyen.  ^ Cucchiai  o curette  taglienti  per  la  chirurjna  ossea;  a)  curetta  di  Schede;  b)  curetta  di  Volkmann;  e)  curette  di 
Bruns  Gl  Scalpelli  e sgorbie  per  la  chirurgia  ossea:  a)  scalpello,  in  acciaio  con  manico  in  metallo,  di  Brunetti  per  aprire  la  ct^onna 
vertebrale;  h)  scalpelli  di  Stille;  r)  divisore  per  cranio  in  acciaio  di  Virchow;  d)  scalpelli  di  Lambotte.  if)  ^nze  osteotome  o cesoie 
per  ossa;  da  sinistra  a destra,  ^solc  di  Ruskin-Liston  e 2 tipi  di  cesoie  di  Sttlle-Liston.  ì)  Pinze  ossivore  di  Luer.  L)  Pinze  da  disse- 
zione; a)  mnze  anatomiche;  b)  pinze  chìrureichc  a denti  di  topo;  e)  pinze  a dentini  multipli.  (Per  gentile  concessione  delia  Martin- 
Medizin  Technik,  Tualingen.  a eccezione  d^e  illustrazioni  A e B a che  sono  state  concesse  dalla  Manifacture  Belge  de  Gemhioux). 
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a incastro  rappresentata  da  tre  o più  denti,  di  Durante,  a 
dentini  multipli  e sottili  disposti  in  riga  o a semicerchio 
(fig-1,/.). 

Le  pinze  emostatiche  si  utilizzano  per  eseguire  cmi>stasi 
temporanee  e st>no  dotate  di  una  cremagliera  che  le  man- 
tiene chiuse;  l’apertura  si  ottiene  esercitando  una  lieve 
pressione,  con  due  dita,  sugli  anelli  dell'Impugnatura  (fig. 
2.  A).  Differiscono  le  une  dalle  altre  per  la  lunghezza, 
per  la  maggiore  o minore  sottigliezza  delle  branche  pren- 
sili. per  la  forma  delle  estremità  c per  le  prese  che  pos- 
sono essere  rette  o curve. 

Le  pmze  da  presa,  infine,  stmo  strumenti  che  si  utiliz- 
zano per  afferrare  sia  la  pelle  che  i visceri  (fig.  2,  B)‘.  le 
pinze  di  Backhaus.  per  fissare  ì teli  delimitanti  il  campo 
operatorio,  terminano  a punte  angolate;  le  pinze  di  Cha- 
put  e quelle  di  Allis  terminano  rispettivamente  ctin  e 5 
dentini  da  presa  e si  usano,  prevalentemente,  per  tratte- 
nere bocche  anastomotichc  da  suturare;  le  pinze  ad  ancl- 
k>  di  Duval.  più  delicate  delle  altre,  si  utilizzano  per  vi- 
sceri sui  quali  non  si  debba  creare  il  minimo  traumati- 
smo; le  pinze  di  Randall  e di  Blakc  si  utilizzano,  rispclti- 
vamcnlc.  per  l’asporlazione  dei  calcoli  renali  e di  quelli 
biliari  e presentano  una  diversa  curvatura  a seconda  della 
sede  del  calcolo. 

Slnmentì  per  divaricare  i tessuti 

I divaricatori  sono  strumenti  che  si  utilizzano  per  far  di- 
vergere cavità  o ferite  al  line  di  ottenere  una  migliore  vi- 
sibilità del  campo  operatorio.  Fra  rctration  a mano  c re- 
trattori  autmtalici.  se  ne  contano  più  di  un  centinaio, 
caratterizzati,  oltre  che  dal  diverso  uso  per  i vari  inter- 
venti. anche  da  fogge  estremamente  sofisticate  c che  mi- 
rano a ottenere  il  miglior  risultato  con  il  minimo  sforzo 
da  parte  dell  aiuto  operatore.  Nella  fig.  2.  C sono  illustra- 
ti i divaricatori  a mano,  più  In  uso  nella  pratica  chirurgica 
generale,  c nella  fig.  2.  l)  i retraiion  autostatici,  che.  u 
differenza  dei  precedenti,  sono  caratterizzati  da  dispositi- 
vi per  mantenere  il  grado  di  separazione  delle  valve  al 
livello  desiderato  c ottimale  per  la  completa  visione  del 
campo  operatorio,  senza  uno  sforzo  continuo  da  parte 
del  chirurgo,  Nel  divaricatore  autostaticn  per  tiroide,  l'a- 
pertura è pos.sibile  serrando  i manici  dello  strumento: 
questi,  in  tal  modo,  allontanano  le  valve  articolate  sulle 
due  branche;  nel  divaricatore  toracico  di  FùuHhieito.  in- 
vece. viene  sfruttato  Tingranaggio  tra  una  cremagliera 
diritta  sulla  quale  si  inserisce,  a distanze  determinate,  un 
pignoncino  azionato  da  una  leva. 

Strumenti  per  It  divmrkuzkme  degli  orifizi  naturali 

Oltre  ai  rctrattori.  esiste  anche  un  altro  tipo  di  strumento 
usato  per  la  divaricazione  di  orifizi  naturali:  il  aisiddetto 
speculum,  per  l'ano,  per  il  retto,  auricolare,  nasale,  vagi- 
nale (fig.  2,  E). 

Strumenti  per  la  riunione  dei  temuti  sezionuti  (v.  anche; 

Sim.’RF.  CIIIRURGKIIF.) 

I portaghi  sono  strumenti  indispensabili  quando  si  ese- 
guono suture  profonde  o sia  necessario  usare  aghi  sottili 
a piccola  curvatura  (ad  es..  suture  vascolari,  intestinali, 
etc.).  Possono  e^ere  di  vario  genere,  ma  più  comune- 
mente usali  nella  pratica  chirurgica  sono  quelli  tìpt» 
Mayo-Hegar.  Di  uso  particolare  e molto  limitato  sono  gli 
aghi  manicati  (fig.  2.  F)  di  cui  un  esempio  è il  noto  Des- 
champs. 

Per  le  suture  cutanee  possono  anche  essere  usate  le 
agraphes  di  Michel  (v.  suture  chirurgiche),  in  nichel;  si 
tratta  di  clip  applicabili,  una  a una,  sulla  linea  di  sutura 
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por  affrontarne  i margini  previo  avvicinamento  degli  stes- 
si. Ultime  nate,  da  ptxo  in  commercio,  le  demunuturatri- 
ci  monouso  per  la  sutura  delle  ferite,  maneggevoli  e pre- 
cise. disponibili  in  diverse  versioni  c misure  a seconda 
delta  regione  su  cui  si  opera,  caratterizzate  dalla  rapidità 
di  esecuzione  e da  risultati  estetici  eccellenti  (fig.  3). 

Stranienti  per  U chiusura  temp<»raneu  di  strutture  cave 

Si  utilizzano  per  chiudere  lemfMinmcamenie  strutture 
cave  a contenuto  fluido  al  fine  di  impedire  la  fuoruscita 
del  contenuto  stesso  in  corso  di  sutura:  sono  strumenti 
diversi  a seconda  che  si  tratti  di  intervenire  su  un  viscere 
oppure  su  un  vaso  sanguigno.  Per  le  suture  dello  stomaco 
c deirinlcstino  si  utilizzano  i gastrostati.  gii  enierostaù  ccl 
i gasmhmterostitti:  si  tratta  di  pinze  simili  a quelle  per 
emostasi,  ain  lunghe  branche  piatte,  alcune  con  solchi 
longitudinali,  altre  lisce  a morso  dolce,  rette  c curve,  a 
baionetta,  angolate  a 90".  a due  ed  a tre  branche.  Gli 
enterosiati  a tre  branche,  oggi  in  disuso,  si  utilizzano  per 
confezionare  cntcro-enteroanastomosi;  nel  vecchio  stru- 
mentario esistevano  anche  cntcroslati  accoppiabili  per 
giistroenterosiomia  (fig.  4.  A). 

Lo  ss  iluppo  .sempre  maggiore  della  chirurgia  vascolare 
c cardiaca  ha  favorito  ridca/ionc  di  nuovi  strumenti  per 
rematasi.  Tra  gli  strumenti  meno  recenti  ricordiamo  le 
pinze  aisiddette  hulldog.  che  somigliano  a una  comune 
pinza  con  le  branche  incriKialc.  per  cui  i morsi  si  aprono 
quando  si  stringe  l’impugnatura;  le  pinze  di  BlaltKk, 
ideate  per  la  chiusura  lempmanea  dell  arteria  polmonare, 
presentano  le  estremità  angolate  a 9(r.  a forma  dì  un 
piedino,  che  si  chiudono  per  sctirrimcnto  c restano  serra- 
te grazie  a un  meccanismo  a vite;  le  pinze  di  Potts-Smith, 
le  cui  estremità  sono  modificale  in  modo  tale  da  poter 
occludere  solo  un  tratto  della  parete  del  vaso,  furono 
ideate  per  it  trattamento  chirurgico  della  ci»artazionc  del- 
l'aorta. ridiicend<me  il  lume,  senza  tuttavìa  occluderlo  del 
tutto  (fig.  4.  B).  Da  que.sti,  che  rappresentano  i primi 
strumenti  di  cui  la  chirurgia  vascolare  si  è servita  per  ol- 
tre un  decennio,  negli  ultimi  vent’anni  si  ò passati,  grazie 
alle  continue  ricerche  nel  campo  tecnologico,  a strumenti 
delicatissimi,  assolutamente  atraumatici  e leggeri  da  ma- 
neggiare (in  fig.  4,  C vengono  mostrale  le  pinze  atrau- 
maliche  cardiovascolari  più  usale). 

Gli  angiostati  più  famt^si  e più  usali  sono  quelli  ideati 
dai  due  grandi  cardiochirurghi  americani  Coolcy  e De 
Bakcy.  L'angiostalo  si  utilizza  per  chiudere  vasi,  per  ese- 
guire dump  sulla  parete  di  grossi  tronchi  (aorta,  vena 
cava),  sulla  parete  delle  cavità  cardiache  (atri  e ventrìco- 
li). Alcuni  angiostati  hanno  forme  particolari  (ad  angolo, 
a semicerchio,  a ellisse)  dettate  dalla  conformazione  c 
disposi/inne  degli  organi  che  devono  aggredire  {clamps  di 
Ctxiley,  di  De  Bakcy.  etc.). 

Stranienti  per  la  sutura  e l'anastomosi  di  tessuti  e di 
strutture  cave 

Da  alcuni  anni,  nel  campo  delle  suture  chirurgiche  sono 
entrati  a far  parte  strumenti  automatici  realizzati  da  clip 
metalliche  applicate  da  pinze.  Von  Hutl  nel  1908.  Von 
Petz  nel  1921,  Tomoda  nel  1937  c Nakayama  nel  194.S 
furono  i pionieri  delle  suture  meccaniche.  L'impulso 
maggiore  nella  realizzazione  degli  apparecchi  di  sutura 
automatica  à stato  fornito  dai  russi  e dagli  statunitensi. 

Distinguiamo  le  cudtrici  auiomaiiche  in  lineari  e circnlari.  Le 
suturainci  lineari  (figg.  S e 6)  som>  k seguenti; 

a)  Simplified  Gasthe  Ctamp  di  Nakayama  (SCO.  - Fornisce 
una  doppia  linea  di  sutura  con  clip  d'argcnio  disposte  in  sequen- 
za ed  i disponibile  in  due  modelli  da  65  e da  130  mm.  Tra 
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Fì£.  2.  {Netia  pagina  a fronte).  A)  Pìazc  emostiitichc;  a)  di  Péao; 
b\  di  Kocher;  cf  di  Crììe  con  demi;  d)  di  KcHy.  e)  di  Halsied* 
Momuìio;  /)  di  0‘Shau^neuv;  di  ^linsky  Pinze  da  pre- 
sa: a)  fissa-teli  di  Backnaus;  b)  pinze  di  Chapui.  c)  di  AlUs;  J) 
di  Collin;  e)  ad  anello  di  CoUin;  f)  per  calcoli  hilian  di  Blake;  g) 
per  tamponi  e $pugr»e.  polipi  c tumori  di  Focrsicr.  h)  triangolare 
di  Duvai;  /)  per  bronchi  di  Prioe-Thomas;  0 P*-'f  calcoli  renati  di 
Randall  con  varie  inclinazioni.  O Divaricatori  a mano:  a)  di 
Luer;  bj  di  Senn;  cì  di  Israeh  d)  di  Langcnbcck;  e)  di  Sauer- 
bruch;  /)  di  Farabeui;  g)  di  Mikulicz;  A)  di  rachardson-Eastman. 
D)  Retrattorì  autostatia:  a)  di  Gosset;  b)  per  tiroide;  c)  appros- 
simalorc  costale  di  Bailey;  d)  rctraltore  di  Collin  con  terza 
branca:  e)  toracico  di  Finochietto.  E)  Varietà  di  specuium:  a) 
anale  di  Ives-Fansler;  b)  auricolare  di  Voltolini:  ri  vaginale  di 
Jackson;  d)  vaginale  di  Cusco.  F)  Portaghi:  al  di  Mayo-Hegar; 
M di  Mathieu;  r)  di  Hegar-Baumgartner;  d)  di  Kcverdin:  e)  di 
Deschamps  curvato  a sinistra  perla  mano  ucsira:  f)  di  Your^. 
(Per  gemile  concessione  della  Manin-Medizm  Tecnnik,  Tualin- 
gen.  ad  eccezione  delle  illustrazioni  A f.  B i,  C a-f.  D a che  sono 
state  concesse  dalla  Manifacture  Belge  de  Gemblottx:  la  D b è 5/a- 
Ut  concessa  dalla  Herzwrg-Cremascoli). 


le  due  linee  di  sutura  si  esegue  la  sezione  del  viscere.  L’apparec- 
viene  caricato  inserendo  a una  a una,  negli  af^)osiii  alveoli, 
le  clip:  queste  sono  11  per  linea  (22)  per  il  modello  65  e 22  per 
linea  (44)  per  il  modello  130.  La  loro  forma  appiattita  (spessore 
OJ  mm.  larghezza  1 mm.  altezza  4.S  mm  e lunghezza  4 mm)  ga- 
rantisce un’emostasi  valida  per  un  tessuto  riccamente  vascolahz- 
zaio  come  quello  gastrico  sul  quale  la  SGC  trova  la  sua  princtpa- 


Fig.  3.  Dermosuturatrìce  monouso  modello  SFS  Auto  Suture*. 
{Jrer  gentile  concessione  delta  BOSA^AÙTO  SUTURE*,  Mi- 
tano). 
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Fig.  S.  Strumenti  Aulo  Suture*  per  la  sutura  e ^anastomosi  di  tessuti  e strutture  cave:  A)  uso  della  TA5S  per  la  chiusura  del 
dimeno;  B)  uso  della  TA90  per  chiudere  la  tasca  gastrica;  C)  applicazione  della  GIÀ  per  la  gastrodidunostonua.  (Per  gentile  con- 
cessione delia  BOSAAUTO  SUTURE*.  Milano)  r ^ 


le  applicazione:  essa  permette  non  solo  di  eseguire  suture  garan- 
tite da  ogni  possibile  contaminazione,  ma  anche  di  abbreviare  i 
tempi  operatori.  È strumento  voluminoso  ma  relativamente 
semplice  nell’uso  e rbponde  a tre  importanti  requisiti;  1)  stretto 
lo  stomaco  tra  le  branche  della  pinza,  la  linea  di  resezione  i resa 
esangue;  2)  lungo  la  linea  di  resezione  i posta  una  doppia  Alierà 
di  clip  d’argento;  3)  passando  una  lama  lungo  l'apposita  feritoia 
longitudinale,  si  ottiene  una  sezione  netta  del  viscere  tra  le  due 
file  di  dip.  Le  manovre  chirurgiche  sono  semplici  e richiedono 
un  minimo  d’esperienza  da  parte  deU'operatore  per  evitare  spia- 
cevoli inconvenienti. 

b)  TASO.  TA55  e TAW  (USSC).  - Sono  apparecchi  che,  di- 
sponibili in  tre  confezioni  contrassegnale  da  una  sigla  indicanie 
la  lun^ezza  in  millimetri  della  linea  di  sutura,  forniscono  una 
sutura  lineare  con  clip  di  acciaio  inossidabile  disposte  in  duplice 
Alierà  alternata  e parallela.  Le  clip,  a sezione  cilindrica,  sono 
rispettìvamenle  11.  19  e 33  per  la  TA30.  TA5S  e TA90  (Ag. 
S,  A c B)  c sono  disponibili  in  due  misure:  caricatore  blu  (0,025 
mm  diametro,  3.S  mm  altezza  e 4 mm  lunghezza)  e caricatore 
verde  (0,03  mm  diametro.  4.8  mm  altezza  e 4 mm  lunghezza). 

c)  Proximate  LS  (Ethiconf.  - Simile  alla  TA  nella  concezione 
meccanica  e nel  disegno,  ma.  a differenza  della  precedente,  è 
monouso  e quindi  non  necessita  di  sterilizzazione;  è più  leggera 


e perciò  maneggevole  da  usare;  da  ultimo,  differentemente  da 
altre  suturatrìa  che  offrono  punti  chiusi  di  due  valori  Assi  su  car- 
tucce o strumenti  distinti,  l'intervallo  di  regolabilitù  della  Proxi- 
mate LS  consente  di  intervenire  sull’intera  gamma  di  tessuti  di 
diverso  spessore  da  1 a 2,5  mm  (Ag.  A.  A).  La  predeterminazio- 
ne del  punto  chiuso  viene  effettuata  dairoperatore  sulla  base 
della  propria  esperienza  o previa  misurazione  con  apposito  spes- 
sorimetro  TMD  (Tissue  Measuring  Device). 

d)  Clamp  di  tzukura.  - Sovrapponibile,  come  caratteristiche 
tecniche,  aita  SGC  di  Nakayama.  se  ne  discosta  perché  fornisce 
una  sutura  curvilinea:  6 disponibile  in  tre  modelli  da  70.  140  e 
210  mm. 

c)  UKL40,  UKL60,  UTL70.  UJK8  100  USAlCHEl  - Forni- 
scono  suture  lineari  di.sponendo  le  clip  di  tantalio  su  di  una  sida 
linea  discontinua:  te  clip  hanno  sezione  cilìndrica. 

0 CIA  (USSC)  e NJKA  60  (ISAICHE).  - Sono  apparecchi 
misti  a doppia  sutura  lineare  o ad  anastomosi  litteare,  cioè  capa- 
ci di  aggiungere  alla  sutura  l'anastomosi  contemporanea  (Ag. 
5.0. 

g)  Proximate  FS.  ~ t.  l’ultima  nata  fra  le  suturatrici  lineari  ed 
è caratterizzata  daH'avere  un’esclusiva  asta  Aessibile  che  ne  per- 
mette l'uso  in  condizioni  di  particolare  difficoltà  tecnica,  là 
dove.  cioè,  non  sia  possibile  manovrare  con  gli  strumenti  prece- 
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Fig.  7.  SuturatrU^  meccanica  circolare  Proximaic  PSD*.  {Ptr 
gentiif  ctmttisiont  della  Ethicon.  Divisione  Suture). 


50,  «ipecialc  pinza  a ruslreUi  contrapposti  entro  i quali  viene  in* 
trodotio  un  filo  di  nylon  0 montalo  su  ago  reno  per  la  rapida 
confezione  di  una  sutura  a borsa  di  tabacco  sul  duodeno,  che 
poi  verrà  anastomizzaio.  tramile  la  EEA.  con  lo  stomaco. 

b)  Proximme  ILS  (Eihieonf.  - Rappresenta  un  sistema  di  su- 
tura meccanica  circolare  monouso  per  anastomosi  constante  di  3 
componenti,  ciascuna  con  una  propria  e specifica  funzione:  il 
dispositivo  TMD,  anch'essn  monouso,  sì  utilizza  per  la  misura- 
zione del  tessuto  allo  scopo  di  determinare  il  diametro  del  lume 
nonché  lo  spessore  della  parete:  il  disposttìvo  PSD  si  utilizza  per 
eseguire  la  sutura  a borsa  di  tabacco  (fìg.  7);  infine  la  suturairice 
ILS  che  unisce  il  tessuto.  Io  sutura  c lo  taglia  airinicrno  per  ri- 
pristinare la  canalizzazione  dcirintero  sistema.  La  Proximate  (LS 
c disponibile  in  4 misure  (21.  25.  29  e 33  mm)  le  quali  differi- 
scono tra  loro  solo  per  il  diametro  della  testa  che  sormonta  la 
struttura  tubulatc  e per  il  numero  delle  clip  metalliche 

c)  SPTU  GVN  aSAtaiEì.  - Differisce  dall  EEA  in  quanto 
le  clip  di  tantalio  devono  essere  caricate  a mano  e si  dispongono 
circolarmente  su  di  una  sola  linea:  esistono  4 testine  che  fonti- 
scono.  rispettivamente,  una  sutura  del  diametro  esterno  di  21. 
26.  29  c 32  mm. 

V.  anche:  simiRE  chiruroiciie 


Fig.  8.  A)  Curcnc  uterine:  a)  di  Simon;  b)  taglienti  di  Reca- 
mier-Sirns-Bumm.  B)  Strumenti  per  l'esplorazione  c la  dilata- 
zione di  formazioni  cave:  a)  spedili  bottonuti  e sonde  scanalate; 
bl  isteromctro  di  Martin:  c)  candeletta  dilatatrice  di  Guyrm; 
d)  dilatatore  uterino  di  Hégar;  e)  dilatatore  di  Bakes  per  vie  M- 
bari  con  stiletto  malleabik  in  rame.  [Per  gentile  eonausìone 
della  Martm^Sfedizin  Technik.  Tuttlingen). 


dcntcmcntc  descritti:  i versatile  e pratica,  rapida  e sicum  (fig. 

6.  R). 

Le  suutratrià  circoUm  sono  le  seguenti. 

a)  EEA  stapler.  - Consta  di  una  maniglia  dotata  di  sicura,  di 
un  asse  centrale  portante  e di  due  cilindri  coassiali  azionati  da 
un  sistema  a vile  sul  quale  viene  montato  un  meccanismo  di  su- 
tura-sezione costituito  da  due  parti:  la  prima  i una  cupola  me- 
tallica che  funge  da  incudine,  sulla  quale  si  ritorcono  te  clip 
spinte  dal  movimento  «a  chiusura*  esercitalo  sulla  maniglia  e,  al 
tempo  stesso.  OMitro  la  quale  viene  spinta  la  lama  drenare;  la 
seconda  è rappresentala  sia  da  un  caricatore  dotato  di  due  serie 
di  clip  in  acciaio  inossidabile  posizionate  circolarmente,  concen- 
triche e sfalsale  tra  loro,  sia  da  una  lama  drcolarc  concentrica 
alle  clip.  Il  mcccanisoH)  di  sutura-sezione  disposale  viene  forni- 
to in  tre  calibri  differenti  (25,  28  e 31  mm)  a seconda  del  visce- 
re da  anastomizzarc.  Al  corredo  della  EEA  si  aggiunge  Ì'ASP 


StniiBenti  per  U rasctimmenfo  di  cavità 

Fanno  pane  di  questo  gruppo  i cucchiai  di  varia  forma  e 
grandezza,  chiusi  o fenestrati,  e particolarmente  i cuc- 
chiai uterini  uiili22ati  per  il  raschiamento  endouterino; 
smussi,  taglienti,  dentati,  chiusi  o fenestrati  (fìg.  8.  A). 

Strumenti  per  Pasportazione  di  corpi  estranei 

Possiamo  affermare  che  ogni  branca  chirurgica,  dall'uro- 
logica alla  ginecologica,  necessiti,  per  suo  conto,  di  stru- 
menti utili  airasportazione  di  corpi  estranei.  Tra  questi 
ricordiamo  te  pinze  per  l'asponazione  di  calcoli  endove- 
scicali.  con  morsi  a forma  di  cucchiaio;  le  pinze  per  Pa- 
sportazione  dei  calcoli  renali,  foggiate  in  maniera  diversa 
a seconda  della  posizione  del  calcolo  nel  parenchima  re- 
nale o nella  via  escretrice;  quelli  per  l'asportazione  dei 
calcoli  della  via  biliare,  per  cui  v.  sopra. 

Strumenti  per  Pesecuzioiie  di  prelievi  bioptki 

Sono  strumenti  che  si  utilizzano  p>cr  Pasportazionc  rapida 
di  tessuto  da  sottoporre  a indagine  istopatologica:  sono  in 
genere  rappresentati  da  due  anelli,  uno  dei  quali  taglien- 
te, che  si  incastrano  tra  loro  all'atto  della  chiusura  dello 
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strumento  in  modo  tale  da  serenare  una  piccola  superfì* 
eie  di  tessuto  da  esaminare.  Come  per  l'asportazione  di 
corpi  estranei,  anche  per  l'esecuzione  di  prelievi  bioplici. 
ogni  branca  della  chirurgia  può  contare  su  uno  strumen- 
tario specifico.  Così,  per  bioptizzare  la  vescica  urinaria  si 
utilizzano  pinze  flessibili  tali  da  poter  attraversare  il  lume 
di  un  cistoscopio;  lo  stesso  dicasi  per  il  trattamento  biop- 
tico  di  lesioni  ga.striche.  duodenali,  coliche,  mediante  l'u- 
so di  gastroduodenoscopi  e colonscopi. 

Per  la  biopsia  del  midollo  osseo  si  impiegano  invece 


aghi  particolari  di  cui  i più  noti  sono  l’ago  di  Jamshidi  e 
l'ago  di  Klima. 

V.  anche;  biopsia  (II,  2380);  midollo  osseo  (IX. 
1280). 

Strumenti  per  l'esplorazione  e la  dilatazione  di  fonnezio* 
ni  cave  (fig.  8.  B) 

Fanno  parte  di  questo  gruppo  gli  spediti,  costituiti  da  un 
sottile  stelo  metallico  flessibile,  con  un’estremità  bottonu- 
ta  di  varia  grandezza  e l'altra  estremità  foggiata  a spatola 


Fig.  10.  A)  Strumenti  per  l'apertura  del  cranio:  a)  manico  con  uncino;  h)  filo-sega  di  Olivecrona;  c)  sonda  di  Marte!  per  introdurre  i 
fili-sega:  d)  scalpello  cmuslatico  di  Pas&uw;  e)  pinze  per  crunieciomia  di  uahlgren.  B)  Strumenti  per  la  sutura  cerebrale;  a)  pinze  per 
rapplKaziunc  di  agraphfx  d'argento  di  McKenzie;  b)  pinze  per  l'applicazione  di  asraphes  d'argento  di  Oltvecrona-Toennis;  c)  porta- 
agràphn  di  McKenzic;  d)  a^aphe  per  il  cuoio  capelluto;  ci  pinze  di  Ranev  per  Papplicazione  e rimorionc  delle  agrophes  emostati- 
che per  il  cuoio  capelluto.  C)  Dissettori  Kr  la  aura  madre  e separatori  di  nervi;  a)  dissettore  di  Sachs;  b)  sparatore  di  Faecr; 
c)  uncini  di  Love  per  le  radici  dei  nervi;  d)  uncino  di  Woodson:  e)  elevatore  di  Cu^ing  per  ipofisi;  0 bisturi  dì  Toennis  per  la  aura 
madre;  gl  hisiuri  di  Olivecrona  per  nervo  trigemino;  h)  coltello  di  Frazter  per  ipofisi.  I))  Separatori  vertebrali:  a)  di  insc;  h)  di 
dowariT  E)  Pm/c  taglienli  di  Coklough  per  disdii  intervertebrali.  F)  Pinze  taglienti  per  lamincciomia:  a)  di  Oldhcrg;  b)  ai  Gruen- 
wald  G)  Strumenti  per  la  nmozione  di  fa.vdaturc  e apparecchi  Bcs.sati:  a)  forbici  di  Esmarch;  h)  forbici  di  Martin-Tornado;  c)  cciioic 
di  Stille;  d)  sega  di  Engel:  c)  coltello  di  Esmarch.  (Per  gentile  concessieme  detta  Martin-Meaizin  'lechntk,  Tutttingen). 
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o cninata.  Le  sonde  scanalate  constano  di  un  tratto  più 
lungo  scanalato  sul  quale  far  scorrere  uno  strumento  ta- 
gliente. sia  esso  bisturi  o forbici.  Gli  isterontetri,  ccntimc- 
trati  e flessibili,  hanno  l’estremità  bottonula  e si  usano 
per  la  misurazione  della  cavità  uterina.  V.  anche:  catete- 
rismo DELLE  VIE  URINARIE  (IH.  1243). 

Per  la  dilatazione  delPureira  si  usano  le  candelette  di 
Guyon  e dì  Benitfué,  di  calibro  crescente  dal  n.  10  ai  n. 
.3U  delta  filiera  francese  (1/3  di  mm),  o dal  24  al  60  della 
filiera  speciale  da  1/6  di  mm.  Esse  si  trovano  anche  con 
impanatura  distale  su  cui  si  può  avvitare  una  sonda  con- 
duttrice. 

Per  la  dilatazione  del  collo  uterino  si  usano  i dilatatori 
di  Hégar.  di  forma  cilindrica,  leggermente  curvi,  con 
impugnatura  appiattita,  di  calibro  progressivamente  cre- 
scente, distinti  con  numerazione  daH’l  al  26.  Vi  sono 
anche  quelli  a doppia  cur\a  a S.  con  le  due  estremità 
aventi  calibro  diverso  e immediatamente  successivo.  Si 
utilizzano  anche  per  la  dilatazione  di  stenosi  anorcttali. 
Per  esplorare  e dilatare  la  papilla  duodenale  si  usano  le 
sonde  flessibili  di  Bakes,  numerate  daH'l  al  13  e sonde  in 
teflon  con  punta  tonda  a oliva. 

Per  la  dilatazione  delle  stenosi  esofagee,  si  usano  can- 
delette di  seta  gommata  di  calibro  crescente. 

Slmmeiiti  per  rcvaciuudoBe  di  liquidi 

Tra  questi  ricordiamo:  l'ago  da  puntura  lombare,  i grossi 
aghi  per  l'attuazione  di  punture  esplorative  (ematomi, 
versamenti,  sacche  purulente),  l'ago  di  Cushing  per  la 
puntura  dei  ventricoli  cerebrali,  forato  lateralmente  c con 
un  rubinetto  aircstremità  per  regolare  il  deflusso  del  li- 
quido da  drenare  (fig.  9). 

Uso  frequente  viene  fatto  dei  cosiddetti  trequarti,  per 
la  paraccntcsi  in  caso  di  ascite.  per  drenare  la  cavità  to- 
racica. per  il  cateterismo  vescicale  sovrapubico;  il  tre- 
quarti è costituito  da  una  cannula  entro  la  quale  si  trova 
un  mandrino  che  termina  a punta  triangolare,  montato  su 
un  manico:  penetrato  in  cavità,  si  estrae  il  mandrino  e si 
lascia  in  sita  la  cannula  attraverso  la  quale  defluisce  il 
liquido. 

Strumenti  per  l'evacuazione  di  liquidi  possono  essere 
altresì  considerati  anche  i vari  cateteri  uretrali  di  gomma: 
si  usano,  più  spesso,  nei  malati  ritenzionisti;  nei  soggetti 
da  sottoporre  a interventi  sulla  pelvi,  urologici,  addomi- 
nali o.  comunque,  in  interventi  maggiori  di  qualunque 
organo  o apparato;  nei  traumatizzati  gravi;  nei  malati  in 
coma  o in  stato  di  shock;  nei  casi  in  cui  si  renda  necessa- 
rio un  prelievo  sterile  delle  urine  per  l’esame  colturale. 
Esistono  numerosi  cateteri,  tra  i quali  i più  comunemente 
usati  sono:  quelli  di  Foley.  Mercier,  Couvclaire.  Malecot, 
Nélaton  e Timan.  nonché  il  catetere  metallico  per  catete- 
rizzare le  donne  (in  disuso). 

Strumenti  per  neurochirurgia 

Distingueremo,  in  questo  capitolo,  gli  strumenti  più 
comunemente  usati  in  neurochirurgia  come  segue. 

a)  Strumenti  per  l'apertura  del  cranio.  - Consistono  in 
un  manico  terminante  a uncino  per  l'inserzione  di  fili-se- 
ga rappresentali  da  4 fili  attorcigliati  e illacerabili,  una 
sonda  per  introdurre  i flii-sega.  uno  scalpello  emostatico 
di  Pas.sow  per  l'emostasi  e inflne  la  pinza  per  craniotomia 
di  Dahlgren  (fig.  IO.  A). 

b)  Strumenti  per  la  sutura  cerebrale.  - Sono  rappresen- 
tati da  pinze  per  l'applicazione  di  agraphes  d’argento  (fig. 
10.  B). 

c)  Dissettori  per  dura  madre  e separatori  dei  nervi  (fig. 
IO,  C). 
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d)  Separatori  vertebrali  (fig.  IO.  D). 

e)  Pinze  taglienti  per  dischi  intersertebrali  (fig.  10,  E). 
0 Pinze  taglienti  per  laminectomia  (fig.  IO.  F). 

Stranienti  per  la  trazione  Iraaselieletrica 

A tale  scopo  si  usano  le  pinze  di  Schmerts.  i chiodi  di 
Steinmann  e i fili  di  Kirschner:  questi  ultimi  vengono  in- 
trodotti mediante  un  trapano  azionato  a mano  o elettri- 
camente. Il  trapano  porta  una  guida  retrattile  che  serve  a 
dare  supporto  al  filo  durante  l’introduzione. 

Esistono  anche  guide  con  le  quali  si  possono  prefissare 
il  punto  d'ingresso  e il  punto  di  uscita  del  filo  stesso:  il 
filo  viene  poi  fissato  entro  una  staffa  di  cui  si  trovano 
parecchi  tipi  con  vari  dispositivi  per  tendere  il  filo  stesso. 

Stramenti  per  la  rimozioDe  di  fasciaiiire  e di  apparecchi 

gessati  (fig.  10.  G) 

Per  rimuovere  le  fasciature  si  devono  usare  forbici  assai 
robuste:  Quelle  di  Esmarch  presentano  un'angolatura  sul 
dorso;  la  branca  inferiore  termina  con  un  bottone  smus- 
so, in  modo  tale  da  non  determinare  lesioni  una  volta 
introdotta  la  forbice  al  di  sotto  della  fasciatura,  a contat- 
to con  la  pelle.  Le  forbici  tipo  Stille  e tipo  Dalla  Vedova 
sono  grosse,  a punta  smussa  con  lunghi  manici  c con 
lame  curve  sul  piatto. 

Per  la  rimozione  degli  apparecchi  gessati  si  usano  vari 
tipi  di  cesoia:  la  più  usata  è quella  di  Stille  che  può  avere 
manici  lunghi  o corti  a seconda  delle  necessità.  Usata  è 
anche  la  sega  a cresta  di  gallo  di  Engel.  Per  rifilare  i gessi 
si  usano  coltelli  robusti  tipo  Esmarch.  In  commercio  esi- 
stono tipi  diversi  di  seghe  elettriche  con  le  quali  è possi- 
bile tagliare  il  gesso  senza  ledere  i tessuti  sottostanti.  Per 
più  ampie  informazioni,  v.  gessi.  VII.  133. 
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SAgmograft 

5E1GMUC.RAHA 

SA^omanomeiri 

PRESSIONE  tANOUIGSA  (XII. 
1033);  STRUMENTAZIONE 
RIOMKDtCA 

Spirnmetri 

RESPIRATORIO  APPARATO  (Xlll. 
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STRUMENTAZIONE  RIOMEDtCA. 
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tivi rimandi) 

Monitoraggio 

STRUMENTAZIONI  BMTMEDiCA*.  V. 

anche:  cardiotlrapia  in- 
tensiva (IH.  1036);  RiANt* 
MAZIUNE  (Xlll.  1311) 

OtcìlkMcopi  a raggi  catodici 

STRUMENTAZIONI  RIOMiUKA 

Polenziunìetri 

rOTENZIOHETRlA  (.XII.  841); 
STRUMENTAZIONE  mOMIlMCA 

Segnali  (analisi  dei) 

STRUMENTAZIONE  RIOMLDICA 

Sensori 

ST1UMI.NTAZ10NC  BfOMIDICA 

Sicurezza  elettnca 
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STRUMENTAZIONE  BIOMEDICA; 
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BAI  ISTOCABDIOCRAFIA  (II. 
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MEDICISA 

Biomicroscc^i 

BIOMICROSCnnA  OCUtARE  (II. 
2375):  CAPILI  AROSCUPI A 
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CALURIMEItlA  (HI.  548) 

Capillaroscopì 

CAPILLAROSCOPIA  (HI.  679) 
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CARDIOGRAFIA  (IH.  1024) 
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Elcitmmiografi 
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PIA  (IV.  52):  COLUSCOPIA 
(IV.  705);  rotP(»copiA  (IV. 

m 

725):  CULDOSCOPIA  (IV. 
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1 
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PREMESSA 

La  vastità  dei  possibili  contenuti  aggregabili  sotto  la  voce 
strumentazione  biomedica  e le  molteplici  architetture 
adatte  allo  svolgimento  della  medesima  rendono  oppor- 
tuno un  commento  preliminare  per  motivare  le  scelte  fat- 
te c l'organizzazione  seguita. 

È stato  facile  assumere  che.  stante  la  sede,  non  à sco- 
po di  questo  articolo  consentire  al  lettore  di  progettare 
strumenti.  Ciò  richiede  una  formazione  di  base  tecnico- 
scientifica  che,  per  l’ampiezza  e la  profondità  rìchicsie,  è 
e rimarrà  ampiamente  al  di  fuori  di  quanto  possibile  al 
medico.  S'è  invece  assunto  che  scopo  della  voce  sia  quel- 
lo di  consentire  al  medico  sia  la  comprensione,  even- 
tualmente semplificata,  del  principio  di  funzionamento 
sfruttato  in  uno  strumento,  sia  la  conoscenza  di  alcune 
modalità  di  base  secondo  le  quali  valutare  lo  strumento. 

C’è  tuttavia  bisogno  di  procedere  a ulteriori  scelte.  La 
ragione  principale  è la  citata  vastità  dei  possibili  contenu- 
ti aggregabili  sotto  il  termine  s.  ò. , che  finisce  per  ren- 
derne generico  il  significato.  A una  selezione  si  può  per- 
venire rifiettendo  sulle  possibili  architetture  espositive 
secondo  le  quali  sviluppare  la  voce. 

Una  prima  architettura  è quella  ordinata  a seconda  del 
hiosisiema  che  si  vuoi  investigare.  Si  tratta  di  illustrare, 
per  ognuna  delle  grandezze  che  la  cultura  medica  ritiene 
signifKativc  per  quel  biosistema,  lo  strumento  che  la  rile- 
va. Il  vantaggio  principale  di  una  tale  organizzazione  sa- 
rebbe rimmediata  motivazione  delPutilità  di  ogni  singola 
misura.  Tra  gli  svantaggi  determinanti  vi  sarebbe  quello 
della  dimensione  grandissima  e alla  fin  fine  ingiustificata 
che  una  tal  voce  assumerebbe  in  questa  sede,  nella  quale 
questo  tipo  di  architettura  viene  svolta  direttamente  nel- 
l'ambito delle  voci  relative  ai  singoli  biosistemi. 

Una  seconda  architettura  è quella  ordinata  a seconda 
della  tecnica  impiegata.  È infatti  ovvio  che,  ad  es.,  tutta 
la  strumentazione  usata  in  radiologia  sia  s.  b.  Il  principio 
base  della  tecnica  è unico;  il  diverso  assorbimento  di  un 
certo  tipo  di  energia  da  parte  di  differenti  tessuti  biologi- 
ci. Gli  scopi  possono  di  volta  in  volta  essere  ampiamente 
diversificati;  dalle  fratture  scheletriche  alle  neoplasie. 
Analoga  è la  situazione  di  altre  tecniche,  quali  le  ultraso- 
niche. le  spettrofotometriche  usate  nel  laboratorio  di 


analisi  chimicocliniche.  e così  via.  È certo  che  tutti  gli 
strumenti  vanno  annoverati  tra  la  $.  b.  Tuttavia,  nel  qua- 
dro dell'organizzazione  di  questa  Enciclopedia  Medica, 
tale  strumentazione  viene  illustrata  nelLambito  delle  sin- 
gole tecniche  alle  cui  voci  si  rimanda  (cfr.  a tal  proposito 
il  quadro  sistematico,  premesso  a questa  voce). 

Una  terza  architettura  è quella  ordinata  a seconda  della 
specifica  grandezza  fisica  che  si  vuol  misurare,  quale,  ad 
es.,  una  temperatura,  uno  spo.stamento,  una  pressione,  e 
cosi  via.  Questo  ordinamento  implica  una  specificità  mi- 
nore di  quella  del  singolo  strumento  e di  conseguenza 
richiede  al  lettore  un’attenzione  maggiore.  Per  renderse- 
ne conto  si  pensi,  ad  es.,  alTeicttrocardiografo  c all'clct- 
troencefalografo.  Entrambi  fanno  uso  di  elettrodi,  la  cui 
illustrazione  è certamente  inclusa  nell’ordinamento  di  cut 
parliamo.  Questo,  tuttavia,  richiede  al  lettore  un  certo 
impegno  diretto  a capire  la  ragione  per  la  quale  ì due 
strumenti,  elettrocardiografo  ed  elettroencefalografo,  sia- 
no tra  loro  non  intercambiabili  pur  essendo  entrambi  col- 
legati a elettrodi.  Altro  impegno  direttamente  richiesto  al 
lettore  è quello  di  un'ampiamcnte  autonoma  motivazione 
della  rilevanza  clinica  di  alcune  grandezze  fisiche.  Si  as- 
sume che  tale  motivazione  gli  debba  provenire  da  una 
conoscenza  pregressa  dei  biosistemi  e delle  grandezze  che 
li  descrivono. 

Una  quarta  architettura  è quella  ordinata  a seconda 
delia  componentìstica  usata  nella  costruzione  della  stru- 
mentazione. Amplificatore,  amplificatore  differenziale, 
oscillatore  sono  nomi  di  tipici  componenti.  E vero  che 
seguire  un  ordinamento  di  tal  genere  potrebbe  ricondurci 
a percorrere  una  strada  che  già  abbiamo  deciso  di  non 
seguire:  quella  rivolta  alla  progettazione.  È vero  anche 
che,  in  una  qualche  misura,  rimane  il  bisogno  di  seguire 
un  ordinamento  di  questo  tipo,  fino  al  punto  di  fornire 
con  chiarezza  c metodo  le  definizioni  di  alcune  proprietà 
che  caratterizzano  le  prestazioni  fondamentali  di  qualun- 
que strumento  quali  la  banda  passante  e le  frequenze  di 
taglio,  la  linearità  della  risposta,  e cosi  via. 

La  voce  s.  b.  sviluppata  qui  di  seguito  è stata  impostata 
secondo  una  linea  che  si  richiama  fondamentalmente  alle 
due  ultime  architetture  illustrate;  quella  ordinata  per 
grandezza  fisica,  e quella  che  ticn  conto  della  componen- 
tistica ed  è orientata  a illustrare  alcuni  concetti  fonda- 
mentali e necessari  nella  valutazione  di  qualunque  stru- 
mento. indipendentemente  dalla  grandezza  alla  cui  misu- 
ra quello  strumento  è dedicato  e dalla  tecnica  che  è alla 
base  del  suo  funzionamento. 

SENSORI  E TRASDUTTORI 

Generalità 

Per  poter  svolgere  il  compito  fondamentale  di  raccolta 
dati  sul  soggetto  in  esame  è indispensabile  che  vengano 
utilizzati  opportuni  componenti  atti  a rilevare  le  gran- 
dezze fisiche  di  cui  si  vuole  ottenere  la  misura.  Delti 
componenti  costituiscono  il  cuore  di  molta  s.  b.  L'opera- 
zione fondamentale  è quella  di  trasdurre  una  grandezza 
di  una  data  natura  fisica  in  una  di  natura  fisica  diversa, 
legata  alla  prima  in  modo  univoco  e possibilmente  pro- 
porzionale o lineare.  I dispositivi  che  eseguono  la  tra- 
sduzione vengono  genericamente  detti  trasduttori,  in  al- 
cuni casi  ricevono  una  designazione  più  specifica,  quale 
quella  di  elemento  sensibile  o sensore  o testa  sensibile, 
etc.  con  cui  ci  si  vuol  riferire  in  modo  specifico  alla  loro 
attitudine  a essere  collegati  direttamente  alle  grandezze 
di  cui  si  vuole  la  misura.  In  questi  casi  si  parla  anche 
del  rilievo  di  una  grandezza  piuttosto  che  della  sua  tra- 
sduzione. 
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Ugualmente  i trasduttori  convertono  la  grandezza  da  misurare 
in  forma  elettrica  (si  pensi  alla  misura  di  una  temperatura  me- 
diante una  lermiKoppia).  In  alcuni  casi  la  convcrstonc  è operata 
da  grandezza  meccanica  in  meccanica  (la  pressione  che  viene 
convertita  nello  spostamento  dell'ago  di  un  manometro).  Vi 
sono  casi  in  cui  la  trasduzione  della  grandezza  oggetto  della 
misura  avviene  con  due  diversi  passaggi,  ad  es.,  una  grandezza 
meccanica  viene  convertita  in  un'altra  ancora  di  natura  meccani- 
ca e quest'ultima  viene  convertita  in  grandezza  elettrica  (si  pensi 
al  passaggio  da  pressione  a spostamento  e da  questo  in  tensione 
elettrica  ai  capi  di  un  trasformatore  differenziale).  Si  possono 
quindi  evidenziare  airintcmo  del  trasduttore  a volte  diversi  pas- 
saggi prima  di  giungere  alla  grandezza  effettivamente  utilizzata 
per  la  misura. 

È da  notare  che  anche  il  semplice  elettrodo  è da  annoverare 
fra  i irasduitort.  Infatti  esso  opera  una  conversione  da  corrente 
di  tipo  ionico  nel  mezzo  biologico  a corrente  elettronica  nel 
conduttore  metallico. 

Un  trasduttore  può  essere  quindi  composto  di  2 o più 
trasduttori  elementari;  il  primo  di  essi  è generalmente  la 
testa  sensibile,  o sensore,  con  la  quale  ci  si  mette  in  con- 
tatto con  la  grandezza  che  interessa  ottenendone  un'altra 
a essa  legata.  Spesso  i trasduttori  elementari  sono  stret- 
tamente incorptuaii  in  un  unico  blocco,  costruttivamente 
compatto,  in  cui  la  grandezza  intermedia  non  è accessibi- 
le dalPesterno;  l'analisi  de)  funzionamento  del  dispositivo 
rivela  però  fenomeni  di  trasduzione  distinti  (casi  di  que- 
sto genere  si  possono  avere  quando  la  grandezza  inter- 
media è una  forza  o una  piccola  deformazione  che  con- 
viene trasdurre  direttamente  in  un  segnale  meccanico 
diverso  o in  uno  elettrico). 

Oltre  che  in  trasduttori  elementari  e trasduttori  com- 
posti, i dispositivi  qui  considerati  si  possono  classificare 
anche  in  base  ad  altri  criteri  ai  quali  si  ritiene  necessario 
accennare  per  illustrarne  le  proprietà  fondamentali.  È 
quindi  utile  classificare  t trasduttori  in  base  al  principio  e 
anche  alla  modalità  di  funzionamento. 

Dal  punto  di  vista  del  principio  di  funzionamento  si 
distinguono  2 gruppi  di  trasduttori;  net  primo  gruppo  si 
fanno  rientrare  quelli  in  cui  la  grandezza  d’ingresso  e 
quella  di  uscita  sono  fattori  della  potenza  che  viene  tra- 
sformata nel  trasduttore;  nel  secondo  gruppo  rientrano 
quelli  in  cui  la  potenza  che  appare  in  uscita  proviene  da 
una  sorgente  di  alimentazione  esterna,  alla  quale  la  gran- 
dezza d’ingresso  al  trasduttore  t estranea;  tale  grandezza 
ha  infatti  il  compito  di  variare  uno  dei  parametri  attra- 
verso i quali  si  trasferisce  la  potenza  dairalimentazione 
all'uscita  del  trasduttore,  in  modo  che  uno  dei  fattori  dì 
questa  sia  legato  al  valore  del  parametro  e quindi  a quel- 
lo della  grandezza  d’ingres.so.  I trasduttori  dei  primo 
gruppo  vengono  usualmente  detti  passivi,  mentre  quelli 
del  secondo  gruppo  vengono  detti  attivi. 

Nei  trasduttori  pavsivi  viene  quasi  sempre  utilizzato  i) 
principio  della  conversione  in  energia  elettrica  di  una 
energia  di  tipo  diverso;  questo  processo  porta  da  un  fat- 
tore della  potenza  in  ingresso  a una  corrente  o a una  ten- 
sione elettrica  (ad  es.,  le  termocoppie  possono  essere  uti- 
lizzate per  la  trasduzione  da  temperatura  a tensione  elet- 
trica. le  cellule  fotoelettriche  per  passare  da  intensità  lu- 
minriva  a tensione  o corrente).  In  questi  dispositivi  ia 
potenza  che  compare  in  uscita  proviene  da  quella  prele- 
vata in  ingresso  e il  trasduttore  risulta  passivo  rispetto  a 
questo  pr(KCss<i  in  quanto  non  aggiunge  potenza  ma  anzi 
ne  consuma  una  piccola  parte. 

1 dispositivi  dell'altro  tipiì  (trasduttori  attivi)  vengono 
usualmente  indicati,  volendo  metterne  in  evidenza  il 
principio  di  funzionamento,  con  la  specificazione  del  pa- 
rameiro  che  viene  fatto  variare  dalla  grandezza  d’ingres- 
so; ad  es..  nel  caso  di  trasilultori  a uscita  elettrica  si  parla 
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di  elementi  a resistenza  variabile,  a induttanza  variabile, 
etc.  Un  esempio  tipico  è il  potenziometro  impiegato  come 
trasduttore  di  posizione-tensione,  in  cui  la  potenza  di 
alimentazione  viene  trasferita  all'uscita  attraverso  un  par- 
titore di  tensione  resistivo  il  cui  rapporto  di  resistenza 
viene  fatto  variare  con  la  posizione  del  cursore,  cioè  con 
la  grandezza  d'ingresso  del  trasduttore.  In  modo  analogo 
si  possono  considerare  trasduttori  a variazione  di  resi- 
stenza. ì cosiddetti  termometri  elettrici,  in  cui  ia  tempera- 
tura fa  variare  il  valore  di  una  resistenza  inserita,  o in  un 
partitore,  ovvero,  più  spesso  in  un  circuito  a ponte,  op- 
portunamente alimentati.  In  questi  casi  la  potenza  d’in- 
gresso risulta  svincolata  da  quella  di  uscita;  nel  caso  del 
potenziometro  è la  potenza  meccanica  necessaria  per  vin- 
cere gli  attriti  e le  inerzie  nel  moto  del  cursore,  nel  caso 
de)  termometro  elettrico  è la  potenza  termica  che  deve 
essere  ceduta  airelemcnto  resistivo  per  portarlo  alla  tem- 
peratura di  misura.  Questi  trasduttori  vengono  detti 
quindi  attivi. 

Un'altra  distinzione,  abbastanza  importante  da  diversi 
punti  di  vista,  è basata,  come  si  è detto,  sulle  modalità  di 
funzionamento  dei  trasduttori.  Se  si  esaminano,  infatti,  le 
azioni  successive  che  si  sviluppano  nel  dispositivo,  si  pos- 
sono avere  schemi  interpretativi  diversi. 

A volte  il  trasduttore  non  fornisce  un'uscita  proporzio- 
nale direttamente  alla  grandezza  da  misurare  (trasduttore 
diretto),  ma  opera  per  confronto  con  una  grandezza  di 
riferimento  (servotrasduitore). 


In  questo  secondo  caso  il  ser\oirasduttore  è general- 
mente costituito  da  più  componenti  formando,  cosi,  un 
vero  c proprio  apparato  che  in  taluni  casi  può  convenire, 
però,  considerare  da  un  punto  di  vista  esterno  come  un 
unico  componente  per  metterne  in  evidenza  il  funziona- 
mento ai  fini  della  trasduzione. 

Per  illustrare  il  funzionamento  di  questi  dispositivi  si 
supponga  di  avere  un  trasduttore  elementare  T che  forni- 
sce una  grandezza  y a partire  da  una  grandezza  x e si 
desideri  realizzare  con  esso  un  dispositivo  capace  di  for- 
nire una  grandezza  della  stessa  natura  di  x a partire  da 
una  della  natura  di  y.  Allo  scopo  il  trasduttore  T viene 


inserito  nella  catena  di  reazione  del  sistema  dello  schema 
precedente  fornendo  una  grandezza  y omogenea  cnin 
quella  d'ingresso  con  la  quale  viene  confrontala;  si  ottie- 
ne cosi  una  grandezza  agente  che,  amplificata,  comanda 
l’esecutore  E che  fornisce  l'uscita;  ti  sistema,  nel  suo 
complessi,  funziona  quindi  come  un  unicxi  scrvoirasdut- 
tore  ST  che  fornisce  la  x a partire  dalla  y. 

Si  possono  fare  in  proposito  due  osservazioni;  la  prima 
è che  con  questa  tecnica  si  ha  la  possibilità  di  ottenere  la 
trasduzione  dalla  grandezza  y alla  x anche  quando  non  si 
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dispone  di  un  trasduttore  capace  di  realizzarla  diretta- 
mente; Taltra  osscr>azionc  da  fare  è che  con  i scrvotra- 
sduttori  si  possono  ottenere  precisioni  notevoli,  in  quan- 
to. in  definitiva,  questo  procedimento  corrisponde,  nel 
campo  della  trasduzione,  all'adozione  del  metodo  di 
zero  nel  campo  della  misura  e gode  quindi  dei  relativi 
vantaggi . 

Si  possono  avere  anche  schemi  più  complessi,  per  es. 
quello  in  cui  un  primo  trasduttore  elementare  è in  cascata 
con  un  servotrasdutlore;  la  situazione  si  può  incontrare, 
ad  es..  quando  il  trasduttore  elementare  è del  tipo  a pa- 
rametri variabili  e la  trasduzione,  a partire  dalla  grandez- 
za associata  a questo  parametro,  può  essere  effettuata  in 
modo  preciso  solo  ricorrendo  alla  reazione;  un  esempio 
caratteristico  è quello  del  trasduttore  (testa  sensibile)  di 
temperatura  di  tipo  resistivo,  o del  trasduttore  di  pres- 
sione di  tipo  estcnsimctrico.  etc..  in  cui  la  resistenza  che 
dipende  dalla  temperatura  o dalla  pressione  t inserita  in 
un  ponte  portato  automaticamente  in  equilibrio  con  un 
asservimento;  in  questo  la  tensione  di  squilibrio  del  ponte 
svolge  il  ruolo  di  segnale  agente  (ingresso  deU'amplifìca- 
tore):  come  uscita  del  servotrasduttore  si  può  considerare 
la  posizione  del  cursore  con  il  quale  si  azzera  il  ponte. 

Ultima  considerazione  è relativa  al  modo  con  cui  l'ope- 
razione di  misura  si  effettua  sul  sistema  biologico  oggetto 
della  misura  stessa.  Si  distinguono,  a questo  proposito, 
trasduttori  per  ntLiure  invasive  e tratdunori  per  mùure 
non  invasive. 

Si  passeranno  ora  in  rassegna  i trasduttori  più  comu- 
nemente usati  per  la  misura  delle  classiche  grandezze  di 
tipo  biologico. 

Si  possono  distinguere; 

traduttori  di  temperatura; 

trasduttori  di  spostamento,  movimento,  forza; 

trasduttori  di  pressione; 

trasduttori  di  flusso; 

trasduttori  per  misura  di  concentrazione  ionica; 

elettrodi  di  misura  di  potenziali  bioclcttrici. 

In  questa  voce  verranno  trattati  i seguenti  tipi  di  tra- 
sduttori: di  temperatura;  di  spostamento;  di  pressione. 

Questi  tipi  di  trasduttori  risultano,  infatti,  i più  larga- 
mente diffusi  nella  pratica  clinica  c trovano  sede  natura- 
le di  trattazione  nelTambito  della  s.  b.  di  cui  sono  parte 
e^^nziale.  Nei  limiti  della  presente  trattazione  non  ver- 
ranno trattati  altri  trasduttori  poiché  essi  vengono  consi- 
derati in  altra  sede  (ad  es.,  i trasduttori  di  pH,  per  cui 
si  rimanda  alla  voce  idrogenionica  concentrazione, 
etc.). 

Considerazione  a parte  meriterebbero  gli  elettrodi  di 
misura,  ma  la  loro  trattazione  accurata  non  può  prescin- 
dere dalla  considerazione  dei  complessi  fenomeni  chimi- 
coelettrìci  connessi  all’interazione  tessuto  biologico-tra- 
sduttore.  La  vastità  del  tema  non  consente  approfondita 
trattazione  in  questa  sede. 

Tnuidutlori  di  tempenluni 

Nel  trattare  dei  vari  tipi  di  trasduttori  di  misura  si  è scel- 
to di  illustrare  per  primi  i trasduttori  di  temperatura  sia 
perché  sono  tra  i più  diffusi  e utilizzati  nelle  misure  di 
tipo  biologico  (è  inutile  sottolineare  Tìmportanza  della 
misura  di  temperatura  in  tutti  ì processi  biologici),  sia 
perché  la  grande  varietà  di  fenomeni  fìsici  che  possono 
venir  utilizzati  nella  realizzazione  del  trasduttore  (moltis- 
simi sono  infatti  i fenomeni  influenzati  da  variazioni  di 
temperatura),  fornisce  lo  spunto  per  vedere  quali  sono  i 
criteri  generali  che  devono  informare  la  scelta  di  un  tra- 
sduttore p>er  il  particolare  problema. 

1489 


È importante,  infatti,  valutare  le  seguenti  caratteristi- 
che; linearità;  precisione;  velocità  di  risposta;  facilità  di 
conversione  del  segnate  in  segnale  elettrico. 

Aggiunte  a queste,  ma  caratteristiche  di  importanza  a 
volte  non  meno  rilevante,  sono  le  dimensioni,  il  peso  e il 
volume. 

Rimandando  resemplifKazione  dei  singoli  punti  alla 
trattazione  dei  singoli  trasduttori,  risulta  evidente  che 
una  scelta  corretta  non  può  essere  fatta  che  sulla  base  di 
una  conoscenza  specifica  del  fenomeno  fisico  utilizzato 
nella  realizzazione  del  trasduttore. 

Il  fenomeno  più  generalmente  usato  nella  realizzazione 
di  trasduttori  di  temperatura  è Vespansione  termica.  È 
universalmente  noto  il  comune  termometro,  che  utilizza 
l'espansione  del  mercurio  contenuto  in  un  capillare  per 
fornire  una  misura  di  temperatura.  Sono  altresì  grande- 
mente adottati  in  applicazioni  biomedichc  trasduttori  che 
sfruttano  i fenomeni  termoelettrici  e termoresistivi. 

Trasduttori  termoresistivi 

I trasduttori  termoresistivi  sì  basano  sul  principio  ben 
noto  che  un  metallo  varia  la  sua  conducibilità  elettrica  al 
variare  della  temperatura  a cui  si  trova. 

Molti  metalli  in  campi  di  variazione  di  temperatura 
moderali  presentano  una  resistività  elettrica  che  varia 
linearmente  al  variare  della  temperatura  secondo  una 
legge  del  tipo: 

R - e (1  + a IT  - T„|) 

avendo  indicalo  con  p la  resistività  a temperatura  To,  R 
la  resistività  a temperatura  Tea  un'opportuna  costante 
dipendente  dal  materiale.  Per  la  maggior  parte  dei  metal- 
li. a un  aumento  di  temperatura  corrisponde  un  aumento 
di  resistività,  da  cui  risulta  che  per  essi  a è una  costante 
positiva.  Per  gli  elementi  semiconduttori,  a seconda  del 
tipo  di  semiconduttore,  si  può  avere  un  aumento  o una 
diminuzione  di  resistività  al  crescere  della  temperatura;  a 
può  quindi  per  essi  essere  positivo  o negativo. 

Elementi  meiaUici.  - Fra  gli  elementi  metallici  il  plati- 
no. in  particolare,  presenta  una  grande  costanza  delle 
caratteristiche  in  un  campo  assai  vasto  di  temperature. 
Nel  campo  di  temperature  tra  0 e 100  il  termometro 
al  platino  presenta  una  precisione  che  facilmente  rag- 
^unge  lo  0,001  Il  platino  presenta  coefficiente  di 
temperatura  relativamente  piccolo  (0,4%/®C). 

Termometria  a termometri  termoresistivi.  - Le  apparec- 
chiature termometriche  usuali  sfruttano  la  misura  di  resi- 
stenza onde  risalire  da  essa  alla  temperatura.  L'esigenza 
di  misure  precise  richiede  l'utilizzo  di  ponti  resistivi. 

Un  ciiruito  spcs.so  usato  per  misure  di  notevole  precisione  è il 
seguente: 
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Usualm«nic  i fiii  di  collegamento  al  sensore  vero  e proprio 
cosiitui&coflo  essi  stessi  fonte  di  errore  nella  misura  poiché  po- 
trebbero essere  soggetti  a un  gradiente  di  temperatura  tale  da 
portare  a un  enorc  nella  misura  di  resistenza. 

Nei  circuito  sopra  rappresentato,  poiché  Ki^,  c R|^  sono  iden- 
tict  (fili  di  culJegamcniu  del  sensore  R^)  e appaiono  su  lati  op- 
posti del  circuito  a ponte,  la  loro  restsienza  rum  ha  effetto  sul 
bilanciamento  del  ponte.  Caratteristica  di  questo  ponte  d che  la 
resistenza  di  contano  sui  cursori  di  R^  e non  ha  effetto  sulla 
lettura  del  bilanciamento  del  ponte.  Usando  resUtorì  meccani- 
camente accoppiati  e tali  die  R,  “ R^'2.  u pud  dimostrare  che 
Tazzeramento  del  ponte  avviene  a una  posizione  del  cursore  di- 
rettamente proporzionale  al  valore  dì  R-|  . 

Se  il  campo  di  temperature  non  t troppo  grande  c non  £ ri- 
chiesta una  notevole  accuratezza  si  può  ottenere  un'indicazione 
lineare  di  temperatura  con  il  circuito  qui  sotto  riportato: 


I valori  di  resistenze  debbono  venir  scelti  in  modo  tale 
che  il  ponte  risulti  bilanciato  al  limite  inferiore  del  campo 
di  temperatura.  Al  variare  della  temperatura  si  ha  quindi 
un’indicazione  a essa  proporzionale. 

Elementi  a semiconduttore.  Termistori 
Una  considerazione  a parte  meritano  i tra.sduttori  termo- 
resistivi  basati  su  alcune  proprietà  di  semiconduttori  di 
tipo  ceramico.  Infatti  la  grande  stabilità  delle  loro  carat- 
teristiche nel  tempo,  il  relativamente  grande  coefficiente 
di  temperatura  e le  ridotte  dimensioni  li  rendono  partico- 
larmente adatti  per  misure  di  tipo  biomcdico.  La  resistivi- 
tà dei  termistori  usualmente  impiegati  in  applicazioni 
mediche  £ compresa  tra  0,1  e 100  Q/m,  le  dimensioni 
possono  essere  estremamente  ridotte  (meno  di  0,5  mm  di 
diametro),  la  sensibilità  alle  variazioni  di  temperatura  è 
notevole  (3-5%/^),  la  stabilità  delle  caratteristiche  nel 
tempo  raggiunge  facilmente  Io  0,3%  della  resistenza 
nominale  all'anno. 

Questi  trasduttori  sono  comunemente  detti  termistori. 
Vi  sono  3 principali  categorie  di  termistori: 

(tramici  a coefficiente  di  temperatura  negativo  (NTC); 
ceramici  a coefficiente  di  temperatura  positivo  (PTC); 
a silicone  a coefficiente  usualmente  positivo. 
Caratteristiche  elettriche  dei  termistori.  - La  resistenza 
di  un  termistore  dipende  dalla  temperatura  secondo  una 
legge  del  tipo: 


essendo  ^ una  costante  caratteristica  del  materiale. 

A bassi  valori  di  corrente,  quando  la  potenza  dissipata 
nel  termistore  è pigola,  le  caratteristiche  resistenza-tem- 
peratura possono  essere  assunte  praticamente  come  retti- 
linee in  vasti  campi  di  temperatura. 

Il  coefficiente  di  temperatura  risulta  dipendere  dalla 
temperatura  secondo  un'espressione  del  tipo: 

a - - prr* 

Valori  tipici  a 300 (27  “C)  sono  a * — 0,04(1/°C) 
per  NTC. 

lerniomelria  a termistori.  - Essenzialmente,  vi  sono  2 
tipi  di  sistemi  termometrici:  quelli  in  cui  si  misura  diret- 


tamente la  tensione  ai  capi  dei  termistore  e quelli  in  cui  il 
termistore  £ parte  di  un  ponte  di  resistenze. 

Ulilizzando  un  implificatore  operazionale  a elevato  guadagrvo 
si  può  realizzare  un  circuito  come  qui  sotto  indicato: 


Se  il  guadagno  £ elevato,  la  corrente  in  Rf  £ praiicamenie 
eguale  a quella  in  Rj.  Risulta  che  V,  £ linearmente  dipendente 
dal  valore  di  Rj  e quindi  varia  con  T. 

Anche  in  questo  caso,  quando  £ richiesta  buona  accuratezza 
ed  elevata  sensibilità,  si  preferisce  usare  un  ponte.  Ve  ne  sono 
di  commerciali  in  cui  l'azzeramento  del  ponte  £ automatico  e le 
sonde  sono  intercambiabili.  Sì  arriva  a strumenti  con  precisione 
di  0.05  **0  con  campi  dì  variazione  di  temperatura  dì  20  X. 

In  campo  biologico  £ molto  spesso  necessario  misurare  piccole 
differenze  di  temperatura.  Usando  due  termistori  in  circuito  dif- 
ferenziale £ povsibile  misurare  differenze  di  temperatura  molto 
piccole.  Esistono  sistemi  capaci  di  misurare  differenze  di  tempe- 
ratura di  I0~'  Il  drcuito  di  principio  su  cui  si  basano  detti 
strumenti  £ del  tipo  qui  sotto  schemauzzato: 


La  costruzione  accurata  delle  sonde  è essenziale  per 
rottenimento  di  buone  precisioni  nella  misura.  Per  molte 
misure  biomediche  si  preferiscono  sonde  di  vetro.  La 
protezione  assicurata  dalla  copertura  di  vetro  permette 
l'isolamento  del  termistore  dagli  effetti  nocivi  dell'am- 
bientc  esterno  e buona  stabilità  delie  caratteristiche  a 
lungo  termine. 


Termometri  a diodo.  - Ndi'amhito  dei  trasduttori  tcrmoresi- 
stivi  meritano  un  cenno  i trasduttori  a diodo.  Un  diodo  (v.  Eixr- 
thonica)  a giunzione  p-n,  alimentato  a corrente  costante,  pre- 
senta una  tensione  ai  morsetti  che  varia  linearmente  con  la  tem- 
peratura. 

Si  può  assumere  per  la  tensione  ai  m<mefti  del  diodo  una  di- 
pendenza dalla  temperatura  data  da: 

V = Ki  - Kj  ■ T (In  a - In  I) 

dove  K|.  K2.  Q sono  opportune  costanti  c I £ la  corrente  costan- 
te dalla  quale  il  diodo  £ alimentato. 

Ne  risulu,  per  la  sensibilità  S.  un'espressione  del  tipo: 

S = AV/AT  = - K;  (In  a “ In  1) 

Valori  tipici  di  S per  un  diodo  al  silicio  alimentato  a 10  pA 
sono  2.8  mV/®C. 


Trasduttori  termoelettrici 

I trasduttori  termoelettrici  iù  basano  sul  principio  per  cui, 
quando  due  metalli  diversi  sono  collegati  in  un  circuito 
chiuso  avendo  le  due  giunzioni  differente  temperatura, 
nel  circuito  circola  una  corrente  elettrica. 
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Questo  fenomeno,  noto  come  effetto  Seebeck,  compor- 
ta assorbimento  di  calore  alla  giunzione  fredda  ed  emis- 
sione di  calore  a (quella  calda.  La  forza  elettromotrice  di 
origine  termica,  direttamente  responsabile  del  passaggio 
di  corrente,  dipende  dalla  natura  dei  due  metalli  in  con- 
tatto ed  à direttamente  proporzionale  alla  differenza  di 
temperatura  fra  le  due  giunzioni.  Peltier  dimostrò  l'effet- 
to inverso  inserendo  un  generatore  di  forza  elettromotri- 
ce nel  circuito.  L’insieme  dei  due  metalli  viene  detto  ter- 
mocoppia. 

Nella  sua  forma  più  semplice  una  termocoppia  consiste  in  due 
metalli  A e B collegati  assieme  c comprendenti  nel  circuito  un 
voltmetro  per  misurare  la  fcKza  clettronKitrice  generata, 


La  forza  eletiromotrice  misurata  dal  voltmetro  fMiò  essere 
messa  in  relazione  con  le  temperature  Tj  e Tj  delle  due  giun- 
zioni nel  modo  seguente;  indicando  con  T ■ T|  - Tj  la  diffe- 
renza tra  le  due  temperature  si  può  scrìvere; 

V = a T + PT*  + 

dove  V è la  tensione  misurala  dal  voltmetro;  a,  p,  etc.  sono  co- 
stanti dipendenti  dai  materiali  imptcgali.  Usuàlmcnic  si  può 
quindi  assumere  una  dipendenza  dei  tipo; 

V - oT 

in  prima  approssimazione. 

Si  usa  considerare  la  sensibilità  della  termocoppia  con  il  va- 
lore: 


si  esporne  usualmente  in  microvotL'"C  ed  ò un  utile  termine  di 
paragone  fra  le  diverse  tcrmcxroppic. 

Per  le  comuni  termocoppie  la  sensibilità  è compresa  tra  6,2  e 
80  uV/"C. 

II  corretto  uso  delle  termocoppie  ridiiede  la  conoscenza  delle 
leggi  fondamentali  che  ne  gmernano  il  funzionamenio; 

1)  il  gradiente  di  temperatura  lungo  un  filo  omogeneo  non 
influenza  la  forza  etettromotrice  termica  se  il  valore  di  tempera- 
tura delle  due  giunzioni  non  varia. 


L 


2)  Introducendo  nel  circuito  un  terzo  metallo  C.  se  si  manten- 
gono eguali  le  temperature  alte  due  nuove  giunzioni  formatesi. 
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la  forza  elettrumuirice  i la  stessa  che  si  aveva  prima  deirinser* 
ziofw  di  C. 


3)  Se  una  tcrmoc(^>pia  produce  una  forza  eleUromotrke  V, 
quando  te  sue  giunzioni  s<mo  rispettivamente  alfe  temperature 
T|  e Tj.  e una  forza  elettromotrice  V2  quando  le  sue  giunrioni 
sono  a T]  e T*.  allora  essa  produrrà  una  forza  elettromotrice 
V2-V1  quando  le  sue  giunzioni  saranno  rispettivamente  alle 
temperature  Ti  e T3. 

Termometria  a termtKoppie.  - Considenindo  una  delle 
due  giunzioni  come  giunzione  di  misura,  la  sua  tempera- 
tura può  essere  conosciuta  a partire  da  una  misura  della 
forza  elettromotrice  termica  solo  se  è nota  la  temperatura 
dell'altra  giunzione  che  si  assume  come  riferimento. 

Questa  scamda  temperatura  può  essere  conosciuta  o 
mediante  misura  con  un  termometro  standard  o,  più 
semplicemente,  mantenendo  la  giunzione  a una  ben  deli- 
nita  temperatura  in  ambiente  tetmostatato.  Per  misure 
molto  accurate  si  può  usare  un  compensatore  di  tempera- 
tura di  riferimento.  L'idea  base  è di  generare  una  forza 
elettromotrice  che  compensi  esattamente  le  vanaztoni 
della  temperatura  di  riferimento.  Si  può.  ad  es..  inserire 
nel  circuito  un  ponte  bilanciato  avente  su  un  ramo  un 
termistore  Rj.  Il  ponte  viene  progettato  in  modo  da  ge- 
nerare una  forza  elettromotrice  che  vari  al  variare  della 
temperatura  di  riferimento  T: 


Da  ultimo,  per  aumentare  la  sensibilità  dell'apparato  di 
misura,  sì  possono  usare  più  termocoppie  in  serie  for- 
mando quella  che  viene  chiamala  termopila. 

Trasduttori  a crLtialli  liquidi 

I cristalli  liquidi  sono  una  classe  di  sostanze  che  sono  li- 
quide per  quel  che  concerne  ic  loro  proprietà  meccaniche 
ma  fsosseggono  molte  delle  proprietà  ottiche  di  singoli 
cristalli.  In  aggregati  molecolari  la  fase  liquido-cristallo 
può  ritenersi  un'aggregazione  mono-  o bidimensionale  dì 
cristalli  organizzala  in  modo  caratteristico  per  ogni  so- 
stanza. Possono  identificarsi  diverse  cla.ssi  di  organizza- 
zione. 

Sono  particolarmente  intcrcNsanti  per  misure  di  tempe- 
ratura sostanze  che  si  presentano  in  una  fase  caratteristi- 
ca detta  colcsterica.  Questi  materiali  mutano  le  proprietà 
ottiche  al  variare  della  temperatura. 

La  struttura  della  fase  colesterica  consiste  in  uno  strato 
bidimensionale,  in  cui  le  molecole  di  uno  strato  giacciono 
parallele  fra  loro  con  l'asse  longitudinale  nel  piano  dello 
strato.  Strati  adiacenti  sono  allineali  formando  un  lieve 
angolo  fra  loro  così  che  si  forma  una  struttura  elicoidale 
in  senso  normale  agli  strati.  Quando  un  cristallo  in  fase 
colcsterica  è illuminato  da  luce  bianca  essa  viene  poiariz- 
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zata  circoìanncnic  per  la  parte  thè  viene  trasmessa  e in 
modo  opposto  per  la  parte  che  viene  riflessa. 

L'intensità  della  componente  riflessa  dipende  fortemen- 
te dalla  lunghezza  d'onda  cosi  che  si  ha  percezione  di 
colore  che  varia  al  variare  della  temperatura.  Poiché  la 
struttura  molecolare  e la  curvatura  dcirctìca  dipendono 
fortemente  dalla  temperatura,  si  osserva  una  rapida  va- 
riazione di  colore  al  variare  della  temperatura.  Ad  es.« 
alcune  miscele  di  esteri  colesterici  cambiano  in  colore 
dal  rosso  al  giallo,  verde  e blu  aH’aumentarc  della  tempe- 
ratura da  38  a 40  "C.  Il  campo  di  variazione  di  tempera- 
tura può  essere  modificato  variando  la  miscela  dei  com- 
ponenti. 

Una  caratteristica  molto  utile  di  alcuni  esteri  colesterici 
è l'esistenza  dì  numerose  fasi  con  ben  definite  temperatu- 
re di  transizione  tra  una  fase  e Taltra.  Le  variazioni  di 
colore  a seguito  di  piccole  variazioni  di  temperatura  per- 
mettono la  determinazione  di  una  mappa  di  temperatura 
superficiale  della  pelle  dipingendo  o spruzzando  sulla 
superfìcie  cutanea  la  sostanza  cristallina  liquida  o usando 
un  cristallo  liquido  in  film  sottile,  che  può  essere  applica- 
to direttamente  sulla  superficie  stessa.  Per  mezzo  di  carte 
di  calibrazione  si  può  determinare  la  temperatura  in  ogni 
punto.  Con  questo  mezzo  è possibile  rilevare  differenze 
di  temperatura  Ano  a 0.1  circa. 


Ai  morsetti  A e B del  potenziometro  sì  rileva  una  ten- 
sione V proporzionale  all  entità  dello  spostamento.  Vi 
sono  potenziometri  che  hanno  un’estensione  da  0.1  a 100 
cm  oppure  una  possibilità  di  rotazione  da  10^  a più  di  50 
giri. 

Sebbene  in  molte  applicazioni  si  richieda  un  legame 
lineare  tra  sp<^>stamento  (rotazione)  e variazione  di  resi- 
stenza. in  alcune  applicazioni  è utile  avere  una  dipenden- 
za di  tipo  logaritmico.  La  precisione  ottenibile  è usual- 
mente attorno  all'1%. 

Un  altro  tipo  di  trasduttori  di  spostamento  si  basa  sul  princi- 
pio dì  rilevare  spostamenti  mediante  misure  di  variazione  di  re- 
stsicnza  dovuta  a dcformazicHic  del  trasduttore.  I più  rudimentali 
traMluttori  consistono  in  hit  metallici  disposti  in  modo  che  la 
maggior  parte  delta  loro  lunghezza  sia  nella  direzione  del  mas- 
simo spostamento.  Sebbene  se  ne  faccia  ancora  uso.  essi  sono 
stali  ora  largamente  soppiantati  da  fogli  di  metallo  depositati  in 
film  sottile,  o da  semiconduttori. 

Il  principio  su  cui  si  basa  il  loro  funzionamento  i il  seguente. 
Quando  un  ftk>  viene  stirato,  la  sua  sezione  viene  ridotta,  per 
cui  la  sua  resistenza  totale  aumenta. 

Detta  A la  sezione  del  filo,  W la  sua  resistività.  L la  sua  lun- 
ghezza. la  sua  resistenza  R è data  da; 

R.wi 


Trasdutlorì  di  sposUmento 

La  necessità  dì  misurare  direttamente  uno  spostamento 
non  capita  molto  frequentemente  in  sistemi  biomedici. 
Molto  spesso  questa  misura  serve  a tradurre  in  segnale 
elettrico  un'altra  grandezza  fìsica. 

Misure  dirette  di  spostamento  sono  necessarie  quando, 
ad  es..  si  voglia  studiare  la  contrattilità  del  mu.scolo  isola- 
to. nello  studio  del  comportamento  dell'osso  soggetto  a 
sforzo,  in  misure  di  capacità  respiratoria  valutando  la 
modificazione  di  volume  della  cassa  toracica. 

Indirettamente,  lo  spostamento  viene  misurato  in  una 
grande  varietà  di  tra.sduttori  (di  pressione,  di  forza,  etc.). 
Si  ricorda  che  nella  misura  dello  spostamento,  oltre  ai 
trasduttori  che  verranno  più  avanti  descritti,  esistono  tec- 
niche di  misura  che  si  basano  sulPelaborazione  d'immagi- 
ni che  forniscono  una  misura  di  spostamento.  Si  ricorda- 
no, ad  es..  le  tecniche  radio^afiche.  ultrasonografiche  e 
fotografiche  utilizzate  per  misurare  ilspettivamente  spo- 
stamenti. distanze  e velocità.  Sì  deve  tuttavia  rammentare 
che,  molto  spesso,  queste  tecniche  non  sono  le  più  adat- 
te, essendo  di  per  sé  difficili,  richiedendo  un'onerosa 
strumentazione  e presentando,  in  alcuni  casi,  anche  rischi 
di  radiazioni  nocive  (raggi  X), 

Nel  seguito  si  passeranno  in  ra.sscgna  i più  comuni  tra- 
sduttori di  posizione  e gli  schemi  di  principio  dei  circuiti 
adatti  alla  misura. 


La  variazione  di  resistenza  dovuta  a variazione  di  arca  o di 
lunghezza  è data  quindi,  in  termini  relativi,  da: 

AR  ■ AL  = AA  = ÒW 
R L A W 

Poiché  si  ha  un  legame  di  proporzionalità  (tramite  un  cxieffi- 
cienle  m chiamato  modulo  di  Ptnsson)  tra  la  variaziune  di  lun- 
ghezza e la  variazione  di  sczkkic  (o  di  diametro  per  un  tilo  a 
sezione  circolare)  si  ottiene; 

AD  ^ wAL 
D L 


es-sendo  D il  diametro  del  filo.  E poiché,  sempre  nel  caso  di  se- 
zione circcJarc,  si  ha  A ■ nD'>'4  si  ottiene  infine; 


AR 

R 


(1  + 2/n)- 


Trasduttori  a trasformatore  differenziale 

Esistono  molti  schemi  per  la  misura  di  uno  spostamento 

usando  metodi  ba.sati  sulla  variazione  di  induttanza  di 

semplici  bobine  o di  variazione  di  induttanza  di  bobine 

accoppiate. 

Oli  schemi  possono  essere  riassunti  nei  seguenti: 


Trasduttori  potenziometrici  resistivi 
Il  più  semplice  cd  efficiente  trasduttore  dì  posizione  è il 
potenziometro.  Consiste  in  un  elemento  resistivo  fomilu 
di  un  contatto  mobile.  Come  mostrato  nelle  illustrazioni 
che  seguono  il  movimento  può  essere  traslatorio  o rota- 
torio: 


E 


Uno  dei  più  grossi  vantaggi  del  trasformatore  differen- 
ziale variabile  lineare  (LVDT)  come  trasduttore  di  spo- 
stamento é la  sua  risposta  molto  grande  anche  per  spo- 
stamenti molto  modesti. 
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EsscnziaUncruc  consiste  di  tre  aNTolgtmcnti.  un  primario  e 
due  secondari  identici  collegati  in  serie  in  opposizione.  Il  nucleo 
mobile  altera  l'accoppiamento  tra  il  primario  e i secondari. 
Quando  il  nucleo  è in  posizione  centrale  raccoppiamento  del 
primario  con  i due  secondari  ò identico:  co^,  se  si  alimenta  il 
primario  con  una  tensione  alternata,  ai  morsetti  del  secondario 
sì  rileva  una  tensione  nulla.  Quando  il  nudeo  è spostalo  verso  il 
secondario  1.  si  ottiene  una  uscita  in  fase  con  la  tensione  pnma- 
ria  la  cui  ampiezza  ò proporzionale  aU'cntità  dello  spostamento. 
Se  lo  spostamento  avviene  verso  il  secondano  2»  Tuseita  risulta 
sfasata  rispetto  alla  tensione  primaria  di  180**. 

Uno  schema  comunemente  u.sato  £ il  seguente: 


Si  ottiene  un'uscita  positiva  o negativa  a seconda  della  dire* 
zione  dello  spostamento. 

Poiché  la  tensione  di  uscita  è propor2Ìonale  alla  ten- 
sione di  eccitazione  è utile  specificare  la  sensibilità  per  1 
V di  eccitazione.  Componenti  commerciali  hanno  sensibi- 
lità tipicamente  dcirordinc  di  0.5-2.0  mV/0,001  cm  per 
volt  di  eccitazione.  Si  possono  ottenere  spostamenti  da 
0,01  a 25  cm  con  linearità  dello  0,25%.  Con  progetti 
accurati  si  possono  misurare  spostamenti  fino  a 0,1/pm. 

11  peso  del  nucleo  è usualmente  meno  di  0.2  g per  le 
unità  da  0,01  cm  e aumenta  fino  a 10  g per  le  unità  da 
25  cm. 

Questa  strumentazione  à largamente  usata  per  misure 
di  spostamento,  forza  e pressione  in  fisiologia. 

Trasdunori  a induttanza  variabile 

Sistemi  usanti  una  singola  bobina  con  nucleo  mobile  sono 
molto  più  nonlineari  dei  sistemi  precedenti.  Comunque 
hanno  il  vantaggio  di  permettere  rottcnimcnto  di  un'usci- 
ta numerica  con  estrema  facilità. 

In  letteratura  sono  descritti  trasduttori  intracardiaci 
con  singola  bobina  con  nucleo  ferroso  mobile  per  misure 
di  spostamento  di  un  diaframma  come  qui  illustrato; 


II  sistema  è bilanciato  per  avere  compensazione  in  tem- 
peratura con  un  nucleo  in  picxiglass  dal  lato  di  riferimen- 
to. Un  aumento  di  pressione  provoca  uno  spostamento  del 
nucleo  ferroso  aumentando  cosi  l'induttanza  della  bobina. 
Incorporando  la  bobina  come  parte  di  un  oscillatore  a 
modulazione  di  frequenza  si  ottiene  una  frequenza  di  usci- 
ta che  £ una  misura  dello  spostamento.  Se  gli  spostamenti 
sono  piccoli  la  variazione  di  frequenza  è proporzionale 
alla  differenza  di  pressione  tra  i due  diaframmi. 

Trssdatlori  di  pressioBe 

La  misura  della  pressione  è di  fondamentale  importanza 
in  nTOltissime  applicazioni  cliniche.  Come  ausilio  diagno- 
stico ò infatti  nota  l'imporlanza  della  misura  della  pres- 
sione arteriosa  o venosa  (v.  pressione  sanguicna),  della 
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pressione  intraoculare  (v.  tonometiua  ocui^are),  della 
pressione  intracranica  (v.  ipereensione  endocranica; 
uql’or).  Si  comprende,  quindi,  quanto  sia  importante 
la  realizzazione  di  trasduttori  di  pressione  affidabili  e 
precisi. 

Trasdunori  sftgmontanomelrid 

È a tutti  nota  l'utilizzazione  di  routine  per  molte  diagnosi 
cliniche  della  misura  della  pressione  sanguigna  (v.).  Vie- 
ne usata  una  fascia  occlusiva  gonfiabile  sul  braccio  e po- 
sizionata sull'arteria  brachiale.  Non  si  entra  certo  qui  in 
dettaglio  di  una  tecnica  universalmente  nota.  Si  ricordano 
solo  alcuni  dei  più  moderni  metodi  di  rilievo  automatico 
della  pressione.  Quasi  tutti  questi  metodi  si  basano  sul 
cambiamento  de)  suono  provocato  dal  flusso  pulsatile  at- 
traverso Tarterìa  (v.  pressione  sanguigna). 

È ovvia  l'importanza  di  avere  tecniche  automatiche  di 
misura  poiché  esse  consentono  il  monitoraggio  continuo 
del  paziente,  lo  screening  di  massa,  c consentono  di  eli- 
minare la  variabilità  della  misura  connessa  con  l’opera- 
zione  manuale.  I primi  sistemi  automatici  furono  quelli 
descrìtti  da  Weiss  c Gibson  che  consistevano  in  un'azione 
di  gonfiaggio  e di  sgonfiaggio  programmata  della  fascia 
brachiale  e nella  contemporanea  registrazione  del  suono 
prodotto  a livello  deH'arteria  brachiale.  Molti  metodi 
automatici  si  basano  ancora  oggi  su  questo  principio. 

Un  altro  sistema  consiste  in  una  doppia  fascia  brachiale 
e nella  determinazione  della  pressione  diastolica  valutan- 
do il  tempo  che  occorre  all'impulso  dì  pressione  per  pas- 
sare attraverso  le  due  fasce.  Infatti,  la  velocità  con  la 
quale  un’onda  impulsiva  viaggia  in  un'arteria  parzialmen- 
te occlusa  dipende  dai  grado  di  occlusione.  Quando  una 
delle  due  fasce  é gonfiata  al  limite  della  pressione  sistoli- 
ca, la  velocità  è piccola;  se  la  pressione  nelle  fasce  é al 
limite  della  pressione  diastolica,  la  velocità  sarà  compa- 
rabilmente più  grande.  Se  entrambe  le  fasce  sono  gonfia- 
te oltre  la  pressione  sistolica  e poi  lasciate  sgonfiare  len- 
tamente. la  fascia  distale  non  rileverà  fluttuazioni  di  pres- 
sione fino  a che  non  si  sia  raggiunta  la  pressione  sistolica. 
Da  questo  momento  nelle  due  fasce  si  rileveranno  varia- 
zioni di  pressione  che  seguono  il  flus.so  pulsatile,  ma  que- 
ste variazioni  di  pressione  avranno  discordanza  di  fase 
nelle  due  fasce.  Quando  verrà  raggiunta  la  pressione  dia- 
siolica  le  variazioni  di  flusso  saranno  in  concordanza  di 
fase  nelle  due  fasce  e quindi  si  avranno  variazioni  di 
pressione  in  concordanza  loro. 

Il  sistema  aulomaiico  può  essere  il  seguente: 


faecB 

M|>«rlor« 


Il  flusso  pulsatile  o continuo  può  essere  misurato  daH'efflusso 
di  aria  pulsatile  o continuo  dalle  due  fasce.  Il  getto  d'arìa  di 
cff1u.s$o  investe  due  detettorì  a termistori  che  rivelano  la  situa- 
zione di  flusso  continuo  o pulsatile  a causa  del  raffreddamento 
continuo  o a impubi  che  ricevono  dal  flusso  d'aria  che  h investe. 
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Il  resto  del  circuito  assicura  ralimentaziorte  d’aria  in  pressione  e 
il  suo  regolare  efflusso. 

Molti  sistemi  commerciali  utilizzano  fasce  al  dito  al 
posto  di  fasce  al  braccio.  Questo,  neireventualità  di  un 
monitoraggio  per  lungo  periodo  di  tempo,  crea  decisa- 
mente un  minor  disagio  per  il  paziente  che  deve  soppor- 
tare tali  fasce  strette  che.  ovviamente,  ostacolano  la 
rMìimale  ciroilazione  sanguigna. 

Trasduttori  a idfrasuoni 

Il  metodo  sfigmomanometrico  precedentemente  descritto 
fornisce  misure  poco  attendibili  nel  caso  di  pazienti  ipo- 
tesi o nei  neonati.  In  molti  sistemi  di  misura  viene  usato 
un  metodo  basato  niW'effetto  Doppler  (v.  ultrasuoni) 
per  valutare  lo  stato  di  chiusura  dell'arteria  tra  le  due 
fasce. 


Come  schematizzato,  vengono  posti  due  cristalli  pie- 
zoelettrici sotto  la  fascia.  Uno  dei  due  cristalli,  connesso 
a un  oscillatore,  usualmente  nelKintomo  degli  8 MHz, 
genera  un  fascio  di  onde  ultrasonore  la  cui  eco  riflessa 
viene  registrata  dal  secondo  cristallo  piezoelettrico.  Se  il 
flusso  neirartcria  varia,  il  segnale  di  ritorno  verrà  sposta- 
to in  fr^uenza  proporzionalmente  alla  velocità  istanta- 
nea di  efflusso.  La  chiusura  dell'anerìa  genererà  uno  spo- 
stamento verso  frequenze  più  basse  mentre  la  sua  apertu- 
ra genererà  uno  spostamento  verso  frequenze  più  elevate 
dell'eco  riflessa.  Quindi,  quando  la  fascia  viene  sgonfiata, 
la  pressione  sistolica  viene  segnalata  da  un  segnale  di  ri- 
torno in  alta  frequenza  seguito  da  un  segnale  di  ritorno 
in  bassa  frequenza  dovuto  aH'immediata  successiva  chiu- 
sura del  lume.  Man  mano  che  la  fascia  viene  sgonfiata,  i 
successivi  impulsi  di  pressione  nel  vaso,  dovuti  al  ciclo 
cardiaco,  fanno  si  che  le  situazioni  di  completa  chiusura  e 
apertura  del  vaso  si  distanzino  sempre  più  fra  loro  e con 
esse  le  variazioni  di  frequenza  nel  fronte  di  ritorno.  Que- 
ste variazioni  di  frequenza  tendono  poi  a riavvicinarsi 
fino  a divenire  nulle  a)  raggiungimento  della  pressione 
diastolica  (v.  anche;  pRrj;sioNF.  sanguigna). 

Trasduttori  a bilanciamento  di  forza 
Una  seconda  classe  di  metodi  di  misura  di  pressione  di 
tipo  non  invasivo  sono  quelli  comunemente  usati  in  misu- 
re di  pressione  intraocuhu’c  (v.  tonometiua  oculare).  Lo 
schema  illustra  il  principio  di  funzionamento  del  tonome- 
tro  di  Machay~May. 


La  superfìcie  del  trasduttore  di  forza  è sullo  stesso  pia- 
no di  quella  dell'anello  di  guardia.  Quando  il  trasduttore 
à applicato.  la  suf>crffcic  corneale  raggiunge  prima  il  tra- 
sduttore di  forza,  provocando  un  aumento  delia  forza 
misurata  man  mano  che  il  trasduttore  viene  premuto  con- 
tro rocchio.  Poi  la  superfìcie  corneale  si  appiattisce  gra- 
dualmente fino  ad  aderire  prima  aU'intero  trasduttore  c 
poi  all'anello  circostante.  A questo  punto  la  forza  misura- 
ta è massima  poiché  viene  misurata  sia  la  forza  dovuta 
alla  pressione  del  fluido  intraoculare,  sìa  la  forza  necessa- 
ria ad  appiattire  la  superfìcie  della  cornea.  Premendo 
ancor  più  il  trasduttore  contro  rocchio,  la  forza  necessa- 
ria all'appiattimento  della  cornea  è esercitata  dall'anello 
circostante  e quindi  la  forza  misurata  dal  trasduttore  di 
forza  decresce  fìno  a raggiungere  un  minimo;  a questo 
punto  essa  tende  ad  aumentare  di  nuovo.  In  questo  pun- 
to, la  forza  rilevata  dal  trasduttore  di  forza  eguaglia  il 
prodotto  della  pressione  intraoculare  per  l'arca  del  tra- 
sduttore di  forza. 

Per  un'accurata  misura  di  questa  pressione  è quindi  di 
fondamentale  importanza  che  il  trasduttore  di  forza  sia 
incorporato  all'anello  di  guardia,  in  modo  tale  da  non 
avere  spostamenti  rispetto  airanello  circostante  in  quanto 
ciò  provocherebbe  errate  letture  dello  strumento  dovute 
a deformazioni  spurie  della  cornea  tra  le  due  superfìci. 

Trasduttori  idraulici  direttamente  accoppiati 
1 sistemi  di  misura  diretti  consistono  nell’introduzione  de) 
trasduttore  o di  parte  di  esso  nella  regione  interessata 
alla  misura.  I cateteri  largamente  utilizzati  nella  pratica 
clinica  forniscono  un  mezzo  di  determinazione  diretta 
della  pressione.  Usualmente  vengono  utilizzati  cateteri 
riempiti  di  fluido  e accoppiati  esternamente  a una  mem- 
brana contenente  il  trasduttore  di  pressione  vero  e pro- 
prio, come  qui  di  seguito  schematizzato: 

Trasduttori  di  pressione  di  tipo  elastico 
Molti  trasduttori  di  pressione  funzionano  secondo  il  prin- 
cipio di  convertire  la  pressione  idraulica  in  spostamento  e 
poi  di  convertire  questo  spostamento  in  indicazione  mec- 
canica o in  segnale  elettrico. 

Molti  di  essi  utilizzano  un  tubo  ripiegato  di  tipo  Bour- 
don  come  qui  schemati7y.ato: 


0 

$•2  n-n 


Ne]  tubo  di  Bourdon  una  differenza  di  pressione  fra 
esterno  e interno  fa  sì  che  il  tubo  tenda  a raggiungere 
una  forma  più  circolare  e la  sua  estremità  libera  si  sposti. 
Il  movimento  dcircstrcmità  libera  può  essere  convcrtito 
in  molti  modi  in  segnale  elettrico  (ad  es.,  utilizzando  i 
trasduttori  di  spostamento  precedentemente  descritti). 

Alternativamente  si  può  misurare  una  pressione  misu- 
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rando  io  spostamento  di  un  diaframma  interposto  tra  i 
due  ambienti  la  cui  differenza  di  pressione  si  vuol  misu- 
rare: 


Lo  spostamento  del  diaframma  può  a sua  volta  venire 
misuralo  con  un  misuratore  di  spostamento  di  quelli 
dianzi  descritti. 

SEGNALI  E STRUMENTI 

In  quanto  sopra  è stato  esposto  descrivendo  alcuni  dei 
trasduttori  impiegati  per  rilevare  segnali  sul  soggetto  in 
esame,  si  è fatto  implicitamente  cenno  a qualche  caratte- 
ristica dei  segnali  stessi.  Interessa  ora  rilevare  che  queste 
caratteristiche  sono  spesso  molto  differenti.  Le  differenze 
riguardano  tipicamente  sia  riniervallo  di  variazione  co- 
perto dai  loro  possibili  valori,  sia  la  rapidità  con  la  quale 
i medesimi  si  susseguono  nel  tempo.  V'è  poi  da  tener 
conto  del  fatto  che  la  completezza  di  informazione  desi- 
derata porta  frequentemente  a installare  contempora- 
neamente più  trasduttori  dello  stesso  tipo.  Tale»  ad  es.,  è 
il  caso  dell'elettrocardiografìa,  in  cui  è necessario  regi- 
strare da  più  punti.  La  fìg.  1 mostra,  per  alcuni  dei  segna- 
li più  noti,  il  numero  di  punti  di  cui  si  ha  bisogno  per 
potersi  dire  in  possesso  di  una  buona  descrizione  della 
situazione  che  interessa,  in  funzione  della  vckxntà  con  la 
quale  bisogna  mantenere  aggiornata  la  lettura  del  singolo 
segnale  al  fine  di  non  perdere  conoscenza  del  modo  in 
cui  esso  evolve.  La  fìg.  include  anche  tecniche  di  indagine 
che,  come  Tultrasonografia  (v.  ui-TRasuoni;  ecograra), 
sono  già  descritte  altrove  nell'opera. 


Le  differenze  descritte  devono  essere  rispettate,  altri- 
menti SI  perderebbe  informazione.  Da  sempre  tuttavia  s’è 
auspicata  e perseguita  l'individuazione  di  tecniche  capaci 
di  descrivere  i vari  segnali  nel  modo  più  conciso  cd  effi- 
cace possibile.  Tecniche  di  tal  genere  sono  tipiche  del- 
r«analisi  dei  segnali».  Fra  tutte,  per  diffusione  nelle  ap- 
plicazioni. emerge  quella  della  (rasformata  di  Fourirr,  che 
consiste  in  un  elenco  di  terne  ordinate  di  numeri,  che 
possiamo  chiamare  ampiezza,  fase,  frequenza.  A ogni 
tema,  quindi,  si  può  associare  in  modo  univoco  una  sinu- 
soide. 11  segnale  originario  è pari  alla  somma  delle  sinu- 
soidi individuate  da  ogni  tema. 

L'impiego  della  trasformata  di  Fouricr  à efficace  tutte 
le  volte  in  cui  un  segnale,  che  in  generale  andrebbe  de- 
scrìtto con  la  lunghissima  successione  dei  valori  che. 
istante  dopo  istante,  si  susseguono  nel  tempo,  è descrivi- 
bile da  poche  teme  ordinate  (ampiezza,  fase,  frequenza). 

Nel  caso  estremo,  in  cui  Ìl  segnale  di  partenza  già  sia 
una  sinusoide  ideale  che  si  ripete  con  rigorosa  periodicità 
lungo  un  tempo  infinito,  una  sola  tema  ordinata  di  quei 
numeri  la  descrìve  completamente,  nel  senso  che  è possi- 
bile ricostruirne  il  valore  qualunque  sia  l'istante  che  ci 
interessa.  Nel  caso  in  cui  il  segnale  di  partenza,  pur  non 
essendo  più  una  sinusoide,  sia  ancora  periodico,  si  osser- 
va. in  generale,  che  la  trasformata  di  Fourìer  è ancora 
efficace.  Le  frequenze  che  compaiono  nelle  terne  sono 
multiple  di  un  valor  minimo  pari  alla  frequenza  con  la 
quale  si  ripete  il  segnale  originario.  In  prima  appros.sima- 
zionc,  il  numero  di  teme  ordinate  necessarie  per  conse- 
guire una  buona  ricostruzione  è tanto  più  grande  quanto 
malore  è la  pendenza  massima  del  segnale. 

E doveroso  ammettere  la  difficoltà  di  individuare  un 
segnale  biologico  che  si  comporti  rigorosamente  in  modo 
periodico.  Tuttavia  molti  sono  i segnali  biologici  che  si 
comportano  in  modo  marcatamente  ripetitivo.  Ad  es..  e in 
prima  approssimazione,  in  un  soggetto  normale  l'ECG 
mantiene  un  comportamento  marcatamente  ripetitivo  an- 
che se  il  valore  delia  frequenza  cardiaca  varia  sensibilmente 
nell'arco  delle  24  h.  Anche  per  il  trattamento  di  segnali  di 
questo  tipo  la  teorìa  dei  segnali  che  si  comportano  rigoro- 
samente in  modo  periodico  si  rivela  molto  utile. 

Un  caso  in  cui  la  trasformata  di  Fourìer  si  rivela  non 
efficace  è quello  di  un  segnale  casuale,  caratterizzato  dal- 
le più  disparate  c immediate  variazioni  nel  tempo  che  si 
sus.seguono  in  modo  completamente  imprevedibile.  L’u- 
nico tipo  di  previsione  fxissibile  è soltanto  quella  su  base 
statistica.  Segnali  di  questo  tipo,  sia  pure  in  minima  enti- 
tà, sono  sempre  presenti  in  ogni  sistema  di  misura  e co- 
stituiscono un  limite  alla  precisione  conseguibile. 

Oltre  che  per  descrivere  segnali  in  modo  conciso,  la 
trasformala  di  Fourìer  ò ampiamente  usata  per  descrìvere 
le  prestazioni  di  tutti  quegli  strumenti  o parti  di  strumenti 
in  cui  si  vuole  che  il  segnale  d’uscita  ripeta  fedelmente 
ucllo  posto  airingrcsso.  Ad  cs.,  ciò  avviene  negli  ampli’ 
catori  di  potenza.  Questi  sono  impiegati  per  far  lU  che  ìl 
segnale  che  vogliamo  visualizzare  accresca  la  sua  potenza 
ai  livelli  necessari  per  azionare  un  registratore  senza  che 
però  nulla  cambi  deirinformazionc  che  contiene.  Per  de- 
scrìvere il  comportamento  di  uno  strumento  ba.sta  con- 
frontare tra  loro  le  trasformate  di  Fourìer  dei  suoi  segnali 
di  uscita  c di  ingresso.  Una  variante  consiste  ncll’analiz- 
zare  la  trasformata  deH’uscita,  avendo  però  assunto  un 
ingresso  standard. 

ANALISI  DI  STRUMENTI 

Preneitsa 

Veniamo  ora  all'introduzione  di  alcune  modalità  di  base 
seguite  nella  valutazione  di  uno  strumento.  Ve  n'è  un 
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gruppo  che  ha  validità  generale,  e viene  usato  nella  valu- 
tazione di  strumenti  destinati  ai  più  disparati  settori  di 
impiego.  Per  illustrarlo,  in  questa  sede  riteniamo  utile 
agganciarci  a uno  specifico  esempio  applicativo.  A tal 
fine,  la  nostra  scelta  s'è  orientata  sullo  strumento  registra^ 
tare  (e  sui  moduli  funzionali  che  lo  compongono).  Il  suo 
scopo  è quello  di  visualizzare,  in  forma  permanente  o 
temporanea,  la  grandezza  ail'uscita  di  un  trasduttore.  La 
ragione  della  scelta  risiede  nella  grande  diffusione  che 
questo  strumento  ha  anche  nelle  applicazioni  biomediche. 
La  generalità  emerge  riflettendo  sulla  gran  quantità  di 
situazioni  investigate  con  esso.  Gli  aspetti  principali  sono 
quelli  delle  fotografie,  dei  diagrammi,  di  singoli  valori 
numerici.  La  scelta  tra  questi  è determinata  dalla  partio>- 
lare  tecnica  di  indagine  che  si  vuol  usare  e dal  principio 
scientifico  che  ne  ò alla  base:  dalla  radiografia  alla  riso- 
nanza magnetica  nucleare  per  le  bioimmagini,  dai  traccia- 
ti elettrofisiologici  a quelli  elettroforetici  per  i diagrammi, 
fino  ai  tipici  valori  che  quantificano  investigazioni  foto- 
metriche in  molti  test  di  laboratorio. 

Oltreché  scegliere  uno  strumento  s'è  ritenuto  pure  utile 
riferirci  a un  ambito  applicativo  unico  e preciso.  Si  è scel- 
ta y elettrocardiografìa  sulla  base  della  sua  grandissima 
diffusione,  ma  ciò  nulla  toglie  alla  generalità  dei  principi 
introdotti. 

L'architettura  della  trattazione  che  segue  è stata  appo- 
sitamente impostata  per  questa  sede.  Per  quanto  riguarda 
l'utente  medico,  essa  non  consente  di  descrivere  il  com- 
portamento degli  strumenti  durante  i transitori.  Tale,  ad 


cs.,  è quel  tempo,  anche  molto  breve,  richiesto  dalla  fase 
di  accensione  di  uno  strumento:  questo  fatto  è molto  più 
generale  di  quanto  a tutta  prima  possa  sembrare.  È ov- 
vio, infatti,  includere  il  tempo  cosiddetto  di  riscaldamento 
che  qualche  strumento  richiede.  La  presenza  di  tubi  a 
raggi  catodici  è fonte  di  necessità  di  tal  genere.  Vi  sono 
catodi  che  solo  dopo  aver  raggiunto  un'adeguata  tempe- 
ratura emettono  elettroni  con  un'intensità  che  si  mantie- 
ne stabile  nelle  ore  successive. 

Meno  ovvio,  ma  ugualmente  importante,  è tener  conto 
di  particolari  caratierùtiche  del  segnale  di  ingresso,  a fron- 
te delle  quali  lo  strumento  certamente  non  funzionerà 
bene.  Tali  sono  sia  l'ampiezza  del  segnale,  sia  anche  la 
sua  pendenza.  Un'ampiezza  del  segnate  troppo  grande 
pone  lo  strumento  in  condizioni  dette  di  saturazione,  nel- 
le quali  l'uscita  dello  strumento  raggiunge  un  valore  co- 
stante non  più  influenzato  dal  segnale  di  ingresso.  La 
pendenza  del  .segnale  pure  può  mettere  in  di^coltà  uno 
strumento  reale.  Ad  es.,  una  pendenza  di  valore  infinito, 
quale  quella  associata  a un  segnale  che  variasse  la  sua 
ampiezza  di  un  valore  finito  in  un  tempo  nullo,  non  può 
essere  correttamente  riprodotta  da  uno  strumento. 

Blocchi  o Biodub  funzionali 

Il  processo  deirelettrocardiografìa  è schematizzato  in  fig.  2, 
dove  alcuni  blocchi  corrispondono  a funzioni  essenziali 
del  processo  mentre  altri  riguardano  funzioni  opzionali 
che  possono  non  essere  indispensabili.  Tre  sono  i prìnci- 


Fig.  2.  Classica  schcmalizzazionc  del  processo  elettrocardiografico  basata  su  forKlamenti  strumentali  e funzionali.  I riquadri  tratteg- 
giati •ttabilhtcono  corrispondenze  con  i blocchi  dello  schema  di  fig.  S. 
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Fig.  3.  Schema  dcH'iisalloscopto  (finimento  dedicato  alla  visua- 
liaazionc,  in  torma  labile  r^l  tempo,  delle  forme  d'ortda  di  (en- 
%H)m  elettriche).  II  dispositivo  fondamentale  attorno  al  quale  i‘o< 
sciltoscopio  è costruito  è un  luhv  a ragf(f  vaioiiia  opportunamen> 
le  progettato.  Elementi  spccihci  del  progetto  sono  alcune  gtigtie 
dt  J(»cali::azivne,  due  coppie  di  hohtw  drifg  di  depfssione,  uno 
strato  di  fosforo  depositato  sulla  parte  estrema  def  tubo  che  co- 
stituisce lo  \chfrfno.  Elementi  generali  presenti  in  ogni  tubo  a 
raggi  catodia  sono  il  calctdo  emettitore  di  elettroni,  un  hlamcnlo 
di  nscaldamcnto  del  catodo  stesso.  Vanado. 

Il  catodo,  opportunamente  riscaldato,  emette  elettroni  che 
vengorK)  accelerati  verso  Tanodu.  Le  »iglie  corK'enirano  gli  elet- 
troni emessi  in  uno  stretto  fascio  c^e  viene  focaliitzato  sullo 
schermo  fluorescente  dove  airosscrvatorc  esterno  appare  come 
un  punto.  Due  coppie  di  bobine,  collocate  ad  angolo  retto  Luna 
rispetto  all'altra,  sono  poste  tra  le  griglie  e lo  schermo  di  fosfo- 
ro. Ciascuna  coppia,  alimentata  con  tensione  elettrica.  dcAcitc  il 
fascio  di  elettroni. 

lai  visuali/zaj!ianc  di  una  tensione  elettrica  variabile  nel  tcm|X) 
è ottenuta  con  un  doppio  intervento.  11  primo  consiste  nellappli- 
carc  tale  tcnsumc  alle  bobine  di  deflessione  verticale  II  secondo 
consiste  ncirapplicarc  alle  bobine  di  deflessione  orizzontale  una 
tensione  elettrica  di  ampiezza  crescente  con  modalità  strcliamen* 
le  proporzionali  al  tempo.  Se  questa  seconda  tensione  fosse  nulla, 
il  punto  luminoso  provocato  dal  fascio  descriverebbe  solo  un 
seèmenio  verticale  e sullo  schermo  non  apparirebbe  la  morfologia 
della  forma  d'onda  Naturalmente  aucsia  seconda  tensione,  dopo 
aver  raggiunto  il  valore  corrispondente  all’estremo  destro  dello 
schermo,  quasi  immediatamente  viene  riportata  al  valore  corri- 
spondcntc  aircstrcmo  sinistro.  Poiché  la  sensibilità  di  deflessione 
é piultmto  bassa.  le  due  coppie  di  bobine  sono  precedute  da  am- 
plihcatori.  Molti  altri  circuiti  sono  necessari  ai  nne  di  conseguire 
un  efficace  visualizzazione  Ad  es.  $i  deve  garantire  una  buona 
sincronizzazione . capace  di  mantenere  fìsso  sullo  schermo  un  se- 
gnale anche  quando  la  sua  frequenza  non  è multipla  di  quella  dei 
segnale  che  genera  l'asse  dei  tempi. 


pali  tipi  di  bUxchi  funzionali  che  po^no  e&sere  indivi- 
duati nella  fìg.  Corrispondono  alle  funzioni  essenziali  del 
processo  elettrocardiografico:  a)  rrgistrazione,  b)  ricono- 
scimenli  e misure;  e)  diagnosi. 

Da  molti  anni  lo  strumento  registratore  ha  preso  il 
nome  di  elettrocardiografo.  È stato  messo  a punto  al  hne 
di  consentire  rosscrvazionc  visiva  delle  tensioni  elettriche 
di  superficie  dovute  all'attività  elettrica  cardiaca.  L'elet- 
trocardiografo  misura  la  tensione  misurata  fra  due  elet- 
trodi posti  sul  corpo  del  paziente  e ne  costruisce  il  dia- 
gramma dell'andamento  rispetto  al  tempo.  Vi  sono  fattori 
di  scala  divenuti  standard  sia  per  Tasse  dei  tempi  (25 
mfn'sec)  sia  per  quello  delle  ampiezze  (10  mnv'mV). 

1 moduli  che  costituiscono  lo  strumento  registratore 
sono:  fl)  sensori;  b)  amplificatori;  e)  filtri;  d)  coppie  costi- 
tuite da  trasmettitore  e ricevitore;  e)  convertitori  anaJogi- 
coldigitali  (A/D);  f)  visualizzatori. 

Poiché,  nel  caso  dcirclettrocardiugrafia,  i segnali  sono 
già  elettrici,  i sensori  sono  elettrodi.  Collocali  sul  corpo 
essi  trasmettono  le  tensioni  consentendo  di  presentarle 
tramite  cavi  alTingresso  dello  strumento  di  misura.  Al 
fine  di  rendere  possibile  una  fedele  registrazione,  la  po- 
tenza de)  segnale  deve  essere  aumentata  attraverso 
\sr\' amplificazione.  Filtri  sono  spesso  usati  per  migliorare 


le  prestazioni  dello  strumento,  che  altrimenti  può  essere 
ben  lungi  dall'ideale. 

C'on  una  coppia  trasmettitore  ricevitore  è possibile  tra- 
smettere il  segnale  dal  soggetto  in  esame  lino  a un  altro 
luogo.  Ad  es..  nelle  Unità  di  terapia  intensiva  i segnali 
provenienti  dai  pazienti  a letto  Mino  trasmessi  nella  cen- 
trale di  osservazione.  Pure  la  trasmissione  a lunga  distan- 
za é a volte  usata,  ad  es.  al  fine  di  consentire  l'analisi  del 
tracciato  con  un  elaboratore  remoto  (v.  anche:  tfi.f.mf.di- 
ona). 

La  conversione  analogico  digitale  non  è indispensabile 
nel  processo  elettrocardiografico,  ma  sta  diventando 
sempre  più  diffusa.  Questo  è il  risultato  della  crescente 
importanza  delle  tecniche  digitali  ncITelcttronica.  Nel 
caso  specifico  dciTclctlrocardiografia.  la  conversione  ana- 
logicoìdigitale  è richiesta  dall'applicazione  delle  tecniche 
di  elaborazione  digitale  implementate  su  elaboratori 
numerici.  Tali  elaborazioni  possono  essere  usale  per  sco- 
pi differenti:  filtraggio,  trasmissione,  elaborazioni  auto- 
matiche di  segnali.  Tali  funzioni  (sossono  spesso  essere 
realizzate  meglio  usando  tecniche  digitali  piuttosto  che  le 
più  vecchie  e meglio  conosciute  tecniche  analogiche. 

I moduli  di  visualizzazione  generalmente  constano  di 
dispositivi  elettromeccanici,  quali,  ad  es.,  registratori  a 
carta  o stampanti  (v.  grafici  metodi)  che  diagrammano 
TECG  su  carta.  Un'altra  pratica  diffusa  e quella  di  visua- 
lizzare TECG  in  forma  non  permanente  su  uno  schermo, 
ad  es.,  su  un  oscilloscopio  (fig.  3). 

II  modulo  dedicato  alTesecuzionc  sul  segnale  di  ricono- 
scimenti e di  misure  deve  eseguire  due  funzioni.  La  prima 
è quella  di  elaborare  il  segnale  acquisito  sottoponendolo 
ad  alcune  operazioni  matematiche  di  tipo  deterministico, 
quali,  ad  es..  derivazioni,  integrazioni  c trasformazioni  di 
coordinate.  Lo  scoptì  è quello  di  costruire  un  nuovo  se- 
gnale che  contenga  l'informazione  utile  in  una  forma  ri- 
tenuta più  adatta  per  elaborazioni  successive. 

La  seconda  consiste  nel  sottoporre  il  segnale.  Quello  di 
partenza  o quello  costruito,  a una  procedura  di  iaeniifica- 
zione.  Ciò  può  consentire  Tesecuzione  di  misure  sul  se- 
gnale. quali,  ad  cs.,  l’ampiezza  c la  durata  delle  onde.  Si 
possono  anche  riconoscere  morfologie  aventi  significalo 
diagnostico. 

La  diagnosi  è la  parte  finale  del  processo  elcltrocardio- 
grafico.  Il  suo  scopo  é quello  di  stabilire  le  condizioni 
Lsiopatologiche  del  cuore. 

È possibile  raggruppare  i moduli  funzionali  classifican- 
doli in  moduli  di  attuazione,  moduli  di  correzione  e 
moduli  di  conversione. 

Modulo  di  attuazione  è quello  la  cui  uscita  costituisce 
una  copia  fedele  delTingrcsso.  Non  v'è  perdita  di  informa- 
zione né  v'é  alcun  processo  di  codifica.  Esempi  di  moduli 
di  attuazione  sono  i sensori,  gli  amplificatori,  i visualizza- 
tori. Lo  stesso  strumento  registratore,  considerato  nella 
sua  interezza,  è anch'esso  un  modulo  di  attuazione. 

I moduli  di  correzione  sottopongono  il  loro  segnale  di 
ingresso  a una  trasformazione  per  correggere  deficienze 
di  altri  moduli  o dello  stesso  segnale  di  ingresso. 

I filtri,  qualunque  ne  sia  lo  scopo,  sono  moduli  di  cor- 
rezione. Tre  sono  i possibili  scopi  del  loro  impiego.  Il 
primo  è quello  di  compensare  le  carenti  prestazioni  — di 
tipo  costante  nel  tempo  — dei  moduli  di  attuazione  che 
non  si  comportino  idealmente.  Il  secondo  scopo  è quello 
di  sopprimere  indesiderati  rumori  di  varia  origine,  quasi 
sempre  sovrapposti  al  segnale  originario  (rumori  delle  li- 
nee di  alimentazione,  falsi  contatti,  rumori  generati  dagli 
stessi  componenti  usati  nella  costruzione  dei  moduli).  Ca- 
ratteristiche e intensità  dei  rumori  sono  in  generale  varia- 
bili nel  tempo.  Il  terzo  scopo  è quello  di  esaltare  alcune 
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caratteristiche  de)  segnale  di  ingresso  ritenute,  ad  es..  uti* 
li  per  effettuare  il  riconosdmenio  di  istanti  signifkiativi 
del  tracciato  o per  eseguire  misure.  Quindi,  a seconda 
dello  specifico  scopo  con  esso  perseguito,  un  filtro  può 
essere  classificato  come  un  modulo  di  compensazione,  di 
soppressione,  di  esaltazione. 

I moduli  di  comrrsione  sono  sìmili  ai  blocchi  di  attua* 
zione  in  quanto  da  essi  si  pretende  che  la  loro  uscita  sia 
una  copia  fedele  del  loro  ingresso  e quindi  non  vi  sia 
perdita  di  informazione.  Ciò  che  caratterizza  i blocchi  di 
conversione  è il  fatto  che  essi  eseguono  una  sorta  di  co* 
difìca  (o  decodifica)  del  loro  ingresso.  Trasmfttilori  c ri- 
cevitori sono  buoni  esempi  di  blocchi  di  conversione.  Essi 
sono  sempre  usati  in  coppia:  il  primo  effettua  la  codifica 
e il  secondo  la  decodifica.  Le  prestazioni  ideali  di  ogni 
coppia,  considerata  come  unico  insieme,  sono  quelle  del 
modulo  di  attuazione. 

Altro  esempio  di  moduli  di  conversione  sono  le  due 
funzioni  di  ogni  registratore  magnetico:  registrazione  c 
riproduzione.  Poiché  molte,  e tra  loro  differenti,  sono  le 
tecnologie  usate  nella  costruzione  dei  convertitori,  nessu- 
no di  questi  verrà  descritto  in  dettaglio. 

Tuiiasia  v'è  un  importante  caso  in  cui  un  convertitore 
viene  usato  non  in  coppia.  È quello  del  convertitore  ana- 
logico/digitale  (AjD).  indispensabile  quando  si  >-uol  ela- 
borare un  segnale  con  un  elaboratore  digitale  e quindi 
sempre  più  frequentemente  presente  neirautomazione. 

Bioerhì  di  attuazione 
Comportamenio  ideale 

Lo  stesso  clctlrocardiografo.  nel  suo  insieme  (che  va  da- 
gli elettrodi  al  sistema  di  scrittura),  può  essere  considera- 
to come  un  unico  blocco  o modulo  di  attuazione.  A esso 
si  richiede  di  visualizzare,  in  forma  grafica  e con  fedeltà 
assoluta,  le  tensioni  dovute  all’attività  elettrica  cardiaca 
che  vengono  presentate  al  suo  ingresso. 

La  fedeltà  con  la  quale  ogni  blocco  di  attuazione  ideale 
opera  sul  segnale  applicato  al  suo  ingresso,  deve  es.sere 
rigorosamente  costante  nel  tempo.  Inoltre,  qualunque  sia 
il  valore  del  segnale  d’ingresso  e qualunque  sia  la  succes- 
sione con  la  quale  .si  susseguono  nel  tempo  i valori,  gli 
effetti  provocati  dal  blocco  di  attuazione  ideale  non  de- 
vono cambiare.  Ciò  può  venire  formalizzato  affermando 
che  le  prixedure  che  ogni  blo<xo  di  attuazione  applica  ai 
suoi  ingressi  devono  essere  di  tipo  proporzionale. 

Nel  caso  in  cui  il  blocco  abbia  un  unico  ingresso,  rappresenta- 
bile con  la  funzione  v,  (i).  c un'unica  uscita.  rapfHescntabilc  con 
la  funzione  v«  (t),  la  relazione  di  proporzionalità  fra  uscita  c in- 
gresso viene  espressa  con  la; 

V,  (t)  = k.v,  (t  - T) 

che.  per  uno  e un  solo  valore  di  r > 0.  deve  rimanere  verifica- 
ta, a parità  di  k ^ 0.  qualunque  siano  i valori  Vj  e qualunque 
sia  l'istante  t considerato.  Con  formulazione  sintetica,  dove  il 
segno  V significa  «qualunque  sìa»,  si  può  scrìvere: 


con  0 ^ k = costante 
con  0 < T B costante 

La  variabile  t tiene  conio  di  un  pios&ibile  ritardo  fra  il  segnale 
d'uscita  e quello  d'ingresso.  Ciò  può  non  essere  desiderato,  ma 
non  porla  in  generale  a conseguenze  intollerabili. 

La  presenza  di  t consente  alla  (I)  di  descrivere  anche  il  com- 
portamento di  un  registratore  a nastro  magnetico. 

Diremo  «blocco  di  attuazione  ideale»  quello  che  si 
comporla  rigorosamente  secondo  la  (1). 


Comportamento  reale 

Stabilito  che  i blocchi  dì  attuazione  ideali  devono  soddi- 
sfare la  relazione  (1).  bisogna  tuttavia  tener  conto  che 
essa  é mollo  difficile  da  rispettare  nella  realtà.  Infatti, 
esistono  limiti  fisici,  impt^sii  dall  ambiente  in  cui  il  blocco 
viene  fatto  funzionare,  come  pure  dovuti  ai  componenti 
impiegati  nella  costruzione  del  blcKco.  che  rendono 
estremamente  difficile  costruire  nella  realtà  un  blcK'co  di 
attuazione  ideale. 

Nei  blocchi  di  attuazione  reali  il  parametro  k ha,  in 
generale,  valore  variabile.  Ciò  deriva  da  molli  fattori: 
valore  e rapidità  di  variazione  delle  grandezze  poste  al- 
l'ingresso e alPuscita,  temperatura,  tempo,  etc. 

Inoltre,  lungo  molti  punti  della  catena  dì  misura  si  in- 
seriscono o si  generano  segnali  non  desiderali  che  si  so- 
vrappongono a quello  utile.  La  loro  eliminazione  spesso 
costituisce  problema  rilevante.  Si  pensi,  ad  es.,  alle  inter- 
ferenze delle  alimentazioni  a frequenza  di  rete.  Si  pensi  a 
quelle  dei  campi  elettromagnetici  in  cui  lo  strumento  si 
trova  inserito  di  necessità  e al  rumore  termico  degli  stessi 
componenti  elettronici. 

Ancora:  vi  sono  istanti  di  tempo  nei  quali  il  segnale 
applicato  aH'ingrcsso  di  un  qualunque  blocco  varia  molto 
rapidamente.  Sono  tali,  ad  es.,  gli  istanti  di  apertura  c 
chiusura  di  interruttori:  anche  quelli  dei  circuiti  di  ali- 
mentazione. In  tali  situazioni  il  segnale  in  uscita  dal  bloc- 
co può  risentire  in  modo  rilevante,  certamente  non  desi- 
derato anche  se  passeggero,  dì  tali  operazioni. 

Distorsioni  di  fa.se  e di  ampiezza,  disturbi,  rumori,  tran- 
sitori sono  ì termini  spesso  usati  per  indicare  specifiche 
differenze  tra  il  comportamento  reale  di  un  blocco  di  at- 
tuazione e il  suo  comportamento  ideale. 

Esempi  dì  componenti  elementari 
Nella  realtà,  i blocchi  di  attuazione  sono  costruiti  impie- 
gando in  gran  numero  singoli  componenti  reali  che  sono 
quelli  disponibili  per  la  costruzione  di  sistemi  elettrici  e 
meccanici.  Ciò  avviene  anche  nella  strumentazione  per 
elettrocardiografia:  la  maggior  parte  di  es.si  è però  lonta- 
na dal  comportamento  descritto  dalla  (I). 

Ne  siano  esempio  i componenti  elementari  elencati  nel- 
la tab.  I,  che  sono  tra  Quelli  più  usualmente  impiegati 
nella  costruzione  di  blocchi  funzionali  di  attuazione.  Per 
ogni  componente  si  è indicato:  il  nome,  il  simbolo  grafico 
che  lo  contraddistingue,  la  coppia  di  grandezze  (l'una 
intensiva,  l’altra  estensiva)  che  il  componente  lega  come 
causc/effetto,  la  legge  matematica  che  descrive  il  legame 
fra  le  due  grandezze. 

È immediato  notare  che  tali  leggi  non  sono  di  sola 
proporzionalità.  Alcune  coinvolgono  espressioni  di  tipo 
intcgrodiffcrcnzialc,  tipicamente  non  proporzionali. 

Rinviamo  il  lettore  alle  monografie  e ai  testi  specialisti- 
ci per  la  trattazione  delle  trasformate  nel  dominio  delle 
frequenze  ai  fini  della  descrizione  di  blocchi  lineari,  di 
blocchi  ideali  c di  blocchi  ad  idealità  limitata.  Questi  ul- 
timi pos.sono  essere  introdotti  rio>rdando  due  fatti.  Il 
primo  è che  la  relazione  (1),  che  descrive  il  comporta- 
mento di  un  blocco  di  attuazione  ideale,  non  assume  nes- 
suna ipotesi  restrittiva  sulla  v,  (t).  Il  secondo  é la  grande 
difficoltà  di  costruire  blocchi  che  si  comportino  in  modo 
davvero  ideale.  Così  ci  si  chiede  se  l'accettazione  di  una 
qualche  ipotesi  restrittiva  sulla  V|  (t)  possa  condurre  a 
maggiori  facilità  di  costruire  bliKchi  di  attuazione  ideali. 

L'ipotesi  restrittiva  che  si  introduce  è quella  di  limitarsi 
a considerare  soltanto  i segnali  appartenenti  ad  una  certa 
famiglia:  ad  cs.  quella  dei  segnali  elettro-  c vcttocardio- 
grafici. 
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TAB.  I.  COMPONENTI  ELEMENTARI  ELETTRICI  E MECCANICI  USATI  PER  LA  REALIZZAZIONE  DI  BLOCCHI 
SIA  DI  ATTUAZIONE  CHE  DI  CORREZIONE 


(Le  grandezze  rcEative  ad  ogni  componente  po&sono  scambiarci  i ruoli  di  causa  ed  effciio). 


1 

Nome  1 

del  1 

componcnie 

Simbolo  grafico; 
1 sigla 

Grandezza 

Relazioue 
matematica 
che  lega  le 
die  grandezze 

Condizione 

di 

Imeariti 

c unità  di  misura 
dd  parametro 

Intensiva 

1 

Estensiva 

1 

corrente 

tensione 

Kcsistorc 

elettrica 

elettrica 

V(t)  - R i(t) 

R * costante 

R |ohm] 

1 I [ampere:  A] 

V [volt] 

Condensatore 

“Il 

conrcnic 

elettrica 

ten.sìonc 

elettrica 

v(l) 

C “ costante 

1 

1 C (farad) 

1 (Al 

V [volli 

C.F 

IfKiultorc 

corrente 

eieurica 

tensione 

elettrica 

v(i)  ■ L di  (t)/di 

L “ costante 

L (henry) 

I (Al 

V [volt] 

Molla 

-TWIP- 

forza 

spostamento 

lineare 

f(I)  - KKI) 

K « costante 

K (kg/scri 

F (kg  m/sec^) 

X Im) 

Smorzatore  vi- 

+ 

forza 

spostamento 

lineare 

f(t)  « H dz(t)/di 

H ■ costante 

il  |kg/5«| 

F [kg  m/sec^] 

X |m| 

spostamento 

f(l)  » m dS(t)/dr 

Massa 

• 

forza 

lineare 

m “ costante 

m [kgl 

F (kg  nvscc*] 

X [m| 

Momento 

Coppia  di  richia- 

forze  dì 
richiamo 

spostamento 

angolare 

in,(i)  = K,q^(i) 

Ke  » costante 

mo  clastico 

clastico 

q [rad] 

Kg  (kg  m/$ccr] 

M,  [kg  m/sc<r) 

Momento 

Coppia  di  resi- 
stenza viscosa 

Hy  (kg  m/sc<r) 

forze  di 
resistenza 
viscosa 

spostamento 
angolare 
» [rad] 

my(t)  = Hy  dq(t)/dl 

Hy  = «»tamc 

Mv  [kg  nx^scc") 

Momento  d'incr- 
zia 

J |kg  m-| 

Momento 
delle  forze 
d'inerzia 
M,  [kg  m/sc<r) 

spostamento 
angolare 
q [rad] 

m,(i)  • J d^y(iVdi- 

J ■ costante 

Gì  limitiamo,  in  questa  sede,  a segnalare  che  bisogna 
tener  conto  che  anche  la  realizzazione  dei  blocchi  a idea- 
lità limitata  può  essere  molto  diffìcile.  Cosi  il  reale  com- 
portamento dei  blocchi  frequentemente  impiegati  nella 
strumentazione  come  blocchi  di  attuazione  ad  idealità 
limitata  è del  tipo  rappresentato  in  fìg.  4.  Si  vede  che  il 

guadagno  [ G(J(u)  | * dove  G(joj)  =■  rimane 

' iU^  ' 


Fie.  4.  Confronto  qualitativo  fra  il  comportamento  di  un  blocco 
ad  idealità  limitala  e quello  di  alcuni  blocchi  di  attuatone  reali 
che  lo  appros.«imano.  ] G (j  <u)  { ; guadagno  della  risposta  in  fre- 
quenza; itfit  ■ corrisponde  a frequenze  inferiori  a l;  f.up  • cor- 
nsponde  a frequenze  dell'ordine  delle  centinaia  di  Hz. 


rigorosamente  costante  all’Interno  deirintcrsallo  f'mt  'Lup. 
I)  massimo  scostamento  tollerabile  varierà  da  caso  a caso, 
a seconda  delle  applicazioni. 

Per  la  descrizione  dei  diagrammi  di  fìg.  4 si  ò soliti  in- 
trodurre i seguenti  indici  quantitativi: 

a)  la  frequenza  di  ceniro^banda:  è quella  in  corrispon- 
denza della  quale  I G(ju))  I assume  il  suo  valore  massimo; 

b)  le  frequenze  di  taglio:  sono  quelle  in  corrispondenza 

delle  quali  | G(ju))  | assume  il  valore  pari  a — W = 0,707 
del  suo  massimo. 

Spesso  sì  distìnguono  chiamandole,  rispettivamente. 
frequenza  di  taglio  alle  basse  frequenze  e frequenza  di  ta- 
glio alle  alte  frequenze.  A volte,  in  luogo  delle  frequenze 
di  taglio,  si  danno  le  costanti  di  tempo,  pari  aH’invcrso 
delle  pulsazioni  di  taglio. 

c)  la  banda  pas.%ante:  é Tintervallo  di  frequenze  com- 
preso tra  le  due  frequenze  di  taglio. 

La  banda  passante  deve  contenere  ampiamente  la  ban- 
da del  segnale,  defìnita  dalle  componenti  sinusoidali  del 
segnale  di  frequenza  massima  e minima  aventi  ampiezza 
non  trascurabile.  Se  questo  vincolo  non  viene  rispettato 
possono  sorgere  inconvenienti  la  cui  rilevanza  può  diven- 
tare grave  alla  luce  del  signifìcato  clinico  usualmente  as- 
sociato alte  grandezze  considerate. 
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TAB.  II.  ESEMPI  DI  SEMPLICI  COLLEGAMENTI  DI  DUE  BLOCCHI  E CONSEGUENTI  NUOVE  RELAZIONI  TRA 
USCITA  ED  INGRESSO  ESPREvSSE  IN  FUNZIONE  DI  QUELLE  DEI  SINGOLI  BLOCCHI 


1 

Relazioni  tra  v.  e vi 
■eiripolesi  di  disnccoppiameato  e di: 

CoUegameuti 

blocchi 
proporzionali 
con  T « 0 

blocchi 

lineari 

esecuzione 

nome 

1 

vincoli  Imposti 

1 

parametri  descrittori 

Ktot 

^Toriiw) 

1 

> 

K, 

G,(ju>) 

GjOu) 

in  cascata 

v«|  = V.2 

K,  K, 

G,{joi)02(jm) 

1 

in  parallelo 

Il  + 
li  II 

K,  + K; 

GiO*“)  + GiCjt*») 

in  retroazione 

> 

> 

K. 

G,(jui) 

I—dH 

(negativa) 

I V.  = Voi 

1 + K,K, 

1 + G,(ju))G;(juj) 

Ad  cs.,  nel  caso  dell'elettrocardiografìa  un'inadeguata 
risposta  alle  basse  frequenze  può  produne  uno  slivella- 
mcnto  del  segmento  S-T.  Se.  invece,  l'inadeguatezza  ri- 
guarda la  frequenza  di  taglio  alle  alte  frequenze  gli  effetti 
negativi  riguardano  le  ampiezze  massime  delle  onde  e la 
loro  durala. 

Compontnii  non  lineari 

È.  mollo  facile  osservare  che.  nella  sirumentazione  di  ogni  gene- 
re, compresa  quella  per  applicazioni  biomediche,  si  fa  largo  uso 
di  componenti  non  lineari,  in  alternativa  airimpiego  di  -sistemi 
lineari-  costruiti,  cioè,  con  clementi  che  vnldisfano  la  loto 
«corulizione  di  linearità-  (tab.  1).  Ciò  non  costituisce  necessa- 
riamente una  contraddizione  con  la  sottolineata  necessità  del 
comportamento  ideale.  Semplicemente,  è la  (u^esa  d'atto  di  uno 
stato  di  necessità,  indotto  dalia  modestissima  disponibilità  dì 
blocchi  proporzionali  per  la  loro  natura. 

Ciò  non  fa  venir  meno  t’esi^nza  di  perseguire  la  proporziona- 
lità di  un  blocco  come  condizione  irrinunciabile. 

La  presunzione  di  successo  si  basa  suUTavere  una  strategia 
che.  fondata  sulle  artioviate  conoscenze  del  funzjonamcnio  dei 
componenti  non  lineari,  degli  effetti  ottenibili  con  loro  opportu- 
ni collegamenti  e dimensionamenti,  consenta  la  realizzazione  di 
blocchi  dotati  di  prestazioni  soddisfacenti. 

Così  si  spiega  il  massiccio  impiego  di  diodi,  circuiti  magnetici, 
oscillatori,  che  sono  certamente  componenti  non  lineari.  Il  loro 
vasto  impiego  in  tutti  gli  strumenti  di  misura  è comunque  da 
intendersi  rivolto  ai  miglioramento  dcll’csatiezza  con  cui  qua- 
lunque strumento  di  misura,  clcitrocardiografo  compreso,  rispet- 
ta la  (1).  La  tendenza  opposta  è inammissibile. 

i'oUegamcnu 

£ molto  frequente  che  un  biotto  venga  collegato  con  altri.  Coti 
nasce  il  problema  di  determinare  il  comportamento  complessivo 
di  un  certo  insieme  di  blocchi,  supposto  noto  il  comportamento 
che  essi  hanno  quando  siano  presi  singolarmente. 

La  tab.  I!  fornisce  la  soluzione  a questo  problema  in  pochi 
casi  semplici  e frequenti. 

È fondamentale  garantire  che  l’esecuzione  del  collegamento 
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non  faccia  variare  la  relazione  di  ingresso-uscita  del  singolo 
blocco.  Questo  è un  rischio  reale,  nei  confronti  del  quale  ci  si 
cautela  facendo  terminare  ogni  blocco,  sia  esso  di  attuazione  o 
no,  con  un  opportuno  circuito  disaccoppiatore. 

Distorsioiii,  ninorì,  ioterferenze.  Blocchi  di  correzioae 

Ai  blocchi  di  correrione  si  richiede  un  intervento  volto  a 
ripulire  il  segnale  Vh(i)  dagli  effetti  negativi  dovuti  a varie 
cause.  Di  queste,  la  prima  consiste  nello  scostamento  del 
comportamento  dei  blocchi  di  attuazione  reali  da  quello 
dei  blocchi  ideali.  Ciò  dà  luogo  a effetti  nel  dominio  delle 
frequenze  che  sono  chiamati  distorsioni  e rumori. 

Tutte  le  volte  in  cui  la  risposta  in  frequenza  |G(ju>)|  non  si 
mantiene  costante,  si  dice  che  il  blocco  introduce  distorsioni  del- 
le ampiezze  del  segnale  ad  esso  applicato  Nella  (vratica  è co- 
munque frequente  tollerare  le  distorsioni  di  ampiezza  di  valore 
modesto. 

Altri  due  tipi  di  dislorskme  sono  rappresentati  dalle  distorsto- 
ni  di  fase  e dalle  distorsioni  armoniche. 

Se.  pur  in  assenza  di  qualunque  segnale  di  ingresso  V|  (t).  si 
manifesta  un  segnale  di  uscita  v„  (t)  e se  la  sorgente  indesiderata 
che  causa  il  fenomeno  è collocala  aJrintemu  del  blocco,  il  segna- 
le (()  viene  solitamente  chiamato  rumore.  Questo  può  essere 
analizzalo  sulla  sola  base  di  prove  condotte  in  laboratorio,  am- 
Mente  usualmente  differente  da  quello  nei  quale  U blocco  è de- 
stinato a funzionare.  Tipico  rumore  che  interessa  Tclettrocardio- 
grafia  è quello  dovuto  alla  variazione  nel  tempo  del  potenziale 
di  contatto  degli  elettrodi. 

La  seconda  causa  è la  presenza  di  interferenze  dovute 
airinfluenza  di  sorgenti  collocate  esternamente  ai  blocchi. 

Le  interferenze  devono  essere  analizzate  direttamente,  nel- 
l'ambientc  in  cui  lo  strumento  viene  utilizzato.  £ qui  che  devono 
essere  eseguite  le  prove  di  funzionamento  e che  devono  essere 
rilevate  k curve  di  risposta.  Per  rendersene  ragione  basta  ricor- 
dare l'influenza  provocata  dalla  alimcntazicme  alla  frequenza  di 
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Fig.  5.  Il  compurtamento  dei  blocchi  di  correzione.  Sia  A un 
blocco  di  attuazione,  che  non  soddisfa  la  relazione  (1).  ma  la  cui 
presenza  nella  catena  di  misura  è i>cccssarìa.  Ciò  giustifica  l'in- 
serzione  di  blocchi  di  correzione  C|  c Cj.  Essi  devono  cs.serc  tali 
da  garantire  che  la  coppia  di  grandezze  V„{i)  e Vevit)  soddisfi 
nuovamente  la  (1).  V,(i)  ■ segnale  d'ingresso.  V„(t)  • segnale 
di  uscita. 


rete:  50  c 6()  Hz-  Il  fatto  che  un  clcttrocardiografo,  ad  es.,  non 
segnali  la  presenza  di  interferenze  quar>do  collaudato  in  labora* 
torio  non  garantisce  che  l'interferenza  sia  assente  nei  luoghi  in 
cui  esso  sarà  usato. 

Coi  blocchi  di  correzione  sì  intende  far  si  che  l'intera 
catena  di  misura,  che,  nel  caso  dell'cleUrocardiografo.  va 
dagli  elettrodi  al  pennino  scrivente,  torni  a comportarsi 
come  un  blocco  a idealità  limitata. 

Con  rìferìmento  alla  tìg.  5,  sia  A un  blocco  di  attuazione.  La 
sua  presenza  nella  catena  dì  misura  sìa  necessaria,  ma  csao  non 
si  comporti  come  un  blocco  a idealità  limitata.  Ciò  giustifica  l'in- 
serzioise  di  uno  o di  entrambi  i blocchi  di  cx>rrezione  C|  e Cj. 
Essi  devono  essere  tali  da  garantire  che  la  coppia  di  grandezze 
e v^uft).  torni  a soddisfare  la  (1). 

L'efficacia  dei  blocchi  di  correzione  ha  due  tipi  di  limi- 
ti: costruttivi  c di  impiego. 

I limiti  costruttivi  derivano  dal  fatto  che  i componenti  solita- 
mente usati  per  la  costruzione  dei  blocchi  di  correzione  sono  gli 
stessi  usati  per  costruire  i blocchi  di  attuazione.  In  generale  è 
soltanto  attraverso  un  oculato  dimensionamento  e l'impiego  di 
opportune  tecniche  circuitali  che  si  costruisce  un  blocco  di  cor- 
rezione invece  che  uno  di  attuazione.  Quindi:  in  gran  parte,  la 
costruzione  di  blocchi  di  correzione  ideali  risente  degli  stessi  li- 
miti della  costruzione  di  blocchi  di  attuazione  ideali. 

II  secondo  limile  deriva  da)  confronto  fra  le  caratteristiche  del 
segnale  «vero»  Vi(t)  e quelle  dei  segnali  •spuri*,  dovuti  a inter- 
ferenze, rumori,  distorsioni  armoniche.  Il  limile  si  manifesta 
quando  i segnali  «spuri*  possono  confondersi  con  la  famiglia  dei 
segnali  «veri*  v,(t)  considerata  per  la  definizione  dell'Idealità 
limitata  dei  blocchi  di  attuazione. 

CENNI  DI  IMPIANTI 

lntrodu3doDe 

Lo  strumento  btomedico  dedicato  alla  misura  di  una 
grandezza  non  sempre  è usato  da  solo:  infatti,  frequen- 
temente capita  che  più  strumenti  siano  contemporanea- 
mente collegati  al  soggetto  in  esame.  Ciò,  ad  es.,  accade 
per  consuetudine  nelle  unità  ospedaliere  dedicate  al  mo- 
nitoraggio intensivo  di  pazienti  a rìschio  (cfr..  ad  es., 
CARDIOTERAPIA  INTENSIVA'.  RIANIMAZIONE,  U monìtoraggìO 
del  paziente  in  terapia  intensiva)  e nelle  sale  chirurgiche, 
che  possono  essere  considerati  esempi  rilevanti  di  un  tipo 
di  impianti  ospedalieri. 

In  tale  situazione  nulla  cambia  rispetto  alle  prestazioni 
idealmente  richieste  a ciascuno  degli  strumenti.  Ognuno 
di  essi  deve  continuare  a svolgere  bene  le  funzioni  ad 
esso  assegnate.  Tuttavìa,  la  presenza  dì  più  strumenti 
posti  in  prossimità  l'uno  deH’aliro  è di  per  sò  fonte  di 
maggiori  difficoltà.  Ad  es..  il  gran  numero  di  conduttori 
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di  alimentazione  presenti,  percorsi  da  grandezze  elettri- 
che alla  frequenza  di  rete,  aumenta  il  numero  di  sorgenti 
capaci  di  sostenere  quelle  interferenze  di  cui  si  è detto 
nel  capitolo  precedente  di  questa  voce-  Le  interferenze  si 
ripercuotono  sulla  grandezza  di  uscita  dello  strumento,  e 
ciò  peggiora  le  prestazioni. 

La  presenza  di  più  strumenti  contemporaneamente  col- 
legati a un  paziente  aumenta  anche  i rischi  connessi  al- 
l'instaurarsi  di  contatti  del  soggetto  con  parti  che,  a se- 
guito di  guasti,  accidentalmente  si  trovano  in  tensione. 
C'è  quindi  bisogno  di  dotare  di  protezioni,  capaci  di 
aumentare  la  sicurezza  elettrica,  rìa  i singoli  strumenti  sia 
t'impianto  nel  suo  complesso  (v.  sotto,  col.  1517). 

Qui  di  seguito  commentiamo  gli  impianti  di  monitorag- 
gio, nei  (fuali  includiamo  anche  le  installazioni  dedicate  ai 
pazienti  tn  regime  ambulatoriale,  e il  problema  della  si- 
curezza elettrica.  Ciò  facciamo  rimanendo  circoscrìtti 
dentro  l'ambilo  della  s.  b.  dedicata  alla  rilevazione  di 
grandezze  biomediche.  Vale  a dire  che  non  includiamo 
quegli  strumenti  che,  invece,  hanno  lo  scopo  di  sommini- 
strare energia  elettrica  al  paziente,  quali,  ad  es.,  sono  i 
pacemakers  (v.  segn'apassi)  c altri  stimolatori  elettrici, 
come  i defibrillatori  (v.  cardioversione). 


Nel  caso  di  soggetti  in  regime  ambulatoriale,  per  i quali 
non  s*è  quindi  ancora  ravvisata  la  necessità  di  un  ricove- 
ro, l'indicazione  a sottoporre  a monitoraggio  il  paziente 
deriva  dall'aver  stimato  che  egli  sia  soggetto  a eventi,  sia 
ìmproN'visi  c imprevedibili,  sia  potenzialmente  molto 
dannosi  per  la  sua  salute.  L'individuazione  di  una  gran- 
dezza capace  di  ben  evidenziare  il  tipo  di  evento  perico- 
loso temuto  e la  disponibilità  di  strumentazione  capace  di 
rivelare  con  efficacia  tale  grandezza  in  pazienti  non  lettiz- 
zati  sono  prerequisiii  indispensabili  alLeffettuazione  di  un 
monitoraggio  in  regime  ambulatoriale  che  spesso  si 
estende  a un  arco  di  24  h.  Il  monitoraggio  solitamente 
riguarda  una  sola  grandezza  alla  volta:  la  più  frequente- 
mente considerata  è l’ECG.  L'elettroencefalogramma 
(EEG)  è molto  meno  diffuso.  Il  monitoraggio  della  pres- 
sione arteriosa  e quello  deirattività  respiratoria  vanno 
considerati  ancora  in  una  fase  molto  iniziale.  L’indagine 
può  irvcludere  l'uso  della  telemetria. 

L'eventualità  di  dover  immediatamente  intervenire  sul 
paziente  con  cure  rappresenta  una  importante  spinta  a 
u.sare  la  telemetria  (v.  tei.emedicina).  Tale  è,  ad  es.,  il 
caso  della  riabilitazione  del  paziente  infartuato.  In  tale 
situazione  vi  sono  tuttavia  limiti  alla  massima  distanza  fra 
il  paziente  c il  luogo  in  cui  è installata  la  centralina  di 
raccolta  e analisi  dei  dati,  che  la  telemetrìa  ancor  oggi 
impone.  Tali  limiti  rendono  la  telemetria  improponibile 
per  il  monitoraggio  in  condizioni  ambulatoriali  di  un  pa- 
ziente che  si  vuole  svolga  la  sua  normale  attività  quoti- 
diana. (n  tal  caso  diventa  neces.sario  l'uso  di  un  registra- 
tore che,  alimentato  a batteria  e installato  sul  corpo  del 
paziente,  viene  da  questi  portato  con  sé  giorno  c notte.  I 
tracciati  che  esso  raccoglie  devono  essere  analizzati. 

A tal  proposito  la  larga  consuetudine  della  seconda  ntetà  degli 
anni  '80  è quella  di  eseguire  l'analisi  dopo  il  termine  della  regi- 
strazione. Però  già  evidente  è la  tendenza  a eseguire  una  parte 
deiranali.sl  direttamente  al  momento  della  registrazione.  Il  van- 
taggio di  questa  linea  sta  nel  poter  limitare  la  registrazione  a 
quei  soli  fenomeni  patologici  che  interessa  documentare.  In  tal 
caso  la  parte  mobile  deve  includere  anche  Tanalizzatarc  che 
deve  sia  riconoscere  automaticamente  il  manifestarsi  di  anorma- 
lità. sia  gestire  il  registratore  in  cui  vengono  immagazzinale  le 
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parti  di  tracciato  che  documentano  gii  epifenomeni.  Il  maggior 
limile  in  tale  direzione  è tuttavia  rappresentato  dall'ancora  in- 
sufficiente capacità  degli  algoritmi  di  riconoscimento  automatico. 
La  cla.vM(ìcazionc  delle  loro  prestazioni  è oggetto  in  questi  anni 
di  particolare  attenzione  da  parte  di  organismi  sovranazionali  di 
standardizzazione . 

Elettrocardiografia  di  HoUer.  - La  tecnica  che  mag- 
giormente s’è  diffusa  è quella  che  in  clinica  è per  consue- 
tudine chiamata  prova  di  elettrocardiografia  di  Holter.  Il 
carattere  non  invasivo  della  tecnica  ne  ha  certamente  fa- 
vorito la  diffusione.  Le  aritmie  c la  possibilità,  ad  alcune 
di  esse  attribuita,  di  condurre  alla  morte  improv'visa  sono 
le  più  frequenti  stime  cliniche  che  suggeriscono  l'effettua- 
zione della  prova.  Essa  è effettuata  in  2 fasi  successive. 

La  prima  è quella  in  cui  un  registratore  portatile  instal- 
lato sul  paziente  re^stra  l'ECG  mentre  il  soggetto  svolge 
la  sua  normale  attività  quotidiana.  Solitamente  la  regi- 
strazione è bicanale  ed  estesa  a 24  h. 

La  seconda  fase  è quella  dedicata  all'analisi  deH'ECG 
registrato.  È sempre  effettuata  con  l'ausilio  di  strumenta- 
zione appositamente  progettata,  il  cui  scopo  è quello  di 
facilitare  Tindividuazionc  c la  documentazione  di  com- 
portamenti deiraltività  elettrica  cardiaca  che.  pur  poco 
frequenti,  sono  tuttavia  pericolosi  per  la  salute  de)  pa- 
ziente. 

Tra  le  tecniche  di  visualizzazione  più  diffuse  v'è  quella 
della  sovrapposizione  sullo  schermo  di  un  oscilloscopio, 
previa  sincronizzazione,  dei  cicli  elettrocardiografici  che 
si  susseguono  nel  tempo.  Anche  se  riprodotti  a elevata 
velocità,  ad  es.  60  volte  il  tempo  reale,  cicli  elettrocar- 
diografici uguali  ai  precedenti  semplicemente  ne  ricalche- 
ranno l'andamento.  Il  ciclo  anormale,  caratterizzato  da 
morfologia  differente,  verrà  automaticamente  evidenzia- 
to. L’operatore,  a questo  punto,  bloccherà  la  fase  di  ri- 
produzione  veloce  in  forma  labile  sullo  schermo  e ripro- 
durrà in  forma  permanente  e con  la  velocità  del  tempo 
reale  la  parte  di  tracciato  che  include  l'evento  anomalo. 

Altre  tecniche  di  visualizzazione  diffuse  includono  la 
rappresentazione  cosiddetta  compatta,  nella  quale  l'ECG 
è riprodotto  con  fattori  di  scala  molto  ridotti.  Nella  di- 
mcn^one  di  un  foglio  da  lettera  è spesso  possibile  rap- 
presentare fino  a ^ min  di  ECG.  La  forma  compattata 
facilita  la  lettura  dei  ciclo  elettrocardiografico  corrente 
come  parte  del  contesto  di  quelli  che  lo  precedono  e che 
Io  seguono.  Tuttavia  essa  penalizza  la  lettura  di  piccole 
differenze  tra  cicli  contigui. 

Più  adatta  allo  scopo  può  essere  una  rappresentazione 
prospettica  dei  cicli  elettrocardiografici  che  si  susseguono, 
effettuata,  dopo  sincronizzazione  dei  cicli,  in  forma  labile 
su  uno  schermo. 

Altre  grandezze.  - Vi  sono  altre  grandezze  che  vor- 
remmo monitorare  in  pazienti  in  regime  ambulatoriale 
con  la  stessa  facilità  conseguita  per  l'attività  elettrica  car- 
diaca. Tipiche  sono  l'EEG.  la  pressione  arteriosa  c il 
flusso  respiratorio.  Purtroppo  il  monitoraggio  di  ciascuna 
di  queste  presenta  difficoltà  sue  particolari  che  ancora  si 
mostrano  di  diffìcile  soluzione. 

Nel  caso  deÌt'££'G.  ad  es.,  la  difficoltà  maggiore  proviene  dal 
basso  valore  della  tensione  del  segnale,  che  è deH'ordine  delle 
decine  di  microvolt.  Inoltre,  ben  poche  sono  le  patologie  che 
suU'EEG  danno  luogo  a morfologie  marcatamente  differenti  da 
quelle  presenti  in  un  EEO  normale.  Tra  queste  v’è  il  piccolo 
male  cfHicttico.  Ancora:  il  numero  di  canali  elettroenccfaìografi' 
ci  contemporaneamente  registrati  durante  un  esame  eseguito  sul 
paziente  lettizzaio  è grande  (frequentemente  Ih).  Tutto  ciò  pro 
babilmcnte  giustifica  la  modesta  diffusione  fin  qui  conseguila 
dall'EEG  eseguilo  su  pazienti  in  regime  ambulatorudc. 


A sua  volta,  anche  il  monitoraggio  in  condizioni  analo- 
ghe della  pressione  arteriosa  presenta  sue  proprie  ed 
importanti  difficoltà. 

La  pnrKàpale  riguarda  il  tipo  di  trasduttore.  Quello  di  impiego 
più  facile  e preciso  è quello  di  tipo  invasivo.  Nasce  quindi  un 
problema  di  sicurezza  dal  rìschio  che,  dentro  il  corpo  di  un  pa- 
ziente in  regime  ambulatoriale  che  è sul  suo  posto  di  lavoro  o 
che  .sta  guidando  l'auto,  si  spezzi  il  catetere  sulla  cui  estremità  è 
posto  il  trasduttore.  Il  rischio  costituisce  un  indubbio  freno  alla 
diffusione  dell'indagine,  die.  invece,  dal  punto  di  vista  clinico, 
sarebbe  molto  frequentemente  desiderata.  Per  rendersene  ragio- 
ne basti  pensare  alla  patologia  ipcrtensiva  c alla  sua  grande  inci- 
denza sulla  popolazione. 

Tipiche  patologie  respiratorie  per  le  quali  utilmente  si 
userebbe  il  monitoraggio  respiratorio  su  pazienti  in  condi- 
zioni ambulatoriali  sono  le  apnee.  Purtroppo,  però,  l'e- 
ventualità di  usare  sistematicamente  un  botxaglio  condu- 
ce a evitare  l'indagine  in  quanto  sarebbe  mal  tollerata  dal 
paziente. 

Altre  tecniche,  nelle  quali  la  grandezza  monitorata  è 
l'impedenzometha  di  una  fascia  toracica  induttiva  alimen- 
tata a frequenza  opportuna,  non  hanno  ancora  raggiunto 
i requisiti  minimi  di  affidabilità  e di  autonomia  da  una 
sorgente  di  alimentazione  che  sono  indispensabili  per  il 
monitoraggio  in  condizioni  ambulatoriali. 

Pazienti  ospedalizzati 

Nel  caso  di  pazienti  lettizzati  la  caratteristica  più  appari- 
scente del  monitoraggio  è quella  di  poter  considerare 
contemporaneamente  e senza  difficoltà  svariate  grandezze 
differenti:  temperatura.  ECG.  pressioni  arteriosa,  venosa 
e intracranica.  e così  via.  L'architettura  di  strumentazione 
che  consente  una  simile  fles-sibilità,  a fronte  delle  esigen- 
ze differenti  che  via  via  manifestano  i pazienti  di  uno 
stesso  posto  letto,  ò basata  su  un  contenitore  attrezzato 
ne)  quale  possono  alloggiare  moduli  di  misura. 

Il  contenitore  attrezzato  contiene  i circuiti  di  alimenta- 
zione di  tutto  quanto  può  essere  alloggiato  in  esso,  i di- 
spositivi di  visualizzazione  c le  protezioni  dello  strumen- 
to, nonché  i circuiti  di  protezione  deirintera  strumenta- 
zione. 

I moduli  di  misura  sono  dedicati  ciascuno  a una  gran- 
dezza c contengono  i circuiti  di  amplificazione  del  segnale 
proveniente  dal  trasduttore  di  quella  grandezza;  i disposi- 
tivi relativi  a eventuali  allarmi:  attivazione  delle  soglie 
degli  allarmi  c circuiti  di  deduzione  automatica  dal  segna- 
le del  valore  da  tener  controllato;  alcuni  circuiti  di  prote- 
zione del  paziente  dai  rischi  di  contatto  con  parti  acciden- 
talmente in  tensione  o di  improprio  attraversamento  di 
correnti  elettriche. 

II  contenitore  attrezzato,  solitamente  chiamato  appa- 
recchio di  posto  letto,  è,  a sua  volta,  frequentemente  col- 
legato con  una  centrale  di  monitoraggio.  Questo  è il  luo- 
go di  prevalente  collocaziune  del  personale  di  assistenza. 
Qui  trovano  posto  dispositivi  che  ripetono  la  visualizza- 
zione delle  grandezze  monitorate  a ogni  posto  letto. 

Tra  i problemi  organizzativi  ancora  presenti  in  un  re- 
parto di  terapia  intensiva,  uno  sembra  avviato  a soluzio- 
ne. f:  quello  della  relativa  inutilità  operativa  della  centra- 
lina per  tener  sotto  controllo  un  paziente  per  tutto  il  pe- 
riodo in  cui  il  personale  di  assistenza  è già  impegnalo  a 
un  posto  Ietto  per  assistere  un  altro  paziente.  Le  emer- 
genti tecniche  di  collegamento  in  rete  locale  di  calcolatori 
stanno  rendendo  possibile  la  visualizzazione  di  ciò  che 
succede  a un  paziente  sul  monitor  di  uno  qualunque  dei 
pt>sti  letto  presenti  nel  reparto  di  cure  intensive. 

Per  un  altro  problema,  invece,  ancora  non  si  intravede 
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una  facile  soluzione  operativa.  Il  problema  è quello  della 
gestione  complessiva  degli  allarmi  di  fronte  alle  reali  pos- 
sibilità di  intervento  del  personale.  Le  prestazioni  ideali 
sono  quelle  in  cui  non  solo  i casi  di  falso  negativo  sono 
assenti,  ma  anche  i casi  di  falso  positivo  sono  idealmente 
nulli.  La  presenza  di  un  elevato  numero  di  falsi  positivi  al 
giorno  fatalmente  induce  scetticismo  generalizzato  nel 
personale  di  assistenza. 

Skorezzfl  elettrica 

Un  apparecchio,  quando  alimentato  con  energia  elettrica 
c posto  in  collegamento  con  una  qualunque  parte  del 
corpo  di  una  persona,  pud  a>siituire  un  rischio  elettrico 
per  la  persona  stessa. 

Il  collegamento  può  essere  reso  necessario,  ad  es., 
dallo  scopo  di  monilorare.  con  il  trasduttore  del  caso, 
una  grandezza  ritenuta  capace  di  descrivere  un  rilevante 
aspetto  dello  stato  di  salute  di  un  paziente.  11  collega- 
mento può  riguardare  anche  il  solo  involucro  dello 
strumento.  Tale  è il  caso  del  personale  di  assistenza  nel 
momento  in  cui  tocca  uno  strumento,  ad  es.  per  traspor- 
tarlo. 

L'impiego  di  alimentazione  con  energia  elettrica  alla 
tensione  di  rete  è una  necessità  generalmente  imposta  da 
alcune  elaborazioni  di  base  — valga  al  propt>sito  Tcsem- 
pio  delTamplificazione  — alle  quali  c’è  bisogno  di  sotto- 
porre la  grandezza  elettrica  di  uscita  dal  trasduttore. 

Il  rischio  per  la  persona,  che  può  essere  sia  il  paziente 
sia  chi  si  sta  prendendo  cura  di  lui.  emerge  tulle  le  volte 
in  cui  una  corrente  elettrica  di  valore  eccessivo  circola  in 
una  qualche  parte  del  corpo  umano.  Ad  es.,  ciò  può  av- 
venire in  quanto  tale  parte  si  trova  inclusa  in  un  cammi- 
no di  bassa  resistenza  collegato  all  involucro  accidental- 
mente in  tensione  di  uno  strumento.  Il  rischio  può  porta- 
re danni  raggruppabili  in  due  grandi  categorie.  La  prima 
è quella  delle  elettrocuzioni,  per  trasformazione  dell'e- 
nergia elettrica  in  calore,  che  si  manifesta  tutte  le  volte  in 
cui  una  resistenza  è attraversata  da  corrente.  Quando  la 
potenza  elettrica  dissipata  in  calore  in  una  certa  zona  del 
corpo  è eccessiva,  la  temperatura  locale  aumenta  e ciò 
conduce  alla  necrosi  dei  tessuti  (v.  correnti  elettriche. 
lesioni  da  elettricità,  IV,  1140). 

La  seconda  grande  categorìa  di  danni  è legata  airi/ire- 
razione  con  Vatiività  elettrica  fisiologica  che  il  corpo  già 
manifesta  in  condizioni  normali  (v.  BioELtnRicrrÀ).  Ad 
cs.,  succede  che  rinterferenza  tra  una  corrente  elettrica, 
sostenuta  da  una  sorgente  esterna  al  corpo,  e Tattività 
elettrica  cardiaca  — caratterizzata  da  valori  di  intensità 
adatti  e da  tempi  di  propagazione  capaci  di  sostenere  la 
corretta  successione  delle  fasi  di  funzionamento  della 
pompa  cardiaca  — può  diventare  dannosa  a tal  punto  da 
portare  il  soggetto  a morte  improvvisa  dovuta  all’instau- 
rarsi  di  una  fibrillazione  ventricolare  (v.  correnti  elet- 
IRICHt.  IV.  1142). 

Qualunque  sia  lo  strumento  cleltromedicalc  collegato 
al  paziente,  la  sicurezza  elettrica  del  paziente  stesso  e 
delie  persone  che  gli  sono  vicine  dipende  in  misura  pres- 
soché assoluta  dall'assenza  nel  corpo  di  correnti  elettriche 
sostenute  da  sorgenti  esterne.  C.'iò  rende  necessario  stu- 
diare  tutti  i pos.uhili  cammini  della  corrente  elettrica  attra- 
verso il  corpo.  1 cammini  diventano  particolarmente 
numerosi  quando  v'è  più  d’uno  strumento  collegato  al 
paziente.  Questa  situazione  è tipica  dei  reparti  di  terapia 
intensiva.  Ulteriori  importanti  difficoltà  derivano  dalla 
grande  variabilità  dei  valori  dei  parametri  elettrici  di  al- 
cuni possibili  cammini.  Anche  la  resistenza  elettrica  del 
corpo  umano  tra  due  punti  qualsiasi  è molto  variabile.  Si 


va  da  qualche  migliaio  di  ohm  per  contatti  sopra-pelle, 
con  pelle  secca,  a qualche  decina  di  ohm  per  contatti  sot- 
tocute. quali  sono  quelli  da  considerare  quando,  ad  es.. 
Pago  di  una  apparecchiatura  per  fleboclisi  è posto  in  situ. 

Un  coso  che  frequentemente  è causa  di  rischi  elettrici  è 
quello  in  cui  in  un  apparecchio,  alimentato  da  energia 
elettrica  alla  tensione  di  rete,  si  instaura  una  perdila  di 
isolamento.  In  condizioni  di  funzionamento  normale  deve 
esserci  perfetto  isolamento  tra  un  punto  qualunque  del 
circuito  elettrico  dello  strumento  e un  punto  qualunque 
del  suo  involucro  esterno.  Vale  a dire  che  tra  due  punti 
di  tal  genere  deve  esserci  una  resistenza  elettrica  di  valo- 
re infinito.  Una  perdita  di  isolamento  può  essere  intesa 
come  una  forte  diminuzione  di  tale  resistenza-  Nei  casi 
peggiori,  la  resistenza  può  assumere  valori  pressoché  nul- 
li; valori,  quindi,  trascurabili  anche  rispetto  ai  valori  più 
piccoli  ipotizzabili  per  la  resistenza  del  ct)rpo  umano. 
Quando  ciò  accade,  al  corpo  umano  risulta  applicata  l'in- 
tera tensione  di  rete.  Se  questa  è di  220  V c la  modalità 
del  contatto  è sopra-pelle,  con  pelle  secca,  la  corrente  at- 
traverso il  corpo  ha  valori  dell'ordine  delle  centinaia  di 
microampère,  che  già  sono  intollerabili.  Se  la  modalità 
del  contatto  è sottocute,  la  corrente  potrebbe  raggiungere 
facilmente  le  decine  di  ampère.  Tali  valori  sono  del  tutto 
intollerabili. 

I rischi  elettrici  dosati  a perdite  di  isolamento  vengono 
contrastati  con  4 intersenii  principali. 

1)  Il  primo  ha  lo  scopo  di  aumentare  il  valore  della 
resistenza  complessiva  del  lato  del  circuito  elettrico  dì  cui 
fa  parte  il  corpo  del  soggetto.  L'intervento  consiste  nel 
predisporre  una  resistenza  di  valore  elevato,  detta  di  iso- 
lamento. inserita  in  serie  alia  resistenza  di  quella  parte 
del  corpo  che  « viene  a trovare  attraversata  da  corrente 
elettrica.  In  pratica,  questo  intervento  porta  a realizzare 
direttamente  in  materiale  isolante  gli  involucri  degli 
strumenti,  a rivestire  — ad  es.  con  guanti  — le  parli  del 
corpo  più  esposte  al  contatto,  a realizzare  con  materiali 
isi^lanti  le  superfici  di  calpestio. 

2)  Il  secondo  tipo  di  intervento  principale  è rivolto  a 
porre  un  lato  di  resistenza  nulla  in  parallelo  al  lato  del 
circuito  elettrico  del  quale  fa  parte  il  corpo  del  soggetto. 
In  tale  condizione  nessuna  corrente  attraverserebbe  mai 
il  corpo  in  quanto  tutta  andrebbe  in  quel  lato,  che  è 
chiamato  collegamento  di  messa  a terra.  Ncinpolcsi  che 
uno  dei  morsetti  del  generatore  elettrico  al  quale  ci  con- 
nettiamo sia  collegato  a terra,  l'intervenio  consiste  nel 
predisporre  un  cammino  di  resistenza  elettrica  nulla  tra 
l'involucro  dello  strumento  c il  terreno.  Nella  realtà  la 
resistenza  non  sarà  nulla.  Tuttavia,  almeno  dovrà  essere 
trascurabile  rispetto  alla  resistenza  del  corpo  e quindi, 
ipotizzando  contatti  sopra-pelle,  rimanere  entro  una  o 
due  decine  di  ohm.  In  pratica,  questo  tipo  di  intervento 
porta  a installare  un  filo  conduttore  tra  l’involucro  dello 
strumento  e il  terreno.  Al  fine  di  mantenere  bassa  la  resi- 
stenza del  cammino  il  filo  conduttore  deve  avere  sezione 
adeguala.  Cè  anche  — ovvio,  ma  mai  ricordalo  a suffi- 
cienza — il  bisogno  che  i contatti  agli  estremi  del  condut- 
tore siano  ben  realizzati.  Ad  cs..  se  l’involucro  dello 
strumento  è vernicialo,  il  conduttore  di  messa  a terra 
dovrà  comunque  collegarsi  a una  parte  non  verniciata. 
Dall'altro  suo  capo  il  conduttore  va  ben  collegato  verso  il 
terreno.  In  generale  dò  richiede  la  eostnizionc  di  pozzetti 
di  dispersione  in  cui  una  lastra  di  rame  è posta  in  situ 
contornata  da  una  certa  quantità  di  carbone.  Analoga 
efficacia  è spesso  raggiunta  piantando  nel  terreno  paletti 
di  ferro  zincato  di  un  paio  di  metri  di  lunghezza  c collc- 
gando  a ciascuno  di  es.si  — spes.so  in  numero  oltre  la  de- 
cina — il  conduttore  di  messa  a terra. 
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3)  Il  terzo  tipo  di  intervento  principale  è rivolto  a in- 
terrompere automaticamente,  nel  momento  in  cui  si  ma- 
nifesta una  corrente  di  dispersione,  la  connessione  tra  lo 
strumento  e la  rete  elettrica  che  lo  alimenta.  Corrente  di 
dispersione  è quella  che  attraversa  il  corpo  o il  collega- 
mento di  messa  a terra.  In  pratica  rintervenio  è attuato 
interponendo  un  intemtiiore  differenziale  fra  lo  strumento 
c la  rete  elettrica  di  alimentazione. 

[. 'interruttore  differenziale  à Ci>siituito  da  un  relè  — usato  per 
realizzare  rinterruzionc  vera  c propria  — la  cui  tx>hina  è pista 
in  parallelo  a un  uvvolgimenio  corKatenafu  con  un  circuito  ma- 
gnetico. al  quale  sono  pure  concatenati  due  altri  asvolgimcnti 
uguali  tra  loro.  Oucstt.  a k>ro  volta,  sono  collegati  in  serie  ai 
morsetti  dello  strumento  da  alimentare:  uno  i inserito  dalla  par- 
te del  morsetto  di  entrata  e l'aliro  dalla  parte  del  morsetto  di 
uscita  In  condizioni  di  buon  funzionamento  la  corrente  dì  di- 
spersione è nulla.  Di  conseguenza,  le  correnti  all'entrata  ed  al- 
l'uscita  dello  strumento  sono  tra  loro  uguali,  e non  v'è  alcuna 
sollecitazione  dei  relè  Ouando,  invece,  la  corrente  di  dispcrsio- 
ise  non  è nulla,  v'i  diffcrcrtza  tra  le  correnti  in  entrata  c in  usci- 
ta dello  siTumcnii».  Ciò  sostiene  la  presenza  di  un  flusso  magne- 
tico nel  circuito  magnetico.  l.a  natura  variabile  del  flusso  magne- 
tico — dovuta  airalimcntazione  dello  strumento  alla  frequenza 
di  rete  — e la  legge  dell'induzione  elettromagnetica  sostengono 
il  manifestarsi  di  una  soIlecitaziorK  sul  relè  rivolta  ad  aprirne  i 
contatti.  Ciò  interrompe  ralimentazionc  dello  strumento,  il  die 
compma  l'annullamento  della  corrente  di  dispersiorte. 

L'interruttore  differenziale  è efficace  quando  .sia  instal- 
lato immediatamente  a monte  dello  strumento  che  si  con- 
sidera. Invece  diminuisce  di  molto  la  sua  efficacia  quando 
sta  installato  molto  distante  da  esso.  In  tal  caso,  tra  le 
correnti  di  dispersione  bisogna  includere  anche  le  corren- 
ti dielettriche,  che,  ad  cs..  si  instaurano  tra  le  parli  in 
tensione  di  un  impianto  elettrico  e il  terreno  e che  non 
sono  di  per  sé  significative  di  rischi  elettrici  per  le  perso- 
ne. La  presenza  di  correnti  di  dispersione  ncirimpianto 
costringe  a tarare  rinierrultore  differenziale  in  modo  da 
fargli  tollerare  una  certa  corrente  di  dispersione.  Ciò  ne 
diminuisce  la  sensibilità  al  manifestarsi  di  condizioni  di 
rischio  elettrico. 

4)  Il  quarto  tipo  di  intervento  principale  è rivolto  a 
eliminare  dalla  radice  la  possibilità  stessa  che  vi  sia  una 
corrente  elettrica  che  attraversi  chi  tocca  l'involucro  dello 
strumento.  In  pratica,  l'inlervento  è attuato  interponendo 
un  ctìsiddetto  trasformatore  di  isolcunento  tra  lo  strumen- 
to e la  rete  elettrica  in  regime  alternato  sinusoidale  che 

10  alimenta.  Il  trasformatore  ha  rapporto-spire  unitario  in 
modo  da  mantenere  inalterata  la  tensione  airingres.so  del- 
lo strumento.  1)  manifestarsi  di  un  rischio  elettrico  dovuto 
a diminuzione  della  resistenza  di  isolamento  tra  l'involu- 
cro c rìntcrno  dello  strumento  non  favorisce  in  alcun 
modo  il  passaggio  di  corrente  nel  corpo  della  persona. 
Ciò  in  quanto  questa  costituisce  l'unica  via  di  attraversa- 
mento di  una  superfìcie  chiusa  che  includa  lo  strumento  c 

11  secondario  del  trasformatore. 

Purtroppo  questa  garanzia  viene  meno  quando  si  sia 
costretti  a considerare  la  presenza  di  una  possibile  secon- 
da corrente,  di  natura  diclettnca.  che  si  instauri  tra  i due 
avvolgimenti  del  trasformatore.  Tuttavia  anche  in  questo 
caso  il  trasformatore  di  isolamento  costituisce  una  prote- 
zione molto  buona  e viene  usato  per  consuetudine  anche 
negli  strumenti  di  sala  chirurgica. 

Così  come  qui  descritti,  i quattro  tipi  di  intervento 
principali  sono  orientati  a contenere  i rischi  dovuti  a con- 
tatti con  parli  acddcnlalmcnie  in  tensione.  L’esempio  ti- 
pico riguarda  l'involucro  di  uno  strumento.  Tuttavia  fre- 
quentemente accade  che  la  situazione  impiantistica  è nel- 
la realtà  molto  più  articolata.  Ad  cs..  la  condizione  di 


perdita  di  isolamento  può  manifestarsi  tra  i circuiti  di 
alimentazione  dello  strumento  e i sensori  già  installati  sul 
corpo  del  paziente.  Ancora:  la  presenza  di  più  strumenti 
contemporaneamente  collegati  al  corpo  del  paziente  può 
favorire  rinstaurarsi  di  cammini  che.  perairsi  da  corrente 
elettrica  pur  di  basso  valore,  diventano  molto  pericolosi 
per  il  soggetto.  Un  ambiente  ad  alto  rischio  in  tal  senso  è 
certamente  quello  delle  sale  dì  cateterismo  cardiaco.  Il 
catetere  può  costituire  una  via  preferenziale  e concentra- 
ta di  propagazione  di  una  corrente  verso  zone  molto  limi- 
tate di  miocardio.  In  tali  condizioni,  un  centinaio  di  mi- 
croampèrc  bastano  per  provocare  conseguenze  simili  a 
quelle  che.  nel  caso  di  contatti  sopra-pelle,  sono  provoca- 
te da  correnti  100  volte  maggiori.  È quindi  insufficiente 
affrontare  il  problema  della  steurezza  dì  si/igo/r  strumenti 
considerati  a se  stanti.  I!  problema  riguarda  invece  rim- 
pianto nel  suo  complesso  e va  affrontato  con  i metodi 
deiringcgncria  elettrica. 

L'atteggiamento  rivolto  a incorporare  in  ogni  strumen- 
to quei  dispositivi  e a rispettare  quei  criteri  capaci,  se 
non  di  garantire,  certo  di  aumentare  la  sicurezza  elettrica 
dello  strumento  .stevso  indipendentemente  dal  suo  pos.si- 
bile  ambito  di  impiego  rimane  tuttavia  ampiamente  sen- 
sato. Ciò  ha  comportato  sviluppi  che  si  sono  manifestati 
fin  dall’inizio  degli  anni  '60  quando,  in  molli  Paesi,  sono 
stati  costituiti  comitati  tecnici  ad  hoc  che  hanno  lavorato 
con  lo  scopo  di  aumentare  la  sicurezza  elettrica  della  s.  b. 
Alcuni  gruppi  hanno  prodt>lto  standard  per  la  sicurezza 
elettrica  che  sono  stati  adottali  anche  in  sede  sovranazio- 
nalc.  Citiamo  qui  quelli  europei  della  lEC  (International 
Electroiechnical  CommLssion)  c statunitensi  della  ANSI 
(American  Xational  Standard  Instituie)  che  hanno  en- 
trambi una  norma  principale  che  riguarda  tutti  gli  appa- 
recchi clcllromcdicali. 

Tuttavia  c'è  bisogno  dì  tener  conto  della  grandissima 
diversità  esistente  fra  strumenti  che  ciascuna  norma  prin- 
cipale considera  raggruppabili  sotto  questo  termine.  Si  va 
dalle  apparecchiature  di  monitoraggio  ai  defibrillatori  e 
agli  clettrobisturi.  Si  tratta  di  strumenti  che,  di  volta  in 
volta,  richiedono  un  approprialo  progetto  di  sicurezza 
elettrica.  Di  conseguenza,  Parchitettura  secondo  la  quale 
si  sviluppano  le  norme  prevede  raggiunta  alla  norma 
generale  di  uno  o più  standard  specifici  del  singolo  stru- 
mento. Le  norme  ANSI  approvate  nel  1985  considerano 
soglie  di  corrente  variabili  al  variare  della  frequenza  tra 
la  continua  c 1 MHz,  La  ragione  sta  nel  fatto  che  le  rea- 
zioni del  corpo  cambiano,  a parità  del  valore  di  corrente, 
appunto  con  la  frequenza.  Lo  stesso  criterio  è incluso 
anche  nelle  norme  lEC.  A livello  italiano,  l’ente  che  si 
(Kcupa  di  normativa  e che  ò organizzato  con  più  d’una 
corrispondenza  con  l’IEC  è il  Comitato  Elettrotecnico 
Italiano. 

MEMORIE  PER  ARCHIVI  ELETTRONICI 
Lo  strumento  registratore  usalo  come  esempio  di  riferi- 
mento per  rillustrazionc  del  capitolo  della  presente  voce 
dedicato  al!'anu/ri;  di  strumenti  (l'clcttrocardiografo). 
quando  visualizza  in  forma  permanente  un  tracciato  — ad 
es..  su  carta  — impliciiameme  ne  fornisce  anche  una 
memorizzazione  duratura  che  può  essere  archiviata  con 
buona  facilità.  Gli  clementi  negatisi  di  una  tale  modalità 
di  archiviazione  sono  tuttavia  facilmente  individuabili. 
Essi  sono  quelli  tipici  di  ogni  archivio  cartaceo,  ai  quali 
se  nc  aggiungono  altri  spccifìd,  quali  sono,  ad  es..  quelli 
che  possono  portare  anche  alla  cancellazione  nel  tempo 
della  traccia  a causa  del  deterioramento  che  carta  sensibi- 
le o inchiostro  possono  subire. 
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V’è  un  ulteriore  elemento  che  emerge,  come  negativo, 
tutte  le  volte  che  si  vogliono  elaborare  le  informazioni 
archiviate  con  tecniche  non  manuali,  ad  es.  basate  sul* 
l'impiego  di  un  elaboratore.  In  tal  caso,  un  supporto  di 
memorizzazione  di  lipo  magneiico  è.  per  l'elaboratore,  di 
lettura  molto  più  facile  di  quanto  non  sia  un  foglio  di  car- 
ta sul  quale  sia  scritta  Tinformazione  da  elaborare.  La 
memorizzazione  su  supporto  magnetico  è pure  necessa- 
riamente preferita  quando,  pur  perseguendo  la  sola  rivi- 
sualizzazione  dell  immagine,  l’immagine  stessa  è di  tipo 
cinematografìco.  Nel  caso  di  immagini  statiche,  le  tecni- 
che di  microfilmatura,  che  consentono  di  raggruppare  un 
centinaio  di  pagine  in  una  scheda  rettangolare  di  circa 
15x10  cm,  sono  anch'esse  interessanti. 

Nella  seconda  metà  degli  anni  '80  molti  sono  i supporti 
di  memoria  usati  per  la  memorizzazione  in  forma  digitale 
di  informazioni  sanitarie.  Una  loro  cla.ssifìcazione  può 
essere  basata  sulla  distinzione  tra  nastri,  dischi  e memo- 
rie elettroniche. 

1 nastri,  di  fatto,  non  hanno  limiti  di  dimensione.  Li- 
miti di  tal  genere  emergono  solo  a seguito  della  confe- 
zione del  nastro  magnetico  in  formato  cassetta.  Larga- 
mente diffuse  sono  le  cassette  con  standard  Philip»s. 
Sono  usate  con  ampia  generalità  nelle  applicazioni  audio 
e da  qualche  anno  anche  negli  Home  computers.  Di  più 
recente  introduzione  sono  le  cassette  digitali  con  stan- 
dard IBM  basale  su  nastro  magnetico  largo  1/2  pollice. 
Il  più  importante  limite  di  impiego  dei  nastri  c costituito 
dalla  necessità  di  accesso  sequenziale  che  essi  impongo- 
no. Vale  a dire  che  la  lettura  di  un'informazione  collo- 
cata alla  fine  del  na.stro  richiede  che  venga  fatta  scorrere 
tutta  la  parte  di  nastro  precedente.  Anche  quando  il 
reperimento  della  posizione  di  inizio  desiderata  viene 
fatto  con  velocità  superiori  a quella  adatta  alla  lettura, 
l'operazione  è comunque  fonte  di  ritardi  che.  a volte. 
possoiK)  diventare  intollerabili. 

I dùchi  hanno  caratteristiche  per  molti  versi  opposte  a 
quelle  dei  nastri.  Ad  es..  il  tempo  di  accesso  è mantenuto 
breve  dalla  modalità  detta  casuale.  Vale  a dire  che  la  te- 
stina di  lettura  può  con  immediatezza  collocarsi  nella  par- 
te del  disco  in  cui  vi  è rinformazione  da  leggere.  L’ope- 
razione di  salto  dell'informazione  precedente  non  è cosi 
rìgida  come  nel  caso  del  na.stro.  Inoltre,  le  testine  instal- 
late sono  solitamente  più  d'una.  Ciò  contribuisce  a dimi- 
nuire il  tempK)  di  reperimento  deH'informazione  desidera- 
ta. Questa  viene  Ietta  «a  blocchi»,  intendendo  che  la  let- 
tura di  quanto  posto  aH'interno  di  uno  stesso  blocco  ri- 
mane di  tipo  sequenziale.  Due  sono  i tipi  di  dischi  ma- 
gnetici oggi  principalmente  asati.  Il  gergo  tecnologico  li 
chiama  floppy  e hard.  1 primi  sono  dischi  flessibili  e amo- 
vibili. che  Tutentc  inserisce  temporaneamente  neirelabo- 
ratore  con  grande  facilità.  Vi  sono  due  dimen.sioni  stan- 
dard: 5*T/4  (cinque  pollici  e un  quarto)  e 3"I/2  (tre  pol- 
lici c mezzo)  di  diametro.  I secondi  sono  dischi  rigidi  in- 
stallali nell  elaboratorc  al  momento  dei  suo  as.semblaggio. 
I vantaggi  di  questi  rispetto  ai  primi  sono  la  maggiore 
capacità  di  memorizzazione  e una  molto  più  efficace  pro- 
tezione dal  deterioramento  provocato  dalla  polvere,  che. 
per  le  memorie  magnetiche  a disco  e nastro,  rimane  il 
maggior  pericolo. 

Le  memorie  elettroniche  st^no  quelle  meno  appariscenti 
per  l'utente,  ma  anche  quelle  che  direttamente  contribui- 
scono a caratterizzare  le  prestazioni  di  un  elaboratore, 
del  quale  costituiKono  la  memoria  centrale.  Rispetto  a 
dischi  e nastri  esse  hanno  tempi  di  acces.so  molto  minori. 
Viene  meno  la  necessità  di  lettura  deH'informazione  se- 
condo la  sequenza  con  la  quale  viene  memorizzata.  Un 
vincolo  di  tal  genere  sarebbe,  ad  es.,  ampiamente  intolle- 


rabile durante  l'esecuzione  di  un  programma  di  elabora- 
zione. anche  dei  più  semplici.  La  ragione  sta  nella  ri- 
chiesta grande  flessibilità  di  indirizzamento  di  singole 
parole  di  memoria,  necessaria  nell  esecuzione  di  ogni 
programma. 

Un  elemento  che  riguarda  tutti  i tre  tipi  di  memoria,  e 
che  appare  in  costante  progresso,  è la  loro  capacità,  inte- 
sa come  numero  totale  di  caratteri  immagazzinabili.  In- 
fatti. essa  non  dipende  dalle  sole  dimensioni  fìsiche  do- 
minanti — lunghezza  dei  nastri,  diametro  dei  dischi  — 
del  tipo  di  memoria  considerato,  ma  anche  dallo  spazio 
fìsico  che  l'informazione  elementare,  il  hit,  occupa  sul 
supporto  magnetico.  Per  i nastri,  la  densità  di  registra- 
zione è passata  negli  anni  dai  555  bit  per  inch  (pollice) 
agli  800.  ai  1600  e ha  di  recente  raggiunto  i 62.5(i.  Per  i 
floppy,  la  capacità  va  dai  360.000  caratteri  a 1 milione  e 
2(K).(KK)  caratteri.  Per  i dischi  hard  sono  oggi  tipici  i va- 
lori di  10  e di  20  milioni  di  caratteri  neH'ambtto  delle 
versioni  per  elaboratori  della  classe  dei  perwnal.  Le  rea- 
lizzazioni più  recenti  arrivano  a 132  milioni. 

Per  le  memorie  centrali,  la  capacità  di  memoria  dipen- 
de da  altri  fattori.  Ne  ricordiamo  due:  il  numero  di  posi- 
zioni di  memoria  massimo  ottenibile  su  un  singolo  chip  di 
materiale  semiconduttore  con  tecniche  di  progetto  dieite 
di  larga  scala  di  integrazione  e la  velocità  con  la  quale  il 
microprocessore,  attorno  al  quale  I claboraiore  è costrui- 
to, può  leggere  e scrìvere  nelle  varie  celle  di  memoria 
centrale.  Le  dimensioni  di  memoria  centrale  oggi  tipiche 
vanno  dai  64  ai  128.0U0  caratteri  di  8 bit  ciascuno  per  la 
clas.se  degli  home  computers,  un  esempio  tipico  dei  quali 
è il  «Commodore  64*'».  Per  la  classe  dei  personal  com- 
puters, per  i quali  un  esempio  tipico  è l'OUvetti  M24* 
che  ha  640. (XX)  parole  di  memoria  centrale,  ci  si  attesta 
su  svariate  centinaia  di  migliaia  di  caratteri.  Alcune  case 
costruttrici  già  propongono  aumenti  fino  a dieci  volte  tan- 
to, il  che  costituisce  la  dimensione  di  ba.se  per  elaboratori 
della  classe  supcriore. 
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Generalità 

La  strutturistica  studia  la  struttura  delle  molecole  me- 
diante metodi  chimicofisici,  ottenendo  come  risultato  le 
coordinate  spaziali  degli  atomi  componenti  c informazio- 
ni sulla  loro  dinamica.  Essa  ha  contribuito  in  mtxlo  de- 
terminante allo  sviluppo  della  chimica  e della  fisica  mole- 
colare nel  corso  degli  ultimi  decenni  c più  recentemente 
ha  fornito  le  basi  fondamentali  della  biologia  molecolare. 

Infatti,  le  proprietà  chimicofisiche  e biochimiche  delle 
molecole  dipendono  strettamente  dalla  loro  struttura  tri- 
dimensionale, attraverso  la  quale  esse  possono  essere 
coerentemente  interpretate  e previste  sulla  base  delle 
leggi  della  chimica  e della  fìsica.  Com.  la  scoperta  della 
struttura  a doppia  elica  del  DNA  da  parte  di  Watson  c 
Crick  nel  1953  permetteva  di  razionalizzare  una  grande 
quantità  di  osservazioni  sperimentali  di  biochimica  e ge- 
netica ottenute  fino  ad  allora,  iniziando  quello  stadio 
esplosivo  della  ricerca  sugli  acidi  nucleici  (v.  NircLEia 
acidi)  che  ha  condotto  a chiarire  le  basi  molecolari  uni- 
versali delPorganizzazione  della  materia  vivente. 

Allo  stesso  modo,  la  determinazione  delle  strutture 
spaziali  di  numerose  proteine  (v.)  globulari  e fibrose  e i 
principi  strutturali  che  ne  emergono  permettono  di  spie- 
gare consistentemente  le  toro  attività  c funzioni  biologi- 
che e di  progettare  la  sintesi,  via  ingegnerìa  genetica,  di 
proteine  mutate  per  scopi  medici  e industriali. 

In  ogni  caso  la  conoscenza  della  struttura  delle  macro- 
molecole  biologiche,  oltre  a fornire  alle  scienze  biologi- 
che più  solide  basi  scientifiche,  permette  alle  scienze 
biomediche  di  comprendere  i processi  fisiologici  e patolo- 
gici a livello  molecolare  in  modo  da  poterli  influenzare  e 
controllare. 

Struttura  delle  macroinoiecole  biologiche 

L'organizzazione  fondamentale  della  materia  vivente  è 
universalmente  basata  su  due  classi  di  macromolecole 
lineari:  gli  acidi  nucleici  (DNA  e RNA:  v.  nucleio  ac- 
Dl)  c le  proteine  (v.). 

Ambedue  le  classi  sono  caratterizzate  da  catene  polari 
di  residui  molecolari  ripetitivi  cui  sono  legati  periodica- 
mente gruppi  chimici  distintivi  secondo  gli  schemi  di  se- 
guito riportati  (le  frecce  rappresentano  la  direzione  con- 
venzionale della  catena). 
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È noto  che  rinformazìonc  genetica  primaria  risiede 
nella  sequenza  nucleotidica  mentre  le  sequenze  amino- 
acidiche  contengono  frammenti  di  informazione  risultanti 
dal  processo  dì  trascrizione  di  regioni  di  DNA  in  RNA 
messaggeri  c successiva  traduzione  in  proteine. 

Il  contenuto  informazionale  codificato  nella  sequenza 
chimica  delle  unità  monomeriche  (struttura  primaria) 
viene  trasferito  spontaneamente  al  livello  stercochimico 
dando  luogo  a strutture  tridimensionali  definite  che  costi- 
tuiscono i SLstemi  chimicofìsici  attraverso  cui  le  macromo- 
lecole biologiche  esercitano  le  loro  molteplici  funzioni. 

La  s.  ha  contribuito  in  maniera  determinante  alla  cono- 
scenza delle  proprietà  strutturali  degli  acidi  nucleici  e di 
numerose  proteine,  permettendo  la  comprensione  a livel- 
lo molecolare,  e quindi  in  termini  chìmicofisici,  della  loro 
attività  e funzione  biologica. 

Acidi  nucleid 

Gli  addi  nucleid.  DNA  e RNA.  sono  polinucleotidi  che 
svolgono  differenti  ruoli  essenziali  nel  complesso  mecca- 
nismo di  funzionamento  di  una  cellula  o di  un  batterio. 

Il  DNA  possiede  strutture  nelle  quali  due  catene  poli- 
nucleotidiche  antìparallele  si  avvolgono  mutualmente 
dando  luogo  a doppie  eliche  caratterizzate  da  successioni 
di  coppie  complementari  di  basi  A — T c G — C assodate 
mediante  legami  idrogeno  e giacenti  in  piani  quasi  per- 
pendicolari all’asse  dell'elica.  Tale  schema  strutturale  è 
comune  alle  diverse  strutture  secondarie  del  DNA  note 
come  forme  A,  B,  C e Z,  che  differiscono  tra  di  loro  per 
rinclinazione  e la  posizione  reciproca  delle  coppie  di  basi 
(rispetto  all'asse  deH'elica)  cosi  come  per  il  periodo  di  ri- 
petizione angolare  e traslazionalc  dcH'unità  nucleotidica  c 
per  variazioni  conformazionali  della  catena  fosfodiestere. 
In  particolare,  la  forma  Z è.  a differenza  delle  altre,  una 
doppia  elica  sinistrorsa.  Tali  forme  sono  stabilizzate  in 
condizioni  chimicofìsichc  differenti:  la  forma  fì  del  DNA 
rappresenta  la  struttura  più  subile  in  condizioni  biologi- 
che per  tutte  le  sequenze  di  nucleotidi.  mentre  la  forma  Z 
richiede  successioni  regolarmente  alternanti  di  purine  e 
pirimidinc  con  prevalenza  di  guaninc  c citosinc  ed  è stabi- 
lizzata in  soluzioni  saline  concentrate  o in  presenza  di  dio- 
sine metilate.  L'esistenza  della  forma  Z è stata  rivelata  in 
cromosomi  mediante  tecniche  di  immunofluorescenza  cd  è 
plausibile  che  altre  forme  strutturali  del  DNA  siano  pre- 
senti nelle  regioni  di  assodazione  con  proteine. 

Tali  strutture  sono  state  determinate  mediante  inter- 
pretaziune degli  spettri  di  diffrazione  di  raggi  X da  parte 
di  fibre  orientate  e sulla  base  dell'analisi  roentgenografica 
(v.  ROENTGENANAiJSi)  di  Cristalli  di  oligonucleotidi  se- 
quenziali. 

La  capadtà  del  DNA  di  assumere  strutture  diverse  a! 
variare  delle  condizioni  chimicofisiche  e della  sequenza, 
assieme  all'importanza  dei  fattori  topologid  sulle  trasfor- 
mazioni strutturali  del  DNA.  riconosduta  durante  i primi 
anni  '80.  ha  rivoluzionato  il  concetto  tradizionale  del 
DNA.  da  quello  di  una  macromolecola  piuttosto  rigida  e 
depositaria  inerte  dclPinformazione  genetica,  in  quello  di 
un  sistema  macromolccolarc  dinamico  c polimorfo,  capa- 
ce di  integrare,  trasmettere  e amplificare  a livelli  sopra- 

1524 


Digilized  by  Google 


STRUTTURISTICA 


Fig.  1.  a)  Schema  della  struttura 
secondaria  del  RNA  di  iraspor* 
lo  deU'alanina.  Schema  gene* 
rale  della  struttura  terziaria  de- 
gli RNA  di  trasporto;  k regioni 
elicoidali  sono  rappresentate 
con  strisce. 


molecolari,  trasformazioni  strutturali  locali  indotte  da 
interazioni  con  substrati,  ioni  e proteine,  cioè  capace  dì 
gestire  il  proprio  contenuto  di  informazione. 

In  effetti,  i DNA  posscggiono  strutture  chimicamente  o 
fisicamente  chiuse,  cioè  sono  formalmente  o virtualmente 
circolari.  In  tali  strutture  la  variazione  di  stato  elicoidale 
locale  (per  es.  una  trasformazione  B — » Z o una  denatu* 
razione  parziale  di  una  regione  della  doppia  elica)  si  ri- 
percuote sulla  struttura  globale  dando  luogo  a superstrut- 
ture,  per  cui  regioni  distanti  lungo  la  sequenza  possono 
trovarsi  vicine  nello  spazio  con  notevoli  conseguenze  bio- 
logiche; viceversa,  modifiche  della  superstruttura  indotta 
da  interazioni  con  sistemi  proteici  (per  es.  istonì)  impli- 
cano variazioni  strutturali  localizzate  in  atomi  tratti  di 
DNA. 

Gli  RNA  hanno,  nei  processi  vitali,  le  funzioni  fonda- 
mentali  di  trasferimento  del  contenuto  tnformazionale 
strutturale  del  DNA  nei  ribosomi  (RNA  messaggero);  dì 
trasporto  dei  residui  di  aminoacidi  specifici  verso  i ribo- 
somi (RNA  di  trasporto);  infine,  un  ruolo  strutturale,  in 
associazione  con  le  proteine  ribosomali.  nei  ribosomi 
(RNA  ribosomalc). 

Oli  RNA  sono  costituiti  da  una  singola  catena  polinu- 
cleotidica  contenente,  in  genere,  sequenze  complementari 
invertite  che  permettono  la  formazione  di  frammenti  di 
doppia  elica  con  struttura  simile  alla  forma  A del  DNA, 
dando  luogo  a strutture  terziarie. 

Doppie  eliche  sono  state  infatti  trovate  nelle  strutture 
di  alcuni  RNA  di  trasporto,  determinale  mediante  analisi 
della  diffrazione  ai  raggi  X di  cristalli.  La  struttura  degli 
RNA  di  trasporto  è generalmente  caratterizzata  da  una 
forma  a L risultante  dalla  sovrapposizione  di  coppie  dei  4 
rami  a (k>ppia  elica,  facilmente  riconoscibili  dal  confronto 
dei  disegni  schematici  delle  strutture  terziaria  e seconda- 
ria mostrate  in  fìg.  1.  È interessante  notare  che  la  regione 
anticodonica.  che  permette  la  «lettura»  dell'RNA  mes- 
saggero e la  posizione  delta  regione  di  aggancio  del  resi- 
duo di  aminoacido,  sono  collocate  nelle  posizioni  estreme 
(della  struttura  terziaria)  sollevando  qualche  problema 
sul  meccanismo  di  riconoscimento  tra  RNA  c aminoacido 
relativo. 

Si  ammette  che  anche  gli  RNA  ribosomali  e messagge- 
ri si  organizzano  parzialmente  in  strutture  terziarie  che 
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permettono  a queste  molecole  di  dar  luogo  a processi  di 
eliminazione  di  determinati  tratti  di  catena  (introni).  Tali 
processi  sono  in  alcuni  casi  ottenuti  spontaneamente  sen- 
za intervento  di  enzimi. 

Proleiae 

La  grande  varietà  di  funzioni  biologiche  delle  proteine 
(v.)  riflette  le  quasi  infinite  possibilità  di  organizzazio- 
ne stereochimica  della  catena  polipeptidica  al  variare  del- 
la sequenza  degli  aminoacidi  (v.).  Le  strutture  delle  pro- 
teine sono  il  risultato  di  trasformazioni  conformazionali 
spontanee  che  si  sviluppano,  plausibilmente,  durante  la 
biosintesi  nei  ribosomi  (v.). 

Quando  la  sequenza  di  aminoacidi  possiede  una  quasi 
omogeneità  chimica,  cioè  è costituita  da  residui  con  pro- 
prietà chimicofìsiche  analoghe,  la  catena  polipeptidica  si 
organizza  in  strutture  secondarie,  cioè  periodiche  o eli- 
coidali. che  generalmente  caratterizzano  la  struttura  delle 
proteine  fibrose  e tratti  delle  strutture  terziarie  delle  pro- 
teine globulari.  Tale  livello  di  organizzazione  deve  la  sua 
stabilità  all  omogcncità  delle  interazioni  tra  gli  atomi  dei 
residui  di  aminoacidi,  che  dà  luogo  a strutture  elicoidali. 

Le  strutture  secondarie  sono  generalmente  distinte  in  2 
gruppi;  strutture  u-elia:)idali  e strutture  (I-cstcsc.  Le  pri- 
me costituiscono  una  classe  ben  definita  strutturalmente, 
caratterizzata  da  un  andamento  elicoidale  destrorso  delia 
catena  polipeptidica  con  3.6  unità  mpnomenchc  per  spira 
e un  periodo  di  ripartizione  di  1.5  À lungo  l'asse  elicoi- 
dale. Come  può  notarsi  in  fìg.  2,  Tri-elica  è stabilizzata  da 
legami  idrogeno  ricorrenti  tra  ì gruppi  NH  e CO  di  spire 
adiacenti  e da  interazioni  di  van  der  Waals  tra  gli  atomi 
della  catena  polipeptidica. 

Le  a-eliche  rappresentano  le  strutture  di  una  classe  di 
proteine  fibrose  che  comprendono  Ta-cheratina.  la  tro- 
pomiosina  e la  paramiosina.  così  come  di  frammenti  lun- 
ghi in  media  lOÙll  residui  di  numerose  proteine  globula- 
ri. di  alcune  delle  quali  costituiscono  la  parte  prevalente 
della  struttura  terziaria;  per  es..  le  globine  (emoglobina  c 
mioglobina).  Tcmeritrina,  la  proteina  del  guscio  del  virus 
del  mosaico  del  tabacco,  l'insulina,  il  citocrtimo  C,  etc. 

Le  strutture  strutturalmente  meno  definite  delle 
a-clichc,  sono  caratterizzale  da  conformazioni  quasi  binarie 
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Fig.  2.  Schema  di 
siruiiura  secondaria 
dclk  proieif»e,  di  tim 
a*elicotdalc.  Tale 
struttura  ò caratteriz- 
zata da  andamento 
destrorso  della  catena 
polipcptidica,  con  3.6 
unità  monomeriche 
per  spira.  L'elica  è 
stabilizzata  da  legami 
idrogeno  fra  i gruppi 
NH  e CO  di  ^re 
adiacenti  (legami  in- 
dicati con  tratteggio) 
c da  interazioni  di 
forze  di  Van  der 
Waals  Ira  gii  atomi 
della  catena  poiìjpep- 
lidica  (non  indicate 
nello  scnema). 


estese  della  catena  polipcptidica  con  periodi  di  ripetizio- 
ne lungo  Tasse  di  circa  3.6  A.  E&sc  si  presentano  gene- 
ralmente in  associazioni  nelle  quali  catene  polipcptidiche 
adiacenti,  parallele  o antiparailelc,  sono  stabiti/zale  da 
una  rete  di  legami  idrogeno  (v.  i.fgame  a idrogeno)  in 
direzione  perpendicxìlarc  all'asse  delie  catene.  Tali  strut- 
ture formano  fogli  molecolari  che,  a loto  volta,  presenta- 
no un  C'erto  grado  di  torsione  elicoidale  destra  se  osserva- 
ti nella  direzione  della  catena  (sinistra,  nella  direzione 
dei  legami  idrogeno). 

È infatti  sotto  tale  forma  che  le  strutture  caratteriz- 
zano regioni  di  numerose  proteine  globulari  con  una  lun- 
ghezza media  lungo  la  catena  di  6 residui  di  aminoacidi; 
di  alcune,  come  le  immunogiobuime.  la  concanavalina.  la 
papaina.  la  prcalbumina.  etc.,  rappresentano  una  notevo- 
le frazione  della  struttura  terziana. 


Al  contrario,  le  strutture  si  presentano  con  simme- 
tria binaria  non  distorta  nelle  proteine  fibrose,  quali  la 
fibroina  della  seta  e la  cheratina  stirata. 

Un'asscKàazione  di  strutture  ternarie  sinistrorse  estese 
(di  tipx)  quasi  P)  i cui  assi  sono  distorti  in  senso  destrorso 
a formare  una  superelica  tripla,  caratterizza  la  struttura 
del  collagene  (v.)  la  cui  sequenza  di  aminoacidi  è in  gran 
parte  rappresentabile  con  la  ripetizione  del  trìpcplidc 
(Gly  XY),  dove  X c Y sono  spesso  i residui  della  prolina 
e delTidrossiprolina.  Tale  struttura,  riportato  schemati- 
camente in  fig.  3,  è stabilizzata  da  legami  idrogeno  tra- 
sversali tra  le  catene  polipcptidiche  che  le  conferiscono 
una  notevole  rigidità. 

Nelle  proteine  globulari  Teterogeneìtà  delle  catene  la- 
terali dei  residui  di  aminoacidi  si  riflette  in  irregolarità 
strutturali  della  catena  polipeptidica. 

Nelle  strutture  terziarie,  infatti,  la  catena  polipeptidica 
si  avs'olge  nello  spazio  seguendo  soltanto  in  parte  gli 
schemi  strutturali  propri  delle  proteine  fibrose,  cioè  for- 
mando (ratti  di  u-eliche  e di  strutture  t^.  L'analisi  roent- 
genografica  è riuscita  a determinare  le  strutture  terziarie 
di  centinaia  di  proteine,  alcune  a risoluzione  atomica. 
Sebbene  queste  siano  risultate  più  simili  tra  loro  di  quan- 
to lo  siano  le  sequenze  di  aminoacidi  relative,  indicando 
il  ruolo  essenziale  della  struttura  terziaria  nel  processo 
evolutivo,  cionondimeno  esiste,  nelle  proteine  globulari, 
una  grande  varietà  c complessità  strutturali. 

Le  strutture  terziarie  delle  proteine  globulari  permet- 
tono una  classificazione  in  4 classi  in  relazione  alle  strut- 
ture secondarie  più  rappresentate  c alla  loro  distribuzio- 
ne. Le  classi  a c ^ sono  caratterizzate  da  una  quasi  esclu- 
siva presenza  di  strutture  secondarie,  rispettivamente  a e 
(l;  le  altre,  contengono  sia  regioni  a che  nella  classe 
queste  si  alternano  regolarmente  lungo  la  catena, 
mentre  nella  classe  a + fi  tendono  a essere  segregate. 

L'enorme  complessità  strutturale  delle  proteine  ha 
motivato  Tintroduzione  di  modelli  di  struttura  ridotti  nei 
quali  viene  generalmente  dato  maggior  risalto  alla  con- 
torsione spaziale  della  catena  polipeptidica. 

Come  esempio  in  fig.  4 (sopra)  è mostrata  la  rappre- 
sentazione più  prossima  alla  realtà  fisica,  nella  quale 
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Fig-  4.  Proiezione  slercoiiCt^ca 
della  siruiiura  deirinibitore  del- 
la thpsinu  BPTI  nella  rappre- 
sentazione con  ingombro  sierico 
(roprtf).  Sonu  è mostrato  l'anda- 
mento della  catena  polipeptidi- 
ca  traguardala  dagli  atomi  C„. 


a ogni  atomo  è associato  Tingombro  storico,  relativa  alla 
struttura  di  un  inibitore  della  tripsina  BPTI,  una  piccola 
proteina  a + p di  56  aminoacidi;  sono  è riportato  lo 
schema  strutturale  più  ridotto  corrispondente  all’anda- 
mcnto  della  catena  polipcptidica  traguardata  dagli  atomi 
Cu  dei  successivi  aminoacidi. 

Oltre  alle  rappresentazioni  topografiche,  sono  utilizzale 
in  letteratura  rappresentazioni  topologiche  e astratte  allo 
scopo  di  evidenziare  regolarità  comuni  a differenti  pro- 
teine o per  scoprire  relazioni  filogenetiche. 

Tecuédie  di  iiidi^^e 

L'analisi  roenigenografìca  rappresenta  la  tecnica  principale  che 
ha  permesso  di  scoprire  la  struttura  degli  acidi  nucieia  e delle 
proteine;  in  particolare  lo  studio  della  diffrazione  dei  raggi  X (v. 
ROENTGtNANALisi)  da  portc  dì  Cristalli,  olire  alla  determinazione 
della  strultura,  permeile  di  ottenere,  sulla  base  dell'analisi  del 
fattori  termici,  informazioni  sullo  stalo  dinamico  delle  macromo- 
lecole biologiche:  cosa  che  oggi  riveste  una  notevole  importanza 
nella  formulazione  dei  meccanismi  che  ne  conlrullano  l'aitiviià 
biologica. 

A questo  scopo,  i dati  dìffrattomcirici  vengono  utilmente  in- 
tegrati da  metodi  teorici  che  simulano  su  calcolatori  la  dinamica 
molecolare  in  tempi  dcH'ordine  di  — 10~'*  sec.  cosi  come 

da  altre  tecniche  sperimentali,  quali  la  spettroscopi.')  di  fluore- 
scenza c Móssbaucr  (v,  smmoscoFiA). 

La  strultura  di  piccole  proteine,  peplidi  e oligonudeotidi  è 
oggi  affrontabile  direttamente  in  soluzione  mediante  tecniche  di 
risonanza  magnetica  nucleare  (RMN;  v.  risonanza  magnetka 


NUCLEARE);  tale  tecnica  è l'unica  disponibile  nel  caso  di  sistemi 
non  crisialiizzabili. 
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Definizk>oe 

Il  termine  stupefacente  è lùato  introdotto  nella  seconda 
metà  deirOiioccnto  per  indicare  preparazioni  di  droghe 
naturali  o sostanze,  in  particolare  oppio,  hashish,  etere, 
capaci  di  indurre  uno  stato  psichico  caratterizzato  da  apa- 
tetico distacco  verso  l'ambiente,  inerzia  motoria,  attenua- 
ta sensibilità  a stimoli  esterni  e interni  delForganismo. 
attività  onirìcofantastica.  profondo  acquietamento  inte- 
riore. sì  da  far  apparire  il  soggetto  in  cui  si  svolgono  tali 
effetti  come  in  stato  stuporoso. 

In  seguito.  Taccezione  del  termine  si  è allargata  sino  a 
comprendere  sostanze  differenti  tra  loro  per  orìgine,  na- 
tura chimica,  meccanismi  di  azione  biologica,  tipo  di  ef- 
fetti psichici,  capacità  tossiche,  tossicomanigene  c di  in- 
duzione di  farmacodipendenza,  ma  accomunate:  a)  dalla 
proprietà  di  prestarsi  all'uso  voluttuario,  suscitando,  at- 
traverso modificazioni  dello  staio  di  coscienza  c delle  at- 
tività cognitive  e affettive,  comportamenti  culturalmente 
inapproprìali  al  contesto  ambientale,  sociale  e interper- 
sonale; b)  dalla  proprietà  di  generare  dipendenza  psichi- 
ca. orientando  compulsivamente  il  soggetto  al  loro  pro- 
cacciamento e uso.  Attualmente,  le  sostanze  dotate  delle 
suddette  proprietà  — di  sintesi  chimica  inventiva  o empi- 
ricamente rinvenute  in  natura  — genericamente  indicabili 
come  sostanze  psicoattive,  sono  estremamente  più  nume- 
rose di  quelle  dotate  di  tipico  effetto  stupefacente,  e di- 
vcrsifìcatc  per  effetti  farmacologici.  Si  raggruppano,  le 
une  e le  altre,  dal  punto  di  vista  della  loro  regolamenta- 
zione di  legge,  nel  titolo  generale  di  «s.  e sostanze  psico- 
tropc».  All'interno  del  titolo  possono  distinguersi  rag- 
gruppamenti farmacologici,  spesso  dall'incerta  consisten- 
za pratica,  quali:  s.  (ad  es..  eroina  c mcpcrìdina),  depres- 
sivi del  S.N.C.  (ad  es.,  barlMturìci  e alcol),  ansiolitici 
(ad  es..  benzodiazepine).  psicostimolanti  (ad  es..  anfeta- 
mina. cocaina,  alcaloidi  del  Khat,  cannabinoidi).  alluci- 
nogeni (ad  es.,  LSD  e fenciclidina).  Il  valore  di  tali  rag- 
gruppamenti è.  appunto,  relativo,  giacché  gli  effetti  psi- 
coatlivi  di  una  stessa  sostanza  possono  variare  a seconda 
dei  contesti  culturali,  delle  situazioni  sociali  c delle  moda- 
lità di  assunzione,  della  durata,  frequenza  e grandezza 
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del  precedente  impiego,  delKassociazione  di  più  sostanze 
psicoattive  tra  loro  (più  frequente  è quella  con  bevande 
alcoliche),  c soprattutto,  a seconda  della  sensibilità  qua- 
liquantitaliva  delle  individuali  costituzioni  psichiche  e del- 
l'anamnesi  psicologica  o psicopatologica.  Di  tale  relatività 
è esempio  l'impiego  voluttuario  di  barbiturici  c benzodia- 
zepinc  — dotati  di  azione  sedativoipnolica  e tranquillante 
in  situazioni  ordinarie  — ■ al  fine  di  ottenere  effetti  eccita- 
tori da  disinibizione. 

La  produzione,  lo  spaccio  c l’uso  voluttuario  di  stupe- 
facenti c sostanze  psicotrope  sono  considerati  quali  atti- 
vità antisociali,  e perciò  sottoposti  a un  giudizio  etico 
di  condanna,  nonché  penalmente  perseguiti,  al  di  fuori 
del  modico  impiego  strettamente  personale,  considerato 
come  rispondente  a stato  di  necessità  patologica,  e cioè 
come  un  ca.so  particolare  di  possibile  impiego  terapeuti- 
co. Non  esiste  assoluta  coincidenza  tra  definizione  farma- 
cobiologica di  s.  c sostanza  psicotropa  c definizione  pena- 
le. giacché  l'aicol  etilico  (cosi  vicino  ai  barbiturici  per 
effetti  psicofarmacologici  e meccanismi  biologici,  sino  a 
dare  tolleranza  crociata)  può  rientrare  nella  prima,  ma 
resta  escluso  dalla  seconda.  Questa  esclusione  attesta  il 
valore  non  secondario  di  fattori  socioculturali,  sociopoli- 
tici c socioeconomici,  rispetto  al  fattore  sodosanitario, 
nella  criminalizza/ione  c definizione  penale.  A questa  ul- 
tima concorre,  oltre  la  finalità  di  protezione  della  salute 
individuale  c collettiva,  in  parlicolar  modo  la  capadtà  di 
queste  sostanze  di  sottrarre  l’individuo  al  sistema  di  valo- 
ri tipico  della  determinata  collettività  storica.  La  «para- 
dossale»* sottovalutazione  dell'alcol  come  pericolo  sodale 
può  essere  apprezzata  nella  sua  portala,  calaslrofìca  ri- 
spetto alla  patologia  da  s.  e sostanze  psicotrope  il  cui  u.so 
è penalmente  perseguibile,  considerando  i rilievi  epide- 
miologia in  materia  in  Gran  Bretagna,  largamente  rap- 
presentativa del  mondo  occidentale.  Nel  1950  c nel  1975 
si  hanno  i seguenti  valori:  consumo  annuale  in  litri  di 
etanolo  puro  per  abitante  al  di  sopra  dei  15  anni  di  età: 
5.2  c 9,7,  rispettivamente;  condanne  per  ubriachezza  in 
pubblico  ogni  lO.(KK)  abitanti  al  di  sopra  dei  15  anni:  14 
e 28.  rispettivamente;  ospedalizzazione  per  diagnosi  pri- 
maria di  alcolismo  o psicosi  alcolica:  512  c 12.751.  ri- 
spctlivamcnlc. 

Basi  psicobiologiche  deU'impéego  Tohittearìo  di  stupefa- 
centi  e sostanze  psicotrope  (pulsione  farmacologica). 

Farmacologia  del  comporiamento 

DalloNservazione  profana  dui  tempi  antichi  agli  attuali 
— degli  effetti  di  droghe  (preparazioni  ottenute  da  orga- 
nismi vegetali  e animali  nonché  dal  mondo  minerale)  sul 
comportamento,  ricercati  sia  a scopo  voluttuario  che  cu- 
rativo, è scaturita  una  vera  e propria  scienza  degli  effetti 
dei  farmaci  sulle  attività  psichiche,  mentali  c affettive  — 
indicata  come  psicofarmacologia  o farmacologia  compor- 
tamentale. Questa  scienza  si  applica  particolarmente  allo 
studio  dei  meccanismi  con  cui  tali  effetti  si  costituiscono 
e possono  risultare  modificativi  della  personalità,  specie 
come  generatori  di  pulsioni  farmacologiche  (quando  la 
nccrca  di  tali  effetti  diventa  preponderantemente  motiva- 
zionale per  l'attività  del  soggetto).  Si  tratta  di  una  scienza 
interdisciplinare  sul  cui  terreno  (chimica  del  comporta- 
mento) convergono  psicologi,  psichiatn  c farmacologi.  La 
psicofarmacologia  dimostra  che  s.  c sostanze  psicotrope 
di  us<t  voluttuario  nella  specie  umana  sono  anche  appeti- 
te in  vane  specie  animali  (ratto,  cane,  scimmia)  poste  in 
condizione  di  autosomministrarsi  tali  M>stanzc  (ccKaina. 
anfetamina,  nicotina,  barbiturici,  morfinici,  alcol,  canna- 
binoidi.  ansiolitici)  mediante  apparecchiature  c'he.  facol- 


tativamente, ne  operino  rimmissionc  ncH'organismo.  Lo 
sviluppo  di  pulsione  farmacologica  in  tale  situazione  spe- 
rimentale ha.  addirittura,  validità  predittiva  per  la  specie 
umana.  La  capacità  di  un  farmaco  di  agire  in  tale  dire- 
zione è attribuita  al  fatto  che  le  modificazioni  comporta- 
mentali da  esso  indotte  sono  mediate  dalla  sua  proprietà 
di  agire  come  uno  stimolo,  e cosi  generare,  ad  es..  un 
comportamento  statodipendenie  (dipendente,  per  la  sua 
esibizione,  dallo  stato  indotto  dal  farmaco  nclPorgani- 
smo).  Tale  proprietà  può  far  si  che  il  farmaco  agisca 
come  uno  stimolo  amhientale  incondizionato  (cfr.  i riflessi 
pavloviani),  i cui  effetti  sono  condizionabili  da  uno  stimo- 
lo ambientale  precedentemente  indifferente,  o come  sti- 
molo discriminativo,  capace  di  suscitare  un  cximporla- 
mento  cui  sia  stato  insistentemente  associato,  o come 
stimolo  di  rinforzo  positivo  (offerta  di  ricompensa)  o 
negativo  (sottrazione  di  punizione)  per  l'emissione  di  un 
comportamento  operativo  cui  l’una  o l'altra  conseguano. 
Cosi,  l autosomministrazione  di  sostanze  psicóattive  nel- 
l'animale da  esperimento  si  fonda  suircffcito  di  rinforzo 
positivo  (gratificazione)  esercitalo  dal  farmaco  sul  com- 
portamento operativo  che  ha  portato  alla  sua  immissione 
neU'organismo.  L'autosomministrazione  di  s.,  e sostanze 
psicotrope  negli  animali  da  esperimento,  non  soltanto 
fornisce  un  modello  di  valore  predittivo  ed  euristico 
(capace  di  individuare  i meccanismi  biologici,  analogici 
od  omologici  rispetto  a quelli  nella  specie  umana,  dello 
sviluppo  di  una  pulsione  farmacologica),  ma  anche  un 
modello  per  lo  studio  di  come  la  pulsione  farmacologica 
possa  essere  attenuata  o soppressa.  Tenuto  conio  delle 
differenze  di  complessità  motivazionale  interna  e dei  fat- 
tori socioculturali,  l'autosomministrazione  nelPanimale  da 
esperimento  ha  dimostrato  lo  specifico  valore  di  proce- 
dimenti intesi  a modificare  il  controllo  del  comportamen- 
to farmacodipendente,  quali  quelli  punitivi  (positivi  e 
negativi),  quelli  di  mantenimento,  di  detossifìcazione  con 
farmaci  antagonisti  (ad  es.,  naloxone  nella  pulsione  croi- 
nica),  di  programmazione  della  presentazione  del  rinfor- 
zo, di  soppressione  di  stimoli  discriminativi  ambientali 
(strategia  peculiare,  quest'ultima.  della  funzione  dei  cen- 
tri di  recupero  per  tossicodipendenti). 

Sistema  cerebrale  di  gratificazione 

Esistono  specifiche  arce  cerebrali  la  cui  stimolazione  elet- 
trica ha  effetto  gratificante  nell'animale  da  esperimento. 
Questo  è dedotto  dal  fatto  che  l'animale  cosi  stimolato  in 
una  particolare  area  ambientale  tende  a soggiornare  pre- 
ferenzialmente in  questa  stessa  arca,  c,  se  posto  in  condi- 
zione di  procedere  autonomamente  e facoltativamente  a 
questa  stimolazione  (autostimolazione  intracranica),  per- 
siste preferenzialmente  in  tale  attività,  anche  posponen- 
done altre  essenziali,  quali  ralimcntaziunc.  c anche  a 
costo  di  situazioni  avverse,  ad  es.  l'indispensabile  attra- 
versamento di  una  griglia  elettrificata  per  accedere  al  di- 
spositivo di  stimolazione.  È in  tal  modo  acquisito  un 
cumptvriamenio  compulsivo  auiorinforzaio  il  cui  valore  di 
sopravvivenza  prevale  su  quello  di  attività  istintuali,  quali 
quella  alimentare  (sopravvivenza  individuale)  e quella 
riproduttiva  (sopravvivenza  di  specie).  È da  notare  che  le 
aree  cerebrali  di  regolazione  di  attività  istintuali  sono 
strettamente  associate  a quelle  che  danno  luogo  ail'auto- 
stimolazione.  Queste  ultime  sono  molteplici  (setto,  ipola- 
lamo  laleraic.  strialo,  locus  coeruleus,  substantia  nigra. 
nucleus  accumben.\,  corteccia  frontale  mediale,  ippocam- 
po). ma  limitate  al  campo  di  innervazione  catccolamincr- 
gica  (ncurotrasmeltitorì:  noradrcnalìna  e dopamina),  le 
cui  vie  principali  risiedono  nel  fasciarlo  mediale  prosen- 
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cefalico,  e le  cui  terminazioni  integrano  le  aree  succitate 
nel  sistem^  limbico.  In  questo  sistema,  dunque,  l'attività 
di  gratificazione  risulta  associata,  in  ruolo  facilitatorìo,  a 
quelle  a esso  classicamente  connesse:  apprendimento  e 
memoria,  e quindi  adattamento  comportamentale  con  la 
sua  componente  di  stress  (incremento  della  vigilanza, 
apprestamento  alla  lotta  e alla  fuga,  attivazione  dell’asse 
ipotalamo-ipofìsi-corticosurrene.  prevalenza  delle  attività 
crgotropiche  su  quelle  trofotropiche  con  stimolazione 
simpatoadrenomedullare).  appetizione  alimentare  e ri- 
produttiva.  È importante  ricordare  che  nel  sistema  cere- 
brale di  gratificazione  convergono  le  innervazioni  opia- 
tcrgiche  (neuromediatorì:  encefalinc.  endorfinc,  dinorfì- 
ne,  ligandi  naturali  dei  recettori  per  gli  oppiacei),  le  qua- 
li, unitamente  a quelle  catecolamincrgiche.  danno  la  base 
per  l'azione  su  questo  sistema  di  s.  e sostanze  psicotropc 
di  possibile  impiego  voluttuario. 

A questo  riguardo,  è da  ricordare  che  nella  specie 
umana  la  stimolazione  della  sostanza  grìgia  pcrìacquedul- 
tale  produce  intensa  analgesia,  così  come  nelle  S(^cie  di 
laboratorio,  nelle  quali  tate  area  supporta  efficacemente 
Tautostimolazionc.  Inoltre,  Tattività  dì  autostimolazionc 
in  queste  specie  è esaltata  da  sostanze  psicoattive  che 
inducono  autosomministrazione  (morfina,  encefalina, 
cocaina,  anfetamina,  fcnciclidina),  a indicare  Tintima 
associazione  dei  meccanismi  di  azione  dei  due  procedi- 
menti a livello  del  sistema  cerebrale  di  gratificazione.  Il 
complesso  di  queste  consolidate  conoscenze  dà  fonda- 
mento al  postulato  che  le  sostanze  psicotropc  di  impiego 
voluttuario  sensibilizzino  il  substrato  nervoso  della  grati- 
ficazione interna. 

Con  la  dimostrazione  sperimentale  dcirautosommini- 
strazionc  preferenziale  di  farmaci  psicotropi  di  varia  atti- 
vità in  numerose  specie  animali,  dell  autostimolazione 
elettrica  preferenziale  di  specifiche  aree  cerebrali,  c del- 
l'esistenza di  sottostanti  circuiti  cerebrali  di  gratificazione 
in  cui  sono  integrati  sistemi  recettoriali  su  cui  agiscono 
come  ligandi  esogeni  s.  e sostanze  psicotrope  ad  analopa 
strutturale  con  i ligandi  endogeni  degli  stessi  recettori,  la 
psicofarmacologia  ha  posto  le  basi  per  Pinterpretazionc 
psicobiologica  della  pulsione  aH'impiego  di  sostanze  psi- 
coattive.  b pensabile  che  alterazioni  di  questi  circuiti,  da 
disuso  o da  eccessivo  carico  a opera  di  stimoli  sodoam- 
bientali. spede  nella  fase  pueroadolescenziale,  o conse- 
guenti all'uso  di  iniziazione  di  s.  e sostanze  psicotrope. 
siano  il  meccanismo  di  genesi  di  pulsioni  primarie  (sco- 
perta. dopo  incontro  inddentalc  o ricerca  intenzionale,  di 
stimoli  farmacologid  di  per  sé  gratificanti,  o tali  condi- 
zionatamente al  contesto  in  cui  sono  presentati),  o se- 
condarie (gratificazione  relativa  alla  soppressione  di  segni 
di  astinenza  da  ipofunzione  dei  sistemi  cerebrali  prece- 
dentemente attivati  dalla  sostanza  psicotropa).  Quest'ipo- 
tesi psicobiologica  della  pulsione  per  sostanze  psicoattivc 
ha  valore  uniheatorìo  dei  vari  fattori  etiologid  proposti 
per  Tinsorgenza  di  farmacodipendenza  psichica,  quali: 
una  preesistente  turba  caratteriale,  una  manifestazione  di 
comportamento  con  note  delinquenziali,  un  tentativo  di 
automedicazione  curativa  o preventiva  di  turbe  p.sichiche. 
il  convincimento  che  l'uso  della  sostanza  consenta  racco- 
glimento in  un  particolare  gruppo  sodale,  una  rivolta 
contro  i valori  sodali  amvenzionali,  una  forma  di  com- 
portamento acquisito  come  risposta  condizionata,  risulta- 
to di  pressioni  socioculturali.  È da  rimarcare  la  stretta 
connessione  tra  questi  fatturi  e l'insorgenza  di  etilismo 
acuto  e cronico  e il  fatto  che  Tetanolo  non  rientri,  tutta- 
via. tra  le  sostanze  psicotrope  sottoposte  a criminalizza- 
zione c il  cui  uso  sia  penalizzato.  (Né  ad  attenuante  dcl- 
l'etanolo  sta  il  fatto  che  la  sua  natura  chimica  non  è 


estranea  alTorganismo  animale.  Si  è ricordata,  infatti,  la 
somiglianza  chimica,  talora  strettissima,  tra  ligandi  endo- 
geni per  recettori  neuromcdiatoriali  c s.  c sostanze  p»sico- 
trope).  L'ipotesi  psicobiologica  della  pulsione  farmacolo- 
gica spiega  inoltre  la  constatazione  che  i problemi  sodali 
legati  all'uso  cronico,  o anche  occasionale,  di  s.  c sostan- 
ze psicotrope  non  sono  necessariamente  causati  dall’uso 
di  tali  sostanze,  uso  che,  invece,  può  essere  sintomatico 
di  difficoltà  funzionali  preesistenti  incontrate  da  parte  di 
chi  lo  effettua.  Tali  difficoltà  funzionali  consistono  nel- 
l'incapadtà  del  soggetto,  obiettivamente  determinata  da 
un  contesto  ambicntale-sodale  inadeguato,  o derivante 
da  una  misintcrpretazionc  di  un  contesto  adeguato,  a 
elaborare  stati  psichid,  intellettivi  o affettivi,  normalmen- 
te conseguibili  in  un  rapporto  soggetto/contesto  ambien- 
tale-soctalc.  e numerosi  dei  quali  addirittura  sottoposti  a 
un  fisiologico  ritmo  drcadiano.  Si  tratta  di  stati  psichid, 
quali  l'interìore  alacrità  mattutina,  l'appagante  stanchezza 
serale,  il  compiacimento  di  una  transitoria  risoluzione 
dell’Io  nel  gruppo  sociale,  il  piacere  di  una  transitoria 
assoluta  solitudine  interiore,  la  gratificazione  delPimpresa 
portata  a termine.  Tesaltazione  e l’appagamento  erotico, 
il  gratificante  possesso  consapevole  del  sé  da  parte  del- 
rio,  la  commozione  derivante  dall'opera  d'arte  o dalla 
visione  della  natura,  l'attività  fantastica  a occhi  aperti  e 
la  disinibita  costruzione  onirica,  rcsplorazionc  intcriore 
degli  abissi  esistenziali.  Tutti  stati  psichid  fisiologicamen- 
te propri  dell'essere  umano,  che  acquistano  anormalità 
soltanto  fuori  dell’appropriato  contesto  di  luogo,  di  tem- 
po. d'azione,  a per  essere  conseguiti  artifidalmente,  in 
assenza  di  un  fisiologico  rapporto  causa-effetto.  Occorre 
quindi  riconoscere  che  s.  e sostanze  psicotropie  non  gene- 
rano stali  psichid  radicalmente  estranei  alla  natura  della 
psiche  stessa,  ma  soltanto  stati  non  fisiologici  per  il  loro 
innesco  artifidale.  mediante  farmaci  che  attingono  ai  dr- 
culti  cerebrali  normalmente  sottesi  allo  svolgersi  di  tali 
stati.  Questo  riconosdmento  si  applica  anche  al  caso, 
apparentemente  estremo,  degli  allucinogeni  e psichedelid 
(die  rendono  manifesto  l’interno  della  psiche).  E.  in  ef- 
fetti. distorsioni  sensoriali  quali  la  micropsia  e macropsia, 
la  sensazione  di  spersonalizzazione  e osservazione  esterna 
del  proprio  essere  (sdoppiamento),  la  sensazione  di  li- 
brarsi neiraria  e volare,  prodotte  dall'LSD,  non  sono 
estranee  alla  creazione  onirica  e alla  credenza  nella  levi- 
tazione estatica,  cosi  come  le  visioni  colorate  o figurate 
da  mescalina  (o  peyoti)  non  sono  estranee  alle  comunioni 
mistiche,  così  come  il  furore  omidda  da  Cannabis  non  è 
estraneo  all'esaltazione  guerriera. 

È interessante,  dal  punto  di  vista  dell'evoluzione  del 
concetto  di  pulsione  farmacologica,  che  l'interpretazione 
psicobiologica  qui  prospettata  è solo  in  apparente  diver- 
genza con  l'affermazione  di  Pietro  Di  Mattei  (cfr.  auesta 
voce  nella  1 ed.  dell'Enciclopedia  Medica  Italiana)  del- 
r«inizialc  natura  cxtrafisiologica»  della  sostanza  in  ogget- 
to, che  «Non  soddisfa  quindi  un  bisogno  organico  fisiolo- 
gico. {Lo  s.)  non  viene  infatti  assunto  per  rimanere  nella 
normalità  fisiologica,  ma  per  usarne».  Lo  stesso  Di  Mat- 
tei. propone  che  «Può  darsi  forse  che  taluni  effetti  far- 
macologici. propri  a talune  di  queste  sostanze,  giovino  a 
completare  esigenze  fisiologiche  o di  adattamento,  e per- 
sino che  taluni  effetti  psichid  soddisfino  inizialmente  par- 
ticolari inclinazioni  subpatoiogiche  del  soggetto,  magari 
congenite».  E ancora,  riconoscendo  il  fattore  gratifica- 
ziunc;  «Tammissionc  della  gradevolezza  delle  prime  as- 
sunzioni delle  droghe  stupefacenti  è indispensabile  per 
comprendere  il  primum  movens  della  tossicomania  e ca- 
rattenzzare  uno  s.  Non  basta  una  qualsiasi  azione  cortica- 
le (...],  occorre  un’alterazione  mentale  gradevole  all  in* 
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tossicato.  Questi  rcaliz2H  siali  di  cosden/u  piacevoli,  sia 
puramente  intellettivi  [...}.  sia  sensoriali  [...].  da  cui  rìca* 
va  una  soddisfazione  profonda  c che  probabilmente 
aderenti  ai  suoi  orientamenti  e tendenze  di  ordine  psichi- 
w o ceneslesico.  V'è  forse  una  sorta  di  scelta  fra  le  so- 
stanze. che  può  essere  specchio  di  tendenze  personali  o 
magari  etniche  verso  certi  stati  di  coscienza».  U>  stesso 
Di  Maltei  giungerà  successivamente  a parlare  di  «omeo- 
stasi psichica»,  esercitala  in  particolare  dagli  oppiacei  in 
specitìche  situazioni  individuali  da  valutare  in  sede  non 
psichiatrica,  ma  psicobiologica  (biochimica  cerebrale). 

SiKlofamuKologla 

Quando  si  considerino  la  personalità  ptnenziale  e attuale, 
c la  Moria  del  soggetto  che  presenta  una  pulsione  alfuso 
di  s.  e sostanze  psicoirope.  nonché  le  modalità  con  cui 
questa  si  origina,  si  estrìnseca  qualitativamente  c quanti- 
tativamente c,  iniinc.  ha  esito,  è evidente  Testrema  ete- 
rogeneità del  rapporto  soggetto-farmaco  psicoattivo. 
Questa  eterogeneità  è causata  dallcffetto  del  contesto 
sugli  effetti  oggettivi  del  farmaco,  dagli  effetti  tVI  farma- 
co sul  contesto  sociale  e.  per  contro,  dagli  effetti  del  con- 
testo sociale  su!  terreno  comportamentale,  neurochimico 
e neurofisiologico  del  soggetto.  In  altri  termini,  il  conte- 
sto sociale  è una  variabile  determinante  del  rappiuto 
soggetto-farmaco  in  tutte  le  sue  possibili  origini  e in  tutti 
i suoi  possibili  sbtKchi.  La  pulsione  per  l'alcol,  nelle  sue 
molteplici  motivazioni,  manifestazioni  e forme  dì  svilup- 
po. è esempio  tipico  di  quest’interpretazione  siKiofarma- 
cologica.  necessaria,  comunque,  in  tutti  i casi  di  pulsione 
per  s.  e smianze  psìcotrope. 

Stupefacenti  c sostunze  p«icotrope  nel  contesto  sociocul- 
turale 

Nel  mondo  occidentale,  l'uso  voluttuario  di  s.  c M>stanze 
psìcotrope  è considerato,  sul  piano  giuridico  e su  quello 
deli'crìca  dominante,  fonte  di  perìcolo  stKialc  e come  tale 
penalmente  perseguito.  Questo  atteggiamento,  nella  sua 
(serentorietà.  ben  poco  spazio  lascia  a considerazioni  di 
ordine  personalistico  c di  natura  psicologica  o mcdicobio- 
iogica.  Nc  scaturisce  un  rapporto  di  unidirczionalità.  nel 
senstr  che  il  pericolo  siKiale  genera  dal  soggetto  che  usa 
voluttuariamente  s.  e sostanze  psìcotrope,  c muove  con- 
tro la  società.  Non  è di  fatto  contemplala,  nella  valuta- 
zione della  genesi  del  fcm)meno.  la  possibilità  oppiata. 
Vi  è.  in  questo  atteggiamento,  una  sostanziate  quanto 
Ignorata  contraddizione.  L’analisi  del  come  sorge  c si  dif- 
fonde l'impiego  voluttuano  delie  sostanze  psicoattive 
dimostra  l'importanza,  determinante,  e il  carattere  esplo- 
sivo di  una  suggestione  di  massa.  Questa  tocca  inizial- 
mente strati  scK'iaii.  specie  nella  loro  componente  adole- 
scenziale e giovanile,  più  recettivi  ai  segnali  di  orienta- 
mento del  costume,  per  pi,>i  trasferirsi  ct>me  fenomeno  di 
retroguardia  a strati  sociali  meno  capaci  di  percezione 
immediata  di  tali  segnali.  Di  qui  la  matrice  stxialc  dell'u- 
so voluttuario  di  sostanze  psicoattive.  Lsempio  tipico  di 
tale  dinamica  sociale  é raltuaie.  quasi  repentino  passag- 
gio da  croma,  akol  c tabacco,  alla  cocaina,  in  particolare 
negli  U.S.A.  Un'ampia  virata  nel  costume,  dalla  resisten- 
za passiva  aU'imposizione  socÙKulturale  di  traguardi  con- 
sumistici e compeiitivistici  (anche  la  guerra  può  es.sere  un 
oggetto  di  consumo  che  richiede  spirito  competitivo),  alla 
loro  accctla/ione  come  moda,  si  è accompagnata  al  pas- 
saggio dall'uso  voluttuario  di  siiManze  con  effetti  di  in- 
troversione (oppiacei.  LSD.  tabacco,  alcol)  a quelle  con 
effetti  di  estroversione  (cocaina),  capaci  di  stimolare  le 
attività  psichiche  alla  base  della  competitività  c della  ca- 


pacità di  presa,  anche  aggressiva,  suiramhienie  esterno. 
Ancora,  un'intensa  suggestione  di  massa,  esercitata  attra- 
verso il  segnale  «stress  della  vita  moderna»,  ha  aperto  la 
strada  al  diffuso  impiego  voluttuario  di  tranquillanti-an- 
siolitici. c airamplificazionc  del  consumo  di  alcol,  que- 
st'ultimo supportalo  da  una  pubblicità  dai  ceni  fonda- 
menti siKioculturali. 

Patologia  da  sta|Mrface«ti  e MMtanze  pskotrof»e 

Può  essere  distinta  una  patologia  pnmarìa,  consistente  ncll'm- 
sorgen/ii  di  tolleranza  agli  effetti  pstcoatiivi  di  s.  c sisstanzc  psì- 
cotrope, c di  dipendenza  psichica  e lisica  (v.  FsRMACUiMrENDFN- 
/a)  nei  loro  confronti.  Si  tratta,  m sostanza,  delle  moditicuziom 
indotte  nella  funzUmc  ilei  S.N.C.  tramite  k>  sconvolgimento  di 
specifici  sistemi  neuronali,  in  particolare  di  quelli  dopamincrgico 
c optaicrgico. 

f:  evidente  l'importanza  in  scric  penale  di  questo  concetto  di 
patologia  primaria,  modificairìcc  della  personalità  del  so^cun. 
specie  per  gli  aspetti  compulsivi.  L'na  patologia  secondaria  può 
caratterizzarsi  come  indiretta  o diretta.  La  patologia  secondaria 
indiretta  da  uso  voluttuario  di  s.  e vistunze  psìcotrope  é legata 
alle  circosiaiue  concomitanti  di  impiego:  sostanze  lossK'hc  di 
taglio,  assenza  di  condizioni  igieniche  relativamente  alle  modali- 
tà di  Mmiministraztone  (per  via  c.  v,)  e alla  promiscuità  dei 
gruppi  umani  investiti  (epatite  virale,  sindrome  da  immunodefi- 
cienza acqui.sjta).  nutrizjonc  inadeguata  (carenze  vitaminiche, 
insufficiente  a|:^>rto  calorico  c proteico,  cachessia)  La  patologia 
direna  consegue  a iiK'identi  da  sovradosaggio.  all'uso  cronico 
con  l'instaurarsi  di  grave  decadimento  delle  (unzioni  del  S.N.C.. 
a livello  inicllciiivo  e affettivo,  con  grave  perturbamento  delle 
relazioni  interpersonali,  sino  aU'insurgen/a  di  gravi  psicosi.  Im- 
portanti patologie  possono  insorgere  a canco  del  sistema  immu- 
nitario. di  quello  endocrino,  del  polmone,  del  fegato. 

I^blazionc  iUtlUmi  su  slupefucentì  e sostanze  psicotrope 

Con  la  legge  del  22  die.  1975  n.  685  (con  le  tabelle  1-V 
approvate  con  il  Decreto  ministeriale  23  agosto  1977)  si 
è giunti,  da  un  lato  a una  più  rigorosa  e dettagliata  disci- 
plina di  produzione,  circolazione,  distribuzione  c impiego 
degli  s.  c delle  sostanze  psicotrope.  dall  altro  a innova- 
zioni di  grande  portata  sociale,  quali  Telaborazione  e 
l'indicazione  di  mezzi  di  prevenzione,  cura  e riabilitazio- 
ne delle  tossicodipendenze,  affidate  al  Ministero  della 
Sanità.  L'aspetto  eiiaisociale  più  innovativo  di  tale  legge 
è la  considerazione  della  non  punibilità  di  «chi  illecita- 
mente acquista  o comunque  detiene  modiche  quantità 
delle  sostanze  (s.  o psìcotrope  di  cui  alle  prime  quattro 
tabelle  delPart.  12)  per  farne  uso  personale  non  terapeu- 
tico, o chi  abbia  a qualsiasi  titolo  detenuto  le  sostanze 
medesime  di  cui  abbia  fatto  uso  esclusivamente  persona- 
le» (art.  8tl).  Si  è ben  lontani,  dunque,  dalla  legge  del  22 
otl.  19.54,  n.  HWI,  stabilente  che  «il  Pretore,  su  richiesta 
delle  autorità  di  Pubblica  Sicurezza  o di  qualsiasi  altro 
interessato,  previo  accertamento  medico  ordina  il  ricove- 
ro in  casa  di  salute,  o di  cura,  o in  ospedali  psichiatrici, 
di  chi,  a causa  di  grave  alterazione  psichica  per  abituale 
uso  di  stupefacenti  {...)  riesce  di  pubblico  scandalo». 

Altro  aspetto  sociale  innovativo  che  contempera  la  re- 
lativa modestia  degli  effetti  psicoallivi  con  determinanti 
di  costume,  specie  giovanile,  é l'ìscrìzione  in  una  tabella 
ad  hoc  (tabella  II)  delle  foglie  c infiorescenze  di  Canna- 
indica,  resina  dì  Cannabh,  olio  di  CannahLs.  Inoltre, 
le  attività  illecite  attinenti  a tale  tabella  sono  punite  più 
lievemente.  Nella  tabella  f del  Decreto  ministeriale  sono 
riunite  le  cosiddette  droghe  pesanti  naturali  e sintetiche 
(oppiacei  e analgesici  stupefacenti,  allucinogeni  indolici, 
psicoslimolanti  anfetaminid,  letraidrtKannabinolo),  non- 
ché loro  eventuali  preparazioni  nredtcinali;  nella  tabella 
III  sono  indicati  i barbiturici  e similari  di  minore  interes- 
se medico,  ma  dotati  dì  intensi  effetti  psicoattivi. 
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Nelle  tabelle  IV,  V e VI  del  Decreto  ministeriale  sono 
iscritte  sostanze  di  prevalente  interesse  medicoierapeutico 
(ipnotici,  sedativi,  antiepilettici,  antitussivi,  antidiarroici, 
analgesici  minori,  ansiolitici  (benzodiazepine  soprattutto]). 

Legfelazioae  c convenzioiii  inletiuzkiiiAli  su  stupe&Mentl 
t sostaaic  psicolropc. 

Per  quanto  riguarda  la  regolamentazione  intemazionale 
sulla  produzione  e la  distribuzione  delle  sostanze  psico- 
irope  V.  FARMACODIPENDENZA  (VI,  827);  V.  anchc:  tossi- 
comanie. 

Per  la  trattazione  analitica  delle  principali  sostanze  s.. 
intese  in  senso  stretto,  e delle  sostanze  psicotrope,  si  rin- 
via alle  voci:  allucinogeni  (I,  1320);  anfetamina  (I, 
2227);  BARBiTURia  (II.  1910);  canapa  indiana  (Ili,  597); 
CLORDIAZEPOSSIDO  (IV.  190);  COCAINA  E SUCCF.DANEl  StN- 
TETICl  (IV,  278);  CODEINA  (IV.  203);  DlACETlLMORnNA 
(eroina)  (IV.  2404);  diazepam  (V,  67);  etiuco  aixol 
(VI.  397);  IPNOTICI  (Vili.  307);  usERGico  ahoo  e deri- 
vati (Vili,  2244);  meperidina  (IX.  924);  mf.scaijna  (IX. 
936);  metadone  (IX,  1006);  metaqualone  (IX.  1020); 
morfina  (IX,  1910);  nalorfina  e analoghi  (IX,  2330); 
NmuzEPAM  (X.  1198);  oppio  (X,  1736);  pemolina  (XI. 
1433);  pentazocina  (XI.  1502);  pROpassiFENE  (XII. 
1123);  psiLoaaiNA  (XII.  1955);  oat  (XII.  2113). 
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STUPORE 

F.  stupeur,  • I.  stupor.  - T.  Stupor.  - s.  estupor. 

Il  termine  (molto  spesso  usato  nella  forma  lat.  stupor)  ha 
un  doppio  significato:  da  una  parte,  specie  nella  medicina 
anglosassone  per  stupore  si  intende  uno  stato  di  precoma 
o di  mancanza  di  coscienza  in  senso  organico;  con  esso  si 
indica,  in  altre  parole,  una  condizione  in  cui  il  paziente 
ha  perso  la  capacità  di  percepire  Tambienie  circostante. 
L'altro  significato  è legato  invece  a una  condizione  di 
mutismo  e di  immobilità  in  cui  la  coscienza  può  essere 
del  tutto  integra.  La  nostra  trattazione  si  riferisce  a que- 
sto secondo  significato,  più  strettamente  psichiatrico.  Si 
tratta  dunt^ue  di  uno  stato  in  cui  tutta  l'attività  motrice 
(movimenti,  gesti,  espressioni,  linguaggio)  è sospesa,  per 
cui  nella  terminologia  comune  viene  certe  volte  dchnito 
«arresto  psicomotorio»;  dietro  questa  maschera  di  im- 
mobilità il  pensiero  si  mantiene  però,  in  varia  misura,  at- 
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tivo.  Quando  i pazienti  escono  dallo  stato  stuporoso,  in 
certi  casi,  ricoraano  perfettamente  quanto  avveniva  nel- 
l’ambiente  circostante. 

L’origine  di  questo  stato  di  acinesia-silenzio  può  essere 
quanto  mai  varia:  può  derivare  da  uno  stato  depressivo 
particolarmente  grave  e profondo  o all'opposto  (di  rado) 
da  uno  stato  maniacale,  dalla  schizofrenia  (soprattutto 
nella  sua  varietà  catatonica),  da  un  disturbo  cerebrale 
organico  tossinfettivo  o di  altra  natura;  si  può  avere  ncl- 
l’isteria  o come  reazione  psicogena  a un  evento  psico- 
traumatico  particolarmente  grave.  Questa  molteplicità  di 
origine  dello  s.  pone  quindi  un  difficile  problema  di  dia- 
gnosi differenziale. 

Stupore  depressivo.  - Qui  l'inibizione  motoria  caratte- 
ristica della  depressione  grave  raggiunge  il  massimo  gra- 
do. I contenuti  di  pensiero  pessimìstici  e tristi  si  cristalliz- 
zano. Non  vi  è più  nessuna  libertà  di  movimento  su  altri 
pensieri.  Il  viso  è immobile  in  un'espressione  di  dolore  e 
di  disperazione;  talora  si  osserva  il  classico  «omega» 
melanconico,  cio^  un  corrugamento  della  fronte  che  ri- 
produce quella  lettera  greca.  Lo  sguardo  emana  la  più 
profonda  desolazione.  Talvolta  il  silenzio  viene  interrotto 
da  occasionali  espressioni  verbali,  significative  su)  piano 
diagnostico,  come  faceva  una  nostra  paziente  che  ogni 
tanto  diceva  «Ho  perduto  tutto».  A questo  staio  si  può 
arrivare  gradualmente  per  un  aggravamento  progressivo 
della  depressione  o anche  airimprovviso.  Infatti  vi  sono 
dei  soggetti  che  soffrono  di  numerosi  episodi  depressivi 
e in  cui  il  quadro  esordisce  ogni  volta  con  uno  stato 
d’arresto.  L'espressione  del  volto,  i dati  anamncstici  di 
uno  stato  depressivo  che  precedeva  lo  s.  o altri  episodi 
nel  passato  con  esordio  stuporoso  e la  negatività  dei 
reperti  laboratoristici  c strumentali  orientano  la  diagnosi. 
In  questi  casi  l’elettroshock  trova  ancor  oggi  una  sua 
indicazione  di  impiego.  In  ogni  caso  un'attenta  sorve- 
glianza del  paziente  sia  per  la  sua  incolumità  fìsica  sia 
per  ralimentazionc  c per  i parametri  biologici,  associata 
a terapia  antidepressiva  e neurolettica,  sortisce  general- 
mente un  buon  risultato. 

Stupore  maniacale.  ~ Non  solo  nella  depressione  ma 
anche  nella  condizione  opposta,  nella  mania,  si  può  arri- 
vare allo  s.  In  questi  casi  l'espressione  dello  sguardo  non 
è spenta  ma,  al  contrario,  ò molto  vivace.  La  psiche 
estremamente  accelerata  nel  suo  funzionamento,  sembra 
abbandonare  il  contatto  col  corpo,  troppo  lento  per  starle 
dietro.  Kraepelin  considerava  questo  quadro  come  uno 
stato  misto,  cioè  una  combinazione  di  sintomi  maniacali  e 
depressivi  (egli  distingueva  6 tipi  di  stati  misti:  l)  s.  ma- 
niacale; 2)  depressione  agitata;  3)  mania  improduttiva;  4) 
mania  depressiva;  5)  depressione  con  fuga  delle  idee;  6) 
mania  adnctica).  La  diagnosi  è basata  sul  dato  anamne- 
stico  o sulla  precedente  osservazione  de)  soggetto  in  stato 
maniacale,  sull'espressione  vivace  dello  sguardo,  nonché 
sulla  mancanza  di  segni  di  organicità  che  depongano  per 
uno  stato  confusionale. 

Stupore  catatonico.  - Si  tratta  di  soggetti  schizofrenici 
che,  specialmente  nel  quadro  della  catatonia,  assumono 
un  atteggiamento  di  immobilità  spesso  con  ipertonia 
muscolare;  certe  volte  sì  oppongono  a qualsiasi  tentativo 
di  mobilizza/ione;  in  altri  casi  as.sumono  qualsiasi  posi- 
zione venga  loro  impressa  dall’osservatore  (flexibiiitas 
cerea  significa  che  sono  plasmabili  come  la  cera).  Spesso 
assumono  un  atteggiamento  e una  postura  scomoda  e 
bizzarra  che,  a volte,  è mantenuta  anche  per  mesi  (que- 
sto. però,  specialmente  in  epoca  manicomiale).  Si  posso- 
no avere  piccoli  gestì  c sog^igni  o smorfie.  Questi  sog- 
getti. nonostante  non  reagiscano  a quanto  avviene  intor- 
no a loro,  registrano  prontamente  gli  eventi  esterni,  e 
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quando  riprendono  a parlare  sono  in  grado  di  fare  dei 
resoconti  ci>mpleti  dell'esperienza. 

Classicamente  questi  disturbi  rientrano  nella  sfera  voli' 
riva  o della  psicomotilità,  cioè  del  punto  di  passaggio  fra 
pensiero  e azione,  e possono  essere  considerati  un  segno 
della  dissociazione  mentale  nel  senso  di  Bleuler;  possono 
anche  essere  visti  come  un  atteggiamento  difensivo  nei 
confronti  di  un  mondo  minaccioso,  o una  maniera  per 
chiudersi  alle  stimolazioni  esterne.  A volte  sembra  che 
questi  soggetti,  con  la  loro  immobilità  rigida,  debbano 
mantenere  fermo  Tuniverso  intero,  come  a rappresentare 
la  tendenza  omei)siatica  che  essi  assumono  nella  famiglia. 
In  certi  casi,  quando  escono  dallo  stato  di  s.  riferiscono 
che  la  loro  immobilità  era  imposta  dall'cstemo  (sindrome 
di  imposizione  esteriore)  o che  era  stata  ordinata  loro  da 
certe  voci  (allucinazioni  uditive).  La  teoria  psicoanalitica 
ha  anche  ipotizzato  che  Timmobilità  rappresenti  uno  sta* 
to  di  profonda  regressione  in  cui  l'ambivalenza  raggiunge 
un  punto  tale  che  le  forze  che  vanno  in  una  direzione  c 
quelle  che  vanno  nell’altra  sono  totalmente  bilanciate, 
per  cui  il  soggetto  rimane  immobile.  Va  segnalato  che  il 
paziente  può  entrare  nella  catatonia  in  seguito  a stress 
psichici  o fisici,  come,  d’altronde,  può  uscirne  in  weasio- 
ne  di  stimoli  affettivi.  La  diagnosi  differenziale  è basata 
sulla  presenza  in  passato  di  sintomi  schizofrenici,  sulla 
postura,  sul  tono  muscolare,  sull'espressione  del  volto. 

Stupore  confusionale.  *•  È dovuto  a un  grave  disturbo 
della  coscienza  a genesi  organica.  L’ctiologia.  infatti,  può 
essere  tossica  (endogena  o esogena)  o infettiva  o dovuta 
a traumi  cranici,  airepilessia.  a encefaliti,  a malattie  de- 
generative. etc.  11  quadro  stuporoso  si  inserisce  pertanto 
in  un  quadro  sintomatologico  di  marca  medico-internisti- 
ca  o neurologica.  L’espressione  di  questi  soggetti  è varia- 
bile come  variabile  e incoerente  è il  funzionamento  del 
loro  pensiero:  a volte  vi  si  può  leggere  una  profonda 
angoscia,  in  altre  l’eslasi;  in  certi  momenti  appaiono  del 
tutto  spenti.  La  diagnosi  differenziale  rispetto  alle  forme 
precedenti  è basata  sulla  presenza  di  febbre,  dei  segni  di 
uno  stato  tossinfettivo  c sui  precedenti  anamnestici. 

Stupore  psicogeno.  - È quello  che  si  osserva  negli  iste- 
rici. soprattutto  come  stati  di  «pseudosonno»  (letargia 
isterica),  ma  anche  di  veri  e propri  stati  d’arresto  psico- 
motorio,  che  arieggiano  la  catatonia  o la  cataicssia.  ma 
che  hanno  sempre  una  nuance  teatrale  che  orienta  in  sen- 
so funzionale.  Questi  stati  sono  in  genere  facilmente  su- 
-perabilì  con  interventi  psicoterapeutici  estemporanei.  In 
questo  paragrafo  va  anche  menzionato  lo  s.  psicogeno  da 
spavento;  di  fronte  a calamità  naturali,  a certi  eventi  bel- 
lici. di  fronte  a stress  eccezionali,  vi  sorK>  persone  che 
reagiscono  con  un  blocco  delle  loro  attività  che  ricorda, 
come  giustamente  rilevato  da  KTctschmcr,  il  «riflesso  di 
morte»  di  certi  animali  inferiori. 
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STURGE'WEBER.  MALATTIA  DI 

F.  maladie  de  Sturge-Weher.  - i.  Sturge-Weber  discase,  - 
T.  Sturgf‘V/ebersche  Krankheit.  • s.  enfrrmedad  de  Stur- 
ge-  Weber, 

La  malattia  di  Sturgc-Weber-Krahbe,  intravista  già  nel 
1860  da  Schtemer.  porta  i nomi  degli  AA.  che  per  primi 


la  descrissero  in  modo  completo  nei  suoi  aspetti  fonda- 
mentali:  clinico  (Sturge).  radiologico  (Weber),  anatomo- 
patologico  (Krabbc). 

Es.sa  è caratterizzata  da  un  angioma  della  guancia 
(naevus  flammeus),  più  spesso  localizz.ato  in  corrispon- 
denza della  zona  di  innervazione  cutanea  della  I e II 
branca  del  trigemino  di  un  lato,  ma  talora  esteso  alla 
metà  della  faccia,  alla  lingua,  al  collo,  alle  spalle  c.  ecce- 
zionalmente, a tutto  l'emicorpo.  cui  si  associano  una  mal- 
formazione  angiomatosa  della  pia  madre,  quasi  sempre  a 
livello  della  corteccia  emisferica  e un  quadro  caratteristi- 
co di  strie  ondulate  e parallele  di  calcificazioni  della  cor- 
teccia cerebrale.  Queste  sono  ben  sisibili  all'esame  radio- 
grafico. a livello  della  superfìcie  dell'emisfero  dai  lato  del 
naevus,  specie  nella  regione  parictoccipitalc. 

Si  tratta  di  una  malattia  congenita  che  entra  nei  gruppo 
delle  angiomatosi  cutanee  con  anomalie  del  S.N.C..  cui 
annancnenno  anche  la  sindrome  di  Rendu-Osler  quella 
di  Htppel'LmUdu  e altre  ancora,  tutte  inserite  rtel  capito- 
lo delle  facomatosi  (v.).  Restano  tuttora  ignote  sia  i'ctio- 
logia  che  la  patogenesi  dell'affezione;  indagini  genetiche 
hanno  messo  in  evidenza  solo  qualche  eccezionale  caso  di 
coincidenza  familiare  c in  ogni  caso  il  cariotipo  dei  pa- 
zienti non  mostra  alterazioni. 

La  sintomatologia,  variabile,  è contrassegnata  da  sin- 
tomi focali  irritativi,  in  particolare  epilessia  jacksoniana, 
ma  anche  generalizzata,  paresi,  disturbi  del  linguaggio, 
aprassia,  emianopsia.  lesioni  dei  nervi  cranici,  specie  de- 
gli oculomotori.  ctc..  cui  si  associano  alterazioni  psichiche 
e deficit  intellettivo  più  o meno  grave,  anche  gravissimo, 
donde  il  nome  di  amenza  nevoide. 

Vari  altri  disturbi  sono  siati  rilevati  nelle  singole  ossen'azioni. 
in  particolare;  sintomi  oculari  (esoftalmo,  glaucoma,  atrofìa  otti- 
ca. ectasie  dei  vasi  coroidei  e retinici,  di  solito  dalla  parte  del 
rutevus)',  ipertrofia  craniofacciale.  prognatismo,  ritenzione  testi- 
colare, tremori  e discinesie  di  tipo  coreico  negli  arti  parctia, 
non  di  rado  ipoevoluti,  c varie  malformazioni  di  organi  c appa- 
rati. collegate  con  uno  stato  disrafkro.  che  entra  nel  quadro  della 
sindrome  morbosa.  Non  mancano  poi  sintomi  riferibili  ad  altera- 
ta funzionalità  infundibdoipofisaria  (disordini  della  crescila, 
acromegalia,  diabete  insipido,  adiposità,  distrofia  adiposogcnila- 
le,  etc.).  Talvolta  è percepibile  anche  un  rumore  di  soffio  all'a- 
scoltazione cranica,  mentre  vasi  pulsatili  nella  calotta  vengono 
ascritti  a un  angioma  concomitante.  Si  possono  allora  associare 
sintomi  di  ipertensione  endocranica,  con  modifìcaziom  del  fondu 
oculare  (edema  papillare). 

Le  calcificazioni  della  corteccia  cerebrale,  che  diventano  più 
evidenti  con  il  passare  degli  anni,  si  conformano  sulla  superfìcie 
deiremisfcro.  anche  se  possono  apparire  assai  discoste  dalla 
teca,  in  quanto  le  circonvoluzioni  atrofiche  sono  spesso  coartate 
ed  esiste  un  iditKxfuio  esterno,  talora  di  considcrevulc  grado, 
mentre  non  raramente  lo  spazio  suharacnoideo  può  essere  occu- 
pato da  un  ammasso  di  vasi  allargali  e angiomatosi.  spesso  visi- 
bili con  la  caroiidografìa,  specialmente  se  vengono  a trovarsi  nel 
territorio  delle  arterie  cerebrali  anteriore  c media. 

La  diagnosi  viene  fatta  di  rxirma  sulla  base  dell’obiettì- 
viià  clinica  c della  coesistenza  di  lesioni  vascolari  c cal- 
cifìche  iniracerebrali;  diversamente  da  quanto  accade  in 
caso  di  semplici  malformazioni  arterovenose,  le  anomalie 
vasali  sono  assai  poco  visibili. 

£ da  sottolineare  che  gli  emangiomi  cutanei  della  fac- 
cia non  sono  invariabilmente  associati  a lesioni  vascolari 
del  cervello.  I nevi  facciali,  ad  es..  specie  quelli  piani  del- 
ia linea  mediana  o quelli  rilevati  «a  gelatina  di  lampone» 
non  sono  di  norma  associati  a lesioni  intracerebrali. 

D’altro  canto,  oltre  alla  morfologia  anche  la  sede  ha 
importanza:  quasi  tutti  gli  angiomi  che  interessano  la 
palpebra  superiore  sono  associati  a lesioni  cerebrali,  di- 
versamente da  quanto  accade  per  quelli  localizzati  nella 


1539 


1540 


SUBACQUEA  MEDICINA 


palpebra  inferiore,  o al  di  sotto,  o sul  naso.  Sembra  es- 
servi quindi  una  stretta  correlazione  tra  un  erroneo  svi- 
luppo della  vascolatura  embrionale  della  palpebra  supc- 
riore e della  fronte,  da  un  lato,  e quella  delle  regioni  pa- 
rieto-occipitali  del  cervello. 

Il  decorso  della  malattia  è aonico  c molti  pazienti  so- 
pravvivono fino  oltre  il  4"  c il  5“  decennio  di  vita.  È stato 
ipotizzato  che  la  sintomatologia  comiziale  povsa  essere 
responsabile  della  progressione  della  malattia  e che  per- 
tanto terapie  adeguate,  mediche  o chirurgiche,  di  aspor- 
tazione del  focolaio  epilettogeno  potrebbero  essere  di 
particolare  utilità  rallentarKJo  il  decorso.  Su  questo,  pe- 
raltro, non  esiste  unanime  accordo,  e,  in  ogni  caso,  le 
lesioni  cerebrali  sono  spesso  tanto  estese  da  controindica- 
re Tintervento. 
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Ceottl  storki 

La  pratica  e l'evoluzione  delle  attività  subacquee  sono 
state  sempre  condizionate  dallo  stato  delle  conoscenze  sul 
comportamento  dell'organismo  umano  neirimmersione, 
tanto  che  per  molti  secoli  l'esplorazione  del  mondo  som- 
merso. pur  preconizzata  dai  tempi  antichi,  dovette  limi- 
tarsi a ben  poche  imprese,  isolate  ed  eccezionali:  costi- 
tuivano infatti,  allora,  insormontabili  difficoltà  sia  la 
mancanza  di  adatte  apparecchiature  (prima  fra  tutte  la 
semplice  maschera  occhiale),  sia  le  profonde  lacune  esi- 
stenti nella  conoscenza  della  fìsica  e della  fisiopatologia 
deU'immersione. 

Ricordiamo,  ad  cs..  a questo  proposito,  come  Aristotele  non 
sapesse  rendersi  conto  delle  lesioni  della  membrana  timpanica 
(certo  assai  frequenti  tra  i tuffatori  di  quei  tempi,  ai  quali  pare 
fossero  sconosciute  le  manovre  di  compensazione),  che  cercava 
di  spiegare  riferendole  al  contatto  sul  timpano  di  un  corpo  più 
«duro»  deirarìa.  quale  appunto  l'acqua. 

Da  alcuni  secoli  molti  grandi  fisict  hanno  più  a fondo  affronta- 
to ì problemi  in  rapporto  alFimmersione  subacquea  (Leonardo 
da  Vinci.  IJfano,  Borclli.  Torricelli,  ctc.)  ponendo  spesso  con 
idee  geniali  k basi  per  ricerche  in  questo  campo,  senza  tuttavia 
arrivare  a formulare  nuovi  suggerimenti  di  importanza  pratica. 

Poco  più  di  un  secolo  fa,  però,  per  le  nuove  esigenze  di  co- 
struzioni e di  lavori  diversi  nelle  profondità  subacquee,  si  co- 
minciarono ad  adoperare  i cosiddetti  cassoni  pneumatici  e co- 
minciarono a immergersi  ì primi  palombari  con  scafandri  clastici. 
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Da  allora  si  susseguirono  sempre  più  numerose  le  osservazioni 
dmichc  sulle  malattie  barotraumatiche  e vennero  portati  molti 
importanti  contributi  alla  conoscenza  della  fisiopatologia  del- 
rimmersione. 

In  questi  ultimi  decenni,  infine,  si  è verificala  una  notevok 
diffusione  delle  attività  subacquee  e un  rapido  progressivo  au- 
mento del  numero  dei  sommozzatori  che  si  immergono  per  scopi 
di  lavoro,  militari,  di  pesca  c agonistici,  nonché  per  altri  fini, 
spesso  di  notevole  utilità  pratica,  quali  studi  biologici,  archeolo- 
gici. geologici,  etc..  e per  la  ripresa  di  film  c fotografìe. 

Ciò  ha  comportato  una  continua  rincorsa  tra  i progressi  tecno- 
logici e di  tecnica  delle  immersioni,  da  una  parte,  e l'upprofon- 
dimenio  delle  conoscenze  lisiopaiologichc  dall'altra,  che  hanno 
consentito  airuomo  di  arrivare  a effettuare  prestazioni  fino  a 
ptKhi  anni  orsono  inimmaginabili,  quali  immersioni  a oltre  IOTI 
m di  profondità  in  apnea  e a oltre  600  m con  la  respirazione  di 
particolari  miscele  gassose. 

Fattori  che  agbcoiio  $«ir»oaio  fnmerso 

I problemi  fisiopatologici  relativi  aU'immersione  subac- 
quea sono  numerosi,  vari  c complessi  anche  per  il  fatto 
che  le  condizioni  ambientali,  del  tutto  inabituali  e inadat- 
te per  l'uomo,  agiscono  sull'organismo  per  mezzo  di  fat- 
tori diversi  e in  situazioni  caratterizzate  da  moltephci  va- 
riabili. 

Oltre,  infatti,  agli  effetti  dell'aumento  della  pressione, 
grande  importanza  hanno  gli  effetti  delle  variazioni  di 
temperatura,  del  lavoro  svolto  e soprattutto  gli  effetti  dei 
gas  respirati  a pressioni  parziali  che  continuano  a variare, 
anche  in  misura  rilevante,  nelle  diverse  fasi  deirimmcr- 
sione.  D'altra  parte,  questi  fattori  intervengono  in  modo 
diverso  a seconda  di  certe  variabili  individuali,  quali  le 
caratteristiche  costituzionali . metaboliche,  circolatorie , 
respiratorie,  comportamentali,  etc. 

Alcuni  problemi  fisiopatologici  .sono  comuni  alle  varie 
tecniche  di  immersione,  come  quelli  in  rapporto  alla 
pressione  ambientale  e alle  sue  variazioni  c alla  tempe- 
ratura dell'acqua;  altri  sono  specifici  delle  immersioni  in 
apnea,  oppure  delle  immersioni  con  autorespiratori  ad 
aria.  Altri  problemi  ancora,  veramente  complessi  c im- 
portanti. della  medicina  subacquea  sono  quelli  riguar- 
danti le  immersioni  a grandi  profondità,  con  la  respira- 
zione di  miscele  gassose  (ossigeno  con  elio,  elio-azoto, 
idrogeno). 

Effetti  delle  variazioni  della  pressione  ambientale 
Appena  l'uomo  entra  in  acqua  c quando  poi  scende  in 
profondità,  su  ogni  punto  del  suo  corpo  viene  a gravare, 
ov'viamente,  la  pressione  idrostatica  vigente  a quel  preci- 
so livello,  che  continua  ad  aumentare  nella  discesa  c tor- 
na a diminuire  nella  risalita. 

L'aumento  della  pressione  ambientale  di  per  sé.  anche 
se  raggiunge  valori  molto  elevati,  non  reca  alcun  danno 
all’crganismo:  diverse  ricerche,  infatti,  hanno  dimostralo 
che  le  cellule  possono  sopportare  bene  pres.sioni  di  varie 
centinaia  di  atmosfere  e che  il  corpo  può  essere  sottopo- 
sto a pressioni  anche  molto  elevate  (animali  sono  stati 
compressi  fino  ad  oltre  1(X)  ATA  o atmosfere  assolute, 
corrispondenti  a una  profondità  di  oltre  ICKX)  m)  senza 
che  si  verifichino  fenomeni  patologici  dimostrabili  purché 
l’aria  abbia  libero  accesso  a tutte  le  supcrfici  del  corpo  c 
sia  mantenuto  Tequilibrio  fra  la  pressione  ambientale  e 
quella  dell'ana  contenuta  nelle  cavità  craniche  (cassa  de) 
timpano  c mastoide,  seni  paranasali),  polmonari  c dige- 
renti. 

Se  la  pressione  non  è uniformemente  distribuita  su  tut- 
te le  supcrfici  libere  del  corpo,  si  verifica  uno  squilibrio  c 
basta  una  differenza  di  meno  di  50  mmHg  (corrisponden- 
ti a circa  65  cm  d'acqua)  fra  la  pressione  dei  tessuti  e 
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quella  ambientale  per  alterare  lo  stato  dei  tessuti  stessi  e 
prov(Kare  edema,  congestione  e dolore. 

Comunque,  la  pressione  idrostatica  determina  alcuni 
effetti  sull'organismo  e infatti  nel  subacqueo  allenato  si 
manifestano  in  immersione  (seppure  in  misura  molto 
minore  rispetto  agli  animali  marini)  vari  fenomeni,  quali 
bradicardia,  riduzione  del  flusso  ematico  agli  arti  per 
vasocostrizione  periferica,  talora  ipertensione  diastolica 
c/o  sistolica,  diminuzione  del  metabolismo.  Talora  sutv 
acquei  in  apnea  appena  riemersi  lamentano  alcuni  di' 
sturbi  di  lieve  entità,  che  vengono  riferiti  agli  effetti  di 
una  minore  ossigenazione  dei  centri  nervosi:  si  tratta  di 
vari  disturbi  della  vista  e nerv'osi  (scotomi  o amaurosi 
transitorie,  senso  di  disorientamento  c talora  paresi  c di- 
sturbi a tipo  atassico). 

In  alcuni  casi  piuttosto  rari,  poi,  il  subacqueo  in  profon- 
dità avverte  improvvisa  e intensa  nausea,  spesso  con  cona- 
ti di  vomito,  questi  disturbi,  che  dopo  la  riemcrsionc  in 
breve  dileguano,  sono  probabilmente  da  riferire  a eccita- 
zione vagale  da  parte  dell'aumentata  pressione  idrostatica. 

Per  effetto  della  pressione  il  contenuto  gassoso  deirorganismo 
ncU'iinmcrsionc  subisce  notevole  riduzione  di  volume  e.  per  es.. 
alla  profondità  di  40  m il  volume  dei  gas  contenuti  nclfapparato 
respiratorio  sarà  ridotto  a circa  1/5  del  volume  alla  superfìcie.  Il 
parenchima  polmonare,  prima  disteso  nella  profonda  in&pirazio- 
rve  iniziale,  subisce  pertanto  notevoli  c rapide  sollecitazioni  prcs- 
sorie.  che  aumentano  poi  in  occa.sionc  delle  manovre  di  com- 
pensazione. Questi  fenomeni  stmo  verosimilmente  alla  base  di 
alcuni  casi  di  pneumotorace  verificatisi  in  immersione  (proba- 
bilmente in  rappono  a piccole  bolle  snttnplcurichc  di  cntìscma) 
c delle  frequenti  alterazioni  enfìsemaiose  riscontrale  in  anziani 
sommozzatori. 

In  verità,  in  immersione  non  tutte  le  condizioni  sono^ 
sfavorevoli  per  l'uomo  e vi  è.  anzi,  un  aspetto  per  il  qua-* 
le  l’emodinamica  risulta  più  facile  in  acqua.  In  ambiente 
aereo,  infatti,  la  colonna  sanguigna  che  scorre  nei  vasi 
esercita  aU'interno  di  questi  anche  una  pressione  idrosta- 
lica,  proporzionale  all'altezza  della  colonna  ematica,  os- 
sia alla  distanza  verticale  che  separa  ogni  punto  del  coipo 
dal  cuore.  È così  che.  per  cs.,  le  pressioni  arteriosa  e 
venosa  a livello  del  piede  sono  assai  maggiori  di  quelle 
riscontrabili  a livello  del  cuore  o delle  parti  che  si  trova- 
no al  di  sopra  del  cuore.  Se  il  soggetto  si  capovolge,  con 
il  capo  in  basso  e i piedi  in  alto,  la  pressione  arteriosa  è 
maggiore  a livello  del  capo  che  a livello  del  cuore  e 
quindi  maggiore  che  a livello  dei  piedi  (fìg.  1). 

I valori  della  pressione  e del  flusso  ematico  non  saranno 
tuttavia  esattamente  e necessariamente  corrispondenti  alla 
differenza  di  livello.  Infatti,  entreranno  in  azione,  più  o 
meno  rapidamente,  meccanismi  di  compenso  tendenti  ad 
aumentare  o a ridurre  il  flusso,  ossia  ad  attenuare  gli  in- 
ainveniemi  causati  dalla  posizione.  NeU'uomo  immerso, 
invece,  la  pressione  idrostatica  esterna  controbilancia  la 
pressione  idrostatica  che  grava  airintcmo  dei  vasi,  cd  evi- 
ta nei  diversi  distretti  corporei  gli  sbalzi  di  pressione  che  si 
verificano  in  ambiente  aereo  e che  impegnano  un  insieme 
di  riflessi  vasomotori  di  importanza  non  trascurabile. 

Pertanto,  ncirimmcrsionc  in  acqua  l’organismo  si  trova 
in  uno  stato  di  cquiprcssione:  i valori  pressori  non  si 
modificano  in  relazione  ai  cambiamenti  di  posizione  e 
praticamente  corrispondono  a quelli  che  si  rilevano  in 
ambiente  aereo  con  soggetto  disteso  supino. 

Variazioni  della  pressione  nelle  cavilà  paranasali  e nella 
rnmaschera» 

Se  un'ostruzione,  anche  parziale,  degli  orifizi  che  metto- 
no in  comunicazione  i seni  paranasali  con  le  cavità  nasali, 
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Fìg.  1 . Kapnrciicntazionc  schematica  c teorica  dei  valori  della 
pressione  arteriosa  media  in  suzione  eretta  e capovolta,  in  aria 
(C)  e neirimmersione  in  CE).  In  aria  la  pressione  aneriosa 
media  t data  dalla  somma  algebrica;  A (prcs.sionc  media  teorica 
del  soggetto  supino)  -f  B (pressione  della  colonna  ematica  in 
posizione  verticale)  • C,  in  mmHg.  In  acqua  la  nrcs.sionc  arte- 
riosa media  d data  dalla  somma  algebrica;  A + H — D (contm- 
prcssione  idrostatica  esterna  rispetto  al  livello  del  cuore)  » E. 
Questo  valore  risulta  ^ualc  a quello  delt’uomo  in  posizione  su- 
pina. (Da  Zannini  e ódagita.  hdtsefinata). 


nan  consente  una  regolare  p>enetrazione  di  aria  alFintcr- 
no  dei  seni  stessi,  durante  la  discesa  sott'acqua  la  pres- 
sione vi  risulta  inferiore  a quella  idrostatica.  Si  può  os- 
servare allora  una  sintomatologia  dolorosa  caratteristica, 
analoga,  d'altra  parte,  a quella  che  si  verifica  in  altri  casi 
quando  l'ostruzione  degli  orifìzi  impedisce  la  fuoriuscita 
deH'aria  dai  seni  paranasalt  durante  la  risalila. 

L'ostruzione  delle  cavità  sinusali  è di  solito  dovuta  a 
materiale  mucoso  purulento  presente  nelle  cavità  nasali 
nei  processi  infiammatori  (sinusiie).  Con  una  certa  fre- 
quenza, pertanto,  si  verificano  ca.si  di  «aerosinusite»: 
viene  così  definita  un'affezione  acuta  o cronica  di  una  o 
più  delle  cavità  nasali  accessorie,  causata  generalmente 
dalla  diffusione  ai  seni  di  fatti  infiammatori  per  gli  squili- 
bri verificatisi  durante  le  immersioni  fra  le  pressioni  nelle 
cavità  nasali  e in  quelle  sinusali,  i quali  causano  la  pene- 
trazione in  queste  ultime  di  materiali  infetti:  non  rari, 
dunque,  sono  i casi  di  sinusite  cronica,  specie  fra  i sog- 
getti che  hanno  in  precedenza  sofferto  della  sintomatolo- 
gia sinusitica  acuta. 

Altri  effetti  dovuti  a non  uniforme  ipcrpressionc  sui 
vari  punti  del  corpo  si  hanno  con  una  certa  frequenza  a 
seguito  del  riflesso  che  determina  abitualmente  il  solle- 
vamento del  palato  molle  con  chiusura  posteriore  delle 
cavità  nasali  quando  si  applica  la  «maschera»:  viene  in- 
fatti a mancare  un  riequilibrio  spontaneo  della  pressione 
aU’interno  della  stessa  e.  in  mancanza  di  manovre  volon- 
tarie di  espirazione  attraverso  il  naso,  si  verifica  una  rela- 
tiva ipopressionc  con  effetto  di  ventosa  c quindi  epistassi 
e più  o meno  marcate  soffusioni  emorragiche  congiunti- 
vali e periorbitarìe. 
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Effetti  delle  variazioni  pressorie  sull'apparato  uditivo 

Assai  interessato  dalle  variazioni  di  pressione,  specie  in 
aumento,  risulta  Tapparato  uditivo.  Nell'immersione,  solo 
in  rari  casi  può  aversi  un  passaggio  spontaneo  di  gas  at- 
traverso le  tube  auricolari,  mentre  di  solito  per  ottenere 
questo  è necessario  praticare  ripetutamente  particolari 
manovre  atte  a equilibrare  gli  effetti  pressori  sulle  due 
facce  delle  membrane  timpaniche.  Talvolta  vengono  usati 
a questo  scopo  atti  di  deglutizione  o movimenti  della 
mandibola,  ma  quasi  sempre,  quando  questi  risultano 
inefficaci  o non  facilmente  eseguibili,  viene  fatto  ricorso 
alla  manovra  di  Vaisalva  (espirazione  a bocca  e naso 
chiusi)  di  solito  con  un  certo  sforzo  espiratorio. 

L’uomo,  infatti,  già  ad  una  pressione  di  1,3-1, 4 ATA 
(cioè  a una  profondità  di  3-4  m)  può  avvertire  intensi 
dolori  trafittivi  ail'orecchio  in  rapporto  alla  distensione 
(introfìessione)  della  membrana  timpanica;  se  si  continua 
ad  aumentare  la  pressione  ambientale  senza  che  vengano 
compiute  efficacemente  le  cosiddette  «manovre  di  com- 
pensazione** sopra  indicate,  si  verìfica  un  rapido  aumento 
del  dolore  e la  comparsa  di  ipoacusia  più  o meno  marca- 
ta, di  ronzi!  e rumori,  specialmente  a tonalità  acuta,  c 
poi  talvolta  una  brusca,  accessionale  sindrome  vertigino- 
sa. In  questi  casi  le  alterazioni  anatomopatologiche,  pro- 
cedendo per  gradi,  consistono  in  congestione,  rottura  dei 
vasi  per  stiramento  esagerato  della  membrana  timpanica, 
trasudazione  sieroematica  ex  vacuo  nella  cassa  e,  nei  casi 
estremi,  rottura  della  membrana  timpanica. 

Nella  patogenesi  di  queste  lesioni,  piuttosto  frequenti 
fra  i nuotatori  subacquei,  oltre  agli  squilibri  pressori  deb- 
bono essere  tenuti  presenti  anche  altri  fattori,  quali  la 
conformazione  del  condotto  uditivo  esterno,  la  resistenza 
individuale  della  membrana  timpanica  e soprattutto  le 
condizioni  del  tessuto  linfatico  nei  pressi  deirorìfizio  fa- 
ringeo della  tuba  e l'eventuale  presenza  di  processi  in- 
fiammatori rìnofarìngei  o tubarìci.  In  vari  casi  la  rottura 
del  timpano  avviene  in  occasione  di  movimenti  bruschi  di 
lateralità  dei  capo,  probabilmente  in  rapporto  a repenti- 
no spostamento  di  un  cuscinetto  aereo  rimasto  nel  con- 
dotto uditivo. 

Le  alterazioni  dell’orecchio  medio  e soprattutto  la  rot- 
tura della  membrana  timpanica,  spesso  molto  dolorosa,  e 
l'eventuale  penetrazione  di  acqua  nella  cassa  hanno  talo- 
ra gravi  conseguenze  che  mettono  in  perìcolo  la  vita  del 
nuotatore  in  immersione,  quali,  ad  es.,  riflessi  espiratori, 
sofferenze  labirintiche  con  perdita  del  senso  di  orienta- 
mento e in  certi  casi  anche  sincope. 

Anche  l’orecchio  interno  risulta  frequentemente  com- 
promesso nei  soggetti  che  operano  in  ambienti  a pressio- 
ni aumentate.  È cosi  che  attualmente  si  trovano  sempre 
più  frequentemente  casi  di  ipoacusie  (fìg.  2)  spesso  con 
alterazioni  della  membrana  timpanica  e talora  con  acufe- 
ni  (ronzii.  sibili),  nonché  — seppure  molto  più  raramen- 
te — casi  di  sordità  improvvise  o di  sindromi  vertiginose. 

Assai  complesso  è lo  studio  della  patogenesi  di  tali  al- 
terazioni. anche  perché,  probabilmente,  entrano  in  gioco 
sia  fattori  meccanici  (conseguenti  alle  notevoli  introfles- 
sioni della  membrana  timpanica),  sia  fattori  circolatori 
locali,  pure  conseguenti  alle  brusche  variazioni  e solleci- 
tazioni pressorie. 

È soprattutto  se  esistono  difficoltà  a compensare  e se 
la  necessità  di  compensare  non  viene  avvertita  o giusta- 
mente valutata  che  si  arriva  a tali  introflessioni;  pertanto 
ogni  cura  deve  essere  rivolta  all'esecuzione  quanto  più 
corretta  ed  efficace  possibile  delle  manovre  di  compensa- 
zione. Peraltro  alla  manovra  di  Valsalva  viene  riconosciu- 
ta una  tutt’altro  che  trascurabile  importanza  patogeneti- 
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Fig.  3.  In  una  casistica  relativa  a 16U  sommozzatori  proics&ioni- 
su  erano  nlevahili  frcqucntis&imc  ipoacusie  (76,9%):  in  relazio- 
ne agli  anni  di  attività  risultavano  sempre  menu  numerosi  i sog- 
getti indenni  e piugressivamcnte  più  numerosi  i casi  di  defial 
percettivo.  {Da  Zarxìunx,  Odafflia.  Sperali,  rtdaegnata). 


ca,  dato  che  provoca  notevole  sovradistcnsionc  delle  pa- 
reti alveolarì.  complessi  effetti  a carico  degli  apparati  cir- 
colatorio e respiratorio  e brusche  e intense  sollecitazioni 
su  delicati  sistemi  reflessogeni,  quali  specialmente  i plessi 
picuropolmonarì  c dei  grandi  vasi. 

Considerando,  pertanto,  come  sia  consigliabile  evitare, 
quando  possibile,  rcsccuzionc  della  manovra  di  Valsalva. 
appare  raccomandabile  un'altra  manusTa,  da  tempo  de- 
scrìtta da  Marcante  e Odaglia,  la  cui  esecuzione  non  de- 
termina alcun  aumento  della  pressione  intrapolmonare, 
né  gli  altri  fenomeni  conseguenti.  Sì  tratta  di  una  com- 
plessa manovra,  che  però  abbastanza  facilmente  può  es- 
sere appresa  dal  subacqueo;  questi,  a naso  chiuso,  dovrà 
cercare  di  sollevare  il  laringe  e nello  stesso  tempo  di  fare 
pressione  indietro  e in  alto  col  dorso  della  lingua.  Il  risul- 
tato è la  chiusura  delle  cavità  nasali  e la  loro  diminuzione 
di  volume  a opera  del  velo  palatino  e della  muscolatura 
del  rìnofaringe  e quindi  un  aumento  della  pressione  in 
esse;  inoltre,  poiché  risultano  direttamente  impegnati 
muscoli  che  esercitano  una  trazione  sulla  pars  membrana- 
cea della  tuba  e ne  determinano  un’energica  dilatazione, 
la  manovra  risulta  particolarmente  efficace. 

Effetti  delia  temperatura  dell'acqua 
SuH'organismo  deH’uomo  immerso  a corpo  nudo  si  espli- 
cano nel  modo  più  immediato  c maggiore  gli  effetti  dei 
vari  fattori  ambientali.  Il  primo  di  essi  è la  temperatura 
deH’acqua.  assai  variabile  in  rapporto  a fattori  diversi,  fra 
i quali,  naturalmente  in  primo  luogo  quelli  stagionali.  Nel 
mare  e negli  strati  superficiali,  le  temperature  possono 
variare  di  mollo  a certe  latitudini  e secondo  l’andamento 
stagionale;  nei  laghi,  specie  se  l’altitudine  è notevole, 
anche  nelle  zone  temperate,  le  acque  di  norma  hanno 
temperature  molto  basse.  Nel  Mediterraneo  la  tempera- 
tura alla  superficie  del  mare  oscilla  tra  10  e 18  nella 
stagione  fredda  e tra  i 18  e i 25  X durante  l’estate;  alla 
profondità  di  20-30  m la  temperatura  è più  bassa  e più 
costante  c oltre  i 60  m le  variazioni  non  sono  rilevanti. 

1546 


Digitized  by  Google 


SUBACQUEA  MEDICINA 


L'uomo  $i  trova  dunque  esposto  a una  notevole  disper- 
sione di  calore,  sia  per  le  caratteristiche  dell'acqua,  sia 
per  la  temperatura,  che  può  essere  molto  bassa  (in  certi 
mari  o laghi  vicina  allo  zero),  e presentare  pure  sbalzi  Ira 
I diversi  strati  di  acqua:  in  certi  momenti  addirittura  il 
sub,  se  è in  posizione  verticale,  può  sentire  una  parte  del 
corpo,  di  solito  quella  più  in  basso,  in  uno  strato  più 
freddo. 

L'esposizione  al  freddo  nell'acqua  è molto  importante 
perché  la  dispersione  del  calore  t assai  maggiore  che  in 
aria  e poi  perché  in  acqua  viene  disperso  calore  da  tutta 
la  superfìcie  cutanea:  in  aria,  invece,  la  superfìcie  effetti- 
vamente disperdente  è solo  il  75%  di  quella  totale  per- 
ché le  parti  mediane  degli  arti  inferiori  si  scambiano  calo- 
re Ira  loro  c le  braccia  col  tronco. 

Da  tenere  presente,  inoltre,  che  a causa  del  basso  calo- 
re specifico  dell'aria,  specie  neH'uomo  immobile  e in  as- 
senza di  vento,  si  forma,  a contatto  con  la  cute,  uno  stra- 
to gassoso  a temperatura  più  alta  di  quella  ambientale, 
che  non  viene  facilmente  rimosso.  Invece  l'acqua  a con- 
tatto con  la  cute,  a causa  della  sua  maggiore  conduttività 
termica,  non  rimane  più  calda  di  quella  circostante  e per 
di  più  viene  facilmente  allontanata;  la  differenza  fra  la 
temperatura  interna  del  corpo  e quella  ambientale  è per- 
tanto maggiore  c quindi  aumenta  la  dispersione  de!  calo- 
re. Ne  consegue  che  la  perdila  di  calore  del  corpo  umano 
è,  in  acqua,  doppia  che  neH'arìa  e ulteriore  notevole 
aumento  (di  circa  3 volte)  di  dispersione  si  ha  in  acqua 
per  convezione,  quando,  cioè,  vi  sia  uno  spostamento  del 
corpo,  come  nel  caso  del  nuoto. 

L’organismo  provs'ede  a compensare  la  maggiore  di- 
spersione sia  attraverso  un  aumento  dei  processi  che  pro- 
ducono calore  (cioè  aumento  dell’attività  muscolare  e 
delle  attività  metaboliche  degli  organi  interni),  sia  attra- 
verso una  limitazione  della  dispersione  calorica  mediante 
una  vasocostrizione  periferica. 

La  permanenza  del  corpo  umano  in  acqua  più  o meno 
fredda  determina  con  grande  frequenza  la  comparsa  di 
vari  disturbi,  generalmente,  però,  di  lieve  entità,  e d'altra 
parte  va  tenuto  presente  che  al  fine  di  evitare,  o almeno 
ritardare.  ì disturbi  da  raffreddamento,  viene  fatto  ricor- 
so abitualmente,  soprattutto  nelle  immersioni  in  acque 
fredde,  all’adozione  degli  appositi  indumenti  protettivi,  le 
mute,  confezionate  con  uno  strato  di  neoprene  o materia- 
le similare  e tali  da  isolare  la  superfìcie  corporea  dall’ac- 
qua fredda. 

Effetti  termici  sono  ritenuti  i principali  responsabili  di 
episodi  sincopali  (sincope  riflessa),  che  assumono  grande 
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importanza  per  la  loro  imprevedibilità  e subitaneità  e 
perché,  generalmente  responsabili  di  annegamenti  im- 
provvisi, definiti  in  passato  idroshock  o idrocuzionc,  sono 
da  differenziare  nettamente  dairanncgamento  per  impe- 
rizia nel  nuoto  (fìg.  3)  (v.  anche:  annf.gamf.kto). 

Questi  eventi,  che  si  verificano  con  relativa  frequenza 
nei  bagnanti  di  superfìcie,  sono  da  ritenere  non  rari  nei 
subacquei  che.  scendendo  in  profondità,  trovano  tempera- 
ture sensibilmente  più  basse  che  in  superfìcie,  subiscono 
una  maggiore  dispersione  calorica  e sono  esposti  a fre- 
quenti e notevoli  variazioni  termiche.  La  maggior  impor- 
tanza patogcnetica  viene  attribuita  a fenomeni  vasomotori 
riflessi,  soprattutto  in  rapporto  al  non  adattamento  all'ac- 
qua fredda,  che  si  ritiene  provochino  turbe  dei  centri  ner- 
vosi diencefalici  e inibizione  dei  centri  respiratori. 

Vari  altri  fattori,  però,  possono  contribuire  a provoca- 
re la  sincope,  cioè  tutti  quei  fattori  capaci  di  determinare 
riflessi  vasomotori,  aggiungendo  così  i loro  effetti  a quelli 
dell’acqua  fredda.  Sono  questi,  principalmente,  l’esposi- 
zione prolungata  al  sole,  la  sudorazione  abbondante  o il 
raffreddamento  improvviso  immediatamente  prima  del- 
l'immersione,  l’entrata  in  acqua  fredda  mediante  tuffo 
senza  un  progre.ssivo  adattamento,  intensi  stati  emotivi  e, 
in  particolare,  la  digestione  in  corso,  già  per  conto  suo 
responsabile  di  fenomeni  vasomotori  importanti,  specie 
nel  territorio  dello  splancnico.  Altri  fattori  favorenti  pos- 
sono essere  le  ripetute  entrate  e uscite  daH'acqua,  che 
provocano  turbe  vascolari  riflesse,  diverse  c successive, 
alle  quali  i centri  nervosi  diencefalici  a un  certo  momento 
non  riuscirebbero  più  ad  adattarsi. 

La  sincope  è in  ogni  caso  caratterizzata  da  perdita  di 
coscienza  e arresto  improvviso  riflesso  dei  centri  respira- 
tori. al  quale  fa  seguito,  se  la  vittima  non  viene  pronta- 
mente soccorsa,  l'asfissia  da  annegamento.  In  rari  casi 
sembra  verifìcarsi  primitivamente  l'arresto  deU’altività 
cardiaca.  A seconda  delle  varie  forme  e della  prontezza 
del  soccorso  le  vittime  presentano  un  diverso  colorilo 
cutaneo:  in  pochi  casi,  pertanto  (circa  il  10%).  Taspctto 
è marcatamente  pallido;  nella  maggior  parte  dei  casi 
(70%),  modicamente  cianotico;  nel  20%  dei  casi,  grave- 
mente cianotico  con  schiuma  alla  bocca.  Il  decorso  c gli 
esiti  della  sincope  riflessa  sono  quelli  degli  stati  asfìttici  c 
naturalmente  sono  in  rapporto  strettissimo  con  la  preco- 
cità del  soccorso  e l'efficacia  della  terapia. 

Le  immersioni  io  apnea 

Il  modo  più  semplice  e naturale  per  immergersi  è quello 
in  apnea  inspiratorìa.  cioè  dopo  aver  fatto  un  atto  mspi- 
ralorìo  più  o meno  profondo.  Naturalmente,  in  queste 
condizioni  la  permanenza  sott'acqua  è necessariamente  di 
durata  molto  limitata:  a scopo  solo  approssimativamente 
orientativo  possiamo  ricordare  che  i soggetti  normali  pos- 
sono rimanere  in  apnea  circa  15-30  scc  dopo  aver  espira- 
to. 30-45  sec  dopo  una  normale  inspirazione.  1 min  dopo 
un'inspirazione  profonda.  lV2-2*/2  min  dopo  breve  iper- 
ventilazione.  Le  immersioni  in  apnea,  così  facili  c acces- 
sibili a tutti,  non  sono  affatto  scevre  di  pericoli,  ma  anzi 
pongono  vari  problemi  di  ordine  fisiopatologico  e spesso, 
purtroppo,  in  occasione  di  queste  immersioni  possono 
verificarsi  quadri  morbosi  svariati,  che  talora  assumono 
notevole  gravità  c che  si  manifestano  di  solito  in  condi- 
zioni ambientali  quanto  mai  sfavorevoli  perché  possano 
essere  attuate  le  opportune  misure  terapeutiche. 

Lo  stalo  di  apnea,  già  di  per  sé.  secondo  alcuni  AA., 
può  causare  una  bradicardia  più  o meno  marcata  anche 
ncU'uomo.  diversa  a seconda  dello  stato  emotivo.  Il  mag- 
gior responsabile  della  bradicardia  sarebbe  il  contatto  del 
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corpo,  e soprattutto  del  viso,  con  l'acqua,  per  un  riflesso 
che  segue  la  via  afferente  trigeminale  ed  efferente  vagale. 
Ncirimmcrsionc  si  avrebbe,  comunque,  un  complesso 
coinvolgimcnto  del  sistema  neurovegetativo,  considerato 
che  la  bradicardia  è impedita  dalla  somministrazione  di 
atropina  e nòn  è influenzata  invece  dagli  alfa-  c betabloc- 
canti,  mentre  la  vasocostrizione  e l'ipertensione  sono 
fenomeni  mediati  dalla  stimolazione  nervosa  e umorale 
del  sistema  simpatico. 

OucKii  cumplc&si  fenomeni,  del  resto,  non  sorprendono  se  si 
pensa  che.  verosimilmente,  corrispondono  (seppure  in  una  di- 
mensione notevolmente  inferiore)  alle  rilevami  modificazioni 
emodinamiche  che  presentano  i mammiferi  marini  in  immersio- 
ne. c che  consentono  loro  apnee  lunghissime  e profonde  grazie  a 
una  caduta  del  flusso  ematico  periferico,  un  maggiore  metaboli- 
smo anaerubico  latiacido  muscolare  e un  flusso  preferenziale  del 
sangue  ossigenalo  nel  cuore  c nel  cervello. 

Quando  si  interrompe  volontariamente  la  re.spirazione. 
naturalmente  nell'apparato  respiratorio  continuano  gli 
scambi  gassosi,  cioè  si  continua  ad  assorbire  dall'aiia  con- 
tenuta nel  polmone  l'ossigeno  necessario  per  tutti  i pro- 
cessi V'itali  e si  continua  a immettervi  ranidride  carbonica 
prodotta. 

Con  il  diminuire  deU'ossigeno  nell  aria  alveolare,  poco 
a poco  si  ha  diminuzione  della  pressione  deU'ossigeno 
anche  nel  sangue  (ipossicmia).  mentre  con  Taccumulo 
di  anidride  carbonica  nei  polmoni  si  ha  anche  un  aumen- 
to della  concentrazione  ematica  deH'anidride  carbonica 
(ipercapnia)  (v.  anche:  apnea;  ipercapnia). 

Tutte  le  volte  che  si  verificano  ncH'organismo  tali  va- 
riazioni del  contenuto  gas.soso  del  sangue,  ne  vengono 
ovviamente  subito  risentiti  gli  effetti  in  tutti  i tessuti  e 
organi,  e in  particolare  nei  centri  nervosi  che  controllano 
la  respirazione. 

Questi,  infatti,  risultano  molto  stimolati  sia  per  effetto 
diretto  della  pressione  dei  gas  sui  centri  stessi,  sia  per 
azioni  riflesse.  La  PAco>  costituisce  il  principale  stimolo 
del  centro  respiratorio;  gli  studi  sperimentali  fanno  rite- 
nere anche  che  la  CO2  agisca  perché,  sciogliendosi  nel 
sangue  e formando  ac.  carbonico,  modifica  il  pH  emati- 
co; infatti  una  stimolazione  del  respiro  si  ottiene  anche 
immettendo  nel  sangue  arterioso  altri  acidi,  quali  quello 
lattico  o quello  butirrico.  Poiché,  però,  gli  effetti  della 
CO3  sono  superiori  a quelli  che  ci  si  potrebbe  attendere 
per  la  modificazione  del  pH.  si  deve  ritenere  che  questo 
gas  abbia  un'azioiK  specifica  di  stimolo  sul  centro  respi- 
ratorio. 

Inoltre,  i centri  bulbari  sono  sensibili  agli  impulsi  rifles- 
si provenienti  dai  chemocettori,  localizzati  nel  giorno  ca- 
rotideo e nell’arco  aortico,  t quali,  a loro  volta,  reagisco- 
no direttamente  in  primo  luogo  alle  variazioni  della  pres- 
sione parziale  di  ossigeno  nel  sangue  arterioso  (Pao2)  c 
in  misura  assai  minore  a quelle  del  pH  ematico  e della 
Paco^:  l'intervento  dei  chemocettori  comincia  a essere 
importante  solo  quando  la  Paoi  scende  al  disotto  di  80 
rrimHg.  in  modo  che  gli  impulsi  inviati  ai  centri  bulbari 
provocano  un’iperventilazione. 

Le  flnalità  di  questi  meccanismi  sono  evidenti;  quando, 
infatti,  l'organismo  ha  bisogno  di  una  maggiore  quantità 
di  ossigeno  o anche  deve  espellere  un  eccesso  di  anidride 
carbonica,  i centri  respiratori  che  risultano  cosi  stimolati 
determinano  un  aumento  della  ventilazione  polmonare. 

Ma  quando  il  soggetto  rimarK  in  apnea,  tali  effetti,  che 
non  possono  aumentare  la  ventilazione,  si  traducono  in 
urvo  stimolo  a riprendere  a respirare,  che  viene  avvertito 
come  una  sensazione  caratteristica;  questa  diventa  pro- 
gressivamente più  intensa  e viene  definita  «senso  di  fame 


d'aria».  Prolracndo  molto  a lungo  le  condizioni  di  apnea 
il  senso  di  fame  d’aria  diventa  molto  intenso  e,  a seguito 
dei  forti  stimoli  inviati  dai  centri  respiratori,  possono 
comparire  delle  contrazioni  spontanee,  incontrollabili  c 
più  o meno  estese  e frequenti,  dei  muscoli  respiratori  e 
soprattutto  del  diaframma. 

Una  grandissima  importanza  va  poi  riconosciuta  all'al- 
lenamento  e all’Inibizione  volontaria  degli  stimoli;  infatti, 
i soggetti  non  allenati  interrompono  l'apnea  volontaria 
quando  ancora  le  concentrazioni  di  ossigeno  e di  anidride 
carbonica  negli  alveoli  non  hanno  raggiunto  valori  limite, 
mentre  altri  soggetti  possono  volontariamente  prolungare 
l'apnea  Ano  alla  cianosi  o alla  perdita  di  coscienza. 

Quando  con  rallcnamcnto  e la  volontà  viene  superata 
l'influenza  dei  fattori  secondari  limitanti  l’apnea  volonta- 
ria, la  necessità  di  interrompere  l'apnea  è sempre  deter- 
minala dairinflucnza  della  diminuzione  dell'ossigeno  e 
dell'aumento  deH'anidride  carbonica.  Allorché,  infatti,  si 
raggiungono  le  condizioni  che  abbiamo  ricordato,  gli  sti- 
moli a interrompere  l'apnea  divengono  sempre  più  impe- 
riosi e il  soggetto  è costretto  c riprendere  a respirare: 
questo  viene  definito  «punto  di  rottura  dell'apnea».  Se.  a 
questo  momento,  il  soggetto  insiste  nel  continuare  l’ap- 
nea oppure  non  gli  è possibile  riprendere  a respirare  (ad 
es..  quando  è immerso  in  acqua),  si  verifica  generalmente 
paralisi  dei  centri  nervosi  e quindi,  in  pratica,  arresto  del- 
l'attività respiratoria  e perdita  della  coscienza  (sincope 
ipossica). 

Un  quadro  sintetico  delle  corKiizioni  che  vengono  a realizzarsi 
a livello  alveolare  a seconda  dei  diversi  tipi  di  apnea  effettuati,  è 
riportato  in  tab.  I (v.  anche:  afnea).  I soggetti  colpiti  dalla  sin- 
cope anossica,  se  prontamente  soccorsi  presentano  colorito  pal- 
lido-terreo, b<Kca  serrata  con  forza,  occhi  chiusi;  sono  in  apnea 
senza  aver  ingerito  assolutamente  acqua;  spontaneamente,  o 
dopo  qualche  movimento  di  respirazione  artinciale,  riprendono  a 
respirare  e poco  dopo  riacquistano  la  coscienza. 

Un  interessantissimo  aspetto  deli’apnca  è stato  chiarito  in 
seguito  a recenti  studi,  precisamente  quello  del  massimo  limite 
di  durata,  dopo  che  diversi  subacquei  erano  nusciii  a effettuare 
apnee  di  quasi  14  min  avendo  fatto  ricorso  a protratte  ipcrvcnti- 
laziom  e a respirazione  di  ossigeno. 

È stalo  infatti  possibile  far  rimanere  in  apnea  soggetti  non  al- 
lenati dopo  respirazione  di  ossìgeno  e profonda  inspirazione  per 
tempi  Ano  a 8,5  min  rilevando  nell'aria  alveolare,  al  termine 
della  prova.  PAcoi  tra  51  c 91  mmHg.  Gli  stcs.si  soggetti,  dopo 
IO  min  di  ipcrvcntilazionc  di  ossigeno,  raggiunsero  tempi  di 
apnea  inspiratoria  Ano  a 14  min.  e in  questo  caso  la  PAco;  rag- 
giungeva valori  non  supcnon  a quelli  delle  prove  precedenti. 

Sembra,  pertanto,  che  in  questi  casi  non  sia  possiMIc  raggiun- 
gere tensioni  di  anidride  carbonica  più  elevate  nciraria  alveolare 
perché  prima  interviene  il  punto  di  rottura  deirapnea.  D'altra 
parte,  però,  b notevole  eliminazione  di  anidride  carbonica  nella 
preventiva  ipervcniilazione  fa  sì  che  la  tensione  raggiunga  valori 
critici  quando  già  si  è arrivati  al  completo  esaurimento  dell’ossi- 
geno inspirato.  Nei  soggetti  esaminati,  infatti,  dopo  13  min  po- 
teva considerarsi  del  tutto  esaurito  il  volume  della  capacità  vitale 
e al  termine  deirapnea  non  era  praticamente  possibile  effettuare 
alcuna  espirazione.  In  questi  termini,  pertanto,  si  può  ormai  dire 
che,  dopo  una  preventiva  protratta  ipcrvcntilazionc  in  ossigeno, 
la  durata  deH’apnea  è soltanto  in  rapporto  alla  capacità  vitale 
del  soggetto  e.  naturalmente,  al  suo  consurrui  di  ossigeno;  co- 
munque non  sembra  possilnlc  scostarsi  molto  da  quei  ma.vsimì 
valori  già  raggiunti  che  abbiamo  precedentemente  ricordato. 

Le  immersioni  in  apnea  in  profondità 
Nelle  immersioni  profonde  in  apnea  assumono  notevole 
importanza  patogenetica  gli  effetti  delle  modificate  pres- 
sioni dei  gas  ed  è f^oprio  in  occasione  di  queste  immer- 
sioni che  si  verifica  il  maggior  numero  di  incidenti  morta- 
li. Va  considerata  in  primo  luogo  l'influenza  dell  iper- 
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pressione  sugli  scambi  gassosi  alveolocapillari  e in  parti- 
colare il  fatto  che  già  alla  profondità  di  circa  8 m,  la 
pressione  parziale  deiranidrìde  carbonica  nell'alveolo  ha 
raggiunto  i valori  esistenti  nel  sangue  venoso:  ad  es.»  una 
PACO:  di  mmHg  all'inizio  di  un’immersione  intrapresa 
dopo  respirazione  tranquilla,  diventa  a 8 m di  profondità 
di  46  mmHg,  cioè  eguale  alla  Pvco:. 

Da  tale  momento  si  invertc  il  senso  degli  scambi  alveo- 
locapillari di  anidride  carbonica  e si  ha  un  continuo  pas- 
saggio del  gas  dall’alveolo  al  sangue,  tanto  che,  alla  pro- 
fondità di  ^ m,  si  calcola  che  circa  il  50%  della  CO:  che 
era  presente  in  partenza  nell'aria  alveolare,  è stata  fissata 
dal  sangue.  Quando,  nella  risalita,  la  PAco:  diminuisce 
per  effetto  della  diminuzione  di  prensione  ambientale, 
ricomincia  la  diffusione  del  gas  verso  l'alveolo,  ma  tale 
processo  avviene  con  una  certa  lentezza  e in  genere  più 
lentamente  di  quanto  discende  la  PAco:  per  effetto  della 
decompressione,  col  risultato  che,  al  termine  delle  risalite 
veloci,  si  hanno  valori  di  pressione  alveolare  addirittura 
inferiori  a quelli  che  esistevano  prima  deH’immersione. 

Anche  gli  scambi  dell'ossigeno  risultano  influenzati  dal- 
la maggiore  pressione  ambientale,  seppure  in  modo  più 
semplice.  A seguito  della  maggiore  PAo:.  infatti,  si  ha 
maggiore  passaggio  del  gas  nel  sangue  con  la  più  comple- 
ta saturazione  ossiemoglobinica  e con  la  dissoluzione  fìsi- 
ca nel  plasma:  i valori  pressori  alveolari,  pertanto,  au- 
mentano. in  iperpressione,  notevolmente,  ma  meno  di 
quanto  si  potrebl^  calcolare  teoricamente. 

Per  la  grande  disponibilità  di  ossigeno  che,  perciò,  ri- 
sulta a carico  dei  chemocettori  c dei  centri  nervosi,  il 
soggetto  immerso  non  avverte  stimoli  a riprendere  a re- 
spirare e rischia  di  permanere  sul  fondo  un  perìodo  trop- 
po lungo.  Nella  rìsailita.  infatti,  si  ha  naturalmente  caduta 
della  tensione  di  ossìgerK)  nell'arìa  alveolare  e quindi  nel 
sangue,  tanto  più  che  si  verìfica  persino  inversione  degli 
scambi  e passaggio  di  ossigeno  dal  sangue  all’alveolo:  se 
la  permanenza  sul  fondo  era  stata  troppo  lunga,  la  ten- 
sione di  O:  arriva  a valori  bassissimi,  di  20-25  mmHg,  al 
di  là.  pertanto,  dei  punti  di  rottura  dell’apnea. 

Queste  considerazioni  ci  spiegano  la  frequenza  dei  fe- 
nomeni sincopali  fra  i nuotatori  in  apnea,  fenomeni  che 
conducono  inevitabilmente  alla  caduta  a fondo  e alla 
morte  per  annegamento  se  il  soggetto  non  è prontamente 
soccorso  e spiegano,  inoltre,  come  essi  si  verifichino  con 
speciale  frequenza  quando  il  soggetto  espira  durante  la 
risalita,  quando,  cioè,  si  verìfica  un'ulteriore  caduta  della 
pressione  di  ossigeno. 

L iperventilazioM 

Un  altro  fattore  importante,  che  va  tenuto  presente  per- 
chè può  costituire  un  pericolo  per  il  sub,  è l’iperventila- 
zione  forzata  preliminare,  cioè  la  ripetizione  di  profondi 
e frequenti  atti  respiratori  prima  dcirimmersione,  accor- 
gimento che  consente  di  aumentare  il  tempo  di  apnea. 
Con  l'iperveniilazione  risulta  del  tutto  modificata  quella 
condizione  di  stabilità  della  composizione  deH'aria  alveo- 
lare che  si  ha  in  situazione  di  respirazione  tranquilla: 
dapprima,  la  pressione  parziale  di  anidride  presente  nel- 
Tapparato  respiratorio  diventa  minore  nel  maggiore  vo- 
lume di  aria  ventilata  e col  ripetersi  dei  profondi  atti  re- 
spiratori viene  diminuita  in  misura  magnete. 

Gli  effetti  sono  più  rilevanti  se  riperventilazione  viene 
effettuata  aumentando  soprattutto  la  fase  espiratoria, 
cioè  rìducendo  il  più  possibile  (praticamente  al  volume 
residuo)  l’aria  che  rimane  nei  polmoni  tra  un  atto  respi- 
ratorio e il  successivo  e che  quindi  viene  a mescolarsi  con 
il  maggiore  volume  di  aria  inspirato. 

Ne  risulta,  in  un  primo  tempo,  una  diminuzione  della 


TAB.  1.  VALORI  DI  PRESSIONE  ALVEOLARE  DEI  GAS 
IN  CONDIZIONI  DIFFERENH  DI  APNEA 


PAcoi 

PA»; 

Prìnu  l Do^ 

i 

Prima 

Dopo 

Apnea  semplice  (W) 

40 

100 

50-75 

Apnea  (120")  dopo  inten- 
sa iperventilazione 

15-20 

4045 

125 

40-15 

Immersione  profonda  in 
apnea  (90")  dopo  iper- 
ventilazione - Risalila 
lenta 

15-20 

4(^50 

125 

3(M0 

Immersione  profonda  in 
apnea  (90")  dopo  iper- 
ventilazione • Risalita 
rapida 

15-20 

30-35 

125 

25-30 

PAco:.  che.  partendo  dai  valori  abituali  di  circa  40 
mmHg,  è stata  riscontrata  da  vari  AA.  fino  a valori  di 
25-20  mmHg  c anche  meno.  Naturalmente  aumenta, 
invece,  la  pressione  alveolare  di  ossigeno,  che  dai  circa 
UMJ  mmHg  è stata  trovata  dopo  iperventilazione  fino  a 
circa  125  mmHg  (tab.  I). 

Nello  stesso  tempo,  però,  per  l'aumento  del  gradiente 
tra  pressione  venosa  e pressione  alveolare  di  anidride 
carbonica,  si  ha  aumento  della  dismissione  del  gas  dal 
sangue:  questo  (che  nei  tessuti  nei  quali  viene  prodotto  si 
trova  a pressioni  di  43-50  mmHg  in  condizioni  di  riposo 
e di  63-75  mmHg  durante  l'attività)  si  trova  poi  nel  san- 
gue venoso  in  grande  quantità  (da  55  a 60  volumi  %, 
con  una  pressione  di  circa  46  mmHg)  e si  riversa  quindi 
più  abbondantemente  nell'alveolo,  dove  la  sua  pressione 
parziale  è stata  ridotta. 

Dopo  periodi  di  tempo  variabili  a seconda  degli  indivi- 
dui, e soprattutto  a seconda  del  volume  ventilatorìo 
(tempi  che  possono  andare  da  pochi  secondi  a parecchi 
minuti),  riperventilazione  protratta  conduce  abitualmente 
a una  sintomatologia  più  o meno  marcata,  caratterizzata 
da  senso  di  costrizione  alla  gola  e di  stordimento,  da 
nausea  e astenia,  parestesie  circumorali  e agli  arti,  fino  a 
rigidità  delle  dita  delle  mani  e dei  piedi. 

Si  tratta,  peraltro,  di  disturbi  transitori,  che  comunque 
precedono  Timmersione  e che  non  rappresentano  di  per 
sé  un  perìcolo:  questo  si  verifica,  invece,  per  le  influenze 
che  le  modificazioni  subite  dall'organismo  con  ripcrvenli- 
lazione  possono  avere  suirevoluzione  della  successiva 
apnea  (v.  anche:  ipocapnia). 

L’apnea  dopo  iperventilazione 

Intanto,  in  primo  luogo  risulta  aumentata  la  possibilità  di 
mantenere  l'apnea;  infatti,  per  ristabilire  le  condizioni  di 
base,  rìcquilibrando  il  pH  e il  normale  rapporto  ac.  car- 
bonico^icarbonati,  e arrivare  poi  a valori  elevati  dì  pres- 
sione di  CO:  nel  sangue  e nei  tessuti,  tali  da  raggiungere 
i)  punto  di  rottura  dell’apnea,  l’organismo  dovrà  produrre 
nuovamente  notevoli  quantità  di  CO:  impiegando  pertan- 
to, in  questo  processo,  un  tempo  prolungato. 

I>opo  iperv'entilazione  è ovvio  che  l’anidride  carbonica 
prodotta  durante  l'apnea  vada  in  primo  luogo  a ristabilire 
le  condizioni  di  equilibrio  di  partenza  nei  globuli  rossi  e 
nel  plasma,  con  tormazione  di  bicarbonati  e composti 
carbaminid,  mentre  solo  in  tempi  successivi  potrebbero 
tornare  ad  aumentare  le  quantità  di  gas  disciolto  fisica- 
mente. Allora  assume  importanza  limitante  la  diminuzio- 
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ne  della  disponibilità  di  ossigeno:  à stato  infatti  ormai 
dimostrato  che,  durante  l'apnea,  la  PAo^  continua  pro- 
gressivamente a diminuire,  mentre  la  PACO2  aumenta  len- 
tamente e tende  a livellarsi  su  valori  massimi  di  circa  55 
mmHg  (rilevati  alla  line  di  apnee  durate  sia  6()-90  sec, 
sia  lino  a 180  sec). 

In  effetti,  con  l'iperventilazione  si  ottiene  aumento  del 
contenuto  di  ossigeno  ncll'aiia  alveolare,  che  passa  dal 
15  al  19%.  con  valori  di  pressione  parziale  da  1(X)  Uno  a 
125  mmHg.  Ciò.  a sua  volta,  determina: 

leggero  miglioramento  della  saturazione  ossiemoglobi- 
nica,  che  si  avvicina  co^  al  100%; 

dissoluzione  fìsica  di  ossigeno  nel  plasma,  aumentata  di 
circa  il  25%.  che  comunque  rimane  sempre  quantitati- 
vamente irrilevante  (aumento  di  pochissimi  millilitri  in 
tutto  Torganismo); 

leggero  aumento  della  quantità  di  ossigeno  contenuto 
nei  polmoni,  valutabile  approssimativamente  in  non  più 
di  100  mi. 

Pertanto,  il  miglioramento  delle  condizioni  di  ossigena- 
zione ottenuto  con  riperventilazione  ha  importanza  mol- 
to limitata  ai  fìni  del  prolungamento  deU'apmea.  Diventa- 
no dunque  determinanti  del  punto  di  rottura  gli  effetti 
della  ipossia:  i rilievi  eseguiti  da  vari  AA.  hanno  eviden- 
ziato, infatti,  che  in  questi  casi  le  pressioni  raggiunte  dal- 
Tossigeno  neirarìa  alveolare  alla  fine  dell'apnea  sono 
sensibilmente  più  basse,  mentre  risultano  pure  nettamen- 
te meno  elevate  le  pressioni  di  anidride  carbonica  (tab. 
1):  a questi  punti,  tra  l’altro,  la  PA02  si  avvicina  a quei 
valori  di  circa  30  mmHg  ai  quali  si  ritiene  che  possa  ve- 
rificarsi perdita  di  coscienza  e paralisi  respiratoria. 

Apnea  in  profondità  dopo  iperventHazione 
Però  la  pericolosità  e gli  effetti  deU'iperventilazione  ri- 
sultano notevolmente  maggiori  quando  l’apnea  viene 
effettuata  in  immersioni  profonde.  In  queste  condizioni, 
infatti,  entrano  in  gioco  gli  effetti  delle  modificazioni  di 
pressione  ambientale,  e quindi  di  pressione  parziale  dei 
gas  respiratori,  che  già  abbiamo  ricordato.  Gli  stimoli  a 
riprendere  il  respiro  dovuti  alla  CO2  rimangono  sempre 
molto  scarsi  perché  la  pressione  nel  sangue  arterioso 
resta  comunque  assai  bassa  e aumenta  poi  molto  gra- 
dualmente in  conseguenza  delle  attività  metaboliche:  gli 
effetti  sono  in  rapporto  col  numero  di  molecole  di  CO2 
prodotte,  quindi  non  variano  in  relazione  alle  differenti 
pressioni  ambientali  e si  sviluppano  con  lentezza,  prati- 
camente secondo  i processi  che  abbiamo  visto  vcrìfìcarsi 
a pressione  atmosferica. 

D'altra  parie,  la  pressione  alveolare  di  ossigeno  (che 
abbiamo  visto  salire  anche  fino  a 125  mmHg  a seguito 
deiriperventilazione)  aumenta  in  misura  rilevante  in  ra- 
gione della  profondità  e rimane  a valori  assai  elevati  an- 
che se  la  quantità  di  02  nell'organismo  continua  a decre- 
scere per  i fabbisogni  metabolici:  si  mantengono  così  a 
lungo,  in  profondità,  condizioni  di  normale  saturazione 
arteriosa  c viene  pertanto  a mancare,  oltreché  lo  stimolo 
ipcrcapnico,  anche  quello  ipossico.  Pertanto,  se  l'apnea 
era  stata  troppo  prolungata  per  l'assenza  degli  stimoli 
ipossici  e ipcrcapnici  in  profondità,  alla  risalita  le  condi- 
zioni ipossiche  risultano  gravi,  tali  da  compromettere  le 
possibilità  funzionali  dei  centri  nervosi. 

Le  massime  profondità  raggiungibili  in  apnea 
Le  modificazioni  di  pressioni  e volumi  dei  gas  ncH’appa- 
rato  respiratorio  possono  assumere  grande  interesse  e 
importanza  specialmente  nel  caso  delle  immersioni  in 
apnea  effettuate  a profondità  rilevanti. 


Il  contenuto  ematico  aH’intemo  della  gabbia  toracica 
continua  a cambiare  da  momento  a momento  in  rapporto 
ai  più  svariati  fattori  e soprattutto  ai  movimenti  respira- 
tori (l’inspirazione  ne  richiama  grandi  quantità),  ai  colpi 
di  tosse  c,  in  misura  rilevante,  alle  manovre  di  Vaisalva, 
che  invece  ne  ostacolano  decisamente  l'afflusso.  Quando 
poi  a queste  variazioni  si  aggiungano  quelle  dovute  alle 
variazioni  dì  pressione  relative  all'immersione,  tutti  que- 
sti fenomeni  risultano  ancora  più  rilevanti. 

Nel  caso  del  soggetto  immerso  in  acqua  e ancora  respi- 
rante liberamente  all'estemo,  nell’alveolo,  direttamente 
comunicante  con  Tambiente,  si  ha  la  stessa  pressione 
atmosferica  che  grava  sulla  superfkie  dell’acqua;  sull'e- 
sterno del  torace,  però,  agisce  la  pressione  idrostatica  (da 
20  a 40  ciiiHtO  all’incirca):  questa  viene  sostenuta  dai 
muscoli  inspiratori  senza  che  il  soggetto  neppure  se  ne 
renda  conto,  ma  la  differenza  di  pressione  tra  l'interno 
del  torace  e le  altre  parti  immerse  richiama  nel  torace 
una  quantità  di  sangue  di  circa  250-300  mi  {blood  shift). 

Infatti,  nella  semplice  entrala  in  acqua  si  determinano 
evidenti  variazioni  dei  volumi  polmonari  e delle  pressioni 
interne  (fìg.  4),  con  riduzione,  in  particolare,  del  volume 
residuo,  evidentemente  per  subentro  di  sangue  in  spazi 
precedentemente  occupali  da  aria.  Abbiamo  rilevato 
anche  come  soggetti  al  termine  di  espirazioni  massimali 
possano  ancora  scendere  alle  profondità  di  alcuni  metri, 
riducendo  quindi  notevolmente  (di  oltre  1/3)  il  proprio 
volume  residuo. 

Quando  il  soggetto,  prima  di  immergersi  in  apnea, 
compie  un  profondo  atto  insptratorìo,  la  pressione  intra- 
toracica diventa  positiva  e il  sangue  viene  scacciato,  ma, 
durante  la  discesa,  poco  a poco  torna  negativa,  tanto  da 
risultare  decisamente  negativa  a — 2Umedi  —30  cmH^O 
alla  profondità  di  30  m,  fenomeno  che  determina 
un  rilevante  afflusso  di  sangue  nel  torace. 

Con  la  pletismografìa  a impedenza  (v.  reografia), 
sono  state  valutate  entità  di  blood  shift  anche  di  oltre 
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1(XU  mi.  ciò  che  rende  ragione  della  possibilità  per  l'uomo 
di  raggiungere  rilevami  profondità  in  apnea  (appunto  più 
di  100  m), 

Infatti,  il  fattore  limitante  fondamentale  di  tali  prestazioni 
constsic  nella  possibilità  di  mantenere  airintcmo  del  torace  una 
pressione  eguale  a (Quella  esterna.  Per  ottenere  ciò.  quando 
l'aumento  della  pressione  ambientale  ha  ridotto  i gas  contenuti 
ncH'apparatn  respiratorio  a un  volume  eguale  al  s'olumc  residuo 
del  soggetto  immerso,  non  vi  è altro  modo  per  mantenere  l'equi* 
librio  prcssorio  con  l'ambiente  se  non  quello  di  un  afflusso  di 
sangue  al  cuore,  ai  grandi  vasi  e a tutto  il  sistema  vascolare 
polmonare  Per  quanto  riguarda  il  primo  degli  adattamenti  al- 
[‘aumentala  pressione  ambientale.  ck>£  la  riduzione  di  volume 
dei  gas  re^raiori,  va  ricordato  che  il  volume  residuo  rappresen- 
ta, in  genere,  il  30-25%  della  capacità  polmonare  totale  e,  in 
soggetti  atletici  e particolarmente  allenati,  anche  il  15-18%;  con 
la  compressione  del  torace  Ano  a tal  punto  si  potrebbe  ottenere 
una  riduzione  di  volume  suffìacntc  per  arrivare  a una  profondità 
di  quasi  60  m.  Per  quanto  riguarda  il  blood  shift,  si  t calcolalo 
che  possa  arrivare  oltre  i lOUO  mi.  e va  tenuto  presente  che.  alle 
pressioni  maggiori,  naturalmente  sono  suflìcicnli  modificazioni 
compensatone  sempre  meno  rilevanti  dal  punto  di  vista  volume- 
trico; ad  es. . tra  i SO  e 60  m.  il  volume  endotoracko  dovrà  ri- 
dursi soltanto  del  2,5%  rispetto  ai  valori  di  partenza.  Ira  ì 60  e i 
70  m dciri,8%  e così  via. 

Ciò  fa  pensare  che,  ricorrendo  a questo  meccanismo,  sia  pos- 
sibile andare  ancora  ben  oltre  in  fatto  di  profondità  in  apnea: 
probat^lmcntc.  in  definitiva,  il  limite  alle  discese  in  profondità 
verrà  posto  non  tanto  dagli  effetti  della  pressione,  bensì  dalla 
possibilità  di  resistere  in  apnea.  Non  si  può  tuttavia  escludere 
che,  a un  certo  punto,  povsa  esservi  un  limile  anche  nelle  varia- 
zioni emodinamiche  cndoioracichc  e che  un  suo  eventuale  supe- 
ramento possa  essere  causa  di  gravi  danni  a carico  di  va^. 

L*iminer8Ìone  con  aulorespinitorì  ad  aria 

Gli  autorespiratori  ad  aria  trovano  oggi  sempre  più  larga 
applicazione  fra  i sommozzatori  e gli  sportivi,  special- 
mente  F>er  la  loro  minore  pericolosità;  tuttavia,  anche 
adottando  questo  tipo  di  apparecchi,  il  subacqueo  può 
andare  incontro  a eventi  morbosi  di  diversa  natura,  che 
talora  possono  assumere  notevole  gravità. 

Sovrapressione  e sovradistensione  polmonare 
Il  quadro  clinico  della  sovrapressione  e della  sovradisten- 
sione fX)lmonare.  con  l'embolia  traumatica  che  ne  conse- 
gue, ormai  da  tempo  ben  conosciuto,  proprio  in  questi 
ultimissimi  anni  è ritornato  della  massima  attualità  e di 
grande  interesse  teorico  e pratico  per  Taumento  dei  casi 
manifestatisi  e per  il  verificarsi,  in  molti  casi,  di  difficoltà 
di  diagnosi  e di  interferenze  con  la  malattia  da  decom- 
pressione. 

Il  quadro  clinico  ha  insorgenza  acuta  ed  è spesso  di 
notevole  gravità;  è dovuto  a un  repentino  aumento  di 
volume  dei  gas  contenuti  nell'apparato  polmonare  e a un 
conseguente  aumento  della  pressione  da  essi  esercitata. 
La  malattia  può  comunemente  osservarsi  a seguito  di  ra- 
pide emersioni  dei  sommozzatori,  quando,  durante  la  ri- 
salita. i soggetti  omettono  di  respirare  in  modo  continuo 
e regolare  e si  stabilisce  nclPapparato  respiratorio  una 
pressione  superiore  a quella  esterna  dell'acqua  e a quella 
presente  nei  piccoli  vasi  del  polmone. 

Nel  caso  di  sommozzatori  con  autorespiratore,  infatti, 
data  la  continuità  del  rifornimento,  il  volume  deirarìa 
contenuta  nell'apparato  respiratorio  rimane  costante,  ma. 
in  realtà,  la  quantità  aumenta;  cosi,  alla  profondità  di  60 
m.  l'aria  contenuta  nei  polmoni,  pur  avendo,  ad  es.,  un 
volume  di  6 I.  è nella  stessa  quantità  che  occuperebbe  in 
superficie  alla  pressione  atmosferica  normale  un  volume 
di  ben  42  I.  Ciò  vuol  dire  che.  durante  la  risalita,  aumen- 


tando progressivamente  il  volume  dell’aria  contenuta  nei 
polmoni,  mano  a mano  che  ci  si  avvicina  alla  superfìcie  ò 
necessario  espirare  quantità  sempre  maggiori  di  aria:  ad 
es.,  nel  caso  sopra  considerato  dovranno  essere  espirati 
durante  la  risalita  ben  36  1 di  aria. 

Quando  ciò.  per  cause  accidentali  o per  inesperienza, 
non  venga  fatto  correttamente,  si  manifestano  gli  effetti 
della  sovrapressione  polmonare. 

Risultano  pertanto  esposti  a rìschio  di  sovrapressione 
polmonare  i soggetti  che  risalendo  alla  superfìcie: 

a)  non  siano  in  condizione  di  eseguire  regolari  atti 
espiratori  per  chiusura  volontaria  o riflessa  della  glottide, 
soprattutto  se  si  tratta  di  risalita  troppo  rapida; 

b)  siano  affetti  da  broncospasmo,  ostruzioni  bronchiali, 
bronchioliti.  tappi  di  muco,  che  non  consentono  la  fuo- 
riuscita dei  gas  alveolari  da  zone  più  o meno  ampie  del 
polmone; 

c)  si  trovino  esposti  a una  brusca  erogazione  di  gas  ad 
alta  pressione; 

d)  determinino  aumento  della  pressione  nell'apparato 
respiratorio  eseguendo  la  manovra  di  Vaisalva. 

In  queste  condizioni,  l'aria  fuoriuscita  dagli  alveoli  può 
seguire  strade  diverse  e dar  luogo  quindi  a varie  manife- 
stazioni cliniche,  isolate  o variamente  combinate  tra  loro. 

1)  Il  gas  si  fa  strada  attraverso  il  connettivo  perìbron- 
chialc  causando  enfisema  interstiziale  c poi  mediastinico, 
con  sintomi  generalmente  lievi  e soprattutto  senso  di 
oppressione  dolorosa  retrosternale;  di  solito,  dopo  qual- 
che ora  si  manifesta  anche  enfisema  sottocutaneo,  con 
gonfiore  e crcpilii  al  collo  e alle  fosse  sopraclavcarì. 

2)  Piuttosto  raramente,  per  la  rottura  anche  della  pleu- 
ra viscerale  si  verifica  pneumotorace. 

3)  Rottura  anche  di  piccoli  vasi  polmonari  con  pene- 
trazione di  aria  nel  letto  venoso  polmonare  c quindi 
embolia  gassosa  arteriosa  (EGA)  a comparsa  precocissi- 
ma (nella  risalita  o nei  primi  minuti  dopo  la  riemersione) 
con  destinazione,  in  rari  casi  al  circolo  coronarico,  quasi 
sempre  al  lerrìlorìo  cerebrale:  la  quantità  di  aria  penetra- 
ta è solitamente  notevole  e quindi  le  manifestazioni  cere- 
brali risultano  molteplici  e gravi. 

Il  quadro  clinico  inizia  al  termine  della  risalita  con  la 
sensazione  di  una  certa  resistenza  respiratoria,  rapida- 
mente seguita  da  oppressione  retrostcrnale  penosissima, 
da  intense  cefalee,  vertigini,  grave  malessere;  in  certi  casi 
si  ha  il  repentino  instaurarsi  di  uno  stato  sincopale.  A 
seconda  dei  casi,  possono  manifestarsi  emottisi,  pneumo- 
torace, edema  o enfisema  polmonare  acuto,  nonché  qua- 
dri diversi  di  embolia  gassosa.  Poiché,  data  anche  la  posi- 
zione assunta  nella  risalita,  le  bolle  per  lo  più  risalgono  le 
carotidi  e arrivano  al  cervello,  le  manifestazioni  emboli- 
che  più  frequenti  sono  emiplegie,  emiparesi,  alterazioni 
sensitive  c sensoriali,  che  frequentemente  si  associano  a 
convulsioni. 

In  tutti  questi  casi,  data  l'esistenza  di  bolle  gas.sose  nel- 
l'organismo. si  rende  indispensabile  la  rìcompressionc 
terapeutica,  che  va  attuata  quanto  più  precocemente  pos- 
sibile. Tuttavia,  il  trattamento  può  essere  condotto  diver- 
samente a seconda  della  sintomatologia  e a seconda  delle 
quantità  di  gas  che  presumibilmente  si  trovano  discioite 
neH’organismo.  Nel  caso  dell’embolia  traumatica,  anche 
con  gravi  forme  neurologiche,  si  ottengono  generalmente 
rapidi  e notevoli  miglioramenti,  anche  raggiungendo 
pressioni  non  elevate,  c risulta  poi  assai  efficace  la  som- 
ministrazione di  ossigeno  iperbarìco.  Quando,  invece,  si 
abbia  motivo  di  sospettare  la  coesistenza  di  embolia  da 
decompressione,  o comunque  uno  stato  di  sovrassatura- 
zione  in  azoto  dei  tessuti,  il  trattamento  deve  essere  con- 
venientemente prolungato. 
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Sovradistensione  gastrointestinale 

Naturalmente  anche  i gas  contenuti  nel  tubo  gastroente- 
rico subiscono  neH'immersionc  le  variazioni  di  volume 
che  già  abbiamo  ricordato.  Quando,  perciò,  durante  la 
permanenza  in  profondità  la  quantità  di  questi  gas  au- 
menta per  abnorme  produzione  gassosa  dovuta  a dispep- 
sia fermentativa  o putrefattiva.  specie  se  associata  a ipo- 
tonia intestinale,  oppure  per  abnorme  introduzione  di 
aria  con  i movimenti  della  deglutizione  (aerofagia),  du- 
rante la  risalita  possono  aversi  fenomeni  di  sovradisten- 
sionc  gastrointestinale. 

Si  tratta,  in  genere,  di  manifestazioni  dolorose  a tipo  di 
colica  con  penoso  senso  di  tensione  addominale,  talvolta 
accompagnate  da  disturbi  respiratori  o cardiaci,  nausee, 
eruttazioni  e flatulenze.  Per  lo  più  i disturbi  vanno  spon- 
taneamente progressivamente  attenuandosi  e non  costrin- 
gono a far  ricorso  alla  heompressione  terapeutica. 

Effetti  tossici  dell'azoto  iperharico 
Un  altro  importante  fattore  paiogenetico,  nelle  immer- 
sioni a media  e grande  profondità,  è rappresentato  dal- 
l'azione tossica  dcU'azoto.  la  quale  si  rende  responsabile 
di  disturbi  càratlerìzzati  inizialmente  da  stato  di  euforia  c 
apparente  ebbrezza  (a  pressioni  di  6-7  ATA),  poi  da  sta- 
to di  eccitazione,  incoordinazione  motoria,  lentezza  di 
riflessi  (7-10  ATA)  c quindi,  a pressioni  superiori,  pro- 
gressiva depressione  sensoriale,  stato  confusionale,  amne- 
sia, Ano  alla  narcosi  e alla  perdita  di  coscienza. 

Questa  sintomatologia,  nota  comunemente  come  nar> 
cosi  d’azoto  o ebbrezza  di  profondità^  scompare  se  viene 
subito  iniziata  la  risalita,  ma  si  aggrava  se  viene  protratta 
la  permanenza  o aumentata  la  profondità,  esponendo  il 
subacqueo  a grave  rischio  di  annegamento. 

Il  meccanismo  d’azione  deU'azoto  è analogo  a quello 
delPanestesia  gassosa  e può  essere  messo  in  rapporto  al- 
Tassorbimento  delle  molecole  del  gas  inerte  (così  come  di 
quelle  dei  gas  anestetici)  da  parte  dei  lipidi  delle  mem- 
brane cellulari,  causanti  alterazioni  delle  loro  proprietà 
elettriche  e di  permeabilità. 

Generalmente,  però,  i disturbi  che  compaiono  in  pro- 
fondità non  possono  essere  riferiti  a questi  soli  effetti,  ma 
anche  al  concorso  di  altri  due  fattori,  con  importanza  dif- 
ferente a seconda  dei  casi:  sarebbero  infatti,  di  volta  in 
volta,  l'iperossia  (per  l’eccessiva  quantità  di  ossigeno  pre- 
sente nella  miscela  respirata)  o l'aumento  deU'anidrìde 
carbonica  (prodotta  da  un  aumentato  lavoro  muscolare  e 
accumulata  per  ripoventilazione  dovuta  alla  maggiore 
densità  deH’arìa)  a modificare  o aggravare  l'azione  tossica 
delPazoto. 

È soprattutto  a causa  di  questi  effetti  che  sono  sconsi- 
glìabili  immersioni  con  autorespiratore  a oltre  50  m e che 
l’anività  operativa  a grandi  profondità  è possibile  attual- 
mente solo  a condizione  che  vengano  utilizzate  miscele 
gassose  nelle  quali  l’azoto  sia  assente,  oppure  presente  a 
basse  pressioni  parziali,  l'ossigeno  si  trovi  a pressioni 
parziali  ben  determinate  (attorno  alle  0,4  ATA)  e tutto  il 
resto  della  miscela  sìa  costituito  da  gas  inerti  dotati  di 
minori  effetti  narcotici  (v.  anche:  neon). 

Tuttavia,  anche  con  l’uso  di  tali  miscele  (denominate 
heliox  quelle  di  elio  e ossìgeno  e trimix  quelle  contenenti 
anche  azoto),  a pressioni  superiori  a 30  ATA  si  manife- 
sta, soprattutto  quando  la  compressione  sia  stata  fatta  in 
modo  relativamente  veloce,  la  sindrome  nervosa  da  alte 
pressioni  {high  pressure  nervous  syndrome,  HPNS),  carat- 
terizzata nctruomo  da  tremori,  vari  disturbi  psichici  c 
motori,  malesseri  con  vertigine,  nausee  e vomito,  altera- 
zioni elettroencefalografiche. 


Attualmente,  pertanto,  la  ricerca  è volta  decisamente 
allo  studio  di  metodiche  che  consentano  l'utilizzazione  di 
miscele  respiratorie  a base  di  idrogeno  {hydrox),  che.  a 
fronte  di  una  grande  pericolosità  per  il  ri.schio  di  esplo- 
sioni, risulta  Anora  avere  effetti  tossici  notevolmente 
minori. 

La  oiahittia  da  dccooiprcMioiie 

Il  processo,  apparentemente  elementare,  della  dissolu- 
zione dell’azoto  nei  tessuti  organici  in  condizioni  di  iper- 
pressione  è in  realtà  alla  base  di  complessi  effetti  fìsiopa- 
tologici  e di  manifestazioni  morbose  notevolmente  poli- 
morfe per  differenti  localizzazioni,  gravità,  evoluzioni  ed 
esiti. 

Poiché  i componenti  del  miscuglio  gassoso  aria,  secon- 
do la  legge  di  Henry,  vengono  assorbiti  in  misura  pro- 
porzionale alle  loro  pressioni  parziali,  l'azoto,  che  rap- 
presenta circa  il  79%  del  volume  dell’aria  e possiede 
quindi  la  più  elevata  pressione  parziale,  con  l'aumentare 
della  pressione  atmosferica  si  scioglie  nel  sangue  e nei 
tessuti  in  misura  notevole.  Il  sangue  si  satura  rapidamen- 
te al  suo  passaggio  attraverso  i polmoni,  data  la  grande 
superfìcie  di  contatto,  e trasporta  quindi  l'azoto  disdolto 
verso  i vari  organi.  L’impregnazione  in  azoto  dei  tessuti 
non  è immediata,  ma  avviene  in  modo  graduale  in  rap- 
porto alla  differenza  fra  la  pressione  dell'azoto  nel  san- 
gue e quella  nei  tessuti,  alla  vascolarizzazione,  al  flusso 
ematico  e al  coeffìciente  di  assorbimento  per  l'azoto  pro- 
prio dei  tessuti  stessi;  si  deve  infatti  tenere  presente  che 
il  coefficiente  di  assorbimento  di  azoto  dei  lipidi  è sensi- 
bilmente maggiore  di  quello  del  sangue.  L’assorbimento 
di  azoto  di  ogni  tessuto  può  essere  rappresentato  da  una 
curva  esponenziale,  che  indica,  cioè,  un  assorbimento 
sempre  più  lento  mano  a mano  che  ci  si  avvicina  alla  sa- 
turazione totale. 

In  seguito,  quando  l'organismo  viene  decompresso, 
diminuendo  la  pressione  ambientale  l’azoto  sciolto  in 
sovrappiù  viene  ceduto  dai  tessuti  al  sangue  e quindi  eli- 
minato attraverso  l’apparato  respiratorio,  tanto  più  rapi- 
damente quanto  più  è elevata  la  tensione  differenziate 
del  gas  a livello  degli  alveoli.  L'eliminazione  dcU'azoto 
avviene  secondo  una  progressione  che  può  essere  indicata 
da  una  curva  esponenziale  eguale  a quella  di  assorbimen- 
to, rapida  all'inizio  e sempre  più  lenta  in  seguito. 

L'eliminazione  è in  ogni  caso  relativamente  lenta  c si 
stabilisce  cosi  uno  stato  di  soprassaturazione  in  azoto  dei 
tessuti  che  ha  un  valore  critico,  variabile  secondo  i sog- 
getti e le  circostanze,  indicante  la  maggiore  variazione 
relativa  di  pressùonc  cui  si  può  sottoporre  l'organismo 
senza  pericolo  (v.  anche:  aeronautica  medicina,  sindro- 
me da  decompressione  subatmosferica). 

Infatti,  quando  la  diminuzione  di  pressione  non  viene 
regolata  secondo  particolari  cautele  e questo  valore  criti- 
co viene  oltrepassato,  l'azoto  che  si  trova  in  eccesso  nel 
solvente  (sangue,  tessuti)  rispetto  alla  pressione  ambien- 
tale, deve  in  qualche  modo  abbandonare  la  soluzione: 
per  la  confluenza  e l’aggregazione  delle  molecole  libera- 
tesi si  ha  il  processo  di  nucleazione  o formazione  di  bolle. 

Questo  processo  è facilitato  o accelerato  dalla  preesi- 
stenza di  piccoli  nuclei  di  gas  neH'organismo,  ormai  ben 
dimostrata,  o dal  formarsi  di  questi  in  punti  dell'organi- 
smo nei  quali  si  verifichino  momenti  di  pressione  inferio- 
re alle  zone  circostanti  (fenomeno  della  cavitazione), 
come,  ad  es.,  può  avvenire  in  vari  tessuti  in  occasione  di 
movimenti  violenti. 

Quanto  maggiore  è lo  stato  di  soprassaturazione,  tanto 
maggiore  è la  probabilità  che  si  abbia  la  formazione  di 
bolle,  e naturalmente  tanto  maggiore  è la  quantità  di  gas 
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che  si  libera  nei  tessuti.  Le  bolle  che  si  formano  tendono 
poi  ad  aumentare  di  volume,  poiché  in  esse  continuano  a 
confluire  altre  molecole  gassose  dal  tessuto  circostante, 
Ano  a che  quasi  tutto  il  gas  sia  eliminato,  quindi  anche 
per  diverse  ore;  quando  poi  ha  raggiunto  il  suo  massimo 
volume,  la  bolla  permane,  in  genere,  molto  a lungo 
(anche  molti  giorni)  nel  tessuto,  data  la  scarsa  differenza 
di  pressione  esistente  tra  bolla  e sangue  c dati  anche  i 
fenomeni  che  tendono  a incapsulare  le  bolle  per  effetto 
di  aumentata  coagulabilità  e aggregazione  piastrìnica. 
Tendendo  a scompaginare  il  tessuto  e stirando  le  termi- 
nazioni  sensitive,  le  bolle  causano  dolore  c.  comprìmen* 
do  e ischemizzando  il  tessuto,  possono  comprometterne  i 
processi  vitali. 

Il  sangue  ha  un  tempo  di  saturazione  e desaturazione 
molto  breve  (data  anche  l'estesissima  superfìcie  di  contat- 
to alveolocapillare)  cosicché  si  elimina  molto  rapidamen- 
te l'azoto  in  esso  discioltosi  e poi  liberatosi.  Però  nel  san- 
gue si  riversa  anche  il  gas  liberatosi  negli  altri  tessuti  e in 
parte  quello  delle  bolle  intratessutali,  per  semplice  diffu- 
sione o per  passaggio  attraverso  i pon  endoteliali.  Si  ha 
cosi  in  tutti  i casi  una  presenza  di  bolle  in  numero  più  o 
meno  grande  nel  sangue  venoso,  dalla  periferia  al  letto 
polmonare. 

Poiché,  generalmente,  le  loro  dimensioni  sono  superio- 
ri a quelle  dei  capillari  polmonari,  le  bolle  si  arrestano  a 
questo  livello  e cedono  lentamente  il  gas  all’alveolo. 
Quando  sono  molto  numerose,  naturalmente,  costitui- 
scono un  vero  e proprio  ostacolo  emodinamico,  che  dà 
luogo  a un  quadro  sintomatologico  al  quale  è attualmente 
attribuita  la  denominazione  di  chokf,  questo  è caratteriz- 
zato da  più  o meno  gravi  segni  di  insufficienza  respirato- 
ria c cuore  polmonare  acuto. 

È certo,  inoltre,  che  piccole  bolle  arrivano  anche  al 
circolo  arterioso  determinando  fenomeni  ischcmici,  spe- 
cie in  territori  con  arterie  terminali  o con  scarso  circolo 
collaterale  e con  conseguenze  soprattutto  a carico  del  si- 
stema nervoso.  Infatti,  a seconda  della  localizzazione  del- 
le bolle  possono  manifestarsi  quadri  morbosi  molto  diver- 
si (malattia  da  decompressione.  MDD),  riguardanti  so- 
prattutto il  sistema  nervoso,  l’apparato  locomotore,  il 
polmone  e.  più  raramente,  la  cute  c il  circolo  linfatico. 

1)  Le  manifestazioni  neurologiche  di  gran  lunga  più 
frequenti  sono  quelle  midollari,  caratterizzate  general- 
mente da  paraparesi  e da  paraplegìa,  inizialmente  flacci- 
da. con  gravi  alterazioni  funzionali  degli  sfìnteri  (paralisi 
vesdcale,  ritenzione  urinaria,  coprostasi).  Assai  più  rare 
sono  le  localizzazioni  midollari  più  alte,  quindi  con  com- 
promissione funzionale  respiratoria,  o circoscrìtte  (mono- 
paresi). 

Pure  rare  le  forme  cerebrali,  rappresentate  da  emipa- 
resi. oppure  presenti  in  casi  molto  gravi,  con  perdita  di 
coscienza  e localizzazioni  neurologiche  diverse,  talora  esi- 
tanti nella  morte.  Pure  infrequenti,  ma  piuttosto  gravi,  le 
forme  cocleari  o labirìntiche,  in  rapporto  a formazione  di 
bolle  nella  perìlinfa  o,  invece,  arrivo  di  bolle  nelle  picco- 
le arterie;  i disturbi  suno  ipoacusia,  acufeni.  vertigini, 
atassia,  nausea  e vomito. 

2)  La  manifestazione  polmonare  della  malattia  da  de- 
compressione è spesso  associata  alle  forme  neurologiche 
cd  è caratterizzata  da  tosse,  senso  di  oppressione  respira- 
toria o addirittura  dolore  urente  retrosternale  progres.si- 
vamente  ingravescente,  con  gravi  fenomeni  di  insufficien- 
za respiratoria. 

.1)  A carico  ócWapparato  locomotore  le  forme  acute 
iniziano  talora  immediatamente,  ma  per  lo  più  entro  1 h 
dalla  decompressione,  in  qualche  caso  dopo  alcune  ore 
cd  eccezionalmente  dopo  più  di  12  h.  Il  quadro  clinico 


che  occorre  più  frequentemente  di  osservare  è caratteriz- 
zato da  manifestazioni  dolorose  dei  muscoli  e delle  arti- 
colazioni,  prevalentemente  localizzate  agli  arti;  mialgie  e 
artralgie  talora  precedute  o accompagnantisi  aU'inizio  a 
fenomeni  generali  caratterizzati  da  obnubilamento  o per- 
dita della  conoscenza,  collasso  circolatorìo,  ipotonia  mu- 
scolare generalizzata,  cefalea,  vertigini,  etc. 

Sono  colpite,  di  solito,  le  grandi  articolazioni,  e più 
frequentemente  quelle  del  ginocchio,  dell'anca  e della 
spalla.  Il  dolore  insorge  ora  improvvisamente,  ora  con 
una  certa  gradualità,  non  di  rado  preceduto  da  formicolìi 
e senso  di  prurito;  raggiunge  intensità  notevole  e.  in  certi 
casi,  è terebrante,  continuo,  sordo;  in  altri,  invece,  è pul- 
sante. con  esacerbazionì  parossistiche,  seguito  da  perìodi 
intervaliarì  di  remissione.  In  seguito  la  .sintomatologia  va 
attenuandosi  e,  dopo  qualche  giorno,  rimangono  senso  di 
malessere,  cefalea,  vertigini  e un  dolore  sordo,  contusivo, 
che  continuerà  ancora  parecchi  giorni,  alle  articolazioni 
maggiormente  colpite. 

Da  tenere  presente  che  successivamente,  per  lo  più  a 
distanza  di  anni,  nelle  parti  ossee  nelle  quali  si  erano  ve- 
rificati i fenomeni  embolici,  per  lo  più  si  realizzano  alte- 
razioni regressive,  che  danno  luogo  a forme  generalmen- 
te gravi  di  osteoartrosi  deformante. 

4)  A carico  della  cute  possono  aversi  ecchimosi  o mac- 
chie diverse  (chiazze  di  angiodermite  purpurea,  chiazze 
erìsipelatoidi,  rash  scarlattiniforme)  e formazione  di  bol- 
licine di  gas  nel  tessuto  sottocutaneo,  accompagnate  per 
lo  più  da  intenso  prurìto. 

5)  La  rara  forma  linfatica  deriva,  verosimilmente,  dal- 
Postruzione  dei  vasi  causata  dalle  bolle,  e le  sue  manife- 
stazioni comprendono  dolore  e gonfiore  di  gruppi  di  lin- 
fonodi e Unfedema  del  tessuto  drenato  dai  vasi  linfatici 
interessati. 

Mentre  il  decorso  delle  forme  cutanee  c linfatiche  è di 
regola  favorevole,  quello  di  forme  respiratorie  gravi  e di 
forme  cerebrali  può  evolvere  verso  la  morte  e quello  del- 
le forme  midollari  conduce  frequentemente  a gravi  po- 
stumi permanenti  motori,  sensitivi  c sfìnterìd  (paraplegia, 
paraparesi).  Dinanzi  a tali  gravi  prospettive  assumono 
grande  importanza  le  corrette  norme  di  prevenzione. 

Le  norme  per  la  risalita 

L'immersione  con  apparecchi  ad  aria  appare  invero  assai 
facile  e possono  così  raggiungersi  profondità  anche  note- 
voli e fermarvisi  a lungo  senza  incontrare  difficoltà  di  ri- 
lievo. Dinanzi,  peraltro,  alla  pierìcolosità  di  tali  immer- 
sioni, è indispensabile  che  la  riemcrsionc  venga  effettuata 
in  modo  che  l’azoto,  con  la  diminuzione  di  pressione, 
non  si  liberi  troppo  rapidamente  formando  bolle  gassose; 
non  deve,  cioè,  venir  superato  nell'organismo,  durante  la 
risalita,  il  valore  critico  di  soprassaturazione  di  azoto.  Va 
rilevato,  a questo  proposito,  che  sono  stati  compiuti  ap- 
profonditi studi  volti  alla  ricerca  di  metodiche  di  decom- 
pressione che  offrano  garanzie  di  maggiore  sicurezza  ai 
soggetti  che  abbiano  soggiornato  più  o meno  a lungo  in 
condizioni  di  iperpressione. 

.Sensibili  progressi  sono  stati  fatti  da  quando,  parecchi 
decenni  addietro,  Paul  Bert  aveva  suggerito  una  decom- 
pressione molto  lenta  a velocità  uniforme  e da  quando 
Maldane  (1907)  aveva  compilato  le  prime  tabelle  indicanti 
precise  norme  per  i palombari,  basando  i suoi  calcoli  sul 
rilievo  che  i palombari  non  incorrevano  mai  in  manifesta- 
zioni acroemboliche  quando  risalivano  alla  superfìcie  di- 
rettamente dopo  immersioni  a -12,  -13  m,  per  quanto 
lunga  fosse  stata  la  loro  permanenza  a quelle  profondità. 

Haldanc  aveva  dedotto  pertanto  che.  in  questi  casi. 
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Fig.  5.  Cur\’a  di  Mcurezza;  le 
immersioni  che  risultano  per 
proforulità  e durata  al  disopra 
della  curva  di  sicurezza  non 
richiedono  reffetluazione  di  so- 
ste durante  la  risalita.  Le  altre 
curve  indicano  l'autonomia  di 
diversi  apparecchi  autorespira- 
tori in  immersioni  alle  varie 
profondità,  che  evidentemente 
consentono  immersioni  fuori 
curva  di  sicurezza,  cioè  con 
necessità  di  effettuare  soste 
durante  la  risalita.  La  curva  A 
corrisponde  airautorespiratorc 
monobombola  da  10  1.  carico  a 
150  atm;  la  B al  monobombolu 
da  12  1 carico  alla  stessa  pres- 
sione; la  e al  bibomhola  aa  20 
1.  con  uguale  carica. 


quando,  cioè,  la  pressione  assoluta  esterna  veniva  bru- 
scamente pressapoco  dimezzata,  non  si  verificava  nei  tes- 
suti liberazione  di  azoto;  il  valore  crìtico  del  coefficiente 
di  soprassaturazione  (cioè  del  rapporto  tra  la  pressione  di 
azoto  nei  tessuti  e la  pressione  interna)  poteva  quindi 
essere  considerato  circa  2.  e durante  la  risalita  era  possi- 
bile evitare  fenomeni  morbosi  regolandosi  in  modo  che  la 
pressione  esterna  fosse  sempre  eguale  o supierìore  alla 
metà  della  pressione  di  azoto  nel  tessuto  più  ricco  di  que- 
sto gas. 

Con  un  criterio  dimostratosi  molto  utile  ai  fini  pratia, 
seppure  teoricamente  artificioso,  Haldanc  aveva  classifi- 
cato i vari  tessuti  delForganismo  in  sei  diverse  categorie, 
caratterizzate  da  periodi  di  emisaturazione  di  5,  10,  20, 
40,  75.  e 1^  min,  e,  prendendo  in  considerazione  le 
prime  cinque  categorìe  e le  corrispondenti  curve  di  as- 
sorbimento ed  eliminazione,  aveva  compilato  le  prime 
tabelle  per  la  decompressione.  Successivamente  vennero 
svolti  molti  studi,  che  portarono  a una  certa  evoluzione 
delle  metodiche  di  decompressione  e che  fruttarono  sva- 
riati tipi  di  tabelle. 

In  verità  si  possono  effettuare  soddisfacenti  immersioni  anche 
senza  mettersi  nelle  condizioni  di  dover  poi  effettuare  delle  tap- 
pe nella  risalita;  infatti,  come  abbiamo  ricordato,  dopo  immer- 
sioni a circa  -~10  m non  sono  da  temersi  manifestazioni  emboli- 
che  per  quanto  lunga  sia  stata  la  permanenza  sott'acqua.  Anche 
dopo  immersioni  più  profonde  sarà  possibile  ancora  la  risalita 
diretta  alla  superfìcie,  ma  naturalmente,  in  questi  casi,  le  immer- 
sioni dovranno  essere  tanto  più  brevi  quanto  maggiore  nc  sarà  la 
profondità.  In  una  rappresentazione  grafica,  perciò,  i valori  di 
profondità  e durata  di  queste  immersioni  rìsullano  delimitati  da 
una  linea  curva,  denominata  «curva  di  sicurezza»  per  la  risalita 
senza  soste  (fig.  5).  Si  raccomanda  poi  tassativamente  di  evitare 
immersioni  oltre  i 50  m di  profondità,  sia  perché  in  immersione 
a profondità  maggiori  compaiono  altri  pencoli,  sia  perché  i tem- 
pi di  permanenza  risultano  assai  brevi,  una  volta  dedotti  quelli 
impiegali  nella  discesa. 

La  tabella  per  il  calcolo  della  decompressione  per  t subacquei 
che  debbono  affrontare  immersioni  di  maggiore  impegno,  c so- 
pratlutlo  per  coloro  che  nella  stessa  giornata  dovessero  immer- 
gersi più  volte,  elaborala  dagli  studiosi  della  U.S.  Navy.  è in- 
dubbiamente quella  di  gran  lunga  più  diffusa  c più  largamente 
adottata,  ormai  da  quasi  20  anni,  e dimostratasi  degna  di  grande 
affidamento. 

Naturalmente,  per  poter  effettuare  una  risalila  corretta  il  sub- 
acqueo deve  conoscere  esaiiamenie  la  profondità  e la  durata 


dell'immersione,  perciò  deve  essere  sempre  equipaggiato  con 
orologio  e profondimetro. 

Per  quanto  riguarda  il  calcolo  del  tempo  di  permanenza  in 
profondità,  va  sottolineato  che  debbono  essere  considerati  come 
trascorsi  alla  massima  profondità  raggiunta  tutti  i tempi  impiega- 
ti a quote  meno  profonde.  Questo  é runico  accorgimento  accet- 
tabile perché  possano  essere  adottate  con  tranquillità  le  tabelle: 
sarebbe  infatti  veramente  difficile  e pericoloso  voler  calcolare  in 
qualche  modo  delle  abbreviazioni. 

È assai  importante  che  la  risalita  a nuoto  venga  effet- 
tuata secondo  ben  precise  norme,  tanto  più  che  è attual- 
mente ben  documentata,  da  strumenti  a ultrasuoni  ad 
effetto  Doppler,  la  presenza  di  bolle  nel  sangue.  Queste 
compaiono  a.ssai  spesso,  seppure  in  piccolo  numero,  an- 
che dopo  immersioni  entro  la  curva  di  sicurezza  (bolle 
silenti);  poiché  si  è però  constatato  che  sono  sensibilmen- 
te più  numerose  quando  la  risalita  viene  effettuata  alla 
velocità  di  18  m/min.  anziché  a quella  di  10  m,  appare 
particolarmente  raccomandabile  che  dopo  tutte  le  immer- 
sioni venga  rispettata  quest’ultima  velocità  di  risalita. 

Quando  il  tempo  impiegato  nella  risalita  sia  stato  più 
breve,  è necessario  che  il  sommozzatore  faccia  una  sosta 
3 m al  di  sotto  della  prima  fermata  prevista  dalla  tabella 
per  un  tempo  uguale  alla  differenza  fra  il  tempo  stabilito 
dalle  tabelle  e il  tempo  impiegato.  Quando,  invece,  la 
risalita  sia  avvenuta  più  lentamente,  si  deve  tener  conto 
del  tempo  di  risalita,  sommarlo  al  tempo  impiegato  nella 
discesa  e a quello  di  permanenza  sul  fondo  e considerare 
tutto  questo  perìodo  complessivo  come  trascorso  alla 
massima  profondità,  al  hne  della  programmazione  della 
decompressione. 

Ciò,  ovviamente,  non  è più  necessario  quando  il  rallen- 
tamento viene  effettuato  negli  ultimi  metri  della  risalita: 
in  questo  caso,  infatti,  si  può  addirittura  ritenere  che  del- 
le soste  più  lunghe  siano  utili  ai  fini  di  una  maggiore  de- 
azotazionc  prima  della  rìemersione.  In  pratica,  ad  es..  si 
può  grossolanamente  calcolare  che.  dopo  un’immersione 
profonda,  il  subacqueo  possa  permanere  a pochi  metri 
dalla  superfìcie  (per  es.,  per  completare  la  sua  immersio- 
ne fino  all'esaurimento  delle  bombole)  senza  che  l'ulte- 
riore aaeorbimento  di  azoto  raggiunga  livelli  pericolosi. 

l..e  tabelle  sono  di  consultazione  assai  facile;  la  tab.  II 
presenta  quella  parte  che  riguarda  immersioni  accessibili 
a subacquei  non  professionisti  e possibili  in  ba.se  all'auto- 
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TAB.  II.  CAI.COI.O  DEI  TEMPI  DKM.A  DECOMPRESSIONE 


L'aniihuxH>»e  dei  -Krupp»  di  »pparicnciu«>.  iB  quota  e nclU  succckkiva  ubelU.  i tuu  falla  dai  vam  AA.  con  gK  Metsi  cntch  uaati  per  la  cosmmone 
delle  tabelle,  che  lengunn  conio  dcQa  durata,  della  profondità  e dclk  modalità  di  rhalita  della  pnma  immeraiorK.  Le  difTcrenli  quantità  di  amto 
rìmastc  ncH'orpmKino  in  funzione  dei  3 parametri  sono  indicale  convenziofialmenie  con  k kiierc  dell'alfabeto  dalia  A alla  N. 
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iHìmia  di  un  normale  bibombola.  Tengono  conto  dei 
(empi  di  risalita  e indicano  le  eventuali  tappe  a 1 c 6 m. 
c quindi  t (empi  totali  di  decompressione. 

Indicano,  inoltre,  un  altro  elemento  del  quale  oggi  non 
è possibile  non  tenere  conto:  si  tratta  dei  dati  necessari 
per  il  calcolo  della  decompressione  nelle  cosiddette 
«immersioni  successive»  <iab.  III).  Piuttosto  frequente- 
mente. infatti,  vengono  effettuate  in  una  stessa  giornata 
più  immersioni  e naturalmente  va  tenuto  presente  che.  al 
termine  di  una  prima  immersione,  l'organismo,  anche 
(quando  non  à incorso  in  alcun  disturbo,  non  si  è ancora 
liberato  completamente  dell'azoto  assorbito  in  iperpres- 
sione  (la  completa  deazotazione  può  awenire  solo  a di- 
stanza di  parecchie  ore.  in  genere  quasi  6 h dopo  le 
comuni  immersioni). 

Perciò,  nella  decompressione  da  programmare  per 
l'immersione  successiva  si  deve  tenere  conto  deirazoto 
disciolto  durante  la  stessa  e inoltre  dcH’azoto  che  era 
ancora  presente  neH'organismo  al  momento  della  reim- 
mersione. L dati  da  utilizzare  nel  calcolo  sono  pertanto 
l'indicazione  deirazoto  residuo  alla  hnc  della  prima  im- 
mersione (precisata  «>n  una  lettera  dell'alfabeto  dell'ul- 
tima colonna  a destra  della  (ab.  II)  ed  il  tempo  trascorso 
tra  la  prima  c la  seconda  immersione  (dal  momento  che 
con  il  passare  dei  tempo  l'azoto  residuato  netrorganismo 
poco  a poco  si  libera  e viene  eliminato). 

Con  questi  dati  si  possono  trovare  in  una  ulteriore  ta- 
bella le  altre  preziose  indicazioni:  infatti,  partendo  dalla 
lettera  relativa  alla  precedente  immersione,  che  ora  tro- 
viamo sulla  sinistra  della  tab.  IH.  e cercando  sulla  stessa 
linea  il  tempo  trascorso  tra  le  due  immersioni,  è sufiì- 


cienle  discendere  io  verticale  alla  profondità  che  sì  inten- 
de raggiungere  nell  immersione  successiva  per  ottenere 
una  precisa  indicazione  numerica.  Si  tratta  del  tempo  che 
si  deve  far  fìnta  di  aver  passato  in  più  sul  fondo,  maggio- 
randone la  durata  della  seconda  immersione,  ai  lini  di 
poter  programmare  una  corretta  decompressione  succes- 
siva. naturalmente  servendosi  ancora  delle  indicazioni 
della  precedente  tab.  II. 

Per  esempio,  dopo  una  prima  immersione  a 30  m per  .30  min 
e una  risalita  corretta  secondi»  la  tab.  II.  residua  ncMorganismo 
una  quantità  di  N;  mdicaia  convenzionalmente  con  la  lettera  L 
Se  il  soggetto  si  immerge  nuovamente  dopo  2.15  h (tab.  Ili)  c 
scende  alla  profondità  di  M m,  oltre  alla  effettiva  permanenza 
in  profondità  dovrà  aggiungere  15  min  per  cakolare  la  risalita. 
OuirKli.  ad  una  reale  permanenza  di  15  min  ne  andranno  som- 
mali 15  ed  egli  dovrà  fare  una  sosta  di  14  min  a 3 ni- 

I vari  perfezionamenti  tecnici  dei  nuovi  apparecchi  re- 
spiratori ad  aria,  che  permettono  attualmente  lunghe  au- 
tonomie. e d’altra  parte  la  necessità  dì  raggiungere  sempre 
maggiori  profondità  c di  permanervi  più  a lungo,  fanno 
ormai  frequentemente  superare  ai  subacquei  i limiti  di  si- 
curezza per  la  risalita  diretta  alla  superfìcie  e li  costringo- 
no a osservare  soste  diverse  e più  o meno  prolungate. 

È questa  una  fase  dcirìmmersionc  che  spesso,  in  prati- 
ca, è assai  problematica  anche  per  il  subacqueo  più  pru- 
dente ed  esperto.  Infatti,  oltre  ai  casi  nei  quali  inconve- 
nienti tecnici  o Icsaurimcnto  delle  riserve  di  aria  costrìn- 
gono il  nuotatore  a una  rapida  risalila,  frequentemente 
fattori  diversi  impediscono  Tosservanza  delle  soste  pre- 
scrìtte; ricordiamo,  in  particolare,  le  difficoltà  di  rìmanc- 


TAB.  IH.  CALCOLO  DEI  TEMPI  DI  PERMANENZA  A DIVERSE  PROFONDITÀ  NEI  VARI  GRUPPI  DI  APPARTE- 
NENZA IN  CASO  DI  IMMERSIONI  SUCCESSIVE 
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SUBACQUEA  MEDICINA 


re.  talvolta  per  molti  minuti,  alle  profondità  indicate  (per 
lo  più  a 6 o 3 m).  specialmente  in  caso  di  mare  agitato  e 
torbido,  di  risalire  in  punti  distanti  dal  natante  di  appog* 
gio.  etc. 

Appare  pertanto  evidente  che,  mentre  da  un  lato  è ne- 
cessario cercare  di  rendere  sempre  più  completa  l'elimina- 
zione dell'azoto,  d'altro  canto  in  molti  casi  sarebbe  assai 
importante  poter  abbreviare  i tempi  di  decompressione. 

Nel  campo  delle  immersioni  con  il  respiratore  ad  aria 
ci  sembra  particolarmente  raccomandabile  il  passaggio 
alla  respirazione  di  ossigeno  puro  durante  la  risalita  alla 
superficie.  Con  questo  sistema,  infatti,  si  potrà  ottenere 
m pochi  minuti  una  caduta  della  tensione  parziale  del- 
l’azoto  nel  sangue  e poi  una  più  rapida  elimin;>zione  del- 
l’azoto dai  tessuti:  ciò  permette  di  abbreviare  le  soste  du- 
rante la  risalita  c soprattutto,  grazie  a una  più  completa 
deazoiazione.  st  renderà  più  sicura  la  decompressione. 

La  cura  detVembolia  gassosa 

Le  diverse  manifestazioni  cliniche  delle  baropatie.  che 
spesso  rivestono  carattere  di  notevole  gravità  per  l’inten- 
sità della  sintomatologia  dolorosa  o per  la  compromissio- 
ne delle  strutture  nervose  e sensoriali,  trovano,  come  è 
noto,  la  loro  terapia  di  elezione  nella  cosiddetta  ricom- 
pressione terapeutica.  1 vari  disturbi,  mentre  sono  scar- 
samente influenzati  dalle  diverse  terapie  medicamentose 
sintomatiche  e sono  solitamente  assai  persistenti,  possono 
trovare  invece  immediato  e definitivo  miglioramento  con 
questo  nKtodo  di  cura. 

Una  pronta  rìcompressione.  diminuendo  in  un  primo 
tempo  il  volume  delle  bollicine  di  azoto  e favorendone 
poi  la  nuova  dissoluzione  nei  sangue,  ristabilisce  la  circo- 
lazione nei  territori  colpiti;  successivamente,  in  una  de- 
compressione condotta  con  estrema  cautela,  sarà  resa 
possibile  l'eliminazione  del  gas  senza  che  più  si  verifichi- 
ru>  disturbi.  Sono  state  ottenute,  infatti,  percentuali  assai 
elevate  di  risultati  positivi,  per  lo  più  assai  prossime  alla 
totalità  dei  casi  trattati. 

La  ricompressione  terapeutica  (attraverso  camere  iper^ 
boriche),  per  essere  veramente  corretta  ed  efficace  può 
essere  eseguita  soltanto  nei  moderni  grandi  impianti  di 
ricompressione,  rispondenti  a particolari  requisiti  e forniti 
di  attrezzature  molto  perfezionate,  tali  da  permettere  un 
controllo  c un’assistenza  adeguata  della  vittima  (v.  iper- 
BARiCA  terapia).  DÌ  estrema  importanza,  inoltre,  è che 
questi  impianti  siano  sistemati  presso  istituti  clinici  spe- 
cializzati. ove  operino  specialisti  particolarmente  prepara- 
ti in  questo  campo  c dove  si  possa  disporre  di  tutti  quei 
mezzi  di  pronto  soccorso,  di  accertamento  diagnostico  e 
di  cura  che  si  possono  rendere  necessari  durante  il  trat- 
tamento. 

Va  tenuto  presente  che  si  verificano,  in  alcuni  casi,  a 
seguito  dell'embolia  gassosa,  svariate  alterazioni  umorali, 
circolatorie  (shock),  da  embolia  grassosa,  da  ipercoagu- 
labilità.  etc..  che  rendono  necessarie,  oltre  alla  ricom- 
prcssione,  anche  altre  cure  ben  diverse,  come,  ad  es., 
infusioni  venose  di  particolari  soluzioni  (quali  soluzioni 
macromolecolarì  anti-sludge . tipo  rheomacrodex,  destra- 
no. etc  ).  di  anticoagulanti  (eparina)  c.  secondo  alcuni,  di 
cortisonici. 

Per  quanto  riguarda  la  terapia  ricompressiva,  conti- 
nuano a essere  seguite  in  prevalenza  le  indicazioni  delle 
tavole  preparate  da  Van  der  Auc.  In  verità,  in  questi  ul- 
timi tempi  è notevolmente  aumentato  l'interesse  per 
l'impiego  dell'ossigenoterapia  anche  in  misura  maggiore 
di  quanto  indicato  in  tali  tavole,  in  considerazione  del 
fatto  che  la  pressione  riduce  il  volume  delle  bolle,  ma 
aumenta  l’accumulo  di  azoto  nelle  bolle  stesse  e nei  tes- 


suti. mentre  l’ossigeno  determina  una  deazotazione  e 
contemporaneamente  cura  gli  effetti  ipossici  dell'embolia. 
Per  tali  ragioni  sono  entrate  ndl’uso  comune  le  tavole 
preparate  da  Goodman,  che  prevedono  la  ricompressione 
solo  fino  a 2.K  ATA  e il  trattamento  quasi  esclusivamen- 
te con  ossigeno. 

In  realtà,  tale  metodo  può  risultare  efficace  in  caso  di 
disturbi  lievi  e soprattutto  di  immersioni  a profondità 
modeste,  mentre,  nella  maggior  parte  dei  casi,  si  è potuto 
constatare  che  è indispensabile  un  maggior  aumento  della 
pressione  e che.  tuti'al  più,  il  trattamento  tipo  Goodman 
può  essere  adottato  come  completamento  di  quello  secon- 
do Van  der  Auc.  Anzi,  in  vari  casi  è stato  possibile  dimo- 
strare che,  mentre  non  era  stata  ancora  raggiunta  la  quota 
di  sollievo  alle  massime  pressioni  consigliate  da  queste  ul- 
time tabelle  (tabb.  Il  e IH),  era  possibile  vedere  scompari- 
re completamente  la  sintomatologia  neurologica  raggiun- 
gendo pressioni  leggermente  superiori. 

Per  questi  motivi,  nei  casi  gravi  un  corretto  trattamen- 
to risulta  possibile  solo  in  centri  spedalizzati  e attrezzati 
c deve  essere  deciso  di  volta  in  volta  a seconda  delle  di- 
verse caratteristiche  della  sintomatologia  e seguito  da 
personale  medico  particolarmente  esperto. 

L’obiezione  che  il  raggiungere  questi  istituti  possa  rap- 
presentare un  dannoso  ritardo  dell’inizio  del  trattamento, 
non  trova  invero  conferma  nella  pratica:  infatti,  salvo  che 
in  rari  casi  di  estrema  gravità,  il  tempo  impiegato  per 
raggiungere,  con  i rapidi  automezzi  di  soccorso,  istituti 
clinici  anche  relativamente  lontani,  non  pregiudica  poi  il 
risultato  della  terapia  ricompres.siva. 

Per  contro,  bisogna  ricordare  che  spesso  il  trattamento 
deve  essere  prolungato  per  molte  ore.  c allora  l’infortu- 
nato deve  godere  di  una  certa  comodità  e necessita.  r>el 
frattempo,  di  continua  assistenza,  di  particolari  esami 
diagnostici  (ECG.  sfigmomanometria,  etc.)  e di  cure 
mediche  diverse.  Addirittura  indispensabili  sono  queste 
misure  quando  si  presentano  forme  gravi,  interessanti  il 
sistema  nervoso,  e specialmente  quando  la  vittima  è in 
stato  di  incoscienza.  Talora  si  impone,  già  durante  la 
decompressione,  rintervento  di  medici  specialisti,  quali 
traumatologi  e otorinolaringoiatri. 

Data  poi  la  possibilità  che.  dopo  il  trattamento,  si  verifi- 
chino riprese  più  o meno  complete  della  sintomatologia  e 
che  si  manifestino  sequele  diverse,  sarebbe  veramente 
sconsigliabile  un  troppo  precoce  allontanamento  de)  pa- 
ziente dal  posto  di  cura.  Anzi,  i migliori  risultati  terapeuti- 
ci, con  un  più  completo  c anche  più  rapido  ristabilimento 
deirinforiunato,  si  ottengono  avendo  la  possibilità  di  sot- 
toporlo, nelle  ore  e nei  giorni  immediatamente  successivi 
alla  decompressione,  a opportune  terapie  medicamentose 
c fisiche  (termoterapia,  marconitcrapia,  etc.). 

È pertanto  della  massima  importanza  che  i subacquei 
che  compiono  immersioni  profonde  e prolungate  sappia- 
no dove  si  trova  il  più  vicino  impianto  per  la  ricomprcs- 
sionc  terapeutica,  in  modo  che.  in  caso  di  comparsa  di 
manifestazioni  morbose  di  natura  disbarica,  l’infortunato 
possa  esservi  avviato  nel  più  breve  tempo  possibile. 
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Defioizioise 

S’intende  per  ascesso  .subfrenico  un’infezione  localizzata 
negli  spazi  (>erìtoneali  (e  raramente  extraperitoneali,  per 
cui  a.  s.  non  è sinonimo  di  peritonite  circoscritta)  situati  in 
un’area  della  cavità  addominale,  la  regione  subfrenica, 
limitata  in  alto  dal  diaframma  e in  basso  dal  mesocolon 
trasverso.  Quest'area  è ulteriormente  suddivisa  dal  fegato 
c dai  suoi  legamenti. 

ClassiBcazìonc  e anatomìa  pmtoto^ca 

Per  una  più  dettagliata  trattazione  deiranalomia  della 

regione,  v.  peritoneo  e mesentere;  PERtroNin. 

Numerose  classificazioni  degli  spazi  sottodiaframmatici 
sono  state  proposte;  le  più  note  sono  quella  di  Barnard 
(1908)  e di  Mitchell  (IW).  Faremo  riferimento  alla  più 
recente  classificazione  di  Harley  (1955;  1980).  Il  fonda- 
mentale concetto  anatomico  di  questa  classificazione  è 
quello  che  il  fegato  non  è sospeso  in  alto  mediante  il  le- 
gamento coronario  alla  superficie  inferiore  del  diafram- 
ma, ma  è invece  aderente,  per  Tintcrmezzo  del  legamen- 
to coronario  stesso  c dcir«area  nuda»,  piuttosto  alla  pa- 
rete posteriore  dell'addome,  donde  originano  i fasci  del 
diaframma.  Non  esistono  coù,  secondo  Harley,  2 spazi 


subfrenid  destri,  uno  anteriore  e l’altro  posteriore,  come 
vogliono  gli  anatomici  clas.sici,  ma  uno  spazio  sovraepati- 
co  destro  unico  (figg.  1 e 2).  Più  precisamente,  secondo 
la  classificazione  di  Harley  esistono  2 spazi  peritoneali  a 
destra  e 3 a sinistra,  uno  spazio  extraperitoneale  a destra 
e uno  a sinistra  (tab.  I). 

1)  Lo  spazio  sovraepatico  destro  è sitiiaio  tra  il  diaframma  c il 
lobo  destro  del  fegato  cd  è separata  dal  corrispondente  sinistro 
a opera  del  legamento  falciforme. 

2)  Lo  spazio  infraepaiico  destra  è limitato  in  alto  e in  avanti 
dalla  faccia  inferiore  del  lobo  destro  del  fegato  c dalla  cistifellea 


Fie  1.  Sezione  sagit- 
tale deiraddome.  a 
destra  del  piano  me- 
diano che  mostra  gli 
^azi  sovracpatico  e 
infracpatico  di  de- 
stra. i)  Spazio  so- 
vraepatico  destro;  2) 
spazio  infraepatico 
destro  con  2')  reces- 
so postepatico;  3) 
fegato;  4)  surrcne 
destro:  5)  rene  de- 
stro; 6)  duodeno;  7) 
colon  trasverso.  (Da 
Harley  H.  R.  S.. 
Thorax.  1949.  4.  l, 
modificata  e ridise- 
gnaia). 


Fig.  2.  Sezione  sagittale  deH'addome  a sinistra  del  piano  media- 
no che  mostra  lo  spazio  aovraepatioo  sinistro  e gli  spazi  infraepa- 
tid.  anteriore  e pmieriore,  di  sinistra.  1)  Spazio  sovraepatico 
sinistro;  2)  spa^o  infracpatico  sinistro  anteriore;  2’)  spazio 
infraepatico  sinistro  posteriore  o reirocaviU  degli  epiploon; 
^ fcpio;  4)  pancreas;  5)  mesocolon  trasverso;  6)  duodeno; 
n colon  trasverso;  8)  stomaco.  (Da  Harley  H.  R.  S.,  Tnorax.  1949. 
4.  L modificata  e ridisegnaia). 
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TAB.  I.  CLASSinCAZIONE  DEG1.I  SPAZI  SOTTODIA* 


FRAMMATia 

SECONDO  HARLEY 

A 

A saélni 

1)  Spazio  sovraepatico 

2)  Spazio  infraepatico 

3)  Spazm  cxiraperitoncalc 

4>  Spazi»  sovraepatico 

5)  Spazio  infruepaiko  anteriore 

6)  5)pazio  infraepatico  posteriore 

7)  Spazio  cxtrapcntonealc 

e indietfo  e in  basso  dalle  seguenti  strutture:  surrcnc  destro  e 
poto  superiore  del  rene  destro,  2*  porrionc  del  duixicno  e adia- 
cente testa  del  pancreas,  metà  destra  del  colon  traverso  e suo 
mesocolon . 

Questo  spazio  è detto  anche  lasca  o fossa  di  Murìsun  (1894). 

3)  Lo  spazio  savraepaiico  sinistro  è situalo  tra  il  diaframma  da 
una  parte,  il  lobo  sinistro  del  fegato  e la  faccia  diaframmatica 
della  milza  dall'altra.  Evm)  ò in  continuazione  con; 

4)  Lo  spazio  infraepaiico  sinistri)  anirriorr  inierpviMo  tra  fega- 
to. milza,  fondo  dello  stomaco  e mesocolon  travervo. 

51  Lo  spazio  infraepauco  smistro  posteriore  è la  relrocavità 
degli  epiploon. 

6)  Lo  spazio  e.xtrapentoneale  destro  corrisponde  all'arca  nuda 
del  fegato  (pars  adftxa  hepatis)  ed  i delimitato  dai  due  foglicUi 
del  legamento  coronario  e dal  legamento  triangolare  destro. 

7)  Lo  spazio  extraperiioneak  sinistro,  mal  definito,  è formato 
dai  connettivi  che  circondano  il  polo  superiore  de!  rene  sinistro, 
il  surrcnc  sinistro.  U oxta  del  pancreas  e la  flessura  splenica  del 
atlcm. 

Tutti  gli  spazi  comunicano  fra  dì  loro  e dò  spiega  la 
diffusione  deirinfezione  da  uno  spazio  all'altro;  rinfra- 
epatico  sinistro  posteriore  (rctrocavità  o bursa  omentalis) 
comunica  unicamcnie  con  lo  spazio  infraepatico  destro 
per  mezzo  del  forame  di  Winslow. 

Nella  grande  maggioranza  dei  casi  la  parola  ascesso  è 
appropriata,  definendo  una  raccolta  purulenta  o sieropU' 
ruicnta  o biliare,  ma  Tinfezione  probabilmente  inizia 
come  una  cellulite  subfrenica  (ebe  alcuni  chiamano  col 
termine  improprio  di  subfrenile)  che  non  contiene  pus. 
Soltanto  nei  30%  dei  casi  la  cellulite  sottodiaframmatica 
progredirebbe  ad  a.  s.  (Altemeier,  1973). 

L’infìammazione  del  diaframma  adiacente  e della  pleu- 
ra basale  si  traduce  comunemente  in  un  versamento  pleu- 
rico sieroso  che  può.  a sua  volta,  diventare  purulento. 

L’a.  s.  non  drenato  può  rompersi  nella  cavità  pleurica 
inducendo  l'empiema  e/o  provocando  una  fistola  bron- 
chiale. Più  raramente  può  aprirsi  nella  grande  cavità  pe- 
ritoneale o diffondere  nel  contesto  della  parete  deU'ad- 
dome. 

Batteriologia 

Come  tutte  le  peritoniti,  gli  a.  s.  sono  sostenuti  da  flora 
polimicrobica  con  prevalenza  di  anaerobi  (70%  secondo 
AItcmcicr.  1973).  Wang  e Wilson  ritrovarono  gli  anae- 
robi in  tutti  i 24  pazienti  della  loro  serie  con  predomi- 
nanza  di  Bacteroides  fragilis  (83%);  clostridi  e cocchi 
anaerobi  nel  50%,  fusobalicri  nel  38%  ed  eubatleri  nel- 
T8%.  Gli  aerobi  coltivati,  sempre  secondo  i suddetti 
AA..  erano:  Escherichia  coti  (96%),  streptococchi  (67%). 
Proìeus  (38%).  Klebsietla  (21%),  stafilococchi  e Pseudo- 
monas  (8%)  (v.  anche:  PERiroNtn). 

Eliopatogenesi 

Nella  stragrande  maggioranza  dei  casi,  l'a.  s.  è la  conse- 
guenza di  un’infezione  cndoaddominalc,  essendo  ecce- 
zionali le  raccollc  soitcHliaframmatiche  successive  a sepsi 
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pleuropolmonare  o scheletrica  (osteomieliti  vertebrali  o 
costali).  Ogni  flogosi  addominale  può  portare  a un  a.  s.. 
ma  più  spesso  sono  in  cau.sa  l'appendicite  acuta  gangre- 
misa  e/o  perforata,  l'ulcera  peptica  perforata,  la  perfora- 
zione di  tumori  gastrointestinali,  la  colecistite  acuta,  la 
pancreatite  acuta,  i traumi  addominali,  più  di  rado  la 
malattia  diverticolare  del  colon  con  perforazione  manife- 
sta o occulta  e gli  ascessi  della  milza. 

Nell'era  prcantibiotica  circa  1/3  degli  a.  s.  seguiva 
l'appendicite  acuta,  1/3  la  perforazione  gastroduodenale 
c circa  il  13%  le  condizioni  infiammatorie  più  gravi  del- 
l’albero biliare.  Nella  pratica  chirurgica  moderna  l'a.  s. 
segue  soprattutto  una  peritonite  postoperatoria. 

Secondo  Harley  (1980)  le  localizzazioni  destre  corri- 
spondono al  64.4%,  le  sinistre  al  28,3%;  nel  5.9%  l*a.  s. 
è bilaterale.  Sempre  secondo  l'ampia  casistica  di  questo 
A.,  negli  a.  s.  interessanti  un  solo  spazio,  questo  era  il 
sovraepatico  destro  nel  57,5%,  il  sovraepatico  sinistro 
nel  22.2%.  l'infraepatico  destro  nel  12.4%,  Tinfracpatico 
sinistro  anteriore  nel  5,8%  e quello  posteriore  neiri.9%. 
Nel  91,9%  gli  a.  $.  erano  intraperitoneali:  i>el  5,8%  era- 
no ascessi  degli  spazi  cxtrapcntoneali  c nell' 1,4%  erano 
misti.  La  causa  più  frequente  dcH’ascesso  dello  spazio 
extraperitoneale  destro  era  l'ascesso  epatico. 

NeH’età  pediatrica  le  cause  più  frequenti  di  a.  s.  sono, 
ancora,  l'appendicite  c l'appcndiccctomia;  una  causa  più 
rara  le  peritoniti  primitive,  specialmente  sireptococciche, 
nel  periodo  postoperatorio. 

L'appendicectomia  e rappcndicite  acuta  flemmonosa, 
gangrenosa  e/o  p>erforata  provocano  più  spesso  un  a.  s. 
degli  spazi  di  destra;  la  chirurgia  delle  vie  biliari  è com- 
plicata occasionalmente  da  un  a.  s.  infraepatico  destro. 
Infatti,  la  raccolta  cmatico-sicroso-biliarc  nella  tasca  di 
Morison  è la  più  comune  delle  complicazioni  maggiori 
delle  operazioni  sull'albero  biliare  osservandosi,  secondo 
Thorbjamarson  c Glenn  (1964),  nel  5,5%  di  tutti  gli 
operati  anche  se  solo  in  una  minoranza  di  questi  si  svi- 
luppa un  a.  s. 

La  pancreatite  acuta  o.  più  raramente,  una  perforazio- 
ne peptica  o ncoplastica  della  faccia  posteriore  dello  sto- 
maco. possono  produrre  una  raccolta  nello  spazio  infra- 
epatico sinistro  posteriore. 

In  linea  generale  le  localizzazioni  sinistre  sono  più  di 
sovente  di  origine  postoperatoria  c la  ragione  per  cui  la 
frequenza  maggiore  delle  localizzazioni  destre  va  dimi- 
nuendo a favore  di  quelle  sinistre  è proprio  quella  che. 
mentre  aumentano  gli  a.  s.  conseguenti  a interventi  chi- 
rurgici. è diminuito  il  numero  dei  casi  di  appendicite  acu- 
ta perforata  (Paitcrson,  1977),  Si  è però  visto  che  questa 
inversione  di  tendenza  non  riguarda  gli  a.  s.  pediatrici,  la 
cui  causa  più  comune  è sempre  Tappendicite  acuta  perfo- 
rata o le  peritoniti  primitive,  c la  cui  prognosi  rimane 
molto  riservata  (Mackenzie  et  al.,  1975). 

Sintomatolofla 

Un'infezione  sottodiaframmatica  può  insorgere  2-3  gior- 
ni dopo  una  peritonite  diffusa  o può  essere  ritardata  di 
parecchie  settimane  dopo  l'episodio  iniziale.  L'antibioti- 
coterapia  precoce  e profilattica  ha  reso  più  raro  l'a.  s. 
ma  non  l'ha  eliminato,  anzi  ha  fatto  ancor  più  insidiosi 
il  già  subdolo  esordio  e l'evoluzione  di  questa  condizio- 
ne morbosa. 

Il  quadro  clinico  di  un  a.  s.  consiste  in  sintomi  generali 
c segni  clinici  locali.  I primi  non  sono  che  le  manifesta- 
zioni di  una  condizione  settica  progressiva:  malessere, 
anoressia,  nausea,  perdita  rapida  di  peso,  febbre  di  tipo 
continuo-rcmittentc  o intermittente,  brividi,  sudorazioni 
profuse,  iperleucocitosi,  oliguria.  anuria,  anemia  da  le- 
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sionc  tossica  del  midollo  osseo.  Questa  sintomatologia 
generale  può  progredire  fino  alla  cachessia  senza  che 
compaiano  segni  di  localizzazione  (Dunphy  e Botsford, 
1958)  cosicché  si  crede  che  il  paziente  sia  affetto  da  una 
neoplasia  occulta  a rapida  evoluzione. 

Spesso  il  dolore  è assente;  se  c’è  può  essere  soltanto 
una  profonda,  ottusa,  indefinita  sofferenza  risentita  nei 
quadranti  superiori  deiPaddome  e/o  alla  base  del  torace. 

Il  dolore  inspiratorio  avvertito  al  moncone  della  spalla 
omolaterale  alla  lesione,  cioè  il  dolore  riflesso  da  irrita* 
zione  del  diaframma  (dolore  frenico),  e il  singhiozzo 
sono  così  rari  da  essere  di  poco  aiuto. 

La  palpazione  accurata  c la  percussione  possono  far 
rilevare  zone  di  dolorabilità  e/o  di  edema  circoscrìtto  del- 
la parete,  raramente  una  massa  evidente,  e questi  reperti 
possono  servire  a localizzare  la  raccolta.  Essi  saranno 
frequentemente  ritrovati  sotto  l'arco  costale,  negli  spazi 
intercostali  VI-X  negli  a.  s.  sovraepatici  destri  a sede  più 
anteriore;  negli  ^azi  intercostali  IX-XI  posteriormente  e 
al  fianco  destro  negli  a.  s.  sovraepatici  destri  localizzati 
più  indietro.  È raro  che  il  fegato  venga  a debordare  dal- 
l'arcata costale  perché  la  dislocazione  verso  il  basso  di 
ucst'organo,  che  ci  si  aspetterebbe,  data  rimerposizione 
ella  raccolta,  è annullata  dalla  risalita  dell'emidiafram- 
ma  paretico  e/o  dalla  fissazione  flogistica. 

Ncil’a.  s.  infraepatico  destro  i segni  suddetti  vanno  ri- 
cercali sotto  l'arcata  costale  destra  e sono  questi  i casi  in 
cui  è più  probabile  palpare  una  tumefazione  evidente; 
nell'a.  s.  sovraepatico  sinistro,  sotto  l'arcata  costale  sini- 
stra c dal  VI  al  X spazio  intercostale  anterolateralmente; 
nell'a.  s.  infraepatico  sinistro  anteriore,  ali'ipocondrìo  si- 
nistro e alPepigastrìo;  nell’a.  s.  in&aepatico  sinistro  po- 
steriore. sulla  XII  costa  e al  fianco  dello  stesso  lato. 

Dei  numerosi  punti  dolorabili  elencati  nella  trattatistica 
classica  ricordiamo  i 3 punti  di  Vegni:  1)  aH'apice  della 
XII  costola;  2)  airintersezione  deU’^U  spazio  con  la  mas- 
sa sacrospinalc ; 3)  al  collo,  tra  i due  capi  dello  sterno- 
cleidomastoideo (punto  frenico). 

Più  importante  di  questi  dettagli  semeiologid  è il  vivo 
dolore  provocato  con  Timprovvisa  forte  compressione 
anteroposterìore  o laterale  delle  ultime  costole. 

Alcuni  segni  molto  incostanti  dipendono  dalla  contra- 
zione riflessa  del  muscolo  dei  lombi:  decubito  preferito 
supino  o laterale  a gambe  flesse,  scoliosi  convessa  verso  il 
iato  affetto,  difficoltà  della  deambulazione;  oppure  dalla 
diminuzione  della  forza  contrattile  dell'emidiaframma  sol- 
levato. come  Taumento  dell'angolo  costovertebrale  con 
allontanamento  deH'arcata  costale  dalla  linea  mediana 
(segno  di  Hoover). 

presenza  di  liquido  libero  nella  pleura  si  traduce  in 
tutta  una  serie  di  segni  che  sono  quelli  della  semeiotica 
della  pleurite  (v.  PLEuam).  Il  classico  segno  percussorìo 
delle  4 zone  alternate  dal  basso  in  alto  (ottusità  epatica, 
sonorità  dovuta  al  gas  subfrenico,  ottusità  da  versamento 
pleurico  e risonanza  del  polmone  sovrastante)  è cosi  ec- 
cezionale che  probabilmente  non  sarà  mai  incontrato  in 
tutta  la  vita  di  un  medico  (Adams). 

Specialmente  negli  ascessi  di  sinistra  non  è raro  che 
per  molti  giorni  non  si  riesca  a fare  la  diagnosi,  in  parti- 
colare quando  la  colliquazione  purulenta  e la  formazione 
della  raccolta  sono  state  ritardate  dalla  precedente  anti- 
bioticoterapia.  Bisogna  soprattutto  sempre  tenere  a men- 
te la  possibilità  di  un  a.  s.  quando  il  decorso  postoperato- 
rio di  un  operato  sull'addome  è insoddisfaccnte  o lo  di- 
venta dopo  le  prime  giornale  (ritardo  di  canalizzazior>c, 
ipertermia,  accessi  di  brividi,  iperleucocitosi,  tachicardia). 
Il  sospetto  di  una  tale  complicazione  si  fa  più  insistente 
di  fronte  ai  sintomi  di  una  grave  condizione  infiammato- 


ria cronica  progressiva.  Sarà  allora  utile  ricordare  il  vec- 
chio aforisma  di  Bamard:  «Pus  somewhere.  pus  nowhcre 
else,  pus  under  thè  diaphragm». 

DiagiMMi 

La  radiologia  è fondamentale.  Almeno  nel  90%  dei  casi 
di  a.  s.  la  radiografìa  e/o  la  radioscopia  del  torace  mo- 
strano anormalità. 

Lo  studio  radiografico  deve  essere  eseguito  con  raggi  pene- 
tranti (tecnica  cosiddella  «dura»)  con  un  minimo  di  4 proiezio- 
ni: 1)  anteroposterìore  a paziente  in  piedi  o seduto;  2)  laterale 
con  le  stesse  modalità  di  ripresa,  3)  anteroposterìore  in  decubito 
sul  fianco  destro;  4)  anteroposteriore  io  decubito  sul  fianco  sini- 
stro. Lo  studio  radioscopico  con  apparecchio  iniensificatorc  di 
brillanza  può  essere  effettuato  anche  sul  paziente  supino  se  que- 
sti è in  condizioni  che  non  permettono  manovre  affaticanti  e 
pericolose. 

I segni  radiologici  più  importanti  sono: 

1)  emidiaframma  sollevato,  ipomobilc  o fisso,  ispessito 
e con  contorni  mal  definiti; 

2)  segni  di  versamento  pleurico  libero  sopra  l'emidia- 
framma  interessato; 

3)  iperdiafania  sottodiaframmatica,  dovuta  al  gas  con- 
tenuto neU'ascesso,  talora  nettamente  mobile  nei  cam- 
biamento di  posizione. 

II  gas  deriva  dalla  perforazione  di  un  viscere  cavo,  ma 
occasionalmente  è prodotto  da  anaerobi  gasogeni.  Que- 
sto segno  non  è molto  frequente,  osservandosi  nel  25% 
dei  casi  secondo  Ellis.  1984.  Nelle  localizzazioni  sinistre, 
questa  bolla  aerea  subfrenica  può  esser  confusa  con 
quella  normale  dello  stomaco.  Lo  studio  di  quest'ultima 
può  peraltro  dare  ragguagli  preziosi  e sarà  eseguito  in- 
troducendo aria  nello  stomaco  con  un  sondino  (pneu- 
mogastrogramma).  La  bolla  ga.ssosa  gastrica  può  appari- 
re schiacciata,  distorta  a trìangolo  e/o  spostata  verso 
destra  (Rosner  e Bosniak,  1959;  Adams,  1961;  Elliott 
ei  ai.,  1961;  Bondi  e Erìckson,  1964).  Altro  metodo  per 
mettere  in  evidenza  le  dislocazioni  dello  stomaco  dovute 
alla  raccolta  sottodiaframmatica  può  essere  l’opacizza- 
zione di  questo  viscere  con  pasto  opaco  barìtato  o me- 
glio con  òastrografin*. 

In  questi  ultimi  anni  la  diagnostica  degli  a.  s.  s'è  arric- 
chita di  tecniche,  come  Tecografia  e la  T.A.C.,  che  hanno 
reso  molto  meno  difficili  ridentificazionc  c la  localizza- 
zione di  tali  lesioni.  Metodiche  più  sofisticate,  complicate 
e costose  sono  le  seguenti. 

1)  La  scintigrafia  con  garnmacamera  contemporanea 
fegato-polmone  usando  come  marcatore  per  il  fegato  il 
radionuclide  ”®Tc-HvSA  {Human  S^rum  Albumin)  c per 
il  polmone  il  "’*Tc-solfocolloidc. 

Con  questo  scanninfi  l'eventuale  a.  s.  appare  come  area 
fredda. 

2)  Lo  scanning  con  ^^Ga-citrato,  che  identifica  la  lesio- 
ne come  hot  spot. 

3)  La  tomoscintigrafia  a fotone  singolo  o SPECT  {Sin- 
gle Photon  Emission  Computerized  Tomography),  sempre 
usando  come  rilevatore  il  *^Ga  o il  o ambedue  con 
il  metodo  della  sottrazione. 

La  puntura  esplorativa  è sempre  da  evitare  per  i)  peri- 
colo di  infettare  la  cavità  peritoneale  o quella  pleurica 
ancora  incontaminate  ed  è permessa  soltanto  nei  casi  in 
cui  remidiaframma  è molto  sollevato,  le  condizioni  gene- 
rali del  paziente  sono  molto  gravi  e la  diagnosi  non  è 
ancora  stata  raggiunta  e va  eseguita  in  camera  operatoria 
poco  prima  deirintcrvento  di  salvataggio,  possibilmente 
guidata  dalla  sonda  ecografica.  Alla  pericolosa  puntura  e 
aspirazione  con  ago  deve  essere  sostituita  l'esplorazione 
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chirurgica  dello  spazio  sospetto  di  essere  sede  di  a.  s.  con 
le  vie  d'accesso  extrasieroso  che  sono  preferite  in  terapia 
(Dunphy,  1975). 

TnitUroeato 

Quando  l’infezione  sottodiaframmatica  non  ha  ancora 
progredito  alta  formazione  della  raccolta  purulenta,  la 
terapia  conservativa  antibiotica  e di  supporto  può  ancora 
avere  successo;  ad  ascesso  conclamato  e localizzato  l’ope- 
razione è urgente  c procrastinarla  può  avere  immediate 
conseguenze  letali  o spingere  U paziente  sulla  strada  di 
un  progressivo  deterioramento  delle  condizioni  generali 
per  suppurazione  cronica,  col  rischio  aumentato  di  com- 
plicazioni gravissime. 

C'è  poca  discussione  sulla  via  d'accesso  da  scegliere. 
Mentre  gli  antichi  AA.  (Trendelenburg.  1883;  Bamard. 
1908)  usavano  sempre  raggiungere  la  raccolta  attraverso 
la  pleura,  che  era  spesso,  in  questi  casi  inveterati,  fran- 
camente contaminata,  la  via  cxtrasicrosa  (cxtrapleurìca 
ed  extrapcritoncalc)  diventò  la  favorita  di  tutti  i chirurghi 
dopo  respcrienza  e i lavori  di  Nather  e Ochsner,  1923, 
e Ochsner  e DeBakey,  1938,  anche  se  Lahey,  1944.  e 
Boyd,  1966.  seguitarono  a preferire  il  drenaggio  trans- 
pleurico con  interventi  in  1 o 2 tempi;  Ariel  e Kazarian, 
1971,  sostengono  che  l’approccio  transperitoneale  è più 
facile,  domina  meglio  le  lesioni  e,  con  le  tecniche  moder- 
ne e il  supporto  antibiotico  attuale,  non  è c<k4  catastrofi- 
co come  si  potrebbe  supporre. 

Invero,  la  maggior  parte  degli  a.  s.  si  possono  raggiun- 
gere per  via  extrasierosa.  Negli  a.  s.  sovraepatici  destri  a 
evoluzione  posteriore  c sinistri,  l'accesso  da  preferire  è ti 
posteriore  attraverso  la  XII  costola  resecata  evitando  con 
dissezione  otiu.sa  sia  il  sacco  pleurico  che  la  cavità  peri- 
toneale. Tale  via  è quella  indicata  da  Nather  c Ochsner 
nel  1923  e può  essere  eseguita  in  alcune  varianti. 

Gli  a.  s.  sovraepatici  destri  a evoluzione  prevalente- 
mente anteriore  e gli  a.  s.  infraepatico  destro  e sinistro 
anteriore  saranno  identificati,  aperti  e drenati  attraverso 
l’approccio  extrasicroso  sottocostalc  anteriore  (Clairmont 
e Mcycr,  1926)  o variamente  anterolatcrale. 

Se  la  ferita  operatoria  è sufficientemente  ampia,  tanto 
che  il  chirurgo  possa  introdurre  tutta  la  mano,  le  raccol- 
te. e specialmente  quelle  intercpatodiaframmatiche,  se>no 
facilmente  raggiunte  e aspirate.  Le  concamerazioni  dell'a- 
scesso  sono  aperte  con  le  dita,  si  fanno  prelievi  per  le 
colture  e l'antibiogramma  e uno  o più  tubi  siliconati  suf- 
ficientemente rigidi  sono  posti  in  sede,  in  maniera  che  il 
drenaggio  avvenga  per  la  strada  più  breve,  e fissati  sal- 
damente ai  bordi  della  ferita  (v.  orenacgio).  Eppure  non 
è sempre  possibile  la  via  d'accesso  extrasicrosa:  per  cs.. 
l’apertura  di  a.  s.  infraepatici  sinistri  anteriori  altissimi, 
situati  a livello  della  giunzione  cardioesofagea  o degli  a. 
s.  della  bursa  omenia/is  è difficile  con  l'approccio  extra- 
sieroso  e necessariamente  la  raccolta  deve  essere  raggiun- 
ta per  la  via  intraperitoneale.  Ciò  è stato  fatto  con  risul- 
tati sorprendentemente  benigni  c senza  funeste  conse- 
guenze (Halliday  fi  al..  1974). 

Complictzioiii 

Le  più  comuni  complicazioni  di  un  a.  s.  sono  intratoraci- 
che. S'è  già  detto  che  una  raccolta  a contatto  con  la  fac- 
cia inferiore  del  diaframma  provoca  frequentemente  un 
versamento  pleurico  reattivo,  Nell’era  preantibiotica.  cir- 
ca 1/3  degli  a.  s.  si  complicava  etm  l’empiema,  la  polmo- 
nite basale,  l'ascesso  polmonare,  e la  fìstola  broncopleu- 
rica  non  era  rara.  11  drenaggio  extrasieroso  adeguato  e 
precoce  dcll'a.  s.  previene  queste  complicazioni. 


Se  si  sviluppa  un  empiema  questo  sarà  trattato  dopo 
che  si  sia  assicurato  il  drenaggio  dell'a.  s.,  dapprima  con 
il  drenaggio  chiuso  a valvola  ad  acqua  (v.  drenaggio)  e 
con  eli  agenti  fìbrinolitid  tipK>  streptochinasi;  se  questi 
non  bastano,  sarà  indicato  il  drenaggio  aperto  con  rese- 
zione costale.  Se  un  a.  s.  sì  rompe  bruscamente  in  un 
bronco  può  insorgere  una  situazione  d'emergenza  che 
richiede  Timmcdiata  broncoscopia-broncoaspirazione  e 
talora  rende  necessaria  la  tracheostomia  seguita  da  ade- 
guata e continua  «toilette  tracheobronchiale».  Se  l'a.  s.  è 
l^n  dominato  dal  drenaggio  declive  le  complicazioni 
polmonari  di  solito  guariscono.  In  un  secondo  tempo  pos- 
sono essere  indicate  la  lobectomia  basale  per  fìstola 
broncopleurìca  persistente  e/o  per  bronchiettasie  secon- 
darie e la  decorticazione  polmonare  per  il  trattamento  di 
una  cavità  empiematica  residua. 

Prognosi 

L'a.  s.  è una  grave  condizione  morbosa.  La  mortalità  ge- 
nerale. che  nell'era  preantibiotica  era  intorno  al  5U7o 
(Barnard.  1908.  47,5%),  è discesa  solo  intorno  al  25% 
(Musgrove.  1973;  Konvolinka  e Olearczyk,  1975,  21,9%; 
Harley.  1980.  38,3%). 

Harley,  che  ha  un'ampia  casistica  di  222  pazienti,  ha 
precisato  che  nella  sua  serie,  la  mortalità  era  del  16,4% 
nei  casi  di  asces.so  non  complicato,  del  29,2%  se  era  pre- 
sente, oltre  all'a.  s.,  il  versamento  pleurico;  le  complica- 
zioni intratoraciche  e intraddominali  più  gravi  hanno  ele- 
vato la  mortalità  al  48,2%,  particolarmente  quelle  ad- 
dominali (rottura  dell'asces.so  con  peritonite  generalizza- 
ta., ascesso  epatico,  fìstola  interna  col  colon  o lo  stomaco) 
che  hanno  raggiunto  una  letalità  del  55%.  Se  il  drenaggio 
era  efficiente  la  mortalità  era  del  25,6%,  mentre  nei  casi 
non  operati  o nei  quali  il  drenaggio  era  insufficiente  si  è 
avuto  I'82.6%  di  decessi.  Questi  dati  indicano  quanto  sia 
importante  assicurare  un  drenaggio  adeguato.  Oltre  che 
drenato,  l'ascesso,  deve  essere  drenato  bene. 
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SUBLIMATO  CORROSIVO:  v.  mercurio  (IX.  931). 


SUBLUSSAZIONl:  V.  LUSSAZIONI  E SUBLUSSAZIONl 

(Vili.  2463). 
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SUCCINATODEIDROGENASI 

F.  succinate-déshydrogénase.  - i.  succinodehydrogenase.  > 
T.  Succinodehydrast.  • S.  succinato  deshidrogenasa. 

La  succinatodeidrogenasi  (SUDH),  E.C.  1.3.99.1,  cata- 
lizza ('ossidazione  del  succinato  a fumarato: 


COO^ 
Cll:  + 


CH: 


COO^ 

succinalodeidrogcnasi  \ 

■ HC  -f  FADIL 

I 

CM 

I 

COO” 


Questa  trasformazione  fa  parte  del  ciclo  tricarbossilico 
di  Krebs  (v.  cicu  METABOun).  La  SUDH  è un  enzima 
FAD-dipendente  e la  sua  importanza,  oltre  che  quale 
componente  del  ciclo  tricarbossilico,  risiede  anche  nel 
fatto  che  la  reazione  che  questo  enzima  catalizza  costitui- 
sce una  delle  due  «entrate»  nel  complesso  della  catena 
respiratoria;  come  è noto,  questo  complesso  dì  reazioni, 
che  comprende  la  catena  dei  citocromi  (v.),  è di  impor- 
tanza fondamentale  nel  metabolismo  cellulare  perché 
consente  la  rigenerazione  dei  coenzimi  in  forma  ossidata 
(NAD  e FAD)  rendendoli  così  nuovamente  disponibili 
per  l’ossidazione  di  altre  molecole  di  substrato  (v.  fospo- 
RILAZIONE  OSSIDATIVa). 

Nella  catena  respiratoria  sono  presenti  due  flavopro- 
teinc,  FP|  e FP2;  la  FP^  accetta  l'idrogeno  dalle  deidro- 
genasi NAD-dipendenti  e lo  trasmette  al  sistema  ubichi- 
nonico,  costituendo  una  delle  due  «entrate»  nella  catena 
respiratoria.  La  flavoproteina  FP^  fa  parte  integrante, 
quale  gruppo  prostetico.  appunto  della  SUDH,  e funge 
anch'essa  da  trasportatore  di  idrogeno  dalle  deidrogenasi 
FAD-dipendenti,  costituendo  la  seconda  «entrata»  nella 
catena  respiratoria. 

La  SUDH  è un  enzima  mitocondriale.  essendo  stret- 
tamente legata  alla  membrana  interna  di  questa  struttura 
subcellulare.  Oltre  alla  flavoproteina  contiene  anche  4 
grammoatomi  di  Fe  non  eminico  per  mole  di  enzima.  Nel 
mitocondrio  intatto  la  SUDH  è attivata  dal  coenzi- 
ma O ridotto  e daH'ATP:  questo  sistema  di  attivazione 
costituisce  un  importante  meccanismo  di  regolazione  del- 
l’attività SUDH  che  consente  un  equilibrio  tra  i processi 
NAD-dipendenti  e quelli  FAD-dipendenti  evitando  inibi- 
zioni competitive  tra  i due  sistemi.  Infatti  la  SUDH  ha 
un'attività  elevata  se  comparata  con  altri  enzimi  del  ciclo 
di  Krebs:  se  ndn  vi  fosse  un  meccanismo  di  regolazione, 
l'ossidazione  FAD-dipendente  sarebbe  preponderante 
rispetto  a quella  NAD-dipendente.  Ciò  sareblK  enerecti- 
camente  sfavorevole  poiché  Tossidazione  del  NADlI  dà 
luogo  a 3 ATP,  mentre  quella  del  FADH  genera  invece 
2 ATP. 

In  contrasto  con  il  considerevole  interesse  della  SUDH 
dal  punto  di  vista  biochimico,  questo  enzima  non  ha  tro- 
vato applicazione  pratica  in  campo  chimicoclinico;  la 
spiegazione  è probabilmente  da  attribuire  alla  distribu- 
zione assai  difesa  nei  tessuti,  che  ne  limila  la  specificità 
d’organo,  ma  soprattutto  alla  localizzazione  mitocondria- 
le  e al  legame  assai  saldo  a questa  struttura,  che  ne  limita 
considerevolmente  la  fuoruscita  dalle  cellule  anche  in 
presenza  di  lesioni  di  considerevole  entità.  A dò  si  ag- 
giungono motivazioni  di  ordine  tecnico-metodologico, 
relative  alla  FAD-dipendenza:  questo  coenzima  non  è 
infatti  fadlmente  disponibile  per  l’allestimento  di  metodi 
sufftdentemcntc  semplid  e praticabili  per  avere  accesso 
alla  routine  del  laboratorio  clinico. 
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SUCaNICO  ACIDO 

F.  acide  succinique.  • l.  succinic  acid.  - T.  Bernsteinsaùre\ 
Succinybaùre;  Acidum  succinicum.  - s.  àcido  .sucdnico. 

L’ac.  succinico  è un  acido  organico  che  si  trova  prind- 
palmente  nell'ambra  (3-8%).  Da  questa  resina  fossile  si 
ottiene  per  distillazione.  Presenta  la  seguente  formula: 

HOOCCH2CH3COOH 

p.  m.  118,09.  Cristallizza  in  prismi  e scaglie  incolori  con 
p.  f.  + 186  ®C  c p.  c.  + 235  ®C.  Solubile  in  acqua  e in 
alcol,  poco  in  etere,  insolubile  in  benzene  e in  cloroformio. 

L’ac.  s.,  oltre  che  nell’ambra,  si  trova  in  altre  resine, 
ligniti,  numerosi  vegetali  superiori,  funghi,  etc. 

L’ac.  s.  è presente  a basse  concentrazioni  in  una  gran- 
de varietà  di  tessuti  animali  dove  svolge  un’importante 
funzione  come  intermedio  del  ciclo  di  Krebs  o dclo  degli 
acidi  tricarbossilid  (v.  acu  hetabouci),  punto  comune 
nel  metabolismo  dei  gliddi.  lipidi  e proteine.  Nel  ciclo, 
l’ac.  s.  si  forma  dal  sucdnilCoA  per  idrolisi  a opera  della 
sucdnilCoA-idrolasi.  Nel  dclo  di  Krebs  il  sucdnilCoA 
viene  prodotto  dall’ac.  u-cheloglutarìco  a opera  deU'a- 
chetoglutarìcodeidrogenasi,  ma  può  derivare  anche  dal 
metatolismo  lipidico  come  prodotto  finale  della  degrada- 
zione degli  addi  grassi  a numero  dispari  di  atomi  di  car- 
bonio: infatti,  durante  l’ossidazione  si  ottiene  come  pro- 
dotto terminale  il  propionilCoA,  11  quale  può  essere  tra- 
sformato in  sucdnilCoA  secondo  lo  schema  seguente: 

propionilCoA  -•  mctilmalonilCoA  sucdnilCoA 

Le  due  tappe  sono  catalizzate,  rispettivamente,  da  una 
propionilCoA-carbossilasi,  biotinadipendente,  c da  una 
isomerasi,  Vit.  Bi>-dipendente. 

Il  sucdnilCoA  c la  glidna  rappresentano  i metaboliti  di 
partenza  per  la  biosintesi  della  protoporfìrìna  IX. 

L’ac.  s.  può  aitche  derivare  dal  catabolismo  del  GABA 
(v.  Y’AMiNOBunRRico  ACIDO),  sccondo  il  seguente  schema: 

GABA  scmialdeidc  sucdnica  -*  ac.  sucdnico 

L'ac.  s.  si  forma,  inoltre,  anche  nel  proces.so  di  idros.si- 
lazione  dei  residui  di  prolina  a livello  del  collagene: 

prolina  + ac.  a-chetoglutarico  -F  0>  -♦ 

^ 4-idrossiprolina  -f  ac.  sucdnico 

Nel  dclo  di  Krebs  l’ac.  $.  viene  trasformato  per  os-si- 
dazione  in  ac.  fumarico  a opera  della  succinatooeidroge- 
nasi  (v.). 

L'ac.  s.  à presente  nel  plasma  a una  concentrazione  di 
0.1-0.6  mg/lOf)  mi. 
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ANTONIO  LUCACCHINI 

SUCCINILCOLINA:  v.  curaro  f.  sostanze  curarosimiu 
(IV,  1947);  ANF.STF.S1A  CHIRURGICA  (l,  2147). 

succo  GASTRICO:  v.  GASTRICO  SUCCO  (VI,  2183); 

STOMACO. 

succo  PANCREATICO:  v.  pancreas,  fisiologia  (XI, 
687);  indagini  di  laboratorio  e strumentali  (XI.  711). 
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SUCRALFATO 

F.  sucraifate.  - l.  sucralfate.  • t.  Sucralfate.  • s.  sucralfato. 
Premessa 

Da  quando  nel  1954  Lavey  e Sheinfeld  osservarono  che 
alcuni  polisaccaridi  solfati,  tra  i quali  l'eparina,  nota  per 
le  sue  proprietà  anticoagulanti,  e la  condruitina  solfato, 
erano  in  grado  di  inibire  l'idrolisi  delle  proteine  da  parte 
della  pepsina,  ri  sono  intensificati  gli  studi  aventi  l'olMet* 
tivo  di  isolare  un  composto  a elevata  attività  antipeptica, 
ma  privo  di  attività  anticoagulante.  Successivamente  ven- 
ne dimostrato  che  l'attività  antipeptica  di  questi  composti 
è direttamente  proporzionale  al  grado  di  solforazione  del 
polisaccaride,  mentre  le  proprietà  anticoagulanti  dipen- 
dono strettamente  dal  suo  peso  molecolare. 

È sulla  base  dì  questi  presupposti  che  si  è giunti  alla 
sintesi  del  sucralfato.  che  è un  saccaroso  solfato  basico  di 
alluminio. 

FannACologia 

Il  s.  è un  composto  complesso  la  cui  unità  primaria  è 
formata  da  saccaroso  solforato  legato  all'idrossido  di  al> 
luminio. 

In  ambiente  acido  (pH<4).  il  s. subisce  un’estesa  po- 
limerizzazione. stabilizzata  dalia  presenza  di  numerosi 
legami  crociati.  Il  polimero  è dotato  di  notevole  adesività 
c si  lega  in  maniera  molto  stabile  alla  mucosa,  in  partico- 
lare quella  lesa. 

Il  meccanismo  d’azione  del  s.  ri  presenta  complesso  e 
può  essere  cosi  riassunto:  1)  forma  una  barriera  protetti- 
va a livello  della  lesione  ulcerosa:  il  farmaco  possiede 
infatti  una  maggiore  affinità  per  la  mucosa  sede  della  le- 
rione  che  non  per  quella  indenne;  è interessante  osserva- 
re che  il  polimero  aderisce  più  stabilmente  alle  ulcere 
duodenali  che  a quelle  gastriche;  2)  ri  oppone  alla  retro- 
diffusione  idrogenionica  a livello  della  lesione  ulcerosa, 
benché  dotato  di  scarsa  attività  antiacida;  3)  inibisce  l'at- 
tività della  pepsina  con  meccanismo  diretto  e indiretto: 
infatti,  da  un  lato  adsorbe  la  pepsina  riducendone  la  con- 
centrazione, dall'altro  si  lega  alle  proteine  impedendone 
la  digestione  da  parte  deirenzima;  4)  adsorbe  gli  acidi 
biliari  proteggendo  la  mucosa  gastrica  dall'azione  danno- 
sa dell'ac.  taurocolico  nel  riflusso  biliare:  5)  esplichereb- 
be attività  citoprotettiva  stimolando  la  secrezione  di  bi- 
carbonati gastrici  e duodenali  mediante  l’induzione  della 
sintesi  locale  di  prostaglandina  E2;  6)  del  tutto  recente- 
mente, infine,  si  è osservato  che  il  farmaco  è in  grado  di 
aumentare  Voutput  della  frazione  solubile  del  muco  me- 
diante stimolazione  diretta,  cioè  non  mediata  dalla  sintesi 
di  prostaglandine. 

Farmacodnetìca 

Solo  il  3-5%  della  dose  somministrata  è assorbita.  I! 
95-97%  del  farmaco  rimane  nel  tratto  gastroenterico  e 
può  essere  recuperato  immodifìcato  nelle  feci.  La  percen- 
tuale assorbita  viene  eliminata  immodiflcata  con  le  urine. 

La  sua  durata  d’azione  dipende  dal  tempo  di  contatto 
del  farmaco  con  le  proteine  del  vallo  ulceroso.  Si  è valu- 
tato che  il  tempo  di  contatto  con  la  mucosa  istologica- 
mente alterata  è di  oltre  6 h. 

Effetti  collaterali 

Il  s.  è assorbito  in  minima  quantità  ed  è pertanto  gravato 
da  scarsi  effetti  collaterali.  In  una  popolazione  di  2300 
pazienti  trattati  con  il  farmaco  a dosi  piene  solo  il  3.5% 
ha  lamentata  effetti  indesiderati.  I più  frequenti  sono  ri- 
sultati essere  stipsi  (2.3%),  xerostomia  (0.7%).  nausea 
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TAB.  I.  SCHEMA  RIASSUPOIVO  ORCA  t’ATTUALE 
F^SPERIENZA  SULL'EFFICAaA  DEL  SUCRALFATO  NEI 
CONFRONTI  DEGÙ  H-ANTAGONISTI  (CIMETIDINA 
1,  9-U  i/di€  E RANIT1DINA  300  wf/die)  NELLA  TERAPIA 
A BREVE  TERMINE  (441  SETTIMANE)  DELL’ULCERA 
DUODENALE  E DELL'ULCERA  GASTRICA 


■.  iHutieirtl  % di  ipinrigifme  rtutge* 


I 

Ulcera  deodeMlc 

sucralfato 
(4  gidic) 

374 

84 

65-96 

H--aniagonisti 

389 

86 

71-92 

[ Ulcera  gasteka  | 

sucralfato 
(2.6-4  g/die) 

187 

1 

1 35.«2 

IL-antagonisli 

190 

69 

48-88 

* Sono  rapprewaute  le  percentuali  di  guariftoni,  mintnx  c ma^unc. 
oiienulc  nei  di\-cm  ^tudi. 


(40,2%).  Sono  Stati  descritti  anche  un  incremento  dei 
valori  di  alluminio  piasmatico  e una  riduzione  della  fosfa- 
temia  in  pazienti  con  insufficienza  renale. 

Modalità  di  somministrazione 

La  dose  raccomandata  di  s.  nella  terapia  a breve  termine 
dell'ulcera  peptica  è di  4 g al  giorno  suddivisi  in  4 som- 
ministrazioni I h prima  dei  pasti  e prima  di  coricarsi. 
L’assunzione  deve  essere  a stomaco  vuoto;  anche  la 
st^mministrazione  di  antiacidi,  con  innalzamento  successi- 
vo del  pH  intragastrico,  può  ridurre  l'aflìnità  del  farmaco 
per  le  proteine  del  vallo  ulceroso.  Ancora  meritevole  di 
ulteriori  verifiche  è la  modalità  di  somministrazione  2 
volte  al  giorno:  2 g al  mattino  e alla  sera.  Per  quanto  at- 
tiene alla  terapia  profilattica  la  dose  attualmente  racco- 
mandala è di  2 g alta  sera  prima  di  coricarsi. 

Interazioni  con  altri  farmaci 

Si  è documentata  un’interferenza  con  l'assorbimento  del- 
la fenitoina  e del  warfarin.  concentrazione  piasmatica 
di  questi  due  farmaci  sarebbe  ridotta  dalla  contempora- 
nea somministrazione  di  s. 

Impieghi  terapeutici 

Nel  trattamento  a breve  termine  dell'ulcera  duodenale 
l'efficacia  terapeutica  del  s.  è paragonabile  a quella  degli 
H^-antagonisti  (tab.  I).  La  dose  utilizzata  è,  nella  mag- 
gioranza dei  casi,  di  4 g al  giorno  in  dosi  refratte  1 h 
prima  dei  pasti  e prima  di  coricarsi  per  un  periodo  varia- 
bile da  4 a 8 settimane. 

Per  quanto  riguarda  la  terapia  di  mantenimento  dell'ul- 
cera duodenale,  si  è osservato  che  il  farmaco,  a dosi  va- 
riabili da  1 a 3 g al  giorno,  è in  grado  di  ridurre  il  rischio 
di  recidiva  in  percentuale  dosedipendente  e in  ogni  caso 
significativamente  supcriore  a quella  del  placet^  c so- 
vrapponibile a quella  della  cimetidina  400  mg/nocte. 

Particolarmente  interessante  si  è rivelata  l'osservazione 
circa  il  perdurare  dcH’cffìcacia  antiulccra  del  s.  anche 
dopo  la  sospensione  del  trattamento  acuto.  Si  è dooi- 
mentato  infatti,  in  pazienti  con  ulcera  duodenale  cicatriz- 
zata posti  in  osservazione  clinica  per  24  mesi,  una  per- 
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ccntualc  di  recidiva  significativamente  inferiore  in  quelli 
guariti  con  s.  rispetto  a quelli  trattati  con  cimetidina. 

In  un  gruppo  di  20  pazienti  con  ulcera  duodenale  resi* 
stente  a 8 settimane  di  terapia  con  cimetidina  (1000 
mg/d/e)  o ranitidina  (3(K)  mg/dxe)  il  s.  alla  dose  di  3 g al 
giorno  per  6 settimane  avrebbe  indotto  la  cicatrizzazione 
ncir80%  dei  casi. 

Nel  trattamento  dell'ulcera  gastrica,  il  s.,  a dosi  variabili 
da  2,6  a 4 g al  giorno,  è risultato  più  efficace  del  placet»» 
anche  se  le  percentuali  fomite  dalle  diverse  casistiche 
sono  molto  variabili:  da)  50  aH’85%  per  il  s.  c dal  17  al 
71%  per  il  placeho. 

Nessuna  differenza  significativa  è stata  invece  verificata 
nei  confronti  della  cimetidina.  L'analisi  dei  dati  tuttavia 
sembrerebbe  evidenziare  un  trend  a favore  della  cimeti- 
dina: la  mancanza  di  una  differenza  significativa  a favore 
di  quest’ultimo  farmaco  potrebbe  essere  secondaria  alla 
relativa  scarsità  delle  casistiche  considerate. 

Nei  confronti  delia  ranitidina  sono  noti  t risultati  di 
due  indagini  nelle  quali  il  s.  ha  dimostrato  un'efficacia 
clinica  non  significativamente  inferiore  all'antisecretivo.  È 
possibile  tuttavia  che  la  scarsità  della  casistica  considerata 
in  uno  studio  possa  giustificare  la  non  signihcalività  di 
una  differenza  a favore  della  ranitidina  evidente  dal  pun- 
to di  vista  aritmetico  (72  w.  56%). 

Nel  caso  della  terapia  di  mantenimento  dell'ulcera  ga- 
strica. i risultati  mostrano  che.  alla  dose  di  2 pnocte.  il  s. 
non  sarebbe  supcriore  al  placebo  nel  prevenire  le  recidive, 
mentre  un  effetto  positivo  .sarebbe  stato  osservato  in  un'tn- 
danne  condotta  utilizzando  1 g al  mattino  e 2 g alla  sera. 

La  capacità  del  s.  di  legare  i sali  biliari,  e quindi  di 
ridurne  la  gastrolesività.  ha  rappresentato  la  base  razio- 
nale deirimpiego  del  farmaco  nella  terapia  delle  cosiddet- 
te gastriti  alcaline  che  ancora  rappresentano  un  problema 
clinico  di  non  facile  soluzione. 

Il  farmaco,  pur  non  determinando  un  signiheativo  mi- 
glioramento clinico,  sarebbe  in  grado,  tuttavia,  di  ridur- 
re in  modo  evidente,  rispetto  al  placebo,  la  gravità  di 
quei  fenomeni  flogistici  che  si  accompagnano  al  reflusso 
alcalino. 

Il  presupposto  dell  impiego  del  s.  nelle  emorragie  dige- 
stive^ sia  come  terapia  delTepisodio  acuto  sia  come  profi- 
lassi del  risanguinamento,  risiede  nella  capacità  del  far- 
maco di  adsorbire  la  pepsina,  nella  sua  affinità  per  la 
mucosa  sede  di  lesione  e nel  suo  effetto  citoprotettivo. 
Nelle  indagini  sino  a ora  pubblicate,  il  s..  alla  dose  di  l- 
2 g 3-4  volte  al  giorno,  si  è dimostrato  efficace  nel  control- 
lare l'emorragia  in  misura  simile  a quella  della  cimetidina 
o degli  antiacidi  impiegati  singolarmente  oppure  in  asso- 
ciazione. 

L'impiego  del  s.  è stato  inoltre  proposto  nella  terapia 
delle  esofagiti  da  reflusso,  in  particolare  nelle  forme  asso- 
ciate a un  significativo  reflusso  alcalino  (v.  stomaco). 
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SUDAMINA 

Sin.  : miliarìa.  - f.  .utdatnina.  - i.  miliaria\  .sudamina;  heat 
rash;  prickly  heat.  - t.  Schweissfriesel ; Miliario.  • s.  suda- 
mina. 

Il  termine  sudamina,  che  tende  attualmente  a essere  so- 
stituito da  quello,  equivalente,  di  miliaria,  viene  generi- 
camente usato  per  designare  le  dermatosi  caratterizzate 
dalla  ritenzione  del  sudore  delle  ghiandole  sudoripare 
cccrinc.  Queste  dermatosi,  frequenti  nei  climi  tropicali,  si 
osservano  anche  nei  paesi  a clima  temperato  dopo  una 
prolungata  esposizione  solare  e in  corso  di  malattie  alta- 
mente febbrili. 

Le  manifestazioni  cliniche  della  s.  erano  già  note  a Pli- 
nio il  Vecchio  c a Celso,  che  le  avevano  messe  in  rappor- 
to a disturbi  della  sudorazione.  Robinson  nel  1884  e Pol- 
litzer  nel  1893  sono  stati  i primi  AA.  a dare  deH'affezio- 
ne  una  dettagliata  descrizione  clinica  e istopatologica. 

Si  distinguono  varie  forme  di  s.  caratterizzate  da  diver- 
si livelli  di  ostruzione  del  dotto  escretore  delle  ghiandole 
sudoripare:  la  miliaria  cristallina,  la  miliaria  rubra  e la 
miliaria  profonda. 

La  miliaria  cristallina  rappresenta  la  forma  più  comune, 
colpisce  indifferentemente  i due  sessi  cd  è molto  frequente 
nei  bambini,  in  particolare  nei  soggetti  utopici.  Clinica- 
mente è caratterizzata  da  piccoli  elementi  vescicolari,  irre- 
golarmente disseminati  sulla  cute,  della  grandezza  appa- 
rente di  una  capocchia  di  spillo,  a contenuto  citrino  chia- 
ro, simili  a piccole  gocce  di  rugiada  {de*^’  drops).  I>e  mani- 
festazioni compaiono  spesso  in  maniera  eruttiva,  talora  in 
corso  di  malattie  febbrili  croniche  e si  localizzano  eletti- 
vamente alla  regione  toracoaddominale.  alla  fronte  c al 
dorso  delle  mani,  con  costante  risparmio  delle  superfici 
palmoplantari.  La  dermatosi  è di  norma  priva  di  sintomi 
soggettivi  e tende  a regredire  spontaneamente  dopo  alcuni 
giorni  (2-5),  dando  luogo  a una  piccola  desquamazione 
furfuracea;  talora  è presente  prurito. 

La  miltaria  rubra,  molto  rara  nei  climi  temperati,  si 
os.serva  soprattutto  nei  climi  tropicali  caldo-umidi  e si 
localizza  prevalentemente  sulle  zone  coperte  da  indumen- 
ti. Può  comparire  talvolta  in  seguito  a una  medicazione 
occlusiva.  È caratterizzata  da  numerosi  elementi  papulo- 
vescicolari  della  grandezza  di  1-3  mm.  non  a sede  follico- 
lare. associati  a piccole  chiazze  eritematiche.  È frequente 
una  lieve  sensazione  di  bruciore,  con  notevole  prurito, 
che  provoca  spesso  lesioni  da  grattamento.  Nei  casi  più 
gravi,  con  il  ripetersi  degli  epÌMXli,  viene  interessato  un 
maggior  numero  di  ghiandole  sudoripare,  con  comparsa 
di  astenia  c anidrosi.  quadro,  quest'ultimo,  già  descritto 
durante  la  Oucrra  del  Pacifico  (1939-1945)  con  il  nome 
di  «astenia  anidrotica». 

A volte,  per  un'infezione  secondaria  prevalentemente 
stafilococcica,  le  manifestazioni  possono  divenire  rapida- 
mente pustolose  dando  luogo  a una  particolare  variante 
dciraffczionc,  la  miliaria  pustolosa. 

Nella  miliaria  profonda,  rara  al  di  fuori  dei  tropici  c 
per  lo  più  conscguente  a episodi  ripetuti  di  miliaria  ru- 
bra, il  sudore  si  accumula  al  di  sotto  deH'epidermide  e 
compaiono,  in  corrispondenza  dei  pori  sudoripari,  nume- 
rosi elementi  papulosi  c papulonodulari  del  colore  della 
cute  normale,  non  pruriginosi,  con  un  caratteristico 
aspetto  a pelle  d'oca.  È spesso  presente  anidrosi  a livello 
delle  zone  interessate.  La  sintomatologia  clinica  può  re- 
gredire abbastanza  rapidamente  in  seguito  al  mutare  del- 
le condizioni  climatiche. 

Sul  piano  deW istopatologia  la  s.  t caratterizzala  dalfostriizionc 
dei  dotti  escretori  delle  ^iaivck>le  sudorìpare  eccnne  da  parte 
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di  tappi  di  maicrìalc  chcratinico,  PAS-posittvo  e diaslasircsistcn- 
tc  c dalla  successiva  formazione  di  vescicole  ripiene  di  sudore. 

Le  varie  forme  di  miliana  si  differenziano  fra  loro  m rapporto 
al  diverso  livello  di  ostruzione  del  dotto  sudoriparo-  Nella  milia- 
na cristallina  l'ostruzione  è molto  superficiale  e la  vescicola  ha 
sede  nelle  assisi  supcnori  dello  strato  corneo  o subito  al  di  sotto 
dello  stesso.  Nella  miliaria  rubra  l’occlusione  ò invece  più  prò- 
fot>da  e si  osserva  un  diverso  ^ado  di  spongiosi  a livello  del  dot- 
to ghiandolare  e deU  epidennide  adiacente;  inoltre  i presente  un 
infiltrato  prevalentemente  linfodtarìo.  Nella  miliaria  profonda, 
infine,  la  rottura  del  dotto  sudorìparo  avviene  nel  derma  superfi- 
ciale con  formazione  di  grosse  cavità  ripiene  di  sudore. 

ScWetiopatogenesi  della  s.  posM^no  avere  importanza 
diversi  fattori  quali  la  ionoforesi,  l'applicazione  di  sostan* 
ze  irritanti,  la  presenza  di  batteri,  la  macerazione,  le  ra- 
diazioni U.V.,  tutti  in  grado  di  indurre  sperimentalmente 
varie  forme  di  miliaria.  Questo  confermerebbe  l'ipotesi 
che  esse  non  .sarebbero  causate  da  un  unico  fattore,  ma 
che  elementi  diversi  potrebbero  concorrere  a provocarle. 
Le  miliaric  comunemente  si  osservano  quando  il  clima  i 
caldo-umido  e la  sudorazione  è abbondante  e prolungata: 
questa  osservazione  fa  ritenere  che  ripcridratazione  e la 
diminuzione  dei  lipidi  dello  strato  corneo,  associata  a 
un’eccessiva  presenza  di  cloruro  di  sodio  e a una  maggio- 
re c'olonizzazione  batterica  deirepidermide.  siano  i fattori 
principali  che  entrano  in  gioco  nella  patogenesi  di  queste 
affezioni,  [n  particolare,  la  formazione  nel  dotto  sudorì- 
paro del  già  citato  tappo  cheratinico  viene  oggi  messa  in 
relazione  all'effetto  di  una  tossina  batterica,  probabil- 
mente di  orìgine  stafilococcica.  Alcuni  AA.  avrebbero 
recentemente  riscontrato  qualche  analogia  tra  la  s.  c la 
malattia  di  Grover:  in  entrambi  i casi  il  sudore,  agendo 
come  un  fattore  irritante  primario,  potrebbe  causare,  ri* 
spettivamente.  una  spongiosi  pcrìduttalc  c un'acantolisi. 

La  diagnosi  delle  forme  tipiche  di  s.  e la  loro  differen- 
ziazione da  altre  dermatosi  a carattere  vescicolare  rara- 
mente presentano  difficoltà.  La  miliaria  rubra  deve  essere 
talora  differenziata  dagli  stadi  precoci  della  dermatite  da 
contatto,  dalle  epizixmosi.  dalle  eruzioni  da  farmaci,  dal- 
Torticaria  da  cause  fisiche.  La  miliaria  profonda  può  ri- 
cordare la  cute  anscrìna.  ma  se  nc  differenzia  per  la  sede 
non  follicolare  delle  lesioni. 

La  terapia  della  s.  è basala  su  semplici  misure.  Le  for- 
me di  miliaria  cristallina  sono  di  norma  aulorìsolutivc  c 
non  necessitano  pertanto  di  alcun  trattamento.  La  terapia 
topica  è di  scarso  beneficio  e in  alcuni  casi  può  risultare 
addirittura  dannosa.  Nelle  forme  pruriginose  possono 
essere  usati  antistaminici  per  os  c creme  stcroidec.  Gli 
effetti  benefici  che  si  avrebbero,  secondo  alcuni  AA.,  con 
la  somministrazione  di  ac.  ascorbico  o tetracicline  richie- 
dono ulteriori  conferme.  Di  fondamentale  importanza 
rimangono  le  norme  igieniche  atte  a prevenire  o a ridurre 
la  sudorazione  eccessiva.  In  alcuni  casi  può  essere  neces- 
sario trasferire  il  soggetto  in  un  ambiente  più  fresco  o in 
un  clima  più  idoneo. 
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SUDORAZIONE 

F.  .sudation',  transpiraùon.  • i.  sweating\  perspiration.  • 
T.  Schweissabsonderung\Schitzen\Sudoralion.  - ^.sudación. 

Nell'organismo  si  attua  un  bilancio  idrico  (v.  idrico-mi- 
NERALE  ricambio),  volto  a mantenere  costanti  il  volume  c 
le  proprietà  fìsicochimichc  dei  liquidi  interni  (sangue,  li- 
quida interstiziale,  liquido  intracellulare  citoplasmatico  e 
di  imbibizione  dei  colloidi  organici)  a opera  di  un  appor- 
to di  acqua  (con  bevande,  con  cibi  c con  quella  formatasi 
nelle  reazioni  biochimiche  del  metabolismo)  e di  una 
perdita  di  acqua  attraverso  la  pelle,  i polmoni,  l'intestino, 
i reni. 

Per  evaporazione  se  nc  perdono  giornalmente  circa 
800-1200  mi,  in  condizioni  di  temperatura  esterna  con- 
fortevoli  e in  a.ssenza  di  esercizio  fisico  intercso.  di  cui  cir- 
ca la  metà  attraverso  i polmoni  e la  metà  attraverso  la 
cute.  Questa  quota,  detta  perspiratio  insensibilis,  aumenta 
sensibilmente  durante  il  fenomeno  della  sudorazione  o 
perspiratio  sensibilis,  che  può  variare  da  0 fino  a 4 l/h,  in 
condizioni  di  elevata  temperatura  esterna  c di  intenso 
lavoro  muscolare,  che.  entrambi,  tendono  a far  salire  la 
temperatura  corporea. 

Per  s.  si  intende  quindi  la  produzione  di  sudore  (v.)  da 
parte  delle  ghiandole  sudorìpare  (v.  sudoripare  ghian- 
dole). 

La  $.  e l'evaporazione  del  sudore  sono  uno  dei  princi- 
pali meccanismi  di  regolazione  della  temperatura  internà 
corporea  (v.  iermoregolazione). 

I centri  regolatori  della  s.  sono  situati  nell'area  preotti- 
ca dell'ipotalamo  anterolaterale.  Strettamente  connessi  al 
centro  termoregolatore  contro  il  caldo,  sono  direttamente 
eccitati  daM'aumento  di  temperatura  del  sangue  che  li 
irrora,  ma  sono  altresì  sottoposti  a un  duplice  controllo 
da  parte  di  centri  superiori  corticali  e di  impulsi  afferenti 
dalla  periferìa.  Si  può  così  manifestare  una  s.  psicoemoti- 
va («sudor  freddo»  da  ira.  da  paura,  da  stress  emotivi  di 
varia  orìgine)  che  risulta  particolarmente  abbondante  in 
arce  localizzate  (ascelle,  mani,  volto)  c si  può  avere  s.  in 
seguito  a stimolazioni  nervose  periferiche,  non  solo  ter- 
miche. ma  anche,  per  es.,  da  stimoli  gustativi. 

Anche  alcuni  farmaci  ipotermizzanti  (antipiretici)  pro- 
vocano s.:  ad  es..  l'aspirina,  agendo  sui  centri  vasomotori 
ipotaiamici,  dà  vasodilatazione  periferica,  che  si  evoca 
pure  in  seguito  a una  stimolazione  dei  termocettori  peri- 
ferici per  il  caldo.  Contemporaneamente,  in  entrambi  ì 
cast  può  intervenire  anche  s.  Di  conseguenza,  l'aumento 
di  dispersione  termica  dovuta  alla  vasodilatazione  perife- 
rica c aH’evaporazione  del  s.  comporta  un  abbassamento 
della  temperatura  corporea.  Altri  farmaci,  ad  es.  la  pilo- 
carpina. inducono  s.  per  stimolazione  delle  fibre  sccrctrìci 
delle  ghiandole  sudorìpare. 

Per  la  patologia  v.  sldoriparf.  ghiandoiji  e relativo 
quadro  sistematico. 

BibHofnfia 

Casella  C.,  Prmvipi  di  fiìiologia,  1980,  La  Goliardica  Pavese. 
Pavia, 

Guytno  A.  G . Trattato  di  fisiologia  medica.  1978,  Piccin.  Pa- 
dova. 

Pa.vquinclli  F.,  Diagnosi  e irenica  di  laboratorio,  in  Chimica  cli- 
nica, parte  2.  1982.  Rosini.  Firenze. 

FLtitSA  MILl.A 


1583 


1584 


SUDORIPARE  GHIANDOLE 


SUDORE 

F.  sueur.  • I.  sweai.  • i.  Schweiss.  • s.  sudar. 

n sudore  ò il  liquido  prodotto  ed  elaborato  in  quantità 
preponderante  dalle  ghiandole  sudoripare  eccrìne  da  cui 
esce  spargendosi  e bagnando  uniformemente  la  superfìcie 
cutanea. 

Il  volume  seaeto  (v.  sudora2ione;  suix)ripare  ghian- 
dole; termoregolazione)  dipende  da  vari  fattori,  ma 
aumenta  soprattutto  a temperature  ambiente  elevate  e 
durante  l'esercizio  fìsico. 

Il  s.  vero  e proprio  ha  una  composizione  diversa  da 
quella  del  liquido  precursore  prodotto  dalle  cellule 
piandola!!  seccmenti  e che  possiede  una  composizione 
assai  simile  al  plasma  sanguigno. 

La  tab.  I pre.senta  i valori  medi  delle  concentrazioni 
dei  diversi  componenti  nel  s.  e mostra  come  il  rimaneg- 
giamento del  liquido  originario  a livello  dei  dotti  consista 
soprattutto  nelle  variazioni  di  concentrazione  degli  ioni 
salini  Na^  e Cl~  rispetto  al  plasma. 

Dal  confronto  delle  concentrazioni  di  Na^  e O'  si 
deduce  che  questi  ioni  vengono  riassorbiti  prima  che  il 
liquido  secreto  giunga  alla  superfìcie  cutanea. 

La  loro  concentrazione  può  scendere  tino  a 5 mEq/ì  in 
casi  di  forte  sudorazione  (v.  sudoripare  ghiandole); 
però,  intensificandosi  la  secrezione,  il  riassorbimento  di 
NaCI  non  procede  proporzionalmente;  anzi,  a valori  al- 
tissimi di  intensità  di  sudorazione,  la  concentrazione  in 
NaCI  può  avvicinarsi  molto  a quella  del  plasma. 

Altre  sostanze  eliminate  in  quantità  apprezzabili  con  il 
s.  sono  l'urea,  l'ac.  lattico  e il  K^.  Urea  e ac.  lattico  sono 
molto  più  concentrati  che  nel  plasma  se  la  seaezione  di 
s.  è modesta;  se  la  secrezione  si  fa  più  abbondante,  la 
concentrazione  di  urea  è circa  2 volte,  quella  di  ac.  latti- 
co circa  4 volte,  quella  di  K'*’  circa  1.2  volte  maggiore 
che  nel  plasma. 

L'aldosterone  diminuisce  la  concentrazione  di  Na*  e di 
O"  nel  s.,  favorendone  il  riassorbimento  (attivo  per  il 
Na*^;  i CC  seguono  passivamente  per  il  formarsi  di  un 
gradiente  elettrico  favorevole),  in  maniera  analoga  a 
quanto  opera  a livello  degli  epiteli  renali.  L'effetto  del- 
l'aldosterone  tende  perciò  a ridurre  la  perdita  di  NaCI  col 
s.  e ciò  ò importante  soprattutto  nei  casi  in  cui  per  una 
forte  e continua  sudorazione  la  concentrazione  piasmatica 
di  NaCI  tende  a diminuire. 


Analisi  dumicodiaica  del  sndorc 

Per  raccogliere  una  certa  quantità  di  s.  da  analizzarsi  per  scopi 
chimicoclinid  (l'esame  più  importante  è quello  del  contenuto  in 
Na*  e cloruri)  ti  ricorre  alla  stimolazione  con  pilocarpina  delle 
ghiandole  sudoripare  di  una  limitata  regione  cutanea.  La  p«lo- 
carpina.  analogamente  airacetiloolina.  stimola  direttantente  que- 
ste ghiandole.  Si  sceglie  generalmente  un'area  pressappoco  circo- 
lare. di  circa  5-7  cm  di  diametro,  della  faccia  anteriore  del- 
l'avambraccio.  Dopo  averta  accuratamente  lavata  vi  si  applica 
una  soluziofte  di  pilocarpina,  favorendone  l'assorbimento  percu- 
taneo  mediante  un  campo  elettrico  generalo  da  una  corrente 
continua  (0.5  mA).  L'elettrodo  anodico  è a contatto  con  la  solu- 
zione di  pilocarpina.  U catodo  à posto  sulla  faccia  posteriore  del- 
Tavambraodo. 

Quando  la  zona  cutarvea  è chiaramente  arrossata  (per  vasodi- 
latazione) si  appoggia  un  disco  di  carta  da  filtro  Whatman  pre- 
pesalo alla  cute  arrossata,  si  copre  con  un  foglio  di  plastica  e lo 
si  lascia  per  30  min.  Si  toglie  con  pinzette  il  disco  onnai  imbevu- 
to di  s.  c lo  si  pesa;  in  casi  normali  si  raccolgono  da  100  a 300 
mg  di  s. 

Per  le  analisi  chimiche  si  eluisce  lavando  il  disco  con  2 mi  di 
H2O  bidistillata;  si  procede  poi  alla  determinazione  spettrofoto- 
metrica del  Na*.  del  K*  e dei  cloruri,  scegliendo  un  metodo 
valido  anche  per  k)  stesso  dosaggio  nel  siero  di  sangue;  con  gli 


TAB.  I.  VALORI  MEDI  DELLE  CONCENTRAZIONI 
DEI  DIVERSI  COMPONENTI  NEL  SUDORE  E NEL 
PLASMA 


Solnlo 


Sndore 


Plasma 


1 


mEq/1 

m£q/l 

Na* 

47,9 

141 

K* 

5.9 

4.5 

O’ 

40.4 

109 

NH, 

3.5 

1-2 

Urea 

8.6 

5 

opportuni  calcoli,  tenendo  conto  della  diluizione,  si  rìsale  alle 
rispettive  concentrazioni. 

Vi  è arKhc  la  possibilità  di  determinazioni  cletlromctriche  di- 
rette molto  rapide,  usando  elettrodi  clorospecìfici. 

Se  le  analisi  vengono  compiute  su  lattanti  e bambini  in  tenera 
età  i dati  ottenuti  possono  essere  cosi  valutati: 

NaCI  Na* 


mEql 

50  <70  normali 

50-60  70-90  significato  dubbio 

>60  >90  significato  patologico 

Negli  adulti  i valori  normali  possono  essere  alquanto  più  ele- 
vati e sovrapposti  talvolta  ai  valori  che  si  trovano  nei  malati  di 
fibrosi  cistica  pancreatica. 

Il  dosaggio  ha  quindi  maggior  validità  nei  bambini. 

Le  concentrazioni  aumentano  significativamente  nella  fibrosi  ci- 
stica del  pancreas  (Cl~  da  50a  120  mEq.  Na*  daSOa  140,  K*  ~ 15). 

Le  forme  morbose  in  cui  si  rilevano  aumenti  spiccali  di  con- 
cenlrarione  di  questi  ioni  nel  s sono  folire  la  pà  citata  fibrosi 
cistica  pancreatica)  rinsufficicnza  surrenale  (con  defkicnza  di  nro- 
duziofve  di  aJdosterone)  non  trattata,  il  deficit  di  glicoso-^fosiato- 
deidrogenasi.  la  gUcogeoosi.  il  diabete  insuJinico  ADM-resisteote. 
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F.  glandes  sudoripares.  - 1.  sweat  glands.  • T.  SchweissdrU- 
sen.  • s.  glànduìas  sudorfparas. 
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Analomia  e istologia 

Le  ghiandole  sudoripare  si  riscontrano  disseminate  nel 
contesto  cutaneo  di  quasi  tutto  il  territorio  corporeo,  con 
la  sola  eccezione  di  piccoli  e particolari  distretti  come  la 
zona  di  transizione  delle  labbra,  il  solco  sottoungucale.  il 
prepuzio,  il  glande,  il  clitoride,  le  piccole  labbra  e la  fac- 
cia esterna  del  padiglione  auricolare. 

Classicamente,  sulla  base  di  differenze  morfologiche  e 
funzionali,  le  g.  s.  vengono  suddivise  in  eccrine  c apocrine. 

Ghiandole  sudoripare  eccrine 

NelPuomo  sono  le  più  rappresentate.  Sono  partìcolar* 
mente  numerose  nel  palmo  delle  mani  e nella  pianta  dei 
piedi  (in  media  più  di  300/cm'),  nella  cute  della  fronte, 
del  collo,  della  nuca  (tra  200  e 300/cm^).  nei  territori 
flessori  degli  arti  (circa  l50/’cm^).  Non  si  riscontrano  dif- 
ferenze distributive  e quantitative  legate  al  sesso,  mentre 
ve  ne  potrebbero  essere  di  legate  alla  razza  (nei  negri  tali 
ghiandole  sarebbero,  secondo  alcuni,  più  numerose  che 
nei  bianchi). 

Dal  punto  di  vista  strutturale,  le  g.  s.  eccrine  (fìg.  1) 
sono  piandole  tubulari  semplici  di  tipo  glomerulare 
(v.  GHIANDOLE).  L'adcnomcro  è posto  profondamente  nel 
derma  o nel  sottocutaneo,  ove  si  attorciglia  varie  volte  su 
se  stesso  a formare  un  glomerulo  (lìg.  2),  il  cui  diametro 
complessivo  arriva  talora  al  millimetro.  Esso  ù collegato 
alla  superficie  cutanea  da  un  condotto  escretore  che  dap- 


nec;  4)  vasi  appartenenti  alla  rete  arteriosa  cutanea  profonda; 

5)  vasi  appartenenti  alla  rete  arteriosa  cutanea  supcrflciale; 

6)  ramificazioni  capillari  nelle  papille  dermiche. 


Pie.  2.  G.  s.  eccrina 
nello  spessore  del 
derma  umano.  Dalla 
sezione  sono  inlcrev- 
sati  i vari  tratti  del 
glomerulo  e il  tratto 
iniziale  del  dotto 
spirale.  Colorazione 
Mallory-Azan.  {Ori- 
ginale Renda). 


prima  assume  decorso  tortuoso  {dotto  spirale)  per  poi 
divenire  regolare  [dotto  rettilineo)  e raggiungere  Tepider- 
midc  ncirintcrvallo  tra  due  papille  dermiche.  Il  decorso 
intraepidermico  del  dotto  può  essere  quasi  rettilineo  se 
Tepidermide  è sottile,  ovvero  tortuoso,  se  questa  è spessa. 

Il  glomerulo  c costituito  da  un  epitelio  cilindrico  scm* 
plico  che  poggia  su  uno  strato  quasi  contìnuo  dì  cellule 
mioepiteliali.  le  quali,  a loro  volta,  sono  a contatto  con 
un’evidente  lamina  basale.  L'epitelio  risulta  costituito  di 
due  tipi  cellulari,  le  cellule  chiare  e le  cellule  scure. 

Le  cellule  chiare  hanno  forma  piramidale  con  base  verso  le 
cellule  mioepiteliali  e apice  che  può  arrivare  al  lume  della 
ghiandola  (in  tal  caso  prcsenia  alcuni  corti  microvilli)  oppure 
prendere  rapporti  con  le  cellule  scure  limitrofe.  Al  microscopio 
elettronico  a trasmissione  presentano  un  tipico  aspetto  del  ver- 
sante basale  con  inlrofWssioni  del  plasmalemma  in  ordinale  serie 
tra  cui  si  adattar>o  lunghi  mitocondri,  alla  stessa  stregua  di  quan- 
to ri  osserva  in  territori  come  quelli  del  rene  (v.  rene  e BAaNET- 
To).  delle  ghiandole  salivari  (v.  salivaiu  uuiancxjle).  in  terrìion 
cioC  a forti  scambi  idrìcosalini. 

Le  cedute  scure  hanno  forma  cilindrica,  con  la  pane  luminale 
un  po'  più  espansa  della  basale.  Il  loro  citoplasma  contiene  po- 
chi mitocondri,  abbondanti  nbosomi  liberi  c numerosi  granuli  di 
secreto  a contenuto  PAS-positivo  proteoglicanico. 

Le  cellule  mioepiteliali  hanno  forma  stellata  e formano  ampi 
canestri  attorno  alle  cellule  sccemenli.  Strutturalmente  sono  si- 
mili alle  cellule  muscolari  lisce,  da  cui  differiscono  per  rorigine 
(ectodermica)  e per  il  diveno  mudo  di  prendere  rapporti  con  il 
connettivo  circostante  (lamina  esterna  incompleta).  Con  la  loro 
attiviti  facilitano  la  progressione  del  secreto  ghiandolare. 

Il  dotto  escretore  è rivestito  da  una  doppia  fila  di  cellu- 
le che  poggia  su  una  spessa  membrana  basale,  attorno  a 
cui  si  ramificano  vasi  c nervi.  Vi  mancano  le  cellule 
mioepiteliali. 

Lo  strato  cellulare  interno  ò costituito  da  cellule  cubiche  il  cui 
plasmalemma  luminale  è atteggiato  a orleito  striato  con  numero- 
si. regolari  mìcrovilli  conlcrsenti  tipici  filamenti.  Tale  atteggia- 
mento è solito  riscontrarsi  in  territori  ad  attiva  funzione  assor- 
bente. Le  cellule  dello  strato  esterno  sono  simili  alle  cellule 
chiare  deiradenomero  e delimitano  tra  di  loro  esili  capillari  di 
secrezione-  A livello  dello  sbocco  nel  poro  il  rivestimento  trapas- 
sa insensibilmente  negli  elementi  dello  strato  corneo  dell'ept- 
dcrmidc. 
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A livello  delle  cellule  epiteliali  del  glomenilo  e del  dot- 
to sono  state  dimostrate  numerose  attività  enzimatiche, 
un  discreto  contenuto  in  glicogeno  e uno  stretto  rapporto 
con  l’Innervazione  ortosimpatica  (v.  sotto). 

Il  sudore  (V.)  delle  g.  i.  cccrine  è un  liquido  incolore,  inodore 
a reazione  neutra  o lievemente  acida,  costituito  per  il  99%  da 
acqua  e per  1*1%  da  soluti,  di  cui  lo  0,6%  inorganici  (sopratiut* 
to  sodio)  e lo  U.4%  organici  (urea,  ac.  urico,  creatimna.  ac.  lat- 
tico. etc.).  Tutti  questi  componenti  verrebbero  elaborati  dalle 
cellule  chiare,  mentre  le  cellule  scure  arricchirebbero  il  sudore 
di  una  componente  protcoglicanica.  A livello  del  dotto  spirale,  a 
causa  deH'intcrtsa  atticità  delle  cellule  interne,  il  sudore  viene 
privato  di  ioni  sodio  e reso  fortemente  ipoionico. 

La  produzione  del  sudore  da  parte  delle  g.  s.  eccrine  (v.  su- 
dorazione) à piuttosto  discontinua  e risente  di  una  serie  compo- 
sita di  stimoli.  Gli  stimoli  termici  attivano  le  g %.  della  fronte, 
del  collo,  del  dorso,  del  petto,  mentre  stimoli  emotivi  attivano 
quelle  delle  a-scellc,  del  palmo  delle  mani  e della  pianta  dei  piedi 
e delle  zone  laterali  del  tronco.  In  condizioni  di  temperatura 
normali,  l'attività  secretoria  i piuttosto  inapparente  {ptrspiriuio 
insensihUis),  mentre  diviene  evidente  (sudorazione)  per  effetto 
di  stimoli  diversi  (fisici,  chimici,  metabolici,  nervosi,  emozio- 
nali. eie.). 

La  prinapak  funzione  delk  g.  s.  cccrine  è quella  di  interveni- 
re nella  termoregolazione  attraverso  l'evaporazione  del  sudore, 
che  determina  un  raffreddamento  prc^rzionak  della  superficie 
cutanea,  sotto  il  diretto  controllo  dei  centri  ipolalamici. 

Tra  k altre  funzioni,  i importante  quella  emuntoria,  dovuta  al 
fatto  che  il  sudore  spesso  veicola  sostanze  tossiche,  o comunque 
scork,  in  aiuto  alla  funzione  renak.  Importante  anche  il  contri- 
buto che  le  g.  s.  cccrine  danno  alla  formazkiDe  del  film  idrolipi- 
dico cutaneo. 

Ghiandole  sudoripare  apocrine 

Costituiscono  un  tipo  particolare  di  g.  s.  che  si  riscontra 
in  ben  delimitati  distretti  del  corpo  umano  come  le  ascel- 
le. ringuinc.  Tareola  mammaria,  il  condotto  uditivo 
esterno  (ghiandole  ceruminose),  il  monte  di  Venere,  lo 
scroto,  te  grandi  labbra,  il  perineo.  Sono  g.  s.  apocrine 
modificate  la  ghiandola  mammaria  (v.  mammella),  lo 
ghiandole  circumanali  (v.  retto  ed  ano),  le  ghiandole  di 
Moli  delle  palpebre  (v.  pai.pebra).  Il  loro  numero  è mag- 
giore nel  sesso  femminile  e nella  razza  negra. 

Sono  costituite  da  un  glomcrulo  ampiamente  convoluto 
e ramificato  che  può  approfondarsi  sino  al  sottocutaneo  e 
da  un  dotto  escretore  che  di  norma  si  getta  in  un  follicolo 
pilifero  ai  di  sopra  dello  sbocco  dell'annessa  ghiandola 
sebacea. 

Il  glomeruh  presenta  una  spessa  lamina  basale  su  cui  poggia 
uno  strato  discontinuo  di  cellule  mioepiteliali  che  accolgono  in 
cancstn  k cellule  scccmenli.  Queste  sono  cubiche  o cilindriche 
(a  seconda  se  a riposo  o funzionanti)  ed  al  microscopio  ekttro- 
nieo  a trasmissione  evidenziano  un  discreto  reticolo  endoplasmi- 
co  rugoso  c un  abbondante  apparato  di  Gulgi.  da  cui  si  produ- 
cono vescicole  ripiene  di  matenale  ricco  in  pigmenti,  ferro,  lipidi 
e gruppi  sulfidrilici.  Detto  maieriak  si  accumula  contro  il  ver- 
sante luminak  del  plasmalemma  e vkne  riversato  in  blocco  in- 
skmc  a esili  frammenti  citoplasmatid.  Questo  fenomeno  non 
corrisponde  esattamente  alla  secrezione  di  tipo  apocrìno,  soste- 
nuta per  queste  ghiandole  in  passato,  dato  che  non  vi  è.  prati- 
camente, alcuna  perdita  di  sostanza. 

La  microscopia  elettronica  ha  ridimensionato  k vedute  origi- 
narie. riconducendo  il  meccanismo  di  estrusione  del  secreto  a 
una  semplice  esocitosi. 

n dotto  escretore  à tappezzato  da  un  epitelio  a più  hle  di  celluk. 

Le  g.  s.  apocrine  entrano  in  attività  alla  pubertà  sotto  l'in- 
fluenza  degli  ormoni  sessuali.  II  sudore  apocrìno  è un  lìquido 
opaco,  alcalino,  ricco  in  sostanze  organiche  (zuccheri,  lipidi, 
proteine)  e inorganiche  (soprattutto  ferro).  In  padicolah  icrriio- 
ri  la  presenza  di  acidi  grassi  esterìficati  gli  conferisce  un  colore 
particolare  (come  il  cerume). 


Appena  emesso,  il  sudore  apocrìno  è inodore,  ma  fenomeni  di 
decomposizione  batterica  producono  sostanze  responsabitì  del 
caratterìsiico  odore  che  ha  fatto  denominare  le  g.  s.  apocrine 
anche  ghiandole  odorose. 

Negli  animali  il  sistema  delk  g.  %.  apocrine  ò più  sviluppato  c 
rappresenta  un  dispositivo  interessante  con  funzioni  di  difesa  e 
di  richiamo  legate  soprattutto  all'attività  sessuale. 

Vasi  e nen'i 

Le  g.  $.  posseggono  una  rìcca  rete  vascolare  sanguigna 
(fìg.  1)  e linfatica  che  deriva  dai  plessi  dermici  papillari  e 
sottopapillarì.  1 capillari  formano  reti  a larghe  maglie  at- 
torno ai  tubuli  e ai  dotti. 

I nervi  provengono,  soprattutto  come  fibre  amieliniche, 
daH’ortosimpatico.  Formano  una  rete  a livello  della  lami- 
na basale,  da  cui  alcuni  fìluzzì  si  addentrano  a formare 
una  rete  subepiteliale.  Le  fibre  sono  sia  colinergiche  (per 
le  cellule  secernenti  eccrine).  sia  adrenergiche  (per  le  cel- 
lule scccrncnti  apocrine  c per  le  cellule  mioepiteliali). 

Istogenesì 

I primi  abbozzi  delk  g.  s.  eccrine  sono  riconoscibili  al  IV  mese 
di  V'ita  intrauterina  in  Torma  di  gemme  epiteliali  solide  originanti 
dairepkkrmidc  c addentrantisi  nei  derma,  via  via  assumendo, 
all’estremità  profonda,  il  classico  aspetto  a gomitolo.  La  forma- 
zione del  lume  ghiandolare  e la  canalizzazione  del  dotto  escreto- 
re avvengono  per  confluenza  degli  spazi  intercellulari  a partire 
dal  VII  mese.  Le  cellule  mioepiteliali  derivano  dalia  differenzia- 
zione «in  senso  muscolare*  dello  strato  esterno  delk  celluk  epi- 
teliali del  glomcrulo  primitivo.  Alla  nascita  sono  già  abbozzate 
tutte  k g.  s.  cccrine  che  saranno  presenti  nella  cute  dell’adulto. 

Le  g.  s.  apocrine  hanno  un'istogcnesi  simile  a quella  sopra 
descritta,  con  la  rilevante  differenza  che  il  loro  abbozzo  trae  ori- 
gine dalk)  zaffo  di  un  pelo,  analogamente  a quello  delk  ghian- 
dole sebacee,  ma  in  posizione  più  prossimale.  Lo  sviluppo  di 
una  pane  delk  g.  s.  apocrine  (come  quelle  dcU'asccIIa  c del 
pube)  non  si  completa  che  alla  pubertà. 

V.  anche:  tegumentario  sistema. 

TINOARO  RENDA 

Fisiologia 

Quando,  per  ragioni  ambientali  o per  un  cospicuo  au- 
mento della  termoproduzione,  la  temperatura  corporea 
tenderebbe  a superare  il  livello  fìsiologico  (v.  termorego- 
LAZìONt;  V.  sport,  medicina  dello,  fondamenti  di  fisiolo- 
gia dello  sport),  sono  soprattutto  le  g.  s.  eccrine  a secer- 
nere abbondantemente  il  sudore  che  bagna  la  superfìcie 
cutanea;  successivamente,  la  sua  evaporazione  sottrae 
calore  al  corpo  (calore  di  evaporazione),  raffreddandolo 
e assicurando  costanza  della  temperatura  interna. 

Gli  impulsi  nervosi  che  stimolano  la  secrezione  discen- 
dono dall'area  preottica  ipotalamica  fino  al  midollo  spina- 
le c di  qui,  mediante  fibre  efferenti  simpatiche,  giungono 
a ridos.so  delle  cellule  ghiandolari  secementi  su  tutta  la 
superfìcie  corporea.  Il  mediatore  chimico  degli  impulsi 
nervosi  è rappresentato  àaWacetilcolina.  È,  questa,  una 
differenza  basilare  nei  confronti  della  larghissima  maggio- 
ranza delle  altre  efferenze  simpatiche,  i cui  mediatori,  a 
livello  degli  effettori  periferici,  sono  l'adrenalina  o la 
noradrcnalina.  Un'abbondante  secrezione  di  sudore  segue 
la  stimolazione  dei  soli  nervi  simpatici,  mentre  nessun 
effetto  si  ottiene  dopo  stimolazione  dei  nervi  parasimpa- 
tici. Ciò  nonostante,  i centri  ipotalamicì  eccitatori  delle  g. 
s.  vengono  di  solito  considerati  centri  regolatori  del  para- 
simpatico  (fenomeni  di  vasodilatazione  accompagnano 
infatti  la  sudorazione  (v.j);  da  questo  punto  di  vista  la 
secrezione  sudorale  potrebbe  essere  considerata  una  fun- 
zione parasimpatica.  La  pilocarpina,  eccitante  delle  ter- 
minazioni periferiche  parasimpatiche,  induce  infatti  sudo- 
razione (v.). 
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Le  g.  s.  apocrine  producono  una  secrezione  |^ù  densa  e 
odorìfera  in  seguito  a stimolazione  simpatica,  mentre 
non  danno  risposta  a una  stimolazione  parasimpatica.  È 
probabile  che  esse  siano  controllate  anche  da  fibre  adrc- 
ncrgiche  oltreché  colinergiche  e da  centri  regolatori  del* 
la  sezione  simpatica  del  sistema  nervoso  autonomo, 
nonostante  la  comune  orìgine  embrionale  con  le  altre 
g.  s.  In  molti  stati  emotivi,  che  implicano  Tcccitazione 
dei  settori  adrenergici  del  sistema  nervoso  simpatico,  è 
particolarmente  evidente  una  sudorazione  localizzata  alle 
mani  e ai  piedi,  alle  ascelle,  cosi  come  avviene  anche 
durante  l'attività  muscolare,  che  pure  si  accompagna  a 
un'eccitazione  simpatica  per  aumento  della  secrezione  di 
adrenalina. 

Non  sono  ancora  noti  i meccanismi  finali  con  cui  le 
g.  s.  entrano  in  eccitamento.  La  porzione  secemente  pro- 
duce un  liquido  «precurs<ìre>*.  la  cui  composizione  non  è 
uguale  a quella  del  sudore,  in  quanto,  lungo  la  parte  dot- 
tale. gli  epiteli  parietali  nc  operano  un  rimaneggiamento, 
riassorbendo  selettivamente  e attivamente  alcuni  costi- 
tuenti salini  (v.  sudore),  in  particolare  Na^  e CI*. 

La  funzione  delle  g.  s.  risente  molto  del  processo  di 
acclimatazione:  in  una  persona  che  si  trovi  esposta  al  cal- 
do per  settimane,  la  sudorazione  con  l’andar  del  tempo 
diviene  sempre  più  profusa  per  un'acquisita  maggiore 
capacità  delle  ghiandole  stesse  a produrre  sudore.  Questo 
si  impoverisce,  contemporaneamente  e progressivamente, 
di  cloruro  di  sodio,  consentendo  una  cospicua  economia 
del  sale.  Inoltre,  gli  epiteli  dottali  acquisiscono  già  di  per 
sé  una  maggiore  capacità  di  riassorbimento  di  sali.  A 
questa  proprietà  si  accompagnano  però  altri  fattori  che 
cooperano  alla  maggior  conservazione  di  NaCI,  quali  un 
aumento  di  secrezione  di  aldostcronc,  c forse,  una  lieve 
diminuzione  della  concentrazione  di  NaCI  nei  liquidi  cor- 
porei. La  forte  sudorazione  tende  a impoverire  l'organi- 
smo di  NaO:  senza  acclimatazione,  se  ne  possono  perde- 
re fino  a 15-20  g prò  die,  che.  ad  acclimatazione  avvenu- 
ta. si  riducono  a 3-S  g giornalieri.  È quindi  consigliabile, 
nei  climi  caldi  e in  presenza  di  abbondante  sudorazione, 
aumentare  l’apporto  di  NaCI  con  bevande  e alimenti. 

È interessante  anche  il  processo  di  acclimatazione  a 
lungo  termine  presentato  dall’apparato  sudorìfero.  Negli 
individui  vissuti  in  climi  tropicali  hn  dall'età  infantile,  la 
cute  è dotata  di  un  numero  significativamente  più  elevato 
di  g.  s.  Solitamente,  infatti,  vivendo  in  zone  temperate, 
una  gran  parte  delle  g.  s.,  pure  numerosissime  alla  nasci- 
ta, diventa  permanentemente  inattiva  fin  dall'infanzia. 
Esse  restano  invece  in  funzione  per  tutta  la  vita  se  il  sog- 
getto è nato,  e vissuto  durante  l'infanzia,  ai  tropici,  co- 
sicché il  suo  apparato  sudorìfero  si  mantiene  anche  in  età 
adulta  mollo  più  efficiente  rispetto  a quello  degli  indivi- 
dui cresciuti  in  climi  temperati. 

V.  anche:  tegumentario  sistema. 
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ELOMA  MIMA 

PatologlB 
Aspetti  generali 

Della  patologia  delle  g.  s.  fanno  parte  diverse  forme 
morbose,  di  varia  natura  e tipologia  clinica,  molte  delle 
quali  sono  già  descrìtte  altrove  e vengono  quindi  in  que- 
sta sede  semplicemente  passate  in  rassegna,  rimandando. 


per  la  trattazione  dei  singoli  argomenti,  agli  specifici 
esponenti. 

i disturbi  funzionali  caratterizzati  da  eccessiva  sudora- 
zione, generalizzata  o locale  (efidrosi),  sono  descrìtti  alla 
voce  IPERIDROSI  (Vili,  55),  ove  vengono  anche  trattate  le 
alterazioni  qualitative  del  sudore,  come  la  bromidrosi  (od 
osmidrosi)  e la  cromidrosi  (comprendendo  in  quest'uiti- 
ma  anche  Vetnatidrosi).  Le  due  più  importanti  condizioni 
di  diminuita  o assente  secrezione  sudorale,  cioè  la  displa- 
sia ectodermica  ipoidroiica  e la  displasia  ectodermica  an- 
idrotica  (o  malattia  di  Christ-Siemens)  sono  invece  de- 
scrìtte sotto  l'esponente  poudisplasie  ectodermiche 
(XII.  142). 

Per  la  trattazione  delle  forme  morbose  da  ostruzione 
dei  dotti  escretori  delle  g.  s.  cccrìnc  (miliaria)  o apocrine 
{niiliaria  apocrina)  si  rimanda  alle  voci  sudamina  e,  ri- 
spettivamente. FOX-FORDYCF..  MAIATHA  DI  (VI.  1%7). 

Per  l'infiammazione  delle  g.  s.  esiste  una  voce  a sé 
stante  (v,  idrosadenite  [VII.  13(X)|). 

Una  breve  menzione  in  questa  sede  richiede,  invece,  la  rara 
condizione  morbosa  nota  come  granulosìs  rubra  nasi,  che  appare 
dovuta  ad  alterazioni  distrofiche  congenite  delle  g.  s.,  e viene 
trasmessa  come  un  carattere  ereditario  di  tipo  autosomico  irre- 
golarmente dominante.  La  malattia  (anche  conosciuta  come 
dermaiitis  micropapuiasa  eryihemaiosa  hyperhydrotica  chronica 
nasi  infantum)  inizia  in  genere  nella  prima  infanzia  con  piccole 
papulc  miliari,  talora  associate  a vescicole,  che  insorgono  su  una 
base  entematosa  localizzandosi  in  corrispondenza  dei  pori  sudo- 
ripari deU'cstrcmicà  del  naso  c,  meno  frequentemente,  delle 
guance  e del  mento.  Accompagna  e a volte  precede  il  quadro 
sopra  descritto  un'intensa  iperidrosi  locale.  Non  esiste  un'cffica- 
cc  terapia  dcH’af lezione,  clic  tende  peraltro  a regredire  sponta- 
neamente aH'epoca  della  pubertà 

Tumori 

La  patologia  tumorale  delle  g.  s.  è prevalentemente  costi- 
tuita da  forme  benigne,  spesso  di  orìgine  malformativa 
più  che  neopiastica,  globalmente  indicate  come  adenomi 
sudoripari.  Piuttosto  rari  sono  invece  i tumori  maligni, 
che  vengono  designati,  nell'insieme,  come  idroadenocar- 
cinomi.  La  classificazione  dei  tumori  delle  g.  s.  è piutto- 
sto complessa  c non  sempre  univoca  circa  l'orìgine,  cc- 
crìna  o apocrina,  delle  varie  forme  istologiche.  Un  ulte- 
riore problema  è costituito  dall'esistenza,  per  diversi 
tumori,  di  denominazioni  multiple  non  da  tutti  intese 
come  esatti  sinonimi.  Nella  seguente  esposizione  viene 
adottalo  uno  degli  schemi  nosograhei  più  semplici  e lar- 
gamente accettati,  citando,  quando  necessario,  i più 
comuni  sinonimi  in  uso  e rimandando,  ove  opportuno, 
alle  diverse  voci  dell'opera  in  cui  parte  dell'argomento  sia 
già  stata  eventualmente  trattata. 

1.  li  siringoma  (o  siringocisioadenoma  o siringocistoma 
o idroadenoma)  è una  piccola  neoformazione  cutanea 
benigna,  di  solito  multipla,  prevalente  nel  sesso  femmi- 
nile. che  trae  orìgine  dai  dotti  escretori  delle  g.  s.  di 
tipo,  secondo  alcuni,  apocrìno.  Comprende  due  diverse 
varietà  anatomocliniche,  raramente  coesistenti  nello  stes- 
so soggetto:  X'idroadenoma  palpebrale  (relativamente 
frequente)  e l'idroadenoma  eruttivo  di  Darier  e Jacquet 
(molto  raro).  Entrambe  le  forme  sono  trattate  alla  voce 
IDROADENOMA  (VII,  1190),  alla  quale  si  rìmanda  per 
maggiori  dettagli. 

2.  \.' idrocistoma,  spesso  localizzato  al  volto  e.  in  parti- 
colare, intorno  agli  occhi,  è costituito  da  piccoli  tumori 
benigni,  cistici,  generalmente  multipli.  Essi  si  producono, 
secondo  l'opinione  prevalente,  per  effetto  di  una  riten- 
zione sudorale  conseguente  all’obliterazione  (forse  post- 
inhammatorìa)  dei  dotti  escretori  delle  g.  s..  sia  eocrìnc 
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Fig.  3 Poroma  cc- 
cnno  di  Pinkus.  No- 
tare la  netta  linea  di 
demarcazione  tra  le 
cellule  epidermiche 
non  neopla$tiche. 
situate  nella  parte 
superiore  della  figu- 
ra. e.  in  basso,  il 
compatto  agglomera- 
to tumorale  cosiiiui- 
to  da  clementi  cellu- 
lari più  piccoli,  dota- 
ti di  nuaeo  tondo  od 
ovoidale  e di  un  ci- 
toplasma scarso.  Co- 
lorazione con  cma- 
tossilina-eosina.  In- 
srandimcnto  140  x. 
ma  H.  Haher  e W. 
òt  C.  Symmer.%  in 
Svsiemic  PaiHohgy, 
6.  i980). 


(idrocistoma  eccrino),  sia  apochne  (idrocutoma  apocrino 
o cistoadenoma  apocrino).  Secondo  una  diversa  teorìa 
istogcnetica,  gli  idrocistomi,  sta  eccrìni  che  apocrìni,  sa- 
rebbero invece  di  origine  malformativa  e avrebbero  il  si- 
gnificato di  piccole  inclusioni  neviche  nel  contesto  del 
derma.  Per  Tulteriorc  trattazione  dcirargomento  v.  idro- 
asTOMA  (VII,  1218). 

3.  Con  il  termine  di  poroma  eccrino  di  Pinkus  viene  de- 
signata una  malformazione  benigna  delle  g.  s.,  di  solito 
unica,  dì  aspetto  tondeggiante,  a superfìcie  liscia,  di  colore 
roseo  o rossastro,  di  diametro  fìno  a IO  mm,  sessile  o 
peduncolata,  elettivamente  ma  non  esclusivamente  loca- 
lizzata alla  pianta  del  piede  o al  palmo  della  mano,  dove 
appare  spesso  circondata  da  un  collare  ipcrcheratotico 
alquanto  spesso.  Si  accresce  molto  lentamente,  non  è do- 
lente e raramente  si  ulcera,  trasuda  o sanguina. 

L'esame  istologico  (fig.  3)  rivela  una  proUfcraziotic  iniraepi- 
dermica  di  caratterìsiiebe  cellule  epiteliali,  più  piccole  degli  ele- 
menti malpighiani  normali  e da  questi  differenti  anche  per  la 
forma,  leggermente  cuboidale.  Tali  cellule  appaiono  derivate  dal 
tratto  intraepìdermico  dei  dotti  escretori  delle  g.  s.  eccrìne.  come 
indica,  tra  l'altro,  il  loro  elevato  contenuto  in  glicogeno  c in  en- 
zimi ^icoUtici. 

La  diagnosi  di  poroma.  suggerita  dalla  stessa  localizza- 
zione plantare  o palmare,  deve  escludere  diverse  altre  af- 
fezioni dermatologiche  che  possono  interessare  la  stessa 
sede:  tra  queste,  il  granuloma  piogenico,  il  ncurofibroma, 
le  verruche,  il  melanoma  maligno  amelanico.  II  trattamen- 
to consiste  nell’escissione  chirurgica,  che  è in  genere  riso- 
lutiva. 

D'orìgine  istologica  analoga  a quella  del  poroma  e di  simili  ca- 
ratteristiche cliniche  sono  due  altri  rari  tumori  benigni  del  dotto 
escretore  delle  g.  s.  eccrìne,  denominati,  rispettivamente,  idra- 
acantoma  simplex  c tumore  del  dotto  dermico.  Secondo  akuni,  le 
tre  affezioni  costituirebbero,  nel  loro  insieme,  un'unica  entità 
morbosa,  denominala  ocrospiroma  eccrino.  nell'ambito  della  qua- 
le l'idroacantoma  simplex  rappresenterebbe  la  forma  tumorale  a 
sviluppo  iotraepidermioo.  mentre  il  poroma  eccrino  costituirebbe 
la  forma  itutaepidermica  e il  tumore  del  dotto  dermico,  infine,  la 
forma  propriamente  intradermica. 


4.  V idroadenoma  eccrino  (o  idroadenoma  cistico  o 
idroadenoma  a cellule  chiare  o mioepiielioma  a cellule 
chiare)  è un  infrequente  tumore  cutaneo  benigno  (rara- 
mente maligno)  derivato  dalle  cellule  mioepìteliali  delle 
g.  s.  eccrìne.  In  passato  si  riteneva,  invece,  che  questo 
tumore  originasse  dalle  g.  s.  apocrìne  e lo  si  denominava 
pertanto  mioepiielioma  apocrino.  Clinicamente,  l'idro- 
adenoma  eccrino  assume  l'aspetto  di  un  nodulo  ben  deli- 
mitato. a volte  lobulato,  di  0,.^-2  cm  di  diametro,  a sede 
intradermica  o sottocutanea,  ma  connesso  alla  sovrastan- 
te epidermide,  che  appare  talora  ulcerata  o.  al  contrario, 
ispessila.  Sul  piano  istologico,  la  neoformazione  si  distin- 
gue per  la  presenza  di  due  distinte  popolazioni  cellulari: 
cellule  scure,  di  orìgine  mioepitcliale.  di  forma  allungala, 
più  numerose,  disposte  prevalentemente  alla  periferìa,  e 
cellule  chiare,  cuboidali,  contenenti  glicogeno,  di  orìgine 
secretoria,  derivate  dagli  acini  e dai  dotti  escretori  delle 
g.  s.  eccrìne.  Il  trattamento  chirurgico  è in  genere  risolu- 
tivo, ma  le  forme  maligne  possono  dare  metastasi  a di- 
stanza. 

5.  Si  denomina  idroadenoma  papilUfero  (o  idroadeno- 
ma delta  vulva)  una  malformazione  cutanea  benigna  che 
interessa,  in  genere,  le  regioni  anogenitali  femminili  e,  in 
particolare,  le  grandi  labbra.  Di  osservazione  piuttosto 
rara,  si  presenta  abitualmente  come  un  nodulo  unico,  di 
forma  tondeggiante,  di  consistenza  duroelastica,  del  dia- 
metro di  5-20  mm.  situato  profondamente  nel  derma, 
ben  circoscritto  e mobile  rispetto  alle  strutture  limitrofe. 
Di  solito  ò asintomatico  e viene  scoperto  casualmente,  a 
volte,  invece,  può  essere  dolente  o sanguinare.  Istologi- 
camente, l'idroadenoma  paptllifero  risulta  costituito  da 
cellule  sudorìpare  di  derìvazione  apocrìna  che  tappezza- 
no, in  strato  semplice  o doppio,  numerose  cavità  cistiche 
inframmezzale  da  sepimenti  arborìformi  di  tessuto  con- 
nettivo. La  diagnosi  differenziale  deve  distìnguere  l'affe- 
zione da  altre  forme  di  tumefazione  circoscrìtta  frequenti 
nella  stessa  regione  (angiomi,  polipi,  emorroidi).  Il  trat- 
tamento consìste  nell'escissione  chirurgica. 

6.  II  siringocistoadenoma  papilUfero  {siringoadenoma 
papillare  o rtevo  siringocistoadenomatoso  papillare)  ò una 
malformazione  benigna  delle  g.  s.  che  può  essere  anche 
considerata  come  un'anomalia  germinativa  circoscrìtta  di 
tipo  nevico.  In  effetti,  al  pari  di  molti  nevi,  pur  essendo 
presente  fin  dalla  nascita,  il  siringocistoadenoma  papilli- 
fero  si  sviluppa  e si  rende  evidente,  in  genere,  solo  dopo 
la  pubertà,  rimanendo  poi  stazionario  negli  anni  successi- 
vi. Si  presenta,  di  solito,  come  un  tumorctto  unico,  di 
pochi  millimetri  o 1-2  cm  di  diametro,  giallo-brunastro. 
di  consistenza  alquanto  dura,  situato  elettivamente  al 
cuoio  capelluto,  al  volto,  aH'inguine.  alle  ascelle  o ai  ge- 
nitali. Si  associa  spesso  a neoformazioni  benigne  dell'ap- 
parato pilifero,  quali  il  nevo  sebaceo  e il  tricoepitelioma. 
Questo  reperto  sembrerebbe  deporre  per  una  derivazione 
apocrìna  del  tumore,  la  quale  troverebbe  del  resto  con- 
ferma. almeno  in  una  parte  dei  casi,  nella  struttura  mi- 
croscopica della  neoformazione  (fig.  4)  e nella  sua  com- 
posizione citologica. 

7.  Sotto  la  denominazione  collettiva  di  idroadenorrxa 
nodulare  apocrino  alcuni  AA.  comprendono  le  neofor- 
mazioni sudorìpare  benigne  classicamente  designate  come 
cilindroma  dermico,  spiroadenoma  eccrino  e siringorrui 
condroide.  L'inclusione  delle  tre  forme  nello  stesso  grup- 
po appare  essenzialmente  motivata  da  affinità  di  ordine 
Lstogenetico,  che  risultano  particolarmente  evidenti  nei 
casi  in  cui  i quadri  istologici  propri  di  ciascuna  variante 
coesìstono  nel  contesto  dì  una  stessa  neoformazione.  Pe- 
raltro, mentre  suU'orìgine  apoaina  del  cilindroma  dermi- 
co e.  con  qualche  riserva,  del  sirìngoma  condroide  esi- 
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stono  ampi  consensi,  meno  chiara  appare  la  derivazione 
istologica  dello  spìroadenoma,  non  per  nulla  definito  ec* 
crino  e la  cui  inclusione  nel  gruppo  delfidroadenoma 
apocrìno  noduiare  appare,  in  effetti,  alquanto  problema* 
tica. 

Il  cilindroma  dermico  (o  tumore  a turbunte  o tumore  di 
Spiegler)  è una  neoformazione  sudorìpara  benigna  piutto- 
sto rara,  spesso  familiare,  più  frequente  nelle  donne  che 
negli  uomini,  che  sembra  trasmessa  come  carattere  auto- 
somico  dominante.  Colpisce  tipicamente  il  cuoio  capellu- 


5.  Cilmdruma  dcrrmui  del  cuoio  capelluto.  (Da  L.  OiareiU, 
M.  Melato  e Ci.  Anionuiio). 
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to  (hg.  5),  ove  si  manifesta  sotto  forma  di  noduli  lobula- 
ti, spesso  multipli,  di  consistenza  solida  e di  colore  roseo 
o rosso-bluastro,  sessili  o peduncolati,  talora  di  diversi 
centimetri  di  diametro,  che  si  accrescono  lentamente  e 
possono  essere  occasionalmente  dolenti.  Può  essere  tal- 
volta interessato  l'intero  cuoio  capelluto,  che  assume  al- 
lora l'aspetto  «a  turbante»  menzionato  da  una  delle  de- 
nominazioni deiraffczione.  In  una  piccola  parte  dei  casi 
si  osservano  anche  localizzazioni  al  tronco  e agli  arti.  11 
viraggio  verso  la  malignità  è di  riscontro  eccezionale. 

All'esame  istologico  si  osservano  fitte  compagini  cellulari  di 
a.spctto  vagamente  cilirtdrìco  (lobuli),  costituite,  al  centro,  da 
clementi  grandi,  con  nucleo  chiaro,  di  orìgine  secretiva,  e alla 
pcrìfena  da  elementi  più  piccoli  con  nucleo  scuro,  di  derivazione 
mioepiteliale.  Airintemo  dei  lobuli  si  notano  accumuli  di  mate- 
riale amorfo,  di  aspetto  ialino  e PAS-positivo. 

Il  trattamento  consiste  nell’escissione  chirurgica,  che 
può  essere  necessario  integrare,  nei  casi  più  gravi  ed 
estesi,  con  un  intervento  di  plastica  ricostruttiva.  V.  an- 
che: auNOROMA.  cilindroma  cutaneo  (III,  2238). 

Lo  spiroadenoma  eccrino  (o,  semplicemente,  spiroade- 
noma)  è un  tumore  benigno  delle  g.  s.,  di  solito  singolo, 
che  predilige  i soggetti  nel  2*^-3”  decennio  di  vita  e si  lo- 
calizza preferenzialmente  alia  parte  superiore  del  tronco 
e agli  avambracci.  Di  forma  noduiare  e di  consistenza 
generalmente  molle,  ha  un  diametro  medio  di  3-10  mm, 
ma  può  talora  misurare  anche  5 cm.  Situato  profonda- 
mente nel  derma  o nelPepidermide.  è in  genere  ricoperto 
da  cute  normale,  talora  di  colorito  brunastro.  Può  essere 
dolente,  sia  spontaneamente  che  alla  palpazione. 

L'esame  istologico  mostra  agglomerali  cellulari  di  tipo  lobula- 
re. nel  conleslo  dei  quali  si  distinguono  cellule  larghe  e pallide, 
di  derivazione  secretoria,  drcondate  da  clementi  più  piccoli  c 
scurì  di  orìgine  mioepiteliale.  Non  sono  riconoscibili  strutture 
ghiandolari,  sia  pure  alterate,  ma  solo  trmld  tubulan  e irregolari 
spazi  cbtid. 

La  diagnosi  differenziale,  basata  sull'esame  istologico, 
deve  escludere,  fra  le  varie  possibilità,  il  ncurìnoma  e il 
glomangioma.  Il  trattamento  di  scelta  è costituito  dalla 
asportazione  chirurgica,  che.  per  evitare  le  recidive  loca- 
li, deve  peraltro  essere  piuttosto  accurata. 

8.  ÌSiaroademKarcinoma  à la  neoplasia  cutanea  mali- 
gna che  trae  orìgine  daH'epitelio  sudorìparo,  sia  apocrìno 
{carcinoma  apocrino  delle  g.  j.).  sia  eccrino  {carcinoma 
eccrino  delle  g.  s.).  È di  osservazione  piuttosto  rara  c 
predilige  i soggetti  anziani. 

I caratteri  istologia  sono  quelli  di  una  proliferazione  epiteliale 
anaplastica  situata  nello  spessore  del  derma  e nelFambito  della 
quale,  accanto  a zone  dei  tutto  indifferenziate,  si  possono  a trat- 
ti riconoscere  strutture  annose  anomale  e abbozzi  di  dotti 
ghiandolari  aberranti.  Le  varianti  cccrìna  (più  comune)  e apo- 
crìna  (meno  frequente)  possono  essere  discriminate  in  base  alle 
proprietà  istochimiche  e ai  caratteri  uhrastrutturali  rivelati  dalla 
microscopia  ckttronica. 

Sul  piano  clinico  il  tumore  assume  l'aspetto  di  un  no- 
dulo dermico  a superfide  irregolare,  di  consistenza  solida 
o francamente  dura,  di  colorito  ros.so-bluastro,  spesso 
spontaneamente  dolente.  Sono  preferiti  il  volto  e il  cuoio 
capelluto,  ma  si  possono  avere  localizzazioni  in  qualsiasi 
distretto  cutaneo,  compresi  i palmi  delle  mani  e le  piante 
dei  piedi.  La  varietà  apocrina  predilige  le  ascelle,  le  pal- 
pebre. la  vulva.  La  neoplasia  si  accresce  in  genere  piutto- 
sto lentamente,  per  infiltrazione  dei  tessuti  drcostanti. 
Pos.M>no  aversi,  peraltro,  anche  metastasi  a distanza,  sia 

15% 


Digitized  by  Google 


SUGGESTIONE 


cutanee  che  extracutanee  (queste  ultime  dapprima  limita- 
te ai  linfonodi  regionali  e poi  diffuse). 

La  diagnosi  differenziale,  essenzialmente  istologica, 
deve  prendere  in  considerazior>e  soprattutto  gli  epiteKomi 
basocellulari  e spinocellularì,  entrambi  i quali  possono 
dar  origine  a strutture  similghiandotarì  atipiche. 

L'exeresi  chirurgica,  che  costituisce  l'unico  trattamento 
efficace,  deve  adottare,  per  quanto  possibile,  criteri  di 
radicalità,  con  particolare  riferimento  all'eventuale  pre- 
senza di  metastasi  nei  linfonodi  regionali. 
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SUGGESTIONE 

F.  5«ggM//on.  - I.  suf^gestion.  - T.  Sufigesiion.  • s.  luge- 

5tión. 

Col  termine  di  suf^gestìone  intendiamo  la  trasmissiorre,  da 
un  individuo  aU’altro.  di  sensazioni,  rappresentazioni  men- 
tali e impulsi  volitivi  attraverso  un  contatto  essenzialmente 
emotivo  e senza  la  mediazione  effettiva  delia  logica. 

Nel  campo  medico  dò  ò avvenuto  originariamente  at- 
traverso la  terapia  deir/pnorr  (v.). 

La  s.  è una  forma  di  comunicazione  arcaica,  che  ina>n- 
triamo  a comindarc  dal  regno  animale  c neli'infanzia 
umana,  fino  agli  inizi  dell'era  della  ragione.  Ma  anche 
nella  vita  umana  adulta,  matura,  in  cui  il  rappiglio  pro- 
priamente intellettuale  è altamente  sviluppato,  la  s.  man- 
tiene la  sua  importanza;  così,  ad  cs..  la  forza  persua.siva 
di  un'idea  dipende  non  solo  dal  suo  cimtcnuto  intellettua- 
le. ma  anche  dal  potere  suggestivo  della  |>ersonalitù  che 
la  rappresenta  e la  propaga. 

Premessa  per  siffatte  forme  di  comunicazione  è l'idcn- 
tità  o profonda  affinità  di  esperienze  emotive  fra  i mem- 
bri della  spede;  là  dove,  nello  sviluppo  della  vita,  com- 
pare la  personalità  umana  con  la  sua  vita  affettiva  spesso 
unica  e individuale,  il  campo  di  azione  dei  fenomeni  sug- 
gestivi si  restringe  notevolmente;  eppure,  anche  fra  gli 
esseri  umani,  situazioni,  ad  es.  di  intenso  pericolo,  che 
mettano  a repentaglio  l'esistenza  comune  e che  mobiliz- 
zino quindi  gli  istinti  più  elementari  (essenzialmente 
comuni  a tutti  i membri),  evocano  fadlmente  l'insorgenza 
di  fenomeni  suggestivi  (s.  di  massa).  L'identità  dell'espe- 
rienza  emotiva,  che  costituisce  la  base  dei  fenomeni  sug- 
gestivi. si  fonda  non  solo  sull'identità  deH'organizzazione 
biologica,  ma  anche  sulla  similarità  dell'esperienza  di 
vita.  Studi  recenti  dimostrano  come  diverse  esperienze  di 
vita  pos.sano  rendere  fra  loro  estranei  animali  della  stessa 
spede.  sì  che  i segni  di  comunicazione  emotiva  non  sono 
più  intelligibili,  nc  posseggono  alcun  potere  suggestivo. 

Esi.ste  una  diversa  recettività  individuale  alle  influenze 
suggestive,  determinata  cosi  dalla  costituzione  emotiva 
del  soggetto  come  anche  dalle  esperienze  personali  che 


intcssono  la  sua  vita  vissuta.  In  linea  di  massima,  la  re- 
cettività è tanto  più  alta  quanto  più  deboli  sono  i poteri 
crìtici  c quanto  maggiori  la  sensibilità  e labilità  emotiva 
del  soggetto.  Così  non  sorprende  che  bambini  c persone 
psichicamente  infantili  siano  più  esposte  a influenze  sug- 
gestive che  non  uomini  maturi.  Una  grande  recettività 
può  anche  accoppiarsi  a un'intelligenza  astratta,  come 
accade  in  molte  personalità  inirovene  e schizotimiche. 
Là  dove  tale  suggestibilità  viene  avvertita  dal  soggetto 
come  un  perìcolo,  là  dove  es.sa  non  sta  in  rapporto  ade- 
guato con  possibilità  di  difesa  attiva,  si  creano  le  premes- 
se per  lo  sviluppo  di  difese  a tipo  autistico:  il  paziente 
tende  a chiudersi  in  se  stesso,  sfugge  al  contatto  e si  for- 
ma un  proprio  mondo  intcnore.  da  cui  gli  altri  vengono 
esclusi.  È interessante  il  fatto  che  nella  schizofrenia  os- 
serviamo spesso,  gli  uni  accanto  agli  altri,  fenomeni  di 
altissima  suggestibilità  (quali,  ad  es.,  l’ecoprassia.  l'ecola- 
lia.  l'automatismo  ai  comando)  c di  irriducibile  negativi- 
smo (come  nel  caso  di  infermi  che  eseguono  esattamente 
Topposto  di  quanto  da  essi  si  òe.sidera).  Il  negativismo 
può  essere  concepito  come  una  difesa  della  persona  con- 
tro il  pericolo  di  un'eccessiva  suggestibilità,  come  il  tenta- 
tivo autistico  di  affermare  la  propria  personalità  in  un 
mondo  di  influenze  predominanti  (in  modo  analogo  va 
compreso  anche  il  negativismo  fisiologico  dei  bambini).  È 
un  fatto  che  quegli  stessi  schizofrenici,  che  da  un  canto 
sembrano  preclusi  a ogni  p>ossibilità  di  s.  diretta,  reagi- 
scono laiora  con  estrema  sensibilità  alle  più  lievi  influen- 
ze suggestive  dell  ambicnlc.  In  tema  di  patologia  mentale 
osserviamo  una  diminuzione  della  aug^estività  «normale'* 
in  pazienti  che  sviluppano  intense  difese  autistiche  (le 
idee  deliranti  del  paranoico  resistono,  ad  es..  ad  ogni  s, 
contraria),  in  infermi  maniacodeprcsvivi  a emotività  del 
tutto  rigida  (è  impossibile  suggerire  a un  melarKonico 
una  rappresentazione  lieta,  a un  maniaco  una  rappresen- 
tazione triste)  e là  dove  manchino  gli  affetti  corrispon- 
denti (non  si  può  influenzare  in  senso  morale  un  infer- 
mo con  comportamenti  incontrollati).  Aumento  patologico 
della  suggestibilità  si  ha  in  tutte  le  malattie  che  aumenta- 
no il  sen.so  di  debolezza  e di  insicurezza  dcH’infcrmo  c il 
suo  bisogno  di  protezione  (ad  es..  nevrosi,  malattie  fisi- 
che croniche)  c in  quei  processi  ccrebropatici  che,  inve- 
stendo la  (xirteccia  cerebrale,  labilizzano  {‘affettività  del 
paziente  e ne  riducono  i poteri  crìtici.  Dementi  senili, 
artcrìosclcrotici,  alcolisti  cronici,  sono  tutti  individui  al- 
tamente suggestionàbili.  La  vita  emotiva  di  questi  sogget- 
ti è profondamente  labile;  stati  di  euforia,  di  dcprcssùinc. 
di  collera  c di  irritabilità  possono  rapidamente  alternarsi 
nel  corso  di  una  semplice  conversazione,  col  mutare  del 
tema.  La  profonda  influenza  (di  per  sé.  in  certo  grado, 
fisiologica)  che  gli  affetti,  le  emozioni,  i desideri,  le  pau- 
re. le  speranze,  gli  interessi  esplicano  sulla  formazione 
delle  idee  ò.  in  questi  soggetti,  aumentata  in  senso  net- 
tamente patologico  (si  pensi  alla  facilità  con  cui  persone 
anziane  e indebolite  di  mente  vengono  sedotte  o raggira- 
te in  tema  di  questioni  testamentarie).  In  talune  malattie 
l'aumento  della  suggestibilità  raggiunge  forme  veramente 
classiche:  basta  spesso  presemarc  a un  individuo  affetto 
da  delirium  tremenx  un  foglio  bianco,  perché  incominci  a 
leggere;  basta  asMcinargli  un  ricevitore  telefonico  all'o- 
recchio perché  inizi  una  conversazione.  Alla  s,  diretta  si 
mescola  qui  ruu/o.ruggevnone.  Con  tale  termine  si  intende 
rinfluenza  che  la  propria  affettività  esplica  sulla  logica  e 
la  volontà.  Alcolisti  che  tendono  a nascondere  di  fronte  a 
se  stes.si  e agli  altri  l'indebolimento  mentale  provocato 
daH'intossica/ione  cronica,  ad  es.  la  perdita  dei  poteri 
mnestici.  colmano  le  lacune  mnemoniche  (rivelate,  ad 
cs..  dalla  domanda:  cosa  il  paziente  abbia  fatto  ieri)  me- 
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diante  rappresentazioni  mentali  improvvisate  («ero  al 
cinema»),  finzioni  cui  il  soggetto  autosuggestivamente 
crede  (cosiddette  «confabulazioni»). 

La  s.  è stata  porte  integrante  della  terapia  fin  dai  prì> 
mordi  dell’arte  medica.  Non  vi  è farmaco  che  agisca  del 
tutto  indipendentemente  dai  rapporti  affettivi  che  legano 
Tinfermo  al  suo  medico;  la  malattia  à anzi,  nell'esistenza 
umana,  uno  dei  luoghi  in  cui  il  bisogno  di  comunicazione 
affettiva  si  spoglia  delle  sue  barriere  c legami  convenzio- 
nali c si  manifesta  in  un  linguaggio  originario.  Vi  è,  nel- 
Tarte  medica,  una  forza  suggestiva  sensu  lato  che  fa  a 
meno  di  particolari  espedienti  suggestivi  e che  emana  dal- 
rimerà  personalità  del  medico,  quali:  rispetto  verso  la 
persona  deirinfcrmo,  interesse  per  il  suo  caso,  fede  nelle 
sue  possibilità.  Cosi,  lo  stesso  farmaco  che  nelle  mani  di 
un  terapista  risulta  inefficiente  agisce  per  le  mani  di 
un  altro  (v.  anche:  placebo). 

La  s.  ha  poi  naturalmente  una  importanza  particolare 
neH’ambito  della  psicoterapia  (v.).  Non  vi  è.  si  può  dire, 
metodo  psicoterapeutico  che  ne  faccia  totalmente  a 
meno,  anche  se  il  terapista  rinuncia  expressis  verbis  a 
ogni  tecnica  propriamente  suggestiva.  Cosi,  lo  stesso 
Freud  parla  della  necessità  di  «mescolare  all'oro  deH'ana- 
lisi  il  rame  della  s.».  Interpretazioni  analitiche  e argo- 
menti razionali  agiscono  in  psicoterapia  nella  stessa  misu- 
ra in  cui  il  terapista  trova,  nelle  sue  parole,  la  propria 
immediata  percezione  delle  sofferenze  dcirinfcrmo  e la 
sua  reazione  emotiva  a esse.  Minore  importanza  hanno 
invece,  al  giorno  d'oggi,  le  tecniche  suggestive  propria- 
mente dette,  che  nei  secoli  scorsi  (c  ancora  agli  inizi  di 
questo  secolo)  costituivano  un  elemento  essenziale,  anzi 
la  base  di  ogni  psicoterapia.  Tali  tecniche,  che  vanno  dal- 
la s.  verbale  in  stato  di  veglia  all'ipnosi,  hanno  diverse 
modalità  di  esecuzione  (sedute  in  camere  semioscure, 
ripetizione  cadenzata  di  determinate  parole,  gesti  e appa- 
rati tendenti  a fare  impres.sione  sul  paziente,  etc.),  ma 
principi  comuni:  esse  tendono  tutte  ad  accaparrare  l'inte- 
ra attenzione  e remissività  del  paziente,  a restringere  il 
campo  delia  coscienza,  della  vigilanza,  si  che  quanto  ac- 
cade fra  terapista  e malato  domini  su  ogni  altra  rappre- 
sentazione mentale;  esse  tendono  a dominare  il  paziente 
con  la  propria  affettività  e a imporgli  quindi  determinate 
rappresentazioni  mentali,  cariche  di  emotività  e opposte 
al  dinamismo  della  malattia. 

Ricerche  recenti.  - Dal  punto  di  vista  fenomenologico 
ricordiamo  i contributi  della  scuola  tedesca,  che.  soprat- 
tutto con  Stockvis  e Pflanz,  hanno  riesaminato  il  proble- 
ma della  s.  alla  luce  delie  più  recenti  concezioni  antropo- 
logiche. 

Dai  punto  di  vista  empirico  sono  state  le  situazioni 
estreme  di  stress  a mostrarci  la  capacità  del  fenomeno 
suggestivo  di  modificare  profondamente,  in  modo  più  o 
meno  temporaneo,  la  personalità  umana.  Dal  cosiddetto 
«lavaggio  del  cervello»  di  prigionieri  politici  in  stati  tota- 
litari. fìno  ai  più  recenti  resoconti  di  ostaggi  in  situazioni 
di  estremo  pericolo  mostranti  anche  la  completa  identifi- 
cazione della  vittima  con  Taggrcssore  (v.  Stoccolma,  sin- 
DROMF  di),  abbiamo  tutta  una  serie  di  reperti,  che.  pur 
andando  al  di  là  del  campo  strettamente  medico,  mostra- 
no la  flessibilità  del  limite  fra  sano  e malato. 

Ricordiamo  qui  infine  gli  studi  puntualizzanti  l'impor- 
tanza di  vissuti  negativi  che  anche  nell  adulto  influiscono 
sulla  sua  futura  salute  mentale.  Recentissime  ricerche, 
come  quelle  condotte  sui  veterani  del  Vietnam,  hanno 
mostrato  in  essi,  nel  «Tnfronto  con  individui  dalle  stesse 
caratteristiche,  ma  rimasti  esenti  dalla  guerra,  segni  di 
una  persistente  s.  negativa,  successiva  a esperienze  cruen- 
te, e risultante  in  sintomi  psichici. 
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Aspetti  medicotegali 

Secondo  una  delle  più  recenti  definizioni,  suicidio  è l’«at- 
to  fatale...  di  autolesione  intrapreso  con  intenzione  auto- 
distruttiva più  o meno  conscia,  per  quanto  indeterminata 
c ambigua»  (Stcngel). 

Siffatta  delimitazione  concettuale  del  s.  da  altre  forme 
di  autosoppressione,  e comunque  dalia  generalità  di  atti 
attraverso  i quali  l'individuo  si  dà  la  morte,  può  farsi  risa- 
lire alla  fondamentale  lezione  del  Durkheim,  il  quale  fin 
dal  1897  aveva  provveduto  a differenziare  questo  tipo 
particolare  di  morte  dagli  altri,  nei  quali  il  comportamen- 
to della  vittima  si  configura  pur  sempre  come  causa  del- 
l'evento mortale:  tali,  per  es..  quelli  che  conseguono  a 
comportamento  errato  o imprudente,  ovvero  determinato 
dall'altrui  coercizione,  come  altresì  gli  altri  eventi  auto- 
sopprcssivi  determinati  da  alterazioni  psicopatologiche 
dei  processi  volitivi  c/o  cognitivi. 

Nel  s.  propriamente  detto  il  soggetto  attivo  è mosso  da 
un'intenzione  diretta  a)  conseguimento  dello  scopo  auto- 
distruttivo c da  una  rappresentazione  psichica  deirevento 
che  si  intende  realizzare,  talché  tra  l'azione  e l’evento 
sussiste  pieno  e diretto  rapporto  di  causa  ed  effetto.  Que- 
sto stretto  legame  di  causalità  psichica  e materiale  con- 
sente inoltre  di  discriminare  il  s.  da  altri  atti,  a esso  assai 
prossimi,  quali  l'eutanasia  e il  s.  cosiddetto  altruistico  o 
commesso  come  sacrificio  di  sé  in  favore  di  altri,  la  cui 
finalità  non  si  identifica  con  lo  scopo  autosoppressivo  ma 
è volta  a evitare  ulteriori  sofferenze  a se  stessi  o a sot- 
trarre altri  dal  verificarsi  di  danni  più  o meno  gravi. 

Nondimeno,  nella  comune  accezione  il  termine  s.  viene 
impiegato  con  notevole  larghezza,  venendo  di  frequente 
a comprendere  atti  che  non  corrispondono  alla  corretta 
nozione  sopra  illustrala. 

Tentato  s.  è l'atto  non  mortale  di  autolesione,  intrapre- 
so anch'esso  con  intenzione  autodistruttiva  più  o meno 
consapevole,  per  quanto  indeterminata  e ambigua. 

L'indeterminatezza  e l'ambiguità  dell  intenzione  auto- 
distruttiva.  già  presenti  in  molti  casi  di  s.,  sono  ovvia- 
mente maggiori  nel  tentalo  5.,  la  cui  discriminazione  dal 
gesto  dimostrativo  o dall'atto  imprudente  risulta  assai 
spesso  disagevole. 

Il  s.  e il  tentato  s.  possono  in  conclusione  definirsi  come 
atti  deliberati  di  autolesione  ai  quali  chi  li  compie  non 
può  evsere  sicuro  di  sopravvivere;  la  differenza  tra  il  pri- 
mo e i)  secondo  sta  nell'esito,  mortale  o no.  dell'azione 
autoicsiva. 
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Sotto  il  profilo  statistico  le  incertezze  discriminative  tra 
s..  tentato  s.  c altri  atti  autolesivi  si  ripropongono  pun- 
tualmente. anche  per  effetto  del  soggettivismo  che  infor- 
ma la  raccolta  dei  dati.  Questi,  in  Italia,  sono  rilevati  a 
mezzo  di  schede  individuali  compilate  dagli  uffici  della 
Polizia  di  Stato  c dai  comandi  dei  Carabinieri  in  base  alle 
notizie  contenute  nel  rapporto  o verbale  di  denuncia  di  s. 
o tentativo  di  s.  che  viene  trasmesso  airAutorità  giudizia- 
ria: si  deve  quindi  presumere  che  le  dimensioni  del  fe- 
nomeno siano  discretamente  più  ampie  di  quelle  ufficial- 
mente censite,  soprattutto  per  quanto  concerne  il  tentato 
s.  Sulla  base  predetta,  in  ogni  caso.  TISTAT  (v.  anche 
sotto,  col.  1605)  ha  registrato  un  totale  di  2631  s.  c di 
1795  tentati  $.  nel  1980  (rispettivamente:  2755  e 1748 
nel  1981.  2944  e 1628  nel  1982),  con  netta  prevalenza 
nel  sesso  maschile  p>cr  il  s.  c nel  sesso  femminile  per  il 
tentato  s.  1 dati  stessi  evidenziavano  incrementi  stagionali 
(in  primavera  e in  autunno)  e una  maggiore  incidenza 
nelle  regioni  settentrionali  e centrali  rispetto  a quelle 
meridionali.  In  rapporto  all'età,  il  s.  e il  tentalo  s.  sono 
estremamente  rari  hno  ai  13  anni,  per  salire  bruscamente 
fra  i 14-17  anni  e i 18-24  anni.  Vi  è poi  una  netta  preva- 
lenza di  non  coniugati  tra  i soggetti  attivi  di  s.  e di  tenta- 
to s..  mentre  tra  i moventi  fanno  spicco  gli  stati  morbosi 
(più  spesso  psichici),  seguiti,  nelfordine.  dai  motivi  affet- 
tivi e da  quelli  economici.  Naturalmente,  la  percentuale 
dei  s.  per  100. (KX)  abitanti  varia  da  Paese  a Paese.  Una 
tabella  abbastanza  aggiornata  (Kreiiman.  1981)  à per 
l'Europa  la  seguente:  Ungheria  38,2;  Danimarca  24,6; 
Cecoslovacchia  23.5;  Finlandia  23,5;  Austria  23;  Germa- 
nia Federale  20,6;  Svezia  20,4;  Svizzera  19.6.  Seguono 
altri  Paesi  tra  cui  Gran  Bretagna  con  7.8  e Grecia  con  3. 

I mezzi  impiegati  al  hne  di  dare  esecuzione  aU'inten- 
zione  suicidiaria  sono  i più  diversi  e ricorrono  con  fre- 
quenza difforme  nei  due  sessi. 

Le  statistiche  Istat  relative  al  1982  indicano  una  netta 
prevalenza  dcirimpiccagione  nel  s.  attuato  da  individui 
appartenenti  al  sesso  maschile,  seguita  dalle  armi  (da 
fuoco  e da  taglio),  dalla  precipitazione  e dall'annegamen- 
to,  mentre  per  il  sesso  femminile  i principali  mezzi  di 
esecuzione  sono  stati,  nell  ordinc,  la  precipitazione,  l'im- 
piccagionc,  l'annegamento  e ravveicnamento.  Nei  tenta- 
tivi di  s.  ù prevalsiì  invece,  da  parte  di  entrambi  i sessi, 
l'uso  deH'avvelenamento.  seguito  da  quello  di  armi  da 
fuoco  e da  taglio,  c infine  dall'asfissia  da  gas. 

L’ipotesi  del  s.  va  sempre  tenuta  presente  ai  fini  della 
diagnosi  relativa  alla  causa  di  morte,  accanto  a quelle 
dell  omicidio  e dell  acddente.  dalle  quali  va  differenziata. 

Nella  morte  cagionata  da  lesioni  infette  con  mezzo  ta- 
gliente, tipica  deH'azionc  suicidiaria  é la  sede  prescelta, 
più  spessii  localizzata  ai  polsi.  Il  numero  delle  lesioni  non 
costituisce,  invece,  elemento  differenziativo.  giacché  non 
di  rado,  in  caso  di  s..  sì  riscontrano  molteplici  ferite,  la 
maggior  parte  delle  quali  superficiali. 

Tipici  ^1  s.  attuato  a mezzo  di  arma  da  taglio  sono  il 
parallelismo  a serie  c il  raggruppamento  delle  lesioni,  in 
conseguenza  del  fatto  che  il  suicida  esegue  movimenti 
ripetuti  nelle  medesime  direzioni.  Nello  scannamenlo  sui- 
cidiario  le  ferite  si  repellano  in  prevalenza  nella  regione 
latcroccrvicalc  c in  quella  mediana  del  collo,  interessan- 
do laringe  o trachea.  La  direzione  delle  ferite,  rilevabile 
attraverso  le  cosiddette  «codette»,  nel  s.  è obliqua  dal- 
l'alto in  basso  e da  sinistra  a destra  se  l'arma  c impugna- 
la con  la  mano  destra,  da  destra  a sinistra  se  è impugnata 
con  la  mano  sinistra.  Nel  s..  inoltre,  l'arma  si  rinviene 
per  solito  in  prossimità  del  corpo.  Analoghi  sono  i criteri 
discriminativi  in  caso  di  morte  conscguente  a lesioni  da 
arma  da  punta  o da  punta  e taglio. 

1601 


Nella  morte  da  arma  da  fuoco  la  diagnosi  differenziale 
tra  s.,  omicidio  e accidente  deve  tener  conto  della  distan- 
za dello  sparo,  del  numero  dei  colpi,  delia  sede  delle  feri- 
te. della  direzione  dei  tramici,  delle  eventuali  tracce  di 
colluttazione,  della  presenza  o meno  di  affumicatura  o di 
residui  incombusti  dclTcsplosivo  sul  dorso  della  mano  che 
ha  impugnato  Tarma.  Va  tenuto  presente,  al  riguardo, 
che  nel  s.  possono  riscontrarsi  molteplici  colpi  e che  le 
sedi  più  frequenti  sono  le  tempie,  la  regione  cardiaca,  la 
bocca,  il  mento  c la  fronte;  la  direzione  dei  colpi  è gene- 
ralmente obliqua  dal  basso  vers<ì  l'alto  se  il  colpo  è stato 
sparato  alla  testa,  dall'alto  verso  il  basso  se  la  sede  è 
quella  cardiaca. 

Tra  le  morti  di  natura  asfittica,  raro  è il  s.  attraverso 
soffocazione  e strangolamento:  più  spesso,  infatti,  il  sui- 
cida ricorre  all'impiccamento  o all'annegamento. 

Sotto  il  profilo  giuridico.  Tatto  suicidiario  non  è rubri- 
cato di  per  sé  come  reato  e il  stiggetto  attivo  di  esso,  in 
caso  di  sopravvivenza,  va  esente  da  sanzioni  penali.  Con 
dò  non  può,  tuttavia,  affermarsi  la  liceità  giuridica  della 
condotta  suicidiaria,  giacché  questa  ricade  sotto  il  gene- 
rale divieto  degli  alti  di  disposizione  del  proprio  corpo 
di  cui  alTart.  5 del  C.C.  Nell'ordinamento  penale  è piut- 
tosto stabilita  la  rinuncia,  da  parte  del  legislatore,  a per- 
seguire l’autore  dell'azione  autodistruttiva  non  coronata 
daU'ejr/ri4S  (tentato  s.).  mentre  nei  casi  di  azione  suid- 
diaria  culminante  nelTexrnzr  la  morte  estingue  la  reazio- 
ne del  diritto. 

L'antigiuridicità  sostanziale  del  s.  è avvalorata  dalle 
previsioni  delittuose  che  si  rivolgono  contro  chi  nel  s. 
abbia  causa,  pur  col  consenso  della  vittima. 

A tenore  delTart.  579  C.P..  I*'  comma,  è infatti  punito 
con  la  reclusione  da  6 a 15  anni  «Chiunque  cagiona  la 
morte  di  un  uomo,  col  consenso  di  lui»  (omicidio  del 
consenziente).  Il  fatto  — secondo  il  3‘*  comma  dello  stesso 
art.  579  C.P.  — è equiparato  alTomiddio  ed  è punito  ap- 
plicando le  relative  disposizioni  (artt.  575-577  C.P.)  se  è 
commesso;  1)  contro  una  persona  minore  degli  anni  18; 
2)  contro  una  persona  inferma  di  mente,  o che  si  trova  in 
condizioni  di  deficienza  psichica,  per  un'altra  infermità  o 
per  l'abuso  di  sostanze  alcoliche  o stupefacenti;  3)  contro 
una  persona  il  cui  consenso  sia  stalo  dal  colpevole  estorto 
con  violenza,  minaccia  o suggestione,  ovvero  carpito  con 
inganno. 

Del  pari  è punita,  a mezzo  del  successivo  art.  580 
C.P.,  la  condotta  di  istigazione  o di  aiuto  al  s.:  «Chiun- 
que determina  altri  al  s.  o rafforza  l'altrui  proposito  di 
s..  ovvero  ne  agevola  in  qualsiasi  modo  l'esecuzione,  è 
punito,  se  il  s.  avviene,  con  la  reclusione  da  5 a 12 
anni.  Se  il  s.  non  avviene,  c punito  con  la  reclusione  da 
I a 5 anni,  sempre  che  dal  tentativo  di  s.  derivi  una  le- 
sione personale  grave  o gravissima».  Le  pene  sono 
aumentate  se  la  persona  istigata  o eccitata  o aiutata  si 
trova  in  una  delle  condizioni  indicate  nei  nn.  1 e 2 del- 
Tart. 579  C.P.  (minore  degli  anni  18.  inferma  di  mente, 
in  condizioni  di  deficienza  psichica).  Si  applicano  le  di- 
sposizioni relative  alTomicidio  se  la  persona  suddetta  è 
minore  degli  anni  14  o comunque  è priva  della  capacità 
d'intendere  o di  volere. 

In  ambito  cisilistico.  del  s.  si  fa  previsione  da  parte  del- 
Tart. 1927  C.C..  nel  caso  di  s.  di  assicurato  sulla  vita:  «In 
caso  di  s.  delTassicurato.  avvenuto  prima  che  siano  de- 
corsi 2 anni  dalla  stipulazione  del  contratto,  Tassicuratore 
non  è tenuto  al  pagamento  delle  somme  assicurate,  salvo 
patto  amtrario.  L'assicuratore  non  è nemmeno  obbligalo 
se.  es.scndovi  stata  sospensione  del  contratto  per  mancato 
pagamento  dei  premi,  non  sono  decorsi  2 anni  dal  giorno 
in  cui  la  sospensione  è cessata». 
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FTRDINANDO  ANTONlom 

Aspetti  sodomltarali  e pskopatologki 

Concetti  e problematiche  generali 
11  s.  costituisce  un  fenomeno  umano  tra  i più  complessi, 
sia  per  le  difficoltà  connesse  a una  sua  definizione  esau- 
riente e compiuta,  sia  per  i diversi  e numerosi  quadri  di 
riferimento  (psicologico,  psichiatrico,  socioantropologico, 
ctc.)  entro  i quali  esso  può  venire  collocato  e studiato, 
seppure  di  rado  integralmente  compreso  (Frighi.  1984). 

Secondo  gli  esperti  dcirOMS  (QMS.  1969).  i termini  i.  c ten- 
laiivo  di  s.  vengono  usati  per  indicare  un'estesa  gamma  di  atti 
pregiudizievoli  per  l'individuo,  compiuti  nel  quadro  di  un  pro- 
getto di  autodistruzione  più  o meno  spinto  c consapevole,  Se- 
condo la  stessa  fonte,  in  tali  casi  non  ò sempre  possibile  stabilire 
con  esattezza  se  l'intenzione  vera  è l'auiudistruzione  oppure  se 
l'atto  i un  semplice  gesto  dimostrativo,  né  si  può  scartare  a 
priori  l'ipotesi  che  un  decesso  per  sospetto  %.  pi>ssa  essere  il  ri- 
sultato di  un  inadenie  o viceversa. 

Il  termine  $.  implica  resilo  fatale,  il  termine  tentativo  di  s.  indi- 
ca l'atto  che  non  porta  al  decesso.  Tuttavia,  la  semplice  distinzio- 
ne a secornla  dell'esito  (mortale  o non)  prescinde  da  una  serie  di 
altri  fattori  di  valutazione,  quali  il  mezzo  usalo  (adeguato  o no  a 
procurare  la  morte),  rintcnzionalità  c la  consapevolezza  ncU'usa- 
re  un  dato  mezzo  per  quel  determinato  fine,  per  cui  potremmo 
avere,  ad  es..  un  s.  preienntenztonale  (senza  consapevolezza  della 
mortalità  tici  mezzo  usalo)  oppure  un  s.  mancato  perché  compiu- 
to con  ignoranza  dcM'inadeguatczza  del  mezzo  usato. 

1 s.  dei  tos.sicomuni  presentano,  al  riguardo,  csemplilìcaziom 
intcrcs.santi:  si  può  avere  una  morte  accidentale  per  overdose  di 
cui  il  soggetto  era  inconsapevole,  oppure  si  può  assistere  a un 
alto  auiodistruttivo  sotto  l'effetto  di  allucinogeni  o per  improvvi- 
sa scelta  di  una  dose  mortale  di  croma.  Inoltre,  la  stessa  condot- 
ta tossicomanica  può  venire  considerata  come  «un  s.  cronico»*. 
Comunque  sia.  per  parlare  di  s.  é necessario  anzilutlo  presup- 
porre nelle  vittime  l’intenzione  di  uccidersi.  Questa  intenzionali- 
tà o proposito  non  sempre  risulta  sufficientemente  esplicita  e 
spesso  deriva  da  attribuzioni  presuntive  in  base  a variabili  cultu- 
rali. 

Ad  cs..  una  morte  violenta  può  venire  più  facilmente  inscritta 
nel  computo  delle  morti  accidentali  o per  cause  ignote  che  non 
in  quello  dei  s..  a seconda  delle  statistiche,  non  sempre  attendi- 
bili. formulate  dai  vari  Paesi. 

Come  una  storia  psichiatrica  di  depressioni  e di  ricoveri  in  cli- 
nica può  facilmente  su|^erirc  l'ipotesi  di  cosi  l'atteggiamcnio 
dei  magistrati  può.  a sua  volta,  favorire  o meno  un  verdetto  in 
tal  senso  Tipico  è l'esempio  fornito  dalla  città  di  New  York, 
nella  quale  una  delle  modalità  più  freimenii  di  s.  6 sempre  stata 
la  precipitazione  da  edifìci  molto  alti.  Fino  al  1958.  se  qualcuno 
prc'cipiiava  da  un  edificio,  la  sua  morte  veniva  classificata  come 
accidentale,  se  non  vi  erano  prove  in  contrario.  Dal  1958  as'vie- 
ne  praticamente  l'inverso,  per  cui  alla  vittima  viene  attribuita 
un'intenzionalità  suicida  a meno  che  non  ci  siano  prove  per  cau- 
se diverse  (Tousignant.  1981). 

È altresì  nolo  che  le  statistiche  dei  s.  in  Africa  risultano  poco 
attendibili,  sia  perc*hé  le  autorità  locali  sono  poco  inicrcs.satc  al 
s.  c molto  più  alle  morti  violente  per  omicidio,  sia  perché  occor- 
re ivi  tener  conto  dell'atteggiamento  tribale  del  luogo,  per  cui 
può  as'senire  che  prescrizioni  religiose  impongano  rituali  collct- 
tivi di  purificazione  al  fine  di  evitare  il  contagio  di  siffatto  genere 
di  morte,  oppure  che  il  s debba  tenersi  nascosto  per  tema  di 
perdere  prestigio  nella  comunità. 

I cosiddetti  s.  da  contagio  (eseguiti  con  modalità  molto 
simili)  costituiscono  una  realtà  documentata  da  esempi 
numerosi. 


Tra  questi  si  pc^sono  elencare  i s.  per  immolazione  col 
fuoco  eseguili  dai  monaci  buddisti,  cui  fecero  seguito  in 
Europa  numerosi  s.  effettuati  allo  stesso  modo,  primo  tra 
lutti  quello  di  Jan  Palach  in  Cecoslovacdìia.  Altro  esem- 
pio c fornito  dai  s.  compiuti  in  Giappone  gettandosi  nel 
cratere  di  un  vulcano.  Dopo  una  prima  vittima,  in  un 
anno  si  contarono  ben  944  s.  simili.  Sempre  dal  Giappo- 
ne, si  può  ricordare  il  revival  di  seppuku  (harakiri)  che 
ebbe  luogo  dopo  quello  spettacolare  messo  in  alto  dallo 
scrittore  Mishima,  alcuni  anni  or  st^no. 

Nella  Guyana.  nel  1979,  si  verificò  un  s.  collettivo  per 
awcicnamcnio  da  parte  di  circa  900  adepti  di  una  setta 
dominata  da  una  personalità  fanatica  aberrante. 

Un  esempio  maggiormente  calzante,  anche  se  riferito 
ai  tentati  s,  è quello  che  si  può  ricavare  dallo  studio  epi- 
demiologico condotto  nella  città  di  Mannheim.  In  questa 
città  venne  calcolata  la  frequenza  dei  tentati  s.  strada  per 
strada.  In  una  strada  particolare  il  tasso  dei  tentati  s.  ri- 
sultò talmente  allo  die  praticamente  un  abitante  su  14 
aveva  tentato  il  s.  negli  ultimi  IO  anni.  Gli  AA.  delia  ri- 
cerca per  spiegare  il  fenomeno  ricorsero  all'ipotesi  del 
contagio. 

Abbastanza  inedite  sono  apparse,  in  questi  ultimi  anni, 
alcune  forme  di  s.  messe  in  atto,  per  nni  politici,  attra- 
verso lo  sciopero  della  fame  o mediante  l'esplosione  pro- 
vocata dalla  volontaria  distruzione  di  autotomba. 

Di  recente  Tattenzione  degli  studiosi,  in  particolare 
negli  U.S.A.,  si  è incentrata  su  di  una  particolare  forma 
di  s..  in  qualche  modo  assimilabile  a quella  per  contagio. 
In  questo  caso  il  canale  di  comunicazione  era  rappresen- 
tato dai  mass  media  e,  in  particolare,  dalla  televisione. 
Alcune  indagini  epidemiologiche  hanno  indicato  un  in- 
cremento dei  s.  nei  giorni  immediatamente  successivi  alla 
tra.smi$sione  televisiva  di  storie  nelle  quali  si  parlava  di  s. 
L'incremento  era  maggiore  tra  gli  adolescenti  che  nella 
popolazione  adulta  e cresceva  aH'aumentare  del  numero 
dei  network  che  avevarto  trasmesso  il  programma.  Alcuni 
hanno  utilizzato  per  il  fenomeno  l’espressione  «effetto 
Werther-,  già  coniata  per  indicare  TinCTemenlo  dei  s. 
ossen'ato  dopo  la  pubblicazione  del  romanzo  «I  dolori 
del  giovane  Werther»  di  Goethe.  Il  fenomeno  del  conta- 
gio rappresenta  uno  dei  tanti  interrogativi  di  ordine  psi- 
cologico che  si  possono  formulare  sul  problema  del  s. 

Epidemiologìa  del  suicidio  e del  tentativo  di  suicidio 
Le  indagini  in  questo  campo  sono,  come  si  è visto,  vizia- 
te per  difetto  per  diverse  ragioni:  non  omogenea  rubrica- 
zione delle  morti  violente,  atteggiamento  dciropinionc 
pubblica  e annesso  stigma  morale,  riserve  di  ordine  reli- 
gioso. travisamento  dei  fatti  determinato  da  conseguenze 
neirambiio  delle  assicurazioni,  ctc.  Sì  sa.  ad  cs.,  che 
spesso  morti  inserite  nel  computo  degli  incidenti  stradali 
potrebbero  ugualmente  configurarsi  come  l'esito  di  con- 
dotte suicide  od  omicide  particolarmente  evidenti  nella 
guida  rischiosa  di  autoveicoli. 

Per  quel  che  riguarda  la  maggior  parte  dei  Paesi  eu- 
ropei c il  Nord  America,  si  è osservata  una  tendenza 
dei  casi  di  s.  a mantenersi  abbastanza  costante  dall’inizio 
de)  secolo,  con  due  grosse  diminuzioni  in  corrispondenza 
delle  due  guerre  mondiali  (anche  per  Paesi  neutrali 
come  la  Svizzera)  e un  picco  nel  1930,  in  coincidenza 
della  crisi  economica  (Krcitman.  1981).  Mentre  i casi  dì 
s.  di  uomini  adulti  non  sembrano  in  aumento,  quelli  dei 
giovani  e delle  donne  mostrano  un  aumento  costante, 
seppure  lento. 

Si  é cercato  di  pone  in  relazione  qucsi'ullifno  dato  con  il 
cambiamento  del  ruolo  della  donna  nella  società,  partendo  dal 
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presupposto  che  l'uguaglianza  di  status  implicherebbe  anche  una 
maggiore  patologia  in  comune  ira  i due  sessi  (ad  es..  malattie 
cardiache,  consumo  di  akol,  tasso  di  $.).  Tuttavia  (Tousignant, 
1981).  una  ricerca  condotta  su  dati  disponibili  in  20  Paesi  deh 
l'occidente  non  ha  dimostrato  alcuna  correlazione  significauva 
tra  occupazione  della  donna  nel  campo  del  lavoro  c frequenza 
dei  i.  Una  stretta  correlazione  esiste  invece  per  quel  che  riguar- 
da il  divorzio,  per  cui  ù è dedotto  che  i fattori  che  agiscono 
negativamente  sulla  coesione  della  famiglia  (o  sullo  status  so- 
cioeconomico?) hanno  maggiore  influenza  di  quelli  derivanti  dal- 
l'uguaglianza dei  sessi. 

Per  quel  che  nguarda  il  nostro  Paese,  le  fonti  cui  si  può  ricor- 
rere sono  due  pubblicazioni  dcU'IS'rAT;  VAnnuario  Statistico 
liaiiano  che  ripona  il  numero  delle  denunce  fatte  da  polizia  e 
carabinieri  e l'Annuario  di  Stattstka  Sanitano  che  riporta  il 
numero  dei  s.  come  risulta  dai  certificati  dì  morte  (v.  anche  so- 
pra: col.  1601).  Entrambe  le  fonti  riportano  dati  non  accurati 
per  le  ragioni  già  espresse.  Tuttavia,  da  esse  si  può  rilevare  che. 
per  il  periodo  degli  anni  '60.  il  tasso  dei  s.  è abbassalo  dal  6 al 
5.4  (sempre  per  I(K).OUO).  I)al  1978  il  (asso  ha  comincialo  a 
crescere  e.  rispetto  al  quinquennio  precedente,  la  differenza  è di 
un  punto  in  più.  Se  si  analizzano  i dati  regionali,  si  riscontra  che 
la  Valle  d'Aosta  presenta  il  tasso  più  alto:  13,6;  seguita  da  Emi- 
lia-Romagna (De  Fazio.  1983):  9.9;  Friuli-Venezia  Giulia:  9J2  e 
Umbria;  9.  Le  rcuoni  meridionali  hanno  ì tassi  più  bassi:  Cam- 
pania: 3;  Sicilia:  X8.  ctc.  Gli  uomini,  come  avviene  quasi  dap- 
pertutto. salvo  nel  Giappone  e in  India,  sono  in  netta  prevalen- 
za sul  sesso  femminile,  specie  dopo  i 55  anni  di  età. 

In  assoluto,  il  mezzo  più  usato  nel  nostro  Paese  è l'im- 
piccagione (30%).  specie  per  ì maschi.  La  precipitazione 
risulta  al  secondo  posto,  seguita  dalle  armi  da  fuoco  e da 
taglio,  dall'annegamento,  dall'asfissia  da  gas.  etc. 

L'avvelenamento  da  farmaci  rappresenta,  invece,  il 
mezzo  più  diffuso  nei  teniativì  dì  s.  (Loprìcno.  1980;  Caz- 
zullo.  1975).  Per  questi  il  sesso  femminile  ha  la  netta  pre- 
valenza e l'età  più  rappresentata  è quella  dell’adolescenza. 
Si  calcola  che  per  ogni  s.  vi  siano  almeno  8 tentati  s. 

In  generale,  il  tentativo  di  s.  è segnalato  in  netto  au- 
mento in  tutti  i Paesi,  è più  frequente  nelle  classi  sociali 
più  basse  e nelle  città  e appare  assodato  alla  disoccupa- 
zione, all'emarginazione  (ad  cs..  immigrati  recenti),  alle 
famiglie  disgregate  (Cazzullo,  1975).  Il  s..  invece,  appare 
in  diminuzione  in  alcuni  Paesi  e in  aumento  in  altri,  è più 
frequente  nei  divorziati,  nei  celibi,  nei  vedovi,  nelle  classi 
sociali  medio-alte  ed  è spesso  assodato  con  malattie  fìsi- 
che. con  la  solitudine,  il  pensionamento. 

Ipotesi  esplicative  e prevenzione 

Molti  sono  stati  i tentativi  di  formulare  una  spiegazione 
globale  del  fenomeno;  tuttavia  sì  è sempre  dovuto  con- 
statare che  sì  trattava  dì  soluzioni  parziali,  ognuna  delle 
quali  portatrice  di  un  nucleo  di  verità. 

Cosi,  ad  es..  l'ipotesi  sodologica  (Durkheim.  1897) 
che  correla  la  frequenza  del  s.  con  te  condizioni  di  ano- 
mia.  cioè  di  disgregazione  di  norme  e valori  di  un  dato 
contesto  sodale,  può  adeguatamente  spiegare  la  significa- 
tività della  relazione  tra  frantumazione  del  nucleo  fami- 
liare c s. . ma  non  dimostra  perché  solo  determinati  indi- 
vidui si  ueddano  e non  tutti  quelli  sottoposti  alle  stesse 
condizioni  di  anomia.  La  psicologia  sembra  fornire  una 
ipotesi  esplicativa  maggiormente  valida  dal  momento  che 
collega  l'evento  sodale  esterno  con  la  storia  dcU'indivi- 
duo,  secondo  il  paragone  della  chiave  nella  giusta  toppa. 

La  psicoanalisi  ritiene  fondamentale  l'esperienza  della 
perdita  deH'oggetto  d'amore  e,  mediante  un'identifìcazìo- 
ne  con  esso,  una  ritorsione  di  fantasie  c desideri  omiddi. 
per  introflessione  deiraggressività,  in  funzione  sia  espia- 
toria che  riparativa. 

Dal  punto  di  vista  psichiatrico,  la  malattia  che  presen- 
ta U rìschio  suicidale  maggiore  è la  psicosi  depressiva 


(v.  MANiACODEPBESSiVA  PSICOSI).  A cssa  fanno  seguito  la 
schizofrenia  (v.),  specie  iniziale,  l'alcolismo  cronico,  l’epi- 
Icssia.  Il  tentativo  di  s.  è frequente  nelle  personalità  iste- 
riche e nelle  nevrosi  di  carattere.  Nell'ambito  adolescen- 
ziale, si  possono  osservare  intere  condotte  autodistruttive 
come  la  tossicomania  e l'anoressia  mentale.  Anche  per  i 
tentativi  di  s.  adolescenziali  si  sono  invocate  ragioni  so- 
dali, fattori  biopsicologid  (spinte  puberali  e contesto  cul- 
turale: De  Martìs,  1983),  spiegazioni  psicologiche  (crisi 
d'identità)  c altre  ncIPambito  della  comunicazione.  E in- 
fatti noto  che.  spesso,  gli  atti  autolesivi  degli  adolescenti 
esprimono,  anzitutto,  un  messaggio  {cry  for  Help)  diretto, 
per  lo  più.  ai  familiari.  Per  quel  che  concerne  la  preven- 
zione, il  disc'orso  si  riallacda  a quello  sulla  psichiatria  in 
genere,  dal  momento  che  si  tratta  di  modificare,  per  quel 
che  è possibile,  condizioni  familiari  e socioambicntali  sfa- 
vorevoli e stressanti.  È stata  pure  individuata  una  sin- 
drome presuicidale  costituita  da  una  progressiva  coarta- 
zione (situazionale,  di  relazione,  di  autostima),  dal  bloc- 
co dell'aggressività  verso  l'esterno  c dalla  sua  introfles- 
sione. da  fantasie  autodistruttive  (dapprima  attivamente 
pensate,  in  seguito  passivamente  subite). 

Purtroppo,  gli  errori  nella  valutazione  della  sindrome 
sono  frequenti  e spesso  dovuti  alle  ansie  dello  psichiatra 
di  fronte  al  problema  della  morte  che  mobilitano  mecca- 
nismi di  negazione. 

Il  tentativo  di  s.  rappresenta  una  situazione  di  crisi  tan- 
to per  il  soggetto  che  lo  compie  che  per  le  persone  a lui 
emotivamente  collegate;  più  precoce  sarà  l'intervento  del- 
lo psichiatra  e dello  psicologo  sul  paziente  e gli  altri  del 
suo  entourage,  più  facile  sarà  il  recupero  psicologico  del 
soggetto  e la  composizione  della  crisi. 

L'attività  del  soccorso  telefonico,  complessa  e diffìcile 
a organizzarsi,  ha  dato,  in  molti  Paesi,  risultati  notevoli 
nel  campo  della  prevenzione.  Di  notevole  interesse  sono 
anche  le  condotte  suicidali  che  si  possono  manifestare  ne! 
corso  di  una  psicoterapia  (Mintz,  1971;  Frighi.  1984).  Lo 
psicoterapeuta  può,  in  questi  casi,  sentirsi  sottoposto  a 
uno  stress  defatigante,  sia  per  la  sensazione  continua  di 
un  probabile  rischio  mortale,  sia  per  l’entità  delle  richie- 
ste in  termini  di  tempo,  di  abilità  professionale  e capacità 
di  sopportazione  che  la  dipendenza  orale  di  siffatto  tipo 
di  pienti  contribuisce  a sostenere.  Inoltre,  questi  pa- 
zienti sono  spesso  trascinati,  più  o meno  coscientemente, 
in  un  gioco  sadomasochistico  per  cui  tendono  a stimolare 
le  angosce  del  terapeuta  fino  a provocarne  una  reazione 
di  rifiuto. 

Oltre  a un  accurato  scrutìnio  delle  proprie  reazioni 
controlransferali,  può  essere  utile  tener  presente  sia 
l’ambivalenza  per  cui  la  persona  vuole  e,  nello  stesso 
tempo,  non  vuole  uccidersi,  sia  l'aspetto  diadico  del  s. 
per  cui  l'evento  coinvolge  sempre  il  suicida  c chi  gli  so- 
pravvive; amante,  sposo,  genitore,  ctc. 

Inoltre,  la  fantasia  di  s.  rappresenta  spesso  lo  sforzo,  il 
tentativo,  anche  se  maldestro,  di  una  persona  infelice  e 
disperala,  dì  risolvere  un  problema  di  vita  personale  in- 
tollerabile, attraverso  Timposizione  di  un  agognato  cam- 
biamento nell'ambiente  e nel  mondo  psichico  inten>o.  Se 
si  considera  il  candidato  suicida  da  questo  punto  di  vista, 
risulta  più  facile  domandarsi  qual  è il  problema  che  la 
persona  percepisce  in  un  modo  cosi  privo  di  speranza, 
cos'è  che  es.sa  cerca  disperatamente  di  cambiare  e perché 
si  sente  così  impotente  di  fronte  alla  possibilità  di  provo- 
care un  qualche  cambiamento  favorevole. 

Un  esame  approfondito  della  situazione,  condotto  in 
modo  molto  umano  insieme  al  paziente,  può,  a volte, 
servire  al  terapeuta  per  controllare  e risolvere  una  crisi 
altrimenti  imprevedibile  nei  suoi  sviluppi.  L'abbandono 
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temporaneo  della  neutralità  del  seiting  psicoterapico  e 
Puso  di  una  maggiore  ncssibilità  nella  conduzione  del 
rapporto  con  il  paziente  possono  costituire,  in  emergenze 
del  genere,  i parametri  entro  cui  situare  l'azione  psico- 
terapica. 
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Definizioiie 

La  denominazione  sulfamidici  o solfamidici  è riservala  a 
una  classe  di  farmaci,  derivati  dalla  p-aminobcnzcnsolfo* 
namide  (F.U.  Vili:  solfanilamide).  che.  avendo  in  comu- 
ne lo  spettro  d'attività  antibatterica,  trovano  impiego  nel 
trattamento  delle  malattie  provocate  da  germi  ancora 
sensibili  alla  loro  azione. 

Sebbene  l'importanza  pratica  dei  s.  si  sia  progressiva- 
mente ridotta,  la  loro  scoperta  ha  avuto  un'influenza  de- 
terminante sullo  sviluppo  della  chemioterapia  antinfetti- 
va, disciplina  che  ha  dominato  la  scena  degli  ultimi  50 
anni  e.  indirettamente,  ha  contribuito  al  ritrovamento  di 
medicamenti  ad  altÌNità  diuretica  c ipogliccmizzante. 

Cenai  ftorici 

Sintetizzata  da  Cìcimo  nel  1908.  la  p-aminohcnzcnsolfonamidc 
fu  im/iaimcnic  impiegata  per  la  preparazione  di  azodenvati  do- 
tati di  aeceniuata  capacità  colorante  Gli  azoderivati  già  da  tem- 
po avevano  intcrcv>alo  la  ricerca  farmacologica  perche  alcuni  di 
essi,  m vitnt,  agi.scono  in  senso  antihaitcrico.  Il  15  (chbr.  del 
19,35.  sulla  Deutsche  Medizinische  Wachenschrift.  a firma  G. 
Domagk  comparve  un  lavoro  dal  tìtolo;  Ein  Bettrag  zur  Che- 
mothfrtipif  der  Bakirnellen  Infekiionen,  nel  quale  PA..  ei^- 
nendo  i nsultaii  di  ricerche  condotte  negli  anni  precedenti,  co- 
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manicava  che  un  composto  HÌntcli/zato  da  Mictzsch  e Klarcr  c 
indicato  soltanto  w>l  nome  di  Prontosil  rosso*,  pur  essendo 
sfornito  m vitro  di  attività  antihattcnca,  somministrato  ai  topi 
infettati  con  streptococchi,  ne  preveniva  la  morte  cd  era  ugual- 
mente capace  di  ostacolare  k>  sviluppo  di  altre  infezioni.  In  real- 
tà. ancora  poma  che  companssc  questa  pubblicazione  sperimen- 
tale. clinicamencc  era  staio  accertato  che  il  nuovo  derivato  era 
attivo  contro  alcune  infezioni  da  streptococchi,  come  Pcristpela. 

Ouesii  risultati  cosi  clamorosi  richiamarono  l'attenzione  c sii- 
molarono  la  ricerca  da  parte  di  studiosi  curr^i  c amcncani.  in 
particolare,  una  volta  stahillio  che  il  Prontosil  rosso*  i un  deri- 
vato della  cr»oidina  (fig.  1).  J.  Tréfuuel.  F.  Nini  e D.  Bove! 
dimostrarono  che  esso,  in  vivo,  si  scinde  liberando  la  p-amino- 
hcnzensiMrcnamulc  (5g.  1).  la  quale,  oltre  a essere  attiva  in  W- 
tra,  in  vivo  agisce  in  senso  chemioterapico.  Il  Prontosil  rosso*  è 
pertanto  da  considerare  come  il  profarmaco  della  p-aminohcn- 
n;nvolfonamidc  È,  per  certi  aspetti,  un  caso  sorprendente,  ma 
sicuramente  fortunato,  che  sia  stata  indagata  l’azkme  m vivo  di 
un  derivato  della  crisoidina  che.  in  rapporto  alle  modificazioni 
strutturali  subite,  in  vitro  perde  la  .sua  attività. 

L'introduzione  dei  s.  in  terapia  ha  permesso  di  stabilire  che 
mediante  i chemiotcrapid.  con  t quali  si  erano  già  ottenuti  dei 
risultati  soddisfacenti  nel  campo  delle  spirochetosi  c delle  tripa- 
nosomiasi.  era  possibile  anche  aimbattcre  le  malattie  sostenute 
da  batteri,  le  quali,  oltre  a essere  molto  diffuse,  hanno  rappre- 
sentato. per  moltissimi  anni,  una  delle  cause  più  frequenti  di 
mortalità  indipendente  dall'età. 

Questo  aspetto  pratico  ha  certamente  valore  preponderante, 
ma  non  si  esaurisce  cosi  l'importanza  della  loro  scoperta;  ai 
infatti,  si  deve  la  prima  conferma  di  quanto  aveva  preconizzato 
Ehriich,  cioè  che  6 possibile  trovare  delle  sostanze  capaci  di  agi- 
re sui  processi  metabolici  indispensabili  e specifici  per  le  cellule 
del  parassita  e che  non  si  veriheano  in  quelle  dell'ospite  infetta- 
to. A questa  cundusiune  si  è arrivati  attraverso  rosservazionc 
che  si  riesce  a ostacolare  l'attività  antibatterica  dei  s.  in  vìtrti 
aggiungendo  nel  terreno  pcptonc.  idroÌt/zatÌ  di  tessuti  animali, 
estratti  di  lievito,  eie.  L'azione  è in  rapporto  con  la  presenza 
delPac.  p-aminobcnzoico  (fig.  I)  nei  prodotti  hioingici  che  annul- 
lano l'effetto  dei  f.  Questa  molecola,  necessaria  per  la  sintesi 
detrae,  fisico  du  parte  dei  microrganismi  sensibili,  i struttural- 
mente .simile  alla  p-aminobcnzcnsolfonamidc  c raftinità  nc  giu- 
stifica l'antagonismo  di  tipo  competitivo. 

I s..  oltre  alToziane  pnma  descritta,  la  quale  si  esercita  unica- 
mente sulle  cellule  dei  germi  che  riescono  a moltiplicarsi  soltan- 
to quando  sono  in  condizione  di  sintetizzare  l'ac.  folko.  sommi- 
nistrati all'crganismo  animale,  esplicano  altri  effetti  che.  non 
contribuendo  all'attività  chemioterapica,  sono  da  considerare  net 
quadro  di  quelli  indesiderati.  In  modo  specifico,  il  riconoscimen- 
to che  essi  agiscono  in  senso  inibente  suiramdrosl  carbonka  e 


Fig.  1.  Formule  di  struttura  di  alcuni  s.  e dell'ac.  p-aminoben- 
zoico. 
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TAB.  I.  SPETTRO  D'AZIONE  ANTIBATTERICA  DEI  SULFAMIDICI.  ALL'INIZIO  DEL  LORO  IMPIEGO  IN 

TERAPIA* 


GraiaposHivi 

Grannegaliri 

Altre 

specie 

m<qu> 

sensibili 

moderatamente  j 
0 scarsamente  I 

sensibili  | 

: 

molto 

sensibili 

moderuiamcntc 
0 scarsamente 
sensibili 

mollo 

sensibili 

' moderatamente 
! 0 scarsamente 

1 sensibili 

BadUus  anihraàs 
(akuni  ceppi) 
Corynebacienum 
diphihenae  (al* 
cuni  ceppi) 
Siaphylococcus  ou- 
retis 

Sireptococcta  pntu  - 
monUie 

StrepiocfKcus  pyo^ 
gfnes  (gruppo 
A) 


Ciosindmm  nr/cftir 
Sirtptoanxus  viri- 
Janx 

M ycobacterium 
luhtrcuhsù 


Colymmalobacie- 
I rium  granuloma- 
tosis 

Haemophilm  du- 
crtryi 

Haemophilus  in* 
fluen:a< 

Neìsseria  gonor- 
rhoeae 

Neuseria  meningh 
tidis 

Pasieurtiia  pfstà 

Proieus  mìrahìhs 

Shfgelia  sp. 

Vibho  chnlrrae 


Aerabacter  aeroge- 
ttes 

Brucella  ahortus 
Eschmchia  coli 
Ktebsiflla  pneu- 
moniat 

Proifus  vulgaris 
Pseudomonas  ac- 
ruginosa 
Salmontlla  sp. 


Acri/io/n,vc»  bovis 

Chlamydta  ira- 
chomaiis 

Coccidia 

Lymphogranuioma 

venrreum 

Nocardia  aueroi- 
des 

Ptasmodium  her- 
ghei 

Plaamitdium  falci- 
parutn 


Plasmodium  cy- 
nomolgi 

Plasmodium  vn«r 


* La  diffiHH^ee  abba^anza  rapida  di  ceppi  rcsntcnti  ha  pn>grcsMVunente  attenuato  l'cfficacta  chcmiotcr^ica  dei  uilfamidici.  In  wguito  alla  riduzao* 
nc  del  loro  impKgo.  per  iàloine  spede  Kaucnchc.  come  H gonococco,  i stato  osservato  un  aumento  dei  ccpjM  scrtsibili. 


determinano  ipogitccmiB.  ha  portato  alla  produzione  di  farmaci 
a struttura  analoga,  impiegati  come  diuretKi  c antidiabetici. 

Analisi  deirnzione  tnllballerica 

Spcfiro  d'azione  aniihallerica 

I s.  esercitano  un  effetto  antibatterico  qualitativamente 
sovrapponibile.  Ainnizio  della  loro  introduzione  nella 
pratica  clinica,  i successi  terapeutici  erano  giusiìlìcati  dal 
fatto  che  essi  agivano  su  quasi  tutti  i ceppi  dei  numerosi 
germi  grampositivi  e gramnegativi  e di  altre  specie  com- 
presi nel  loro  spettro  d'azione  (tab.  I).  Il  rapido  propa- 
garsi di  ceppi  resistenti  nc  ha  progressivamente  ridotto 
l'efficacia  chemioterapica  e attualmente  il  loro  uso,  da 
soli,  è modesto  e giustifìcaio  solo  da  situazioni  partico- 
lari. 

Rapporii  Ira  siruiiura  chimica  e azione 
La  sìntesi  di  un  gran  numero  di  derivati  della  p-amino- 
benzensolfonamide  (circa  lO.tXX)),  oltre  a permettere 
l'introduzione  in  terapia  di  farmaci  molto  più  maneggevo- 
li del  composto  di  partenza,  ha  fornito  indicazioni  atten- 
dibili sui  rapporti  tra  struttura  chimica  e azione  antibatie- 
rica.  L'elemento  di  maggiore  rilievo  è costituito  dal  fatto 
che  il  gruppo  aminico  ( — NH>)  deve  occupare  la  posizio- 
ne para-  rispetto  al  gruppo  solfonamidico  ( — SO2NU2)  cd 
essere  libero  o facilmente  liberabile  in  seguito  a processi 
di  idrolisi. 

Come  già  ricordato,  questo  è il  caso  del  Prontosil  ros- 
so*. La  scoperta  dei  s.  è dovuta  al  fatto  che  la  p-amino- 
henzensolfonamtde  si  libera  dalla  molecola  di  partenza 
con  una  velocità  tale  da  permettere  che  essa  raggiunga 
concentrazioni  efficaci  nel  sangue  c nei  tessuti.  Corri- 
spondentemente. i s.  sono  inattivati  in  seguito  a quei 
processi  di  trasformazione  che  bloccano  irreversibilmente 
il  gruppo  aminico. 

Le  sostituzioni  apportate  al  nucleo  bcnzcnico  in  gcnc- 
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rale  riducono  l'intensità  deH’effetto  antibatterico,  mentre 
quelle  a carico  di  uno  degli  atomi  di  idrogeno  deU'azoto 
amidico  hanno  influenza  variabile;  mediante  questo  tipo 
di  sostituzioni  sono  stati  ottenuti  derivati  con  spettro  di 
azione  sovrapponibile  a quello  della  p-amtnobenzensol- 
fonamidc.  ma  molto  più  attivi  e con  caratteristiche  far- 
macocinctichc  più  favorevoli. 

Meccanismo  d'azione 

L’azione  dei  s.  sui  germi  è di  tipo  prevaiememente  batte- 
riostatico  e tende  a permanere  tale  anche  quando  essi 
sono  aggiunti  a)  teneno  di  coltura  in  concentrazioni  sen- 
sibilmente superiori  a quelle  capaci  di  inibire  la  moltipli- 
cazione cellulare.  Gli  esperimenti  effettuati  per  individua- 
re il  meccanismo  con  il  quale  si  svolge  questa  aUività 
sono  stati  suggeriti  dalla  constatazione  che  l'effetto  anti- 
batterico è ostacolato  dall'aggiunta  nel  mezzo  di  sviluppo 
dcll'ac.  p-aminobcnzoicu.  il  quale,  come  già  ricordato,  ha 
chiare  affinità  di  struttura  con  la  p-aminobenzensolfona- 
mide.  L'ac.  p-aminobenzoico  è un  costituente  dell’ac.  fo- 
lico.  molecola  che  ha  funzione  di  vitamina  per  le  cellule 
animali  e per  la  quale  anche  alcuni  microrganismi  sono 
auxotrofici.  Altri  germi,  invece,  devono  produrlo  e le 
indagini  che  hanno  permesso  di  individuare  le  modalità 
con  le  quali  viene  sintetizzato,  attuate  con  estratti  di  germi 
come  VE.  coti,  sensibili  ai  s..  hanno  dimostrato  che  una 
delle  tappe  iniziali  è rappresentata  dall'apertura  delPanei- 
lo  imidazolico  della  guanosina  trifosfato.  con  formazione 
della  2-amino*4-idrossi-6-idrossjmctildiidroptcrina.  Que- 
sta. a opera  di  due  enzimi,  la  diidropterinapirofosfochinasi 
e la  dìidropteroatosintetasi.  si  condensa  con  l'ac.  p-ami* 
nobcnzoico  e forma  il  diidropteroato.  Un  altro  enzima,  la 
diidrofolatosintctasi.  lega  il  glutammato  al  diidropteroato 
e dà  origine  al  diidrofolato  o ac.  folico  (fig.  2). 

La  competizione  tra  ac.  p-aminobenzoico  e molecole  a 
struttura  sulfamidica  si  verifica  nella  fase  della  produzìo- 
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ne  del  diidroptcroato  e,  se  la  concentrazione  dell'antago- 
nista  è prevalente  (antagonismo  competitivo),  si  forma 
un  analogo  solfonico  del  diidropteroato,  con  conseguente 
blocco  della  produzione  del  diidrofolato  (fig.  2). 

Per  individuare  le  conseguenze  della  mancata  sintesi 
dei  diidrofolato,  bisogna  tenere  presente  che  questa  mo* 
lecola  è trasformata  dalla  diidrofolatoriduttasi  in  tetra- 
idrofolato  (ac.  folinico),  che  nc  t la  forma  attiva  e intcr- 
viene  come  acccttore  di  unità  monocarboniose,  le  quali  si 
legano  agli  atomi  di  azoto  in  posizione  5 e in  posizione 
lU  detrae,  pteroico.  Si  ottengono  così  diverse  forme  del 
coenzima,  che  permettono  la  produzione  di  importanti 
metaboliti.  come  la  timina.  la  metionina,  la  scrina,  i nu- 
cleotidi  purinici,  etc.,  indispensabili  per  la  moltiplicazione 
cellulare.  Si  spiega  così  l'effetto  batteriostatico  dei  s.  È 
stato  osservato  che.  quando  questi  farmaci  vengono  ag- 
giunti a culture  di  E.  coti  in  fase  logaritmica  di  sviluppo  e 
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si  procede  al  conteggio  dei  microrganismi,  l'effetto  com- 
pare dopo  una  fase  di  latenza,  durante  la  quale  si  hanno 
circa  5 generazioni.  L'intervallo  interconente  tra  l’ag- 
giunta dell'antagonista  e il  manifestarsi  detrazione  è at- 
tribuito al  tempo  necesvsario  perché  si  esauriscano  le  ri- 
serve di  diidrofolato  presenti  nella  cellula. 

Il  riconoscimento  delle  funzioni  svolte  dall'ac.  folico  ha 
permesso  di  individuare  i motivi  delle  differenti  influenze 
esercitate  dall'aggiunla  nel  terreno  di  parie  o di  tutti  i 
metaboliti  che  non  vengono  sintetizzati  per  la  mancanza 
del  diidrofolato.  Se  la  loro  disponibilità  è limitata  a quelli 
dai  quali  dipende  la  sintesi  proteica  (guanina.  metionina. 
glidna),  ma  non  la  produzione  di  DNA.  la  cellula  batte- 
rica riesce  ad  aumentare  di  volume;  tuttavia,  siccome  non 
arriva  a dividersi,  va  incontro  a morte  («morte  da  defi- 
cienza di  timina»)  e quindi  Teffetto  dei  s.  diventa  batte- 
ricida. Esso  ritorna  a essere  baticrìostatico  se  si  evita 
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Tarresto  completo  della  sintesi  di  DNA  mediante  l'ag- 
giunta di  tracce  minime  di  timina  o di  timidina.  Quando 
la  concentrazione  di  uno  di  questi  ultimi  metalwliti  è por- 
tata a valori  tali  da  permettere  un'adeguata  produzione 
di  DNA,  il  blocco  dovuto  airesaurìmento  di  ac.  felice  ò 
superato  completamente  e i microrganismi  possono  mol- 
tiplicarsi anche  in  presenza  dei  s. 

In  vitro,  l'intensità  dell'azione  amibatterica  esercitata 
dai  s.  varia  da  composto  a composto.  L’effetto  del  sulfa- 
tiazolo  c quello  della  sulfadiazina.  ad  es.,  sono  di  circa 
600  volte  superiori  all'attività  della  p-aminobenzen$olfo- 
namide  e,  corrispondentemente,  per  antagonizzare  la  bat- 
terìostasi  occorre  una  quantità  di  ac.  p-aminobenzoico 
6(K)  volte  supcriore.  Queste  differenze  di  efficacia  sono 
state  correlate  con  il  grado  di  dissociazione  delle  diverse 
molecole,  il  quale,  a sua  volta,  dipende  dalle  sostituzioni 
apportate  aH'azoto  amidico.  L’effetto  ò maggiore  per  i 
composti  il  cui  pKa  è compreso  tra  6 e 7,4  e quindi  nel- 
Tambito  del  pH  fisiologico.  Siccome  i s.  superano  la 
membrana  citoplasmatica  in  forma  non  ionizzata,  sembra 
che  il  massimo  di  attività  si  ottenga  quando  il  rapporto 
tra  forma  dissociata  e forma  non  dissociata  si  avvicina  al 
50%. 

Gli  esperimenti  eseguiti  su  estratti  di  E.  coli  hanno 
confermato  che  l'attitudine  ad  agire  in  senso  antagonista 
varia  da  un  s.  all'altro,  ma  le  differenze  di  attività  non 
sembrano  imputabili  soltanto  al  grado  di  dissociazione; 
possono  intervenire  altri  fattori,  come  il  grado  di  idrofo- 
bia della  molecola  o l'affìnità  per  l'enzima  bersaglio.  Tut- 
tavia. la  ricerca  di  nuovi  derivali  è stata  fortemente  in- 
fluenzata dai  risultati  conseguiti  esaminando  i rapporti  tra 
grado  di  dissociazione  e intensità  deH'effctto  antibatteri- 
co. perché  molli  composti  il  cui  pKa  è compreso  tra  6 c 
7 si  eliminano  più  lentamente  e questa  caraneristica,  per 
alcuni  aspetti,  è giudicata  utile  ai  fini  terapeutici. 

Resistenza  acquisita 

Alla  progressiva  riduzione  deirimpiego  dei  s.  ha  contribui- 
to in  modo  determinante  la  comparsa  di  ceppi  resistenti. 
La  resistenza  è comparsa  con  una  certa  lentezza,  ma  si  è 
andata  successivamente  allargando  tanto  da  renderli,  con 
notevole  frequenza,  chcmiotcrapcuticamcntc  inefficaci.  A 
titolo  di  esempio,  si  ricorda  die  mentre  nel  1942,  in 
Giappone,  le  diverse  specie  di  Shigella  risultavano  quasi 
sempre  sensibili,  dopo  10  anni  esse  erano  tutte  invaria- 
bilmente resistenti.  Sempre  a causa  della  resistenza,  il  trat- 
tamento della  gonorrea  con  i s.  é stato  soppiantato  da 
quello  con  la  penicillina  o con  altri  antibiotici. 

La  resistenza  acquisita  determinata  dalia  comparsa  di 
mutanti,  fenomeno  riconosciuto  già  nel  1943,  é messa  in 
rapporto  con  due  meccanismi  diversi:  aumento  della  pro- 
duzione di  ac.  p-aminobenzoico  o ridotta  affinità  dei  s. 
per  la  diidropteroatosintetasi. 

L'aumentata  sintesi  di  ac.  p-aminobenzoico,  dimostrata 
in  molti  ceppi  resistenti,  è attribuita  a una  mutazione  del 
gene  regolatore  ed  è caratterizzala  da  una  depressione 
del  controllo  tipo  feedback  del  prodotto  finale. 

La  ridotta  affinità  dei  s.  per  la  diidropteroatosintetasi  è 
stata  dimostrata  per  coli  e per  altre  specie  batteriche; 
nel  caso  dello  pneumococco  è stato  riconosciuto  che  essa 
si  accompagna  a una  modificazione  della  sequenza  degli 
aminoacidi  che  costituiscono  l'enzima. 

A questo  secondo  meccanismo  è attribuita  anche  la 
resistenza  derivante  daH'acquisizione  del  fattore  R.  pro- 
cesso messo  in  evidenza  per  la  prima  volta  con  i s.  Nei 
germi  gramnegativi  che  ne  sono  portatori,  la  diidropte- 
roatosinteta.si  regolata  dai  plasmidi  differisce  da  quella 


cromosomica  per  il^so  molecolare  e la  sensibilità  al  calo- 
re ed  è di  circa  10.000  volte  più  resistente  ai  s.  Pertanto  i 
plasmidi  forniscono  ai  microrganismi  un  enzima  che  per- 
mette di  superare  il  blocco  provocato  da  questi  farmaci. 

Anche  se  non  si  può  escludere  del  tutto,  sembra  poco 
probabile  che  la  resistenza  acquisita  possa  derivare  da 
una  ridotta  penetrazione  dei  s.  nella  cellula.  Quest'ipotesi 
è stata  avanzata  per  spiegare  quelle  situazioni  di  resisten- 
za che  non  sono  giustificate  dai  meccanismi  prima  indica- 
ti. In  realtà,  la  perdita  della  sensibilità  ai  s.  può  insorgere 
attraverso  altre  vie.  Come  già  ricordato,  in  seguito  al 
blocco  della  produzione  di  diìdrofolato  operato  dai  s.,  sì 
arresta  la  sintesi  di  alcuni  metaboliti  essenziali,  come  la 
metionina  e la  timina.  Una  mutazione  che  rende  il  germe 
auxotrofico  per  questi  metaboliti,  riduce  o fa  scomparire 
la  necessità  della  produzione  di  diidrofolato;  quindi  si 
giustifica  l'ineffìcacia  dei  sulfamidici.  Per  lo  sviluppo  di 
questi  microrganismi  sono  sufficienti  le  piccole  quantità 
di  metaboliti  presenti  neU'ambicnte  nel  quale  vivono. 
Avvalora  quest'ipotesi  il  fatto  che  da  pazienti  colpiti  da 
infezioni  delle  vie  urinarie  e trattati  con  s.  sono  stati  iso- 
lati germi  che  richiedono  la  timina  per  il  loro  sviluppo. 

Dal  punto  di  vista  pratico,  va  tenuto  presente  che  sol- 
tanto per  il  10%  dei  ceppi  resistenti  le  concentrazioni 
minime  inibenti  (MIC:  Minimal  Inhihitory  Concentration) 
dei  s.  sono  comprese  tra  62  pg  c 512  pg  per  mi;  per  il 
90%  sono  superiori  a 1000  pg/ml. 

Oassificazkme  dei  sultamìdld 

I s.  usati  per  via  generale  sono  stati  ottenuti  per  sostitu- 
zione di  uno  degli  atomi  di  idrogeno  del  gruppo  amidico 
con  radicali  aromatici  eterociclici  di  struttura  molto  varia; 
tiazolici,  piridinici,  pirimidinici,  pirazinici,  ossazolici, 
Isossazolici,  etc.  Lo  spettro  d'azione  antibatterica,  anche 
se  con  differenze  sensibili  delle  MIC,  è sovrapponibile  e 
quindi,  dal  punto  di  vista  chemioterapico,  essi  sono  inter- 
cambiabili. Solo  per  alcuni,  la  specializzazione  neH'impie- 
go  delle  infezioni  delle  basse  vie  urinarie  deriva  dalla  ra- 
pida eliminazione  renale  in  forma  attiva. 

Siccome  le  caratteristiche  farmacocinetiche  ne  influen- 
zano la  dose  quotidiana  e l'intervallo  tra  le  singole  som- 
ministrazioni. i s.  vengono  in  genere  classificati  tenendo 
conto  di  due  proprietà  Ira  loro  interdipendenti,  cioè  la 
velocità  di  eliminazione  e i'emiviia  piasmatica.  Seguendo 
questo  indirizzo,  essi  sono  divisi  come  segue. 

Derivati  a eliminazione  rapida:  emivita  inferiore  a 9 h; 
somministrazioni  giornaliere,  da  4 a 6. 

Derivati  a eliminazione  intermedia:  emivita  da  10  a 
16  h;  somministrazioni  giornaliere,  da  2 a 3. 

Derivati  a eliminazione  lenta:  emivita  superiore  a 17  h, 
fino  a 150  h;  somministrazioni  giornaliere  o settimanali,  l. 

Nella  tab.  Il  sono  indicati  e confrontati  il  pKa,  la  lipo- 
solubilità,  il  legame  con  le  proteine  piasmatiche,  il  perìo- 
do di  emivita  c inoltre  le  MIC  nei  confronti  di  E.  coli  dei 
principali  s.  rappresentativi  delle  diverse  categorie. 

La  frequenza  dclk  somminisirazioni  è uno  degli  elemcnli  che 
caratterizzano  Timpiego  dei  s.  in  clinica.  In  proposito  va  rilevato 
che  il  trattamento  con  i derivali  a rapida  eliminazione,  dovendo 
essere  ripetuto  da  4 a 6 volte  al  giorno,  richiede  un  impegno 
maggiore  da  parte  del  personale  infermieristico  e dello  stesso 
paziente;  tuttavia,  nel  caso  che  si  manifestino  degli  effetti  inde- 
siderati. questi  regrediscono  più  velocemente  di  quanto  non  si 
verifichi  nei  soggetti  che  hanno  ricevuto  i derivati  a eliminazione 
lenta  perché,  sospesa  l'assunzione,  la  loro  permanenza  in  circolo 
può  (^ungarsi  per  parecchi  giorni. 

Accanto  alle  categorie  prima  indicate,  esistono  altri  s. 
usati  per  ottenere  effetti  locali.  Questi  compi>sti  saranno 
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TAB.  II.  FORMULA  DI  STRUTTURA,  CARATTERISTICHF.  CHIMICOFISICHE.  PROPRIETÀ  FARMACOaNETICHE  E 

Attività  antibatterica  di  suLFAMiDia  a diversa  velocita  di  euminazione 

(dilli  ricavati  da  Anand,  19S3) 
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Attivici 
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Formula  di  sirutiura  di  base 
(R:H.  Sulfanilamidc) 
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- 

22 

2.5 

- 
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SulfUoscsazolo 

5.0 

4.8 
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6.0 

2,15 

0 

Sulfacetamide 
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j 

66 

7 

2.3 

-H 

Sulfanilamidc 
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71.0 

9 

9 

128 

é) 

Sulfafenazolu 

1 

6.09 

i 

1 

69.0 

87.5 

10 

1,0 
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Sulfamctossazolo 

6.9 

20.5 

60 

10  1 4 

0.8 

Sulfadiazina 

(Sulfapirimidina) 

6.4 
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37.8 

17 

0.9 

CH, 

N-^ 

Sulfamerazina 

6.98 

62,0 

i 

56.8 

24 

0,95 

N-a  ' 

-<^P)-OCH.. 

Sulfametossidiazina 
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64,0  ; 
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37 
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37 

1.0 

^OCH, 

"^OCH. 

Sulfadimetossina 

6.1 

78,7 

1 
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40 

i 0.7 
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[ Sulfamelo&sipirazina 

6.1 

- 

65.0 

65 

1.85 

CH.O  OCH, 

Sulfadossina 

(Sulfometossina) 

6.1 

5 

95 
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0.8 

CancvfilTazinne  del  farmaco:  I iimolml.  Plasma  umano. 
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descrìtti  analiticaniente  nel  capitolo  dedicato  agli  usi 
terapeutici. 

Caratteristiche  fannacorìiietkhe 

Aisorhimento 

I s.  impiegati  per  ottenere  azioni  generali,  comportandosi 
da  acidi  deboli,  sono  solubili  in  ambiente  alcalino  e pre- 
sentano un  pKa  compreso  tra  4,5  e 7,5.  Essi  superano  la 
mucosa  enterica  in  forma  non  dissociata  con  una  velocità 
abbastanza  simile.  L'assorbimento,  praticamente  assente 
nello  stomaco,  è massimo  nell'intestino  tenue  e molto 
ridotto  in  quello  crasso. 

Disihbuzione  e frasformazioni  metaboliche 
Se  si  escludono  i derivati  eliminati  rapidamente  per  via 
renale  in  forma  attiva  e quindi  utilizzabili  per  il  tratta- 
mento delle  infezioni  a carico  delle  basse  vie  renali  (per 
es.  il  sulfisossazolo),  i s.  si  distribuiscono  uniformemente 
in  tutti  i tessuti,  dove  raggiungono  concentrazioni  che- 
mioierapeuticamente  efficaci  e superano  la  barriera  ema- 
toencefalica,  anche  quando  essa  6 integra. 

Quasi  tutti  i s.,  in  misura  maggiore  o minore,  vengono 
inattivati  dal  fegato  per  acetilazione  del  gruppo  aminico. 
Per  alcuni  composti  di  più  recente  introduzione,  come  la 
sulfadimctossina  c il  sulfafurazolo.  prevale  la  glicuroco- 
niugazione  del  gruppo  amidico.  Di  minore  rilievo  sono  le 
altre  trasformazioni,  come  la  C-idrossilazione  benzenica 

0 le  modificazioni  dei  radicali  eterociclici  o alchilici. 
Tutti  i s.  c i loro  derivati  si  legano  con  le  proteine  pia- 
smatiche. prevalentemente  con  le  albumine;  il  legame, 
facilmente  reversibile,  è superiore  per  i composti  a più 
elevata  liposolubilità  ed  t possibile  che  esso  contribuisca 
a regolare  la  velocità  di  escrezione;  certamente  è i)  fatto- 
re che  ha  maggiore  importanza  nel  determinare  le  intera- 
zioni con  altri  farmaci  (tab.  HI)  c con  la  bilirubina  (v. 
sotto:  effetti  indesiderati). 

Il  periodo  di  emivita  in  forma  effkace,  e quindi  la  du- 
rata dell'azione  terapeutica,  varia  sensibilmente  da  com- 
posto a composto  cd  è regolato,  oltre  che  dalla  velocità 
di  inattivazione,  dalle  caratteristiche  hsiaxhimiche  dei 
singoli  derivati  (pKa,  liposolubilità).  che  ne  influenzano  i 
processi  di  escrezione  renale. 

Escrezione 

1 s.  vengono  eliminati  essenzialmente  per  via  renale,  con 
modalità  che  variano  da  composto  a composto:  sola 
filtrazione  glomenilarc;  filtrazione  glomerulare  ed  escre- 
zione tubulare;  filtrazione  glomerulare  e riassorbimento 
tubulare;  filtrazione  glomerulare  ed  escrezione  e riassor- 
bimento tubulare.  In  rapporto  alla  prevalenza  di  uno  dei 
fattori  prima  elencati,  si  modifica  sensibilmente  la  durata 
della  loro  permanenza  in  circolo.  In  particolare,  a parità 
di  legame  con  le  proteine  plasmatiche.  il  periodo  di  emi- 
vita è maggiore  per  auclli  a elevata  liposolubilità,  che 
vanno  incontro  a un  rorte  riassorbimento  tubulare. 

Nei  tubuli  tendono  a precipitare  i derivati  che  non 
vengono  riassorbiti,  quando  la  loro  solubilità  al  pH  uri- 
nario è molto  piccola. 

! s.  attraversano  la  barriera  placentare  e sono  escreti 
nel  latte  materno. 

Eifclti  indesidenili 

Reazioni  da  somministrazione  per  via  generale  o da  appli- 
cazione topica 

Gli  effetti  indesiderati  da  s.,  ai  quali  sembrano  più  sensi- 
bili gli  acetilatori  lenti,  soltanto  in  un  numero  limitato  di 


casi  si  presentano  in  forma  tanto  grave  da  richiedere  la 
sospensione  del  trattamento.  In  rapporto  a tale  situazio- 
ne, è bene  tenere  presenti  alcune  caratteristiche  generali. 

I s.,  tanto  se  sono  somministrati  per  via  generale,  che 
in  seguito  ad  applicazione  locale,  hanno  uno  spiccato 
potere  allergizzante;  siccome  questa  caratteristica  è co- 
mune ai  derivati  ad  attività  diuretica  e ipoglicemizzante 
di  analoga  struttura,  è necessario  tenere  presente  la  pos- 
sibilità di  allergia  crociala. 

Le  reazioni  allergiche,  in  genere  si  manifestano  a di- 
stanza di  7-10  giorni  dall'inizio  del  trattamento  o.  nei 
soggetti  già  sensibilizzati,  alla  ripresa  della  somministra- 
zione. 

Molto  spesso  le  reazioni,  anche  quelle  che  non  rientra- 
no nel  quadro  degli  effetti  dose-indipcndenti,  non  sono 
rapportabili  alla  quantità  di  farmaco  somministrala  e 
compaiono  più  facilmente  nei  trattamenti  prolungali. 

Molti  degli  effetti  indesiderati  dei  s.  sono  comuni  a tut- 
ti i derivati,  ma.  tra  i diversi  composti,  esistono  delle  dif- 
ferenze quantitative  e di  frequenza;  alcuni  di  essi,  come, 
per  es.,  la  salazosulfapiridina,  per  la  natura  del  radicale 
che  nc  caratterizza  Tattività.  provocano  delle  azioni  dan- 
nose specifiche. 

Quando  si  manifestano,  gli  effetti  indesiderati  sono  più 
prolungati  per  i derivali  a eliminazione  lenta,  perché  il 
farmaco  continua  a essere  presente  ncll'crganismo  anche  a 
molti  giorni  di  distanza  dalla  sospensione  del  trattamento. 

Tra  gli  effetti  indesiderati  di  maggiore  frequenza  si  ri- 
cordano la  nausea  c il  vomito,  probabilmente  di  orìgine 
centrale,  la  cefalea,  le  vertigini  c le  lesioni  renali,  più 
comuni  con  i composti  introdotti  inizialmente  in  terapia, 
come  la  sulfapiridina  e il  sulfatiazolo,  e le  reazioni  aller- 
giche di  vario  tipo,  compresa  la  foloscnsibilizzazionc  c la 
febbre  da  farmaci.  Più  rari  i danni  a carico  della  crasi 
ematica  e del  fegato,  i disturbi  psichiatrici  (sonnolenza  o 
insonnia,  senso  di  fatica,  confusione,  depressione,  incubi, 
psicosi),  le  nevriti  periferiche,  il  gozzo  e l'ipotiroidismo. 
Le  lesioni  renali,  caratterizzate  da  dolore  lombare,  disu- 
rìa. ematuria  e oliguria.  hno  aH'anurìa,  erano  provocate 
con  una  certa  frequenza  dai  primi  derivati  che.  per  la 
loro  scarsa  solubilità,  tendevano  a precipitare  nei  tubuli. 
La  comparsa  di  questo  danno  è diventata  molto  rara 
dopo  l'introduzione  di  composti  a elevata  solubilità  o a 
lenta  eliminazione.  Per  ridurre  la  probabilità  di  alterazio- 
ne renale,  per  un  certo  periodo  si  ricorse  alla  sommini- 
strazione contemporanca  di  dosi  ridotte  di  più  s.  Questo 
accorgimento  é stato  suggerito  dalla  constatazione  che  i 
derivati  a struttura  diversa,  in  rapporto  al  loro  coefficien- 
te di  solubilità  in  acqua,  si  sciolgono  senza  interferenze 
reciproche. 

Tra  le  reazioni  allergiche,  sono  più  comuni  quelle  a 
carico  della  cute,  caratterizzate  da  manifestazioni  papulo- 
se  o crìtematosc.  localizzate  o generalizzate,  c da  derma- 
tite da  contatto.  Può  insorgere  anche  una  sintomatologia 
analoga  a quella  della  malattia  da  siero.  La  febbre  da  s., 
non  infrequente  e a volte  accompagnata  da  brividi,  ma- 
lessere. prurito  c rash,  compare  improvvisamente  a 7-10 
giorni  di  distanza  dall'inizio  della  terapia  o.  nei  soggetti 
già  sensibilizzati,  alla  ripresa  della  somministrazione. 

Sono  rare,  ma  gravi,  le  reazioni  allergiche  che  interes- 
sano il  rene,  con  necrosi  tubulare  diretta,  nefrite  intersti- 
ziale e angioite  necrotizzante,  o quelle  caratterizzate  da 
una  sindrome  lupus  eritematoso-simile.  dalla  sindrome  di 
Slevens-Johnson  (v.  stevens-johnson,  sindrome  di),  os- 
servata in  qualche  caso  ad  alcuni  giorni  di  distanza  dalla 
cessazione  del  trattamento  con  s.  a eliminazione  lenta,  c 
dalla  sindrome  di  Lyell  (v.  lyei.l.  sindrome  di). 

A carico  del  sangue,  oltre  alla  cianosi,  dovuta  alla  for- 
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mazione  di  metemoglobina  o sulfamctcmoglobina.  può 
manifestarci  emolisi  di  origine  allergica  o da  difetto  di 
6-gUcosofosfatodeidrogenasi;  a volte  insorge  rapidamen- 
te«  con  nausea,  pallore,  ematuria,  ittero  ed  epatosple* 
iromegalia.  Rara  l’agranulocitosi  e rarissima  I anemia 
aplastica.  Descritti  anche  casi  di  trombocitopenia. 

Molto  rare  le  epatiti  di  tipo  tossico  o allergico,  con 
cefalea,  nausea,  vomito,  febbre,  epatomegalia  e ittero.  Si 
manifestano  a 3*5  giorni  di  distanza  daH'inizio  della  tera- 
pia e possono  evolvere  nella  forma  mortale  di  atrofìa 
gialloacuta.  La  loro  insorgenza  non  è influenzata  dalla 
dose  e non  ò facilitata  dalla  preesistenza  di  un  danno 
epaticx). 

Trattamento  nel  corso  della  gravidanza 
Sebbene  sperimentalmente  sia  stato  dimostrato  che  alcuni 
s.  sono  teratogeni,  le  ricerche  epidemiologiche  retrospetti- 
ve, basate  su  una  casistica  molto  ampia,  permettono  di 
escludere  che  il  loro  impiego  nei  primi  4 mesi  della  gravi- 
danza abbia  provocato  un  aumento  delle  malformazioni. 

La  somministrazione  di  s..  specialmente  di  quelli  a lenta 
eliminazione,  è da  sconsigliare  all’approssimarsi  del  parto. 
Questi  composti  entrano  in  competizione  con  la  bilirubina 
per  i siti  di  legame  con  le  albumine;  nei  prematuri  e nei 
neonati  a termine,  la  bilirubina,  scarsamente  trasformata 
per  il  difetto  dei  processi  di  glicuroconiugazione.  non  po- 
tendo legarsi  alle  proteine  piasmatiche,  resta  in  forma  li- 
bera e,  per  la  sua  elevata  liposolubilità.  supera  facilmente 
la  barriera  ematoencefalica,  che  in  questi  soggetti  è più 
permeabile,  c danneggia  le  cellule  del  tessuto  nervoso 
(Kern/rfrm.v).  Per  lo  stesso  motivo  i s.  non  devono  essere 
somministrati  nei  primi  2 mesi  di  vita. 

Precauzioni 

Prima  di  impiegare  i s..  è opportuno  cercare  di  stabilire  se  trat- 
tamenti precedenti  con  il  farmaco  preso  in  considerazione  o con 
denvali  a struttura  analoga  abbiarm  provocato  la  comparsa  di 
effetti  indesiderati,  sp^almcnlc  di  natura  allergica,  l.’csame 
anamnestico  acquista  rilievo  particolare  quando  si  intende  pre- 
scrìvere un  composto  a lenta  eliminazione. 

Se,  nel  corso  della  somministrazione,  dovessero  companrc 
alterazioni  cutanee,  è opportuno  sospendere  il  trattamento  per 
rrdurrc  la  probabilità  che  si  manifestino  reazioni  allergiche  di 
tipo  più  grave. 

Nel  caso,  poco  probabile,  che  si  debba  ocorrere  a $.  a ridotta 
solubilità  e a eliminazione  rapida,  è bene  assicurare  un  apporto 
di  liquidi  non  inferiore  a l5(Xt  mi  giornalieri  e favunre  l'alcali- 
nizzaziorve  delle  uriiK 

Va  infine  tenuto  presente  che  gli  effetti  indesiderati  da  s.  sono 
esaltati  da  quei  fattori  patologia,  come  l'epatite  alcolica.  Tinsuf- 
fkienza  renale  acuta  c la  malnutrizione,  che  provocano  riduzio- 
ne delle  proteine  piasmatiche. 

Provvedimenti  in  caso  di  superdosaggio 

Se  il  s.  è stato  a.s5unto  da  poco,  sì  deve  cercare  di  allontanare  il 
farmaco  presente  nel  tubo  gastroenterìco  per  aspirazione  c la- 
vaggio dello  stomaco.  Subito  dofKi.  per  attivare  la  perìsialsi.  è 
bene  somministrare  solfalo  di  sodio,  alta  dose  di  30  g in  250  mi 
di  acqua.  L'escrezione  può  essere  fadlitata  forzando  la  diuresi  e 
alcalinizzando  le  urine.  L'emodialisi  c la  dialisi  peritoneale  van- 
no attuale  con  molta  cautela. 

liHerazionì 

Le  interazioni  tra  &.  e altri  farmaci,  abbastanza  numerose 
(tab.  Ili)  sono  sostenute  da  fattori  di  carattere  farmaco- 
anctico  e.  più  frequentemente,  dipendono  dalla  competi- 
zione sulle  proteine  plasmaliche;  di  alcune  di  esse  biso- 
gna tenere  conto  soprattutto  quando,  per  la  presenza  dei 
s..  viene  esaltata  l'attività  del  medicamento  somministra- 
lo contemporaneamente. 


Esula  da  questo  esame  io  studio  delle  interazioni  tra  s. 
e altri  chemioterapici  nei  confronti  dell  influenza  sull'atti- 
vità antinfettiva.  Si  ricorda  soltanto  che  alcuni  s.  e in  par- 
ticolare il  sulfameiossazolo,  sono  impiegati  in  associazio- 
ne con  il  trimetopnm  (v.). 

Usi  lerapeulki 

Sulfamidici  per  via  generale 

La  progressiva  riduzione  deirimpiego  dei  $.  per  ottenere 
effetti  chemioterapici  generali  è stata  essenzialmente  pro- 
vocata — come  già  si  è detto  — dalla  larga  diffusione  di 
ceppi  resistenti  delle  specie  batteriche  inizialmente  seivsì- 
bili;  inoltre,  alla  perdita  dell  interesse  per  questi  farmaci 
ha  contribuito  anche  il  fatto  che  la  loro  tollerabilità  è in- 
feriore a quella  di  numerosi  antibiotici  a spettro  d'azione 
sovrapponibile.  Attualmente  il  loro  uso  è limitato  essen- 
zialmente al  trattamento  del  tracoma,  che  può  essere  ef- 
fettuato anche  per  sola  applicazione  locale,  e della  no- 
cardiosi.  Per  Pimpiego  dei  s.  come  antimalarìci  si  veda 
quanto  detto  nella  voce  antimalarici  sintthci  (IL  338). 

II  suHi$os.sazolo,  il  sulfametizolo  e la  sulfaclorpirìdazi- 
na,  che  si  eliminano  rapidamente  in  forma  attiva  c rag- 
giungono concentrazioni  elevate  nelle  urine,  mantengono 
un  certo  valore  terapeutico  nelle  infezioni  delle  vie  escre- 
irici  renali.  A essi  si  dovrebbe  ricorrere  dopo  avere  stabi- 
lito il  grado  di  sensibilità  dell'agente  patogeno,  ma  questa 
precauzione  è spesso  vanificata  dalla  scarsa  attendibilità 
delle  prove  di  iaboratorio  quando  oueste  non.  siano  ese- 
guite con  terreni  sicuramente  privi  di  ac.  p-aminobenzoi- 
co  e di  altri  antagonisti  del  loro  effetto  in  vitro. 

L'utilità  dei  s.  nella  profilassi  della  meningite  da  me- 
ningococco  è incerta  poiché  molli  ceppi  di  Meisseria  me- 
ningifidis  risultano  resistenti  ai  s.  In  ogni  caso,  essa  va 
attuata  con  sulfadiazina  (I  g ogni  12  h per  4 dosi;  la 
metà  nei  bambini  da  1 a 12  anni  di  età)  e.  se  eseguita  su 
una  popolazione  abba.stanza  vasta,  è estremamente  pro- 
babile che  alcuni  soggetti  vadano  iiKontro  alla  comparsa 
di  effetti  indesiderati.  Attualmente  la  rifampicina  (v.  Ri- 
FAMiciNF.,  XIII,  1397)  è considerata  il  farmaco  di  scelta 
nelle  meningiti  da  meningococco. 

Elevato  rimane  l'interesse  per  il  sulfameiossazolo.  per- 
ché questo  farmaco  ò largamente  usato  in  associazione 
con  il  trimetoprim  (cotrimossazolo).  Per  più  ampi  partico- 
lari, V.  TRIMETOPRIM. 

Sulfamidici 

Ftalilsulfatiazolo  e sutcinilsulfatiazolo.  - Sono  dei  pro- 
farmaci che  arrivano  praticamente  immodificati  nelTinte- 
stino  crasso,  nel  quale  sono  lentamente  idrolizzati  con 
liberazione  di  sulfatiazolo,  che  passa  in  circolo  in  percen- 
tuale molto  ridotta.  Sono  possibili  reazioni  allergiche  da 
sensibilizzazione  ai  $.  Sono  descrìtte  superinfezioni  da 
Candida.  In  seguito  aH'azione  negativa  sulla  fiora  batteri- 
ca intestinale,  ò stata  osservata  una  riduzione  della  sintesi 
delle  vitamine  del  gruppo  B e della  Vit.  K. 

L'efficacia  di  questi  derivati  nel  trattamento  delle  infe- 
zioni dell'intestino  crasso  è incerta  per  la  diffusione  dei 
ceppi  di  Shigella  rcsisicnri.  A volte  sono  usali  per  ridurre 
la  flora  batterica  intestinale,  prima  di  procedere  a inter- 
venti chirurgici  sull'inteslino  crasso,  ma  i risultati  non 
sono  sempre  soddisfacenti. 

La  dose  suggerita  per  l'adulto  é di  5 g prò  die,  distri- 
buiti durante  la  giornata.  Nei  bambini  la  dose  é ridotta  a 
1/4;  nei  ragazzi  alla  metà. 

Salazosulfapiridina.  - È indicata  anche  col  nome  di  .%a- 
licilazosulfapiridina  o di  sulfasalazina.  Assorbita  solo  in 
percentuale  ridotta  dall  intestino  tenue,  arriva  in  quantità 
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TAB.  HI.  1N1F:RAZI0NI  tra  .SIJLFAMIUICI  F ALI'RJ  FARMACI 


coatemporaoea 


Effetti  c siciiUailo  cifaiico 


SommiMBtmioae 
cooicmporanc*  di 


Effetti  e signiftcato  dlnko 


Alcol  etilico 


Intensificazione  e modificazione  degli 
effetti  deirakx^.  probabilmente  per 
un'inicrfenrnza  sul  suo  metabolismo 
simile  a quella  provocata  dal  disullì- 
ram. 


Mctenamina 

lato 


Anestetici  lucali  che, 
per  idrolisi,  libera- 
no ac.  p-amino- 
benzoico  (antago- 
nismo reciproco 
tra  procaina  c sul- 
famidici (V.  COCAI- 
NA E SUCCEDANEI 

siNimci)] 


Antiacidi  orali 


Riduzione  deircfficacta  antibatterica 
dei  sulfamidici  nelle  zone  di  infiltra- 
zione, quando  dalfancstclico  si  libe- 
rano quantità  di  ac.  p-aminobcnzoico 
sufficienti  ad  agire  in  senso  antagoni- 
sta. 

Per  iniezione  locale  dcirancstelico. 
generalmente  in  cirtxMo  non  si  rag- 
giungono concentrazioni  di  ac.  p- 
aminobcnzoico  sufficienti  a ostacola- 
re rcffciio  chemiotcrafHco  generale. 

Per  un  aumento  della  quota  ionizzata, 
provocato  daH'alcalinizzazione  del- 
l'ambiente  inlesiinalc.  La  quantità  di 
sulfamidici  assorbita  si  riduce  c 
quindi  diminuisce  l'effetto  chemiote- 
rapico. 


Metntrcsalc 


Oli  minerali 


bera.  In  conseguenza  è possibile  la 
comparsa  della  sindrome  cerebellare 
da  idantoinici. 


mande- 


È facilitato  il  pericolo  del  danno  renale 
in  seguito  a protesi  di  precipitazione 
a livello  tubulare  provocali  dalla 
formazione  di  un  complesso  con  i 
sulfamidici.  Non  i noto  se  tulli  i de- 
rivati vanno  irKontro  allo  steaso  fe- 
nomeno. 


Per  competizione  a livello  dei  recettori 
plasmatici,  una  percentuale  maggiore 
di  melotrcssalu  si  ritrova  allo  stalo 
libero  c quindi  si  accentua  il  perìcolo 
di  effetti  tossici. 


Gli  oli  minerali  riducono  l'effetto  dei 
derivali  che  agiscono  a livello  del 
cras.so  (succinilsulfatiazolo.  flalilsulfa- 
liazolo).  probabilmente  perche  ne 
intralciano  il  mescolamento  con  il 
contenuto  intestinale. 


Dkumarolici 


Fcnilbutazone 

Endomeiacina 

Ossifcnbutazonc 

Salicilati 

Sulfinpirazonc 


Idamoinici 


I sulfamidici,  competendo  con  i dicu- 
marolici  sui  recettori  di  trasporto,  nc 
incrementano  la  quota  libera  c quin- 
di l'aliiviti.  L'effeiio  anticoagulante 
ò inoltre  accentuato  dall'influenza 
negativa  sulla  flora  intestinale  batte- 
rica. che  ha  come  conseguenza  una 
riduzione  della  sintesi  di  Vit.  K. 


Paraldcitk 


Sulfaniluree 


In  seguilo  ai  processi  di  competizione 
per  i recettori  delle  proteine  plasma- 
tichc.  la  quota  libera  di  sulfamidico 
aumenta  ed  F quindi  possibile  un'ac- 
ccmuazkine  deireffetto  antibatterico 
e delle  attività  farmacodinamiche  II 
risultato  dcirinterazionc  non  è co- 
munque fdcilmcnlc  valutabile. 


Tiopentaie  sodico 


I sulfamidici,  spiazzando  gli  idatitoinkri 
dai  recettori  delle  proteine  plasmati- 
che,  ne  l'anno  aumentare  la  quota  li- 


Delcrminamk)  addurìa.  la  paraldcUlc 
fjicilita  la  precipitazione  dei  sulfami- 
dki  scarsamente  solubili  c accentua  il 
perìcolo  del  danno  renale. 

Con  il  sulftsossazolo,  il  sulfafurazoio  c 
la  sulfametazina  ò stato  riscontrato 
un  aumento  dell'effetto  Ìpo|ilÌcemiz- 
zante  delle  sulfaniluree.  attnbuito  al 
loro  spiazzamento  dalle  proteine  pla- 
smatit^c  e a riduzione  della  velocità 
con  la  quale  siHio  metabolizzate.  L 
pouibilc  che  lo  stesso  fenomeno  si 
vcrìfkhi  con  altri  sulfamidici. 

Col  -sulHsossazolo  ò stato  riscontrato  un 
aumento  degli  effetti  del  tiopentaie. 
allrìbuilo  a competizione  per  il  le- 
game con  le  proteine  plasmaiichc  c 
accentuazione  della  quota  libera.  È 
possibile  clw  lo  stesso  fenomeno  si 
vcrìfkhi  con  altri  sulfamidici. 


Inleifcreaze  sugli  esami  di  laboratorio 

I sulfamidid  inibiscono  la  captazione  dello  '^'1  da  parte  della  tiroide,  interferiscono  con  l'escrezione  biliare  della  sulfafenolftaleina 
c rendono  inattendibili  i risultati  ottenuti  «)n  alcune  iccnidie  di  determinazione  dcirurobiiìnogcno. 

La  salazosulfapiridina  determina  la  comparsa  di  colore  arancio  delle  urìnc  alcaline  c può  provocare  un  aumento  dcU'amiiasi  sieri- 
ca. attnbuito  a un’azume  dannosa  sul  pancrca.s  (pancreatite). 

II  sulbsossazolo  può  determinare  la  comparsa  apparente  di  proteine  nelle  urine,  quando  queste  vengono  dcicrminate  col  metodo 
dcll'ac.  solfosalicilico. 


rilevante  nel  o)lon.  dove,  a opera  dei  microrganismi,  è 
scissa  in  sulfapirìdina.  che  passa  in  circolo  e può  esplicare 
il  suo  effetto  durante  l'attraversamento  della  mucosa,  e 
in  ac.  5-aminosalicilico.  che  si  ritrova  prevalentemente 
nelle  feci. 

Durante  il  suo  impiego,  oltre  agli  effetti  indesiderati 
descritti  per  i s.,  possono  manifestarsi  salicilismo.  infiltra- 
zione polmonare  assodata  a eosinofiiia  c oligospcrmia. 
reversibile  alla  sospensione  del  lrattamcn(o. 

La  salazosulfapiridina  ò usata  nella  cura  delle  malattie 
infiammatorie  deirintestino  crasso.  Nella  colite  ulcerosa  è 
somministrata  assieme  ai  cortisonid  nella  fase  acuta  c da 
sola  per  il  mantenimento  delle  remissioni.  £ utile  nella 
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cura  del  morbo  di  Crohn.  ma  non  è efficace  nel  mante- 
nimento delie  remissioni. 

Il  meccanismo  d'azione  non  è conosciuto.  Perché  l’ef- 
fetto si  manifesti,  è nco;ssario  che  i due  componenti  del- 
la molecola  si  liberino  nel  segmento  distale  del  colon;  il 
farmaco,  pertanto,  servirebbe  per  portare  in  questa  zona 
la  sulfapirìdina  e l'ac.  5-aminosalicilico  in  concentrazioni 
che  non  sì  potrebbero  raggiungere  quando  essi  sono 
somministrati  separatamente. 

Sempre  in  rapporto  al  possibile  meccanismo  d'azione, 
è stato  osservato  che,  nei  portatori  di  colite  ulcerosa,  si 
ha  un  aumento  delle  prostaglandinc  nella  mucosa  del 
colon  e nel  sangue.  La  salazosulfapiridina.  per  il  suo  con- 
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icnuio  in  ac  5-aminos«iHcilico,  nc  ridurrebbe  la  produ- 
zione. 

Negli  adulti  la  dose  iniziale  è di  1-3  g per  4 volte  al 
giorno,  evitando  che  l'inlervallo  notturno  superi  le  8 h. 
Alla  remÌNSione  della  malattia,  la  dose  è portata  a 1-2  g 
al  giorno  e il  trattamento  va  continuato  a lungo.  Se  ne 
eviti  la  somministrazione  ai  soggetti  sensibilizzati  ai  s.  e 
ai  salicilati. 

Sulfamidici  per  uso  topico  (cute  e congiuntiva) 
Sulfadiazma  argentica.  - Praticamente  insolubile  in 
acqua,  depasta  sulle  ferite  con  essudato  è idrolizzata  len- 
tamente. Circa  il  10%  della  sulfadiazina  passa  in  circolo 
e può  dare  gli  effetti  indesiderati  dei  s.  Viene  assorbita 
anche  una  quota  ridotta  di  argento.  Sono  possibili  rea- 
zioni locali  e rallentamento  della  caduta  deH'escara. 

L'effìcacia  nel  trattamento  delle  ferite  infette  e,  a sco- 
po preventivo,  in  quello  delle  ustioni,  deriva  dal  largo 
spettro  d'azione,  che  comprende  germi  gramposiiivi, 
gramnegativi  c anche  funghi.  L'effetto  è attribuito  tanto 
alla  sulfadiazina  che  all'argento. 

È usata  sotto  forma  di  crema  ain%,  applicandola  1 
volta  al  giorno,  in  uno  spessore  di  3-5  mm. 

Mefanide  (u-aminotoluene’P'Sulfamidef.  - Assorbita 
parzialmente  dalla  cute,  può  dare  gli  effetti  indesiderati 
descritti  per  i s.  Nell'organismo  è trasformata  in  carbossi- 
bcnzcnsulfonamidc.  che  è eliminata  con  le  urine.  Questo 
derivato,  sfornito  di  attività  antibatterica,  esercita  un  ef- 
fetto inibente  sulla  carbonicoanidrasi  e.  a volle,  provoca 
iperventilazione  da  acidosi.  Per  questo  motivo  il  farmaco 
è da  impiegare  con  cautela  nei  nefropazicnti  e nei  sogget- 
ti con  difficoltà  respiratorie. 

Applicata  .sulla  cuce  ustionala,  può  provocare  dolore  c 
senso  di  bruciore. 

La  mcfanidc  c impiegata  nelle  ustioni  (v.)  di  2"  e 3” 
grado  per  prevenire  o combattere  le  infezioni,  partico- 
larmente quelle  da  Pseudomonas  aeruginosa.  Presenta  il 
vantaggio  di  non  essere  inattivata  dal  pu.s  e dalle  siero- 
sità. Non  sembra  che  esista  resistenza  crociata  con  gli 
altri  s. 

È usata  sotto  forma  di  crema,  applicandola  nello  spes- 
sore di  1-2  mm.  per  2 volte  ai  giorno. 

Sulfacetamidf.  - Eliminala  rapidamente  con  le  urine, 
la  sulfacetamide  è stata  usata  nel  trattamento  delle  infe- 
zioni delle  basse  vie  urinarie.  Attualmente  il  suo  impie- 
go prevalente  è in  oculistica,  perché,  applicandola  sulla 
congiuntiva,  si  tra.sferisce  in  (Quantità  elevate  nei  tessuti 
e nei  liquidi  sottostanti.  Possibili  gli  effetti  indesiderati 
da  s.  Localmente  può  comparire  senso  di  bruciore  e di 
pontura,  che  raramente  richiedono  la  sospensione  della 
terapia. 

Attiva  nelle  infezioni  oculari  non  complicate,  causate 
da  numerosi  microrganismi,  si  usa  sotto  forma  di  pomata 
al  10%  o di  collirio  al  30%. 
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SULHNPIRAZONE 

¥.  sulfinpyrasone.  - i.  sutfmpyrazone.  - T.  Sulfinpyrazon.  - 
s.  sulfinpirazona. 


Chimica 

Il  suifinpir:izonc  c un  farmaco  dotato  di  attività  urìcosuri- 
ca  e inibente  la  funzionalità  piastrinica.  derivato  dal  fe- 
nilbutazone  (v.).  in  cui  il  radicale  butilico  é sostituito  da 
un  radicale  feniitioetilico;  la  successiva  ossidazione  della 
catena  laterale  dà  luogo  al  s.  La  sua  formula  è pertanto 
la  seguente: 

0 


e corrisponde  al  dileniM.2(sulhnile(il-2)'4-diosso-3.5-pi- 
ra/olidina.  Si  tratta  di  un  acido  organico  che  forma  facil- 
mente dei  sali  solubili. 

Faniwcolojtiia 

La  principale  attività  farmacologica  del  s.  è la  sua  azione 
uricosurica  (v.  gotta);  infatti  il  farmaco  inibisce  il  rias- 
sorbimento tubularc  dcll'ac.  urico  con  una  velocità  supe- 
riore a quella  con  cui  l’ac.  urico  \icnc  sintetizzato.  Per- 
tanto. dopo  .somministrazione  di  s..  la  concentrazione 
piasmatica  dell'ac.  urico  diminuisce  rapidamente. 

L'attività  uricosurica  viene  inibita  dalla  contemporanea 
somministrazione  dei  salicilati.  A sua  volta,  il  s.  potenzia 
l'azione  delle  sulfaniluree,  e.  secondo  alcuni  AA..  anche 
quella  dcH'insulina;  il  farmaco  potenzia  inoltre  l'effetto  di 
alcuni  sulfamidici,  come  la  sulfadiazina  e il  sultìsossazolo. 

Nonostante  le  analogie  strutturali,  il  s.  non  possiede  te 
proprietà  antinfiammatorie  e analgesiche  proprie  del  fc- 
nilbutazonc. 

AI  contrario,  il  s.  e alcuni  suoi  metaboliti  inibiscono  la 
funzionalità  piastrinica.  proviKando  allungamento  della 
sopravvivenza  piastrinica,  inibizione  ddl  adesività  piastri- 
nica. della  reazione  dì  liberazione  e dell'attivicà  della  ci- 
clos-sigenasì  piastrinica;  tuttavìa,  il  s.  non  allunga  in  vivo 
il  tempo  di  emorragia. 

Il  farmaco  viene  facilmente  e completamente  assorbito 
dall'apparato  digerente,  raggiungendo,  dopo  una  singola 
dose  dì  2tX)  mg.  la  concentrazione  piasmatica  di  circa  20 
pg/ml.  11  s.  presenta  un  alto  grado  dì  legame  con  l'albu- 
mina. fino  al  93-99%,  un  emivita  di  2.5  h e viene  elimi- 
nato per  via  renale,  per  il  50%  non  modificato  e per  il 
resto  sotto  forma  di  metaboliti.  attivi  come  uricosurici. 

Applicazioni  terapentkhe 

Due  sono  le  attuali  indicazioni  del  trattamento  con  s.;  la 
gotta  (v.)  e la  prevenzione  della  trombosi  (v.). 

Quale  agente  uricosurico  la  sua  somministrazione  non 
deve  essere  iniziata  durante  un  attacco  acuto  di  gotta; 
successivamente  il  suo  impiego  previene  la  formazione  di 
nuovi  tofì.  migliora  i movimenti  articolari,  riduce  l'edema 
e il  dolore  delle  articolazioni  colpite  dal  processo  gottoso. 

Durame  la  terapia  con  s..  le  urine  devono  essere  man- 
tenute alcaline  per  evitare  la  precipitazione  dcll'ac.  urico. 
Il  contemporanco  impiego  dei  salicilati  è controindicalo 
in  rapporto  alla  loro  proprietà  di  inibire  l'azione  del  s. 
Infine,  nei  pazienti  con  nefropatia  gottosa  è preferibile 
utilizzare  rallopurinolo  (v.).  inibitore  della  xanlinossidasi. 

L'altra  importante  applicazione  terapeutica  del  s..  qua- 
le farmaco  antiaggregante  (v.  piastrinici  antiaggkf.ganti) 
è rappresentata  dalla  prevenzione  delle  diverse  forme  cli- 
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niche  della  trombosi,  in  particolare  della  cardiopatia 
ischemica:  il  farmact)  è risultalo  efficace  nella  prohlassi 
secondaria  dell'infarto  del  miocardio  (con  una  riduzione 
del  4.1%  dcirincidcnza  delle  morti  improvvise  cardiache 
nei  primi  24  mesi  dal  primo  infarto),  ma  inattivo  nella 
prevenzione  delle  complicanze  dell'angina  instabile  e del* 
l'infarto  cerebrale. 

Il  dosaggio  quotidiano,  come  uhcosurìco.  è di  Ì(Kl-2(X) 
mg,  pur  essendo  talora  necessarie  dosi  superiori,  come 
400  mg;  in  ogni  caso  è preferìbile  utilizzare  la  minima 
dose  efficace.  Per  la  prevenzione  tlclle  irombiisi.  il  s.  vie- 
ne impiegalo  alla  dose  di  SOI)  mg/di>. 

Toìukilà 

La  più  frequente  manifcst;iziune  collaterale  del  tratta- 
mento a base  di  s.  è costituita  dalla  presenza  di  tiisiurhi 
gmiminiesiinali,  a)me  nausea,  vomito,  riattivazione  di 
ulcera  gastrica  o duodenale,  disturbi  che  si  verificano  in 
circa  il  12%  dei  pazienti  trattati.  Povvibili  sono  i fenome- 
ni di  ipersensibilità,  come  rashas  cutanei,  febbre.  Pur  es- 
sendo teoricamente  possibile  una  depressione  dcllemo- 
poiesi  durante  il  trattamento  con  s.  non  si  osservano  di 
regola  le  gravi  reazioni  ematologiche  descrìtte  in  corso  di 
terapia  con  fcnilbuiazone. 

In  caso  di  iperdosafigio  possono,  infine,  comparire  dif- 
ficoltà respiratorie,  atnvulsioni  c coma. 
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SULFONl 

F.  sulfons.  • I.  suifones.  • T.  SM//onen,  • s.  sulfonas. 

Caintteristicbe  chimiche  e meccuiisnio  (Tazlone 

I sulfoni  sono  composti  chimici,  dotati  di  attività  battc- 
riostatica  e.  forse,  anche  di  proprietà  immunomodulatri- 
cc.  Anche  se  numerose  sono  le  molecole  sintetizzate,  in 
realtà  gli  unici  due  wmpcìsii  che  hanno  trovato  pratica 
utilizzazione  per  scopi  terapeutici  nell'uomo  sono  il  sut- 
foxone  sodico  e soprattutto  il  dapsone  che  è il  4.  4*-di- 
aminofenilsulfonc  (fig.  I). 

Il  meccanismo  d'azione  del  da^none  non  è ben  cono- 
sciuto. ma  sembra  che  Tattività  antibatterica  sia  dovuta 
all'inibizione  della  sintesi  di  ac.  folico  nei  batteri  sensibili. 
La  sua  itzione  immunomodulatrìcc  si  estrinsicherebbe, 
invece,  neirinibizione  della  via  alternativa  di  attivazione 
del  a^mplemento  e.  forse,  di  alcuni  dei  meccanismi  dto- 
tossici  interni  dei  neulrofili. 


BtodùponibiUlà  e farmacodnctka 

Il  daps4)ne  si  assorbe  bene  dal  tratto  gastrointestinale,  si 
lega  alle  proteine  plasmaliche  nella  misura  del  50-80%  e 
diffonde  ampiamente  nella  maggior  parie  degli  organi  c 
tes.suti.  escluso  l'occhio,  il  che  limita  la  sua  efficacia  nelle 
lesioni  lebbrose  oculari.  L'emivita  piasmatica  del  farmaco 
c lunga  (30-50  h)  c nei  tessuti  esso  può  permanere  anco- 
ra più  a lungo.  Viene  in  gran  parte  mctaboli/zato  (aceti- 
lato)  a livello  epatia>  e viene  escreto  quasi  esclusivamen- 
te per  via  renale. 

Indiounoiii 

Il  dapsone  risulta  attivo  contro  il  Mycobacterium  lepntf 
oltre  che  contro  altri  micobaileri  atipici.  Tuttavia,  in  cor- 
so di  terapia  si  può  sviluppare,  in  modo  graduale,  una 
resistenza  al  farmaco.  Ciò  avviene  con  maggiore  frequen- 
za quando  il  dapsi>ne  è utilizzato  a bassi  dosaggi  o in 
modo  intermittente.  Presenta  una  certa  attività  anche 
contro  il  Ptasmodium  fateiparum. 

li  dapstine  ò il  farmaco  di  scelta  nei  trattamento  di  tut- 
te le  forme  di  lebbra  (v.),  eccetto  quelle  causate  da  mi- 
cobatteri  resistenti.  Esso.  però,  al  contrario  di  quanto 
avveniva  per  il  passato,  viene  oggi  impiegalo  in  schemi  dì 
trattamento  combinato  per  ovviare  alla  possibile  compar- 
sa di  germi  resistenti  e per  ottenere  una  più  rapida  guari- 
gione del  paziente.  I farmaci  più  spesso  utilizzati  in  com- 
binazione con  il  dapsone  sono  rìfampicina  c clofazimina. 
Viene  utilizzato  anche  a scopo  profilattico  in  soggetti  a 
rì.schto. 

Altra  indicazione  ali'impicgo  del  dapsone  in  associa- 
zione a una  dieta  priva  di  glutine  è rappresentata  dalla 
dermatite  erpetiformc.  L'efficacia  del  farmaco  si  limita 
però  al  controllo  del  prurìto  e delle  lesioni  cutanee. 

fi  dapsone  si  è mostrato  efficace  anche  nei  trattamento 
di  numcrt>sc  altre  manifestazioni  cutanee,  specie  bollose, 
connesse  a diverse  malattie.  Tra  di  esse  ricordiamo:  le 
manifestazioni  cutanee  del  lupus  eritematoso  sistemico  o 
discoide,  il  pemfigo.  nonché  numcrt>sc  dermatosi  infìam- 
maloric  c pustolose. 

li  farmaco,  in  combinazione  con  la  pmmetamina.  può 
essere  impiegato  anche  nella  terapia  della  malaria  causata 
dal  PiasnuHJium  fafeiparum  resistente  alla  clorochina. 

Trmidlà  ed  efTcltl  indesfderall 

La  tossicità  del  dapsone  non  è trascurabile  e va  distinta 
In  effetti  indesiderati  veri  c propri  c in  manifestazioni 
correlate  all’andamento  della  malattia  lebbrosa  (la  cosid- 
detta sindronte  da  sulfoni).  Ouest'ultima  manifestazione 
si  presenta  in  corso  di  trattamento  con  dapsone  del  maia- 
lo lebbroso  e consiste  in  un'accentuazione  delle  lesioni 
cutanee  esistenti  (arrossamento,  edema,  ulcerazione, 
febbre  e ncuritc  periferica)  o nella  comparsa  di  lesioni  a 
lipti  crilema  nodoso,  febbre,  ncuritc.  linfoadenopalia. 
artrite.  Utero  epaioceltulare.  irite  e accentuazione  delle 
lesioni  cutanee.  Detta  sindrome  compare  in  genere  1-4 
settimane  dopo  l'inizio  della  terapia. 


Na*  ■0,SCH..NH-(^~^St),-^^j)'- NIICH.SO--  Na * 

wMauar  Mtfko 

Fig.  1.  Formule  di  struttura  del  dapsitne  e del  suHoxone  sodico. 
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Gli  altri  effetti  indesiderati  possono  interessare  quasi 
tutti  gli  organi  e apparati  e possono  talora  essere  talmen- 
te seri  da  far  interrompere  la  terapia  o da  richiedere 
tempi  lunghi  per  la  loro  scomparsa.  L’effetto  collaterale 
più  frequente  è un'anemia  emoUnca  con  metemoglohine- 
mia  dose  correlata  c multo  più  grave  in  soggetti  con  deh- 
cienza  di  (ì6PD.  Più  raramente  si  può  avere  agranulod- 
tosi  o anemia  aplastica.  Altri  effetti  indesiderati  sono: 
intolleranza  gastrica,  neurìte  periferica  (in  genere  con  aiti 
dosaggi),  epatite  di  tipo  colestatico,  danno  renale  c rea- 
zioni cutanee  di  vario  tipo. 


Dosi 

Nella  terapia  della  lebbra  il  dapsone  è spesso  utilizzato  in 
combinazione  con  altri  farmaci  (rifampicina.  clofazimi* 
na).  alla  dose  di  5O10U  mg/die.  Il  trattamento  ha  una 
durata  minima  di  2 anni,  ma  può  protrarsi  anche  più  a 
lungo. 

Il  dosaggio  impiegato  nella  dermatite  erpetiforme  è più 
elevalo:  50  mg.  3 o 4 volte  al  di.  c gli  effetti  indesiderati 
quindi  più  frequenti.  Per  quesl'ultima  affezione,  specie 
nei  pazienti  che  presentano  intolleranza  gastrica  al  dap- 
sene,  può  essere  impiegato  il  sulfoxone  sodico  alla  dose 
di  330  mg/dìe. 
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SULPIRIDE 

F.  sulpiride.  - I.  sulpiride.  • T.  Sulpiride.  • s.  stdpirida. 

La  sulpiride  (N.R.;  Championyl;  Dohren;  Equilid)  fa 
parte  delle  benzamidi.  un  gruppo  di  farmaci  che  ha  come 
capostipite  la  meuxiopramide.  antiemetico  mollo  diffuso; 
a questo  stesso  gruppo  appartengono  anche  la  tiapridc  e 
la  sultopride. 

Farmacologia 

La  s.  è considerata  un  neurolettico.  come  la  fenotiazina  e 
i butirrofenoni;  ha  inoltre  azione  antiemetica  c blocca  la 
secrezione  di  gasirina.  Le  .sue  caratteristiche  biochimiche 
sono:  d)  una  spiccata  affinità  per  i recettori  dopaininìci  di 
tipo  2 (D2).  che  non  dipendono  daUadcnilciclasi  dopa- 
minosensibilc.  e una  bassa  affinità  per  quelli  DI  (adenil- 
ciclasidipendenti);  b)  una  ba.ssa  affinità  per  altri  tipi  di 
rcccllon.  La  s..  quindi,  agisce  attraverso  un  blocco  d(v 
pamincrgico  selettivo. 

Il  farmaco  ò assorbito  nel  tratto  gastrointestinale  e ha 
un'cmivita  di  circa  H-9  h;  viene  eliminato  con  le  feci  c le 
urine.  La  sua  somminLslrazione  provoca  nell'uomo  un  in- 
cremento liquoraie  dcH’ac.  omovanillico  c un'increzione  a 
livello  piasmatico  di  prolaltina  (PRL)  mollo  più  marcala 
di  quella  provocata  dalia  somministrazione  di  dosi  equiva- 
lenti di  ctorpromazina:  dò  dev'essere  attribuito  alia  natura 
di  tipo  D2  dei  recettori  dopaminergid  ipofisari.  li  farmaco 
passa  la  burriera  ematoencefalica  solo  ad  alte  dosi  c nel 
S.N.C.  si  concentra  soprattutto  neiripotalamo. 

Clinica 

La  s..  messa  in  commerdo  arca  15  anni  fa.  ha  avuto  ini- 
zialmente una  grande  diffusione  per  l'ampiezza  (klle  in- 


dicazioni. che  abbracciavano  praticamente  tutta  la  pato- 
logia psichiatrica  c perche,  rispetto  ai  ncurolcttici  classici, 
aveva  scarsi  effetti  collaterali  di  tipo  cxtrapiramidalc  c 
nessun  effetto  di  tipo  anticolinergico  (a  differenza  degli 
antidepressivi  triciclid). 

Tuttavia,  col  passare  del  tempo  le  sue  indicazioni  sono 
diventate  più  limitate  anche  a cau.sa  degli  effetti  collatera- 
li di  tipo  neurocndocrìno.  L'incremento  notevole  e persi- 
stente della  PRL.  infatti,  determina  nella  donna  amenor- 
rea. ginecomastia  e galattorrea  in  una  percentuale  di  casi 
molto  alta,  che  varia  in  funzione  dell  età  e della  sensibili- 
tà individuale;  neiruomo,  la  ginecomastia  è rara  mentre 
rimpotenza  secondaria  all  iperprolattinemia  è di  comune 
osservazione.  Inoltre  la  s.  può  provocare,  sia  pure  rara- 
mente, disturbi  del  sonno,  agitazione  e ipertensione  arte- 
riosa. 

La  5.  sembra  avere  un’azione  «anfotcra»  c dt»è  anti- 
depressiva a basse  dosi  e antipsicotica  ad  alte  dosi. 

Nello  stato  depressivo  la  s.  è utile,  in  assodazione  agli 
antidepressivi  iridcltd.  all’inizio  del  trattamento;  il  do- 
saggio varia  tra  i HXl  e i 150  mg/die.  Il  farmaco  agisce 
rapidamente  sulle  somatizzazioni  gastroenteriche  del  pa- 
ziente deprcsso-ansioso  (nausea,  vomito,  crampi  allo 
stomaco,  colite  spastica)  mentre,  ottenuto  questo  effetto, 
è consigliabile  sospenderne  la  somministrazione  per  evi- 
tare gli  effetti  collaterali  neuroendocrini  e proseguire  con 
ì triadici. 

Per  ottenere  un  effetto  neurolettico,  ad  cs.  nella  schi- 
zofrenia. il  dosaggio  dovrà  essere  mollo  più  elevato  (800- 
1000  a questi  dosaggi  la  s.  può  causare  sintomi 

extrapiramidali. 

Rispetto  agli  altri  neurolettici.  il  prindpalc  vantaggio 
della  s.  è quello  di  dare  scarsa  sedazione  e di  non  causare 
effetti  anlicolincrgici;  come  questi  farmaci,  però,  può 
determinare  un  aumento  ponderale. 
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GeneralHn 

Le  molteplici  cause  di  diffusione  dei  microbi  nel  suolo, 
unitamente  alla  facilità  con  la  quale  essi  si  moltiplicano. 
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danno  ragione  della  generale  pre<^enza  di  microrganismi 
in  tutti  i terreni,  sia  naturali  che  agrari,  di  qualunque 
condizione  e ubicazione.  Ne.s.sun  terreno,  pertanto,  si 
presenta  sterile:  neppure  i frigidi  terreni  polari,  neppure 
gli  aridi  terreni  desertici.  Anche  in  questi,  che  rappresen- 
tano i casi  estremi,  (erse  una  insospetlata  vita  microbica. 
É vero,  dunque,  che  la  iene  est  (fuelque  chose  de  vivant 
(M.  Berthélot). 

. Solo  che.  attese  le  varie  cause  di  diffusione  (trasporto 
del  pulviscolo  operato  dai  venti,  azione  delle  acque  su- 
perficiali e profonde,  presenza  di  animali  e vegetali)  e. 
soprattutto,  le  varie  esigenze  trofiche  dei  microrganismi, 
nonché  il  loro  vario  grado  di  organizzazione,  si  determi- 
nano spesso  variazioni  numeriche  e qualitative  relativa- 
mente sensibili.  Per  quanto  informa  Pesame  colturale,  ci 
si  sposta  quindi  da  qualche  centinaio  di  migliaia  a qual- 
che milione  di  organismi  per  grammo  di  terra. 

Carico  mkrobko  del  suolo 

Vari  sono  i fattori  che  condizionano  il  carico  microbico 
del  terreno.  In  primo  luogo  sta  la  sostanza  organica  che 
determina  lo  sviluppo  dei  germi  eterotrofì:  in  mancanza 
di  sostanza  organica  non  sarebbe  infatti  possibile  se  non 
lo  sviluppo  dei  germi  autotroh.  in  numero  relativamente 
limitato.  La  correlazione  è evidente  e stretta,  tanto  che 
vengono  dati  come  biologicamente  più  attivi  i terreni 
sufhcicntcmentc  provvisti  di  sostanza  organica.  Altro  fat- 
tore importante  è il  pH,  indicandosi  come  ottima  la  rea- 
zione neutra  o leggermente  alcalina.  Come  il  pH  si  ab- 
bassa. molti  gruppi  microbici  si  inattivano  (ad  cs..  i fissa- 
tori di  azoto  e i nitrifìcanti),  risultando  tutt'al  più  favorito 
lo  sviluppo  degli  eumiceti  (funghi).  Né  scarsa  importanza 
hanno  la  tessitura  meccanica  (struttura)  dei  terreno,  il 
grado  di  umidità  e di  temperatura  nonché,  per  i terreni 
agrari,  le  varie  pratiche  colturali  (lavorazioni,  concima- 
zioni. eventuale  presenza  di  erbicidi  c pesticidi,  eie.).  Ciò 
spiega  il  variare  del  lasso  microbico  da  terreno  a terreno, 
anche  in  rapptmo  con  la  latitudine,  l'altitudine,  le  vicen- 


de climatiche  e i periodi  stagionali.  Per  questi,  in  linea 
generale,  almeno  nei  climi  temperati,  si  verificano  mas- 
simi in  corrispondenza  della  primavera  c dell'autunno  e 
minimi  nelle  opposte  stagioni. 

Con  la  profondità  il  carico  microbico  diminuisce,  ora 
più  ora  meno,  ma  sempre  considerevolmente,  tanto  che. 
raggiunti  i 4-5  m,  il  terreno  si  presenta  non  verifican- 
dosi cause  accidentali  di  inquinamento  — pressoché  ste- 
rile. 

Qualitativamente  la  facies  microbiologica  del  terreno  è 
estremamente  ricca  e tutti  i gruppi  di  germi  possono  e.v 
servi  rappresentati.  Dominano  gli  schizomiceti  tra  i quali 
si  annoverano  gruppi  caratteristici:  seguono  gli  aerinomi- 
ceti  e gii  eumiceti.  Non  mancano  mixc^attcri,  mixomicc- 
ti,  protozoi,  alghe  e forme  filtrabili. 

Pràicipaii  trasforma^ioaj  della  mitcrhi  operate  dal  inkroM  del 
sedo 

Pervenendo  al  terreno  nella  quasi  totalità  i resti  della  vita  vege- 
tale e animale,  ai  microbi  del  terreno  è affidata,  in  prevalenza, 
la  circolaztone  della  maicna  in  natura  e quindi  lo  svolgersi  del- 
l'alterno  e continuo  gioco  delle  trasformaTtoni  che  portano  la 
sostanza  organica  sintetizzata  dai  vegetali  superiori  o trasformata 
dagli  animali  verso  le  riutiluzabtii  forme  mincmli. 

n CIÒ  che  caratterizza  il  processo  di  umificazione  o.  meglio,  di 
umo-deumificazione,  dacché,  se  in  una  prima  fase  le  sostanze 
organiche  si  trasformano  in  altre  sostanze  organiche  che  la  con- 
suetudine qualifica  umiche  o humus  (fase  di  umificazione  o pro- 
gressiva). in  una  seconda  fase  queste  vanno  soggette  a processi 
degradativi  e mineralizzanti  (fase  di  deumificazkme  o regressi- 
va). Riportiamo  da  Waksman  uno  schema  che  indica  come  si 
svolgono  i processi  nella  fase  di  umificazione  (tab.  I). 

In  tale  schema  é posta  in  evidenza  la  funzione  fondamentale 
che  pare  doversi  assegnare  ai  composti  Ugnoproteici  che  costitui- 
scono il  nucleo  dciràumus.  Un  tempo  era  ammessa  l'esistenza  di 
particolari  composti  umici.  Oggi  non  si  intende  più  riferire  Vhu- 
mus  a una  sostanza  chimicamente  definita;  per  humus  si  intende 
un  miscuglio  di  sostanze  denvanti  dalla  decomposizione  della 
matcna  organica  nel  $.  c gli  si  attribuisce  una  composizione  va- 
ria. complessa  e altresì  mutevole. 


TAB.  I.  SCHEMA  DEI  PRINCIPAU  PROCESSI  DI  UMIRCAZIONE 

(da  Waksman.  1952) 
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Segue  la  fase  di  <kumi5ca2ionc.  Fvu)  ^ carattcn77ata  da  una 
wm(^ifica/ior>c  delle  &inmurc  chìtnichc:  in  questa  fase,  cioè, 
dominano  pnKcssj  degradatoli  risoiventisi.  in  dcrniitiva.  nella 
aimplcia  mìncrali7/azionc  della  sostarua  organica. 

in  primo  piano  stanno  le  trasformazioni  che  subiscimo  i arm- 
posli  dei  carbonio  e in  particolare  i glicidi.  i grassi,  gii  alesili,  i^i 
acidi  organici.  Importanza  subordinala  hanno  i ctHnposii  benze* 
nici.  perche  di  più  diffìcile,  se  pur  ptissibilc.  attacco  microhico. 
La  demolizione  degli  zuccheri  e dell  amido.  quando  non  venga- 
no dirctlamenic  combusti,  porla  in  un  primo  tempo  alla  forma* 
zinne  di  acidi,  oppure  di  alcoli,  a opera  di  microformc  sistemati* 
cameme  assai  varie  giacché  vi  rìcnirano  sehtzomiccii.  aciinomi- 
ceti.  cumiccti.  Acidi  e alcoli  vengono  a loro  volta,  dalle  stcs.se  o 
da  altre  forme,  ulteriormente  irasformaii. 

La  dcgrad;tzionc  della  cellulosa  e dei  suoi  derivati,  costituenti 
nel  compIcsMi  il  maggior  volume  della  sostanza  organica  del  s.. 
rappresenta  lo  stadk)  più  caratteristico  del  procesM)  di  umitica- 
zionc.  Vi  intervengono  schizomiccti  acriVbi  e anaerobi  e altresì 
actmumiceii  e funghi  partkroiarmcnlc  segnalati  come  prsHlultori 
di  ssisianzc  brune.  Formatisi,  durante  la  prima  fuse  idrolitica, 
cellobinsii  e glieoso.  questi  cadono  sono  l’azione  di  altri  se  non 
degli  stessi  microbi,  per  cui  la  irasfs>rnia/ione  bkKhimka  proce- 
de ulteriormente  e profondamente.  Del  pari  vengono  attaccate 
le  sostanze  peciiche.  La  decomposizione  di  queste,  dalia  quale 
dipende  la  disintegra/ione  dei  tessuti  vegetali.  facilìlH.  tra  Taliro. 
le  ultcrinn  azioni  degradativc.  Di  più  difliale  attacco  sono  i 
grassi;  ma  alta  Irne  .mch’cssi  subiscono  la  scissione  idrolitica, 
mentre  il  prcKCsso  demolitivo  si  coniinua  sugli  ackti  grassi  e sul 
gliccrolo.  prxxiotti  di  idrolisi.  Solo  le  lignine  offrono  una  mag- 
giore rcsisienza. 

Non  minori  profonde  azioni  degradativc  subiscono  i ciunposii 
dctrazoio.  Sono,  ancora  qui.  azioni  prevalentemente  idrolitiche 
per  cui  dalle  sostanze  proteiche  si  passa  agii  .aminoacidi;  quindi 
priKessf  di  dcsamimizione  o dccarbossiLizìone  fino  ad  aversi,  in 
definitiva,  ammoniaca,  anidride  carbonica  e acqua. 

Questo  lavoro  di  demolizione  si  compie  ncccsvariamcntc  per 
gradi  ed  é variamente  influenzalo  da  numerose  circostanze  di* 
pendenti  dalla  natura  delio  stesso  humus,  dalla  natura  del  s..  dal 
clima  con  tutti  i suoi  fattori,  e.  per  i terreni  coltivati,  dalie  prati- 
che colturali.  Nello  siuJki  di  questi  processi,  assume  p;iriicolarc 
importanza  il  rappt>rto  C’N.  quale  indice  del  modo  con  cui  tali 
proccs.si  iu  civmpiono.  Il  valore  ottimo  di  tale  rapporto  é di 
IO:  1;  valori  eccessivamente  diversi  significano  che  il  prrKcvai 
di  umo-deumilk^izionc  dca>rre  in  maniera  anormale. 

Ne  derivano:  una  troppo  lenta  umihcazionc.  per  cui  si  ha  ec- 
cessivo ingombro  di  stvstanza  organica  indccompost.i;  un.a  tropp<> 
lenta  degradazione  delle  sostanze  umiche,  si  da  risultare  un  cari- 
ai ccccvsivo  di  humus-,  una  troppo  rapida  mineralizzazione  della 
sostanz.a  organica,  che  in  tal  modo  sfugge  ai  pnKcvsi  di  umilica- 
zi^mc;  una  stasi  o anche  dcviadtionc  del  processo,  nel  quale  ulti- 
mo caso  si  possono  formare  composti  tossici  o non  utilizzabili 
dai  vegetali  superiori. 

In  tutte  queste  azioni  é implicito  il  dmanmmo.  ctmuterizzaw 
da  processi  àchet  degli  elemcnit  hiogent  nel  s.  Valgano,  in  forma 
rias-suniiva,  alcune  cscmpliHcazioni. 

Il  ddo  deirazoto 

Il  deh  deH'azoto  muove  dalle  inesauribili  riserve  del- 
l'aria.  Per  priK'essi  di  sinivM  esst)  viene  trasformato  in 
sostanza  organica  du  un  notevole  gruppo  di  microrgani- 
smi. non  ptù  pochi  e specifici  come  sì  riteneva  un  tempo, 
ma  numerosi  e vari. 

Si  elencano  così: 

schizomiceti  anaerobi:  CUmridium  pasteuriamun.  Winograd- 
sky; 

schizomiceti  aerobi;  varie  specie  di  Azoiohaaer  Depcrinck, 
Azomonas  Winogr..  Repermckia  Slarkcy,  Deexia  Jensen,  olire  a 
specie  di  solfobaiicri  e specie  non  patogene  dei  generi  Arthro> 
fr<ir/cr.  KlrhueHa.  Psrudomonas-. 

alghe:  SI  elencano  specie  di  NosUKaccc.  Rivulariaccc.  Scito- 
ncmatacce.  etc.: 

microrganismi  simbiunii  di  piante  supcrion.  L'esempio  più  ti- 
pico é rapprcscnialo  dalle  varie  specie  di  Hhizobium  Frank,  vi- 
venti in  assiKiazione  con  le  leguminose  che  formano  caratteristi- 
ci noduli  radicali. 
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Il  processo  di  azotofissazionc  è un  prcKcs.vo  chimica- 
mente delicato  e complesMi  che  chiama  in  causa:  I)  so- 
stanze donatrici  di  elettroni:  2)  una  sorgente  di  energia 
quale  1‘ATP;  3)  dei  trasportatori  di  elettroni  (tali  le  fer- 
ridossinc  e le  flavodossine)  verso  4)  il  sistema  enzimatico 
denominato  «nitrogenasi^.  Questa,  geneticamente  con- 
trollata e nota  con  la  sigla  NF  {niirogen  fixalion),  è 
cosUiuita  da  due  subunita  di  natura  metalloproteica:  la 
ferroproieina  e la  molibdoferridossina.  Oltre  che  sull  azo- 
to  la  nitrogenasi  agisce  anche  su  altri  substrati  (NO;^.  ace- 
tilene). 

Fissatori  di  a/oto  si  rinvengono  in  quasi  tutti  i terreni 
(alcune  specie  sono  presenti  anche  nelle  acque)  pur  es- 
sendo i loro  sviluppo  e attività  condizionati  da  alcuni  fat- 
tori quale  un'adatta  sorgente  di  energia  e il  pii. 

L'azoto  organico  sintetizzato  dalla  cellula  microbica  e 
l'azoto  organico  che  comunque  perviene  al  terreno  vanno 
quindi  soggetti  a processi  demolitivi  fino  alla  formazione 
di  ammoniaca;  pertanto  il  processo  é detto  di  putrefa/io- 
ne o ammoniz/azione.  Datile  sostanze  proteiche  si  passa  a 
polipeptidi.  quindi  a peptoni  e da  questi  ad  aminoacidi. 
Gli  aminoacidi  vengono  in  seguito  dcaminuti  o decarbos- 
sìiati  per  via  idrolitica  o riduttiva,  fino  alla  formazione 
(intermedia  talvolta  la  formiizione  di  basi  azotate  sempli- 
ci) di  ammoniaca.  Vi  partecipano  i comuni  microbi  de- 
gradatori  provvisti  di  proteasi.  peptidasi.  desaminasi. 
etc..  e quindi  bucilli  sporìgeni  e non  spongeni.  aerobi  e 
anaerobi,  nonché  uctinomiceti  e funghi.  A questo  proces- 
so demolitivo  non  sfuggono  naturalmente  le  amidi  e tra 
esse  l'urea,  peraltro  soggetta  ail'altacco  di  un  gruppo 
specifico  di  germi  detti  •urcolitici>*. 

Il  ciclo  aiminua  o>n  l'ossidazione  dell  ammoniaca  ad 
ac.  nitroso  e ac.  nitrico;  sono  le  correlate  fasi  di  nitrosa- 
zionc  e di  nitrata/ione  (nitrifìcazionc).  Alla  prima  fase 
partecipano  specie  autotrofe  dei  generi  f^itrtmKfHCUS, 
iSvro.somonm,  \iirosoghlu,  tulli  scoperti 

da  S.  Winogradsky;  alla  seconda,  specie  — ancora  auto- 
Irtifc  — di  S'ùrohactcr  S.  Winogr.  e Nitroeystis  FI,  W'i- 
nogr.  I due  prfKessi  sono  di  natura  enzimatica. 

In  questi  ultimi  (empi  è stato  messo  in  evidenza  che 
oltre  ai  ricordali  batteri  possono  essere  responsabili  di 
una  nitrifìcazionc  etcrotrofa  anche  alcuni  altri  batteri, 
actinomiceti  e funghi.  In  questo  caso  il  composto  di  par- 
tenza non  è però  l ammoniaca.  bensì  l'azoto  organico 
(pepionc).  Il  processo  ossidativu  e sempre  enzimatico; 
ma  diversa  è la  sequenza  dei  composti  intermedi. 

Il  processo  di  nilrifica/ionc  riveste  grande  importanza 
ai  fini  della  nutrizione  vegetale  poiché  e dai  nitrati  che  le 
piante  traggono  il  loro  fabbistigno  in  azoto. 

Naturalmente  ammoniaca,  nitriti  e nitrati  pessimo  rien- 
trare in  circolo  per  processi  di  a.ssÌmilazione  e quindi 
nuova  formazione  di  azoto  organico. 

Finalmente  il  ciclo  si  chiude  con  la  demolizione  del- 
l’a/oto  nitrico,  sfuggito  airassorbimenio  radicale,  e quin- 
di am  il  formarsi  di  azoto  molecolare  che  ritorna  all'at- 
mosfera.  Partecipano  al  processo  di  denitrificazione  mi- 
crobi non  specifici  detti  «'denitrificanti*'.  Questi  stmo  par- 
ticolarmente presenti  e aitivi  nei  lerrcni  acidi,  organici, 
compatti,  umidi  e freddi,  cioè  tn  quelle  condizioni  di  s. 
che  gcncralmcmc  si  oppongono  al  prtKCSso  di  nitritica- 
zionc:  prtKcsso  che.  per  contro,  esige  lerrcni  aerati,  non 
acidi,  non  eccessivamenle  organici. 

V.  anche:  azoto. 

Il  ciclo  del  carbonio 

Il  deh  del  carbonio  e dominato  dalla  formazione  di  ani- 
dride carbonica.  Ne  ileriva  che  il  terreno  produce  sempre 
quantità  di  CO;  (•potere  respiratorio  del  terreno),  sep- 
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pure  (ali  quantità  &i  trovirn^  condizionate  dal  caria)  di 
sostanza  organica  c dal  carico  microbico.  Sono  comunque 
quantità  ingenti  che  salgono  a KK)  e più  kg''ettaro  per 
giorno  e che  contribuiscono  all'alimentazione  delle  pian* 
tc.  essendo  del  tutto  insufficiente  la  quantità  di  CO2  con- 
tenuta neiratm«)sfera. 

Tali  masse  di  C'C);  prendono  origine  dalla  demolizione» 
graduale  o meno,  delle  sostanze  organiche  massime  dei 
a>mposti  ternari.  Glicidi.  lipidi,  alcoli,  acidi,  idrocarburi, 
composti  ciclici  e aciclici,  corpi  a struttura  estremamente 
complessa  o meno  complessa,  cadono  preda,  nessuno  es- 
cluso. di  azioni  microbiche.  L'elenco  di  questi  processi 
demolitivi  si  prospetta  singolarmente  lungo,  giacxh<^  ogni 
o)mposto  meriterebbe  una  particolare  trattazione  e.ssen- 
do  molteplici  le  forme  microbiche  che  agiscono,  spesso 
con  specificità  di  azione,  e molteplici  quindi  gli  schemi 
decompositivi. 

Comunque  e sempre,  da  tali  processi  deriva  — preva- 
lendo i fenomeni  ossidativi  — la  formazione  di  CO>. 
Anche  nei  casi  in  cui  i prcKcssi  degradativi  decorrono  per 
via  riduttiva  e in  anaerobiosi,  come  nella  formazione  di 
metano  a opera  dei  «metanobatteri»,  si  giunge  pur  sem- 
pre a CO»  poiché  anche  gli  idrocarburi  non  sfuggono, 
come  prima  si  è detto,  a ulteriori  azioni  o&sidative. 

Se  dalle  sostanze  organiche  &i  arriva  a CO»,  è da  que- 
sta che  si  parte  per  la  sintesi  dei  composti  organici.  Inter- 
viene. prevalentemente,  fazione  fotosintetica  del  cloro- 
plasto (piante  verdi);  si  unisce  l'azione  chemiiv  o che- 
miofotosintetica  di  pochi  gruppi  microbici  autotrofì,  quali 
i nitrìfìcanti.  i solfobatteri  e i ferrobatteri,  o mctanobattc- 
ri.  gli  idrugcnobalteri  c soprattutto  gli  assimilatori  di  CO 
e CO»  («batteri  oligocarbofili»*;  ad  es.  B.  oligocarbophi- 
It4s  Bcij  ). 

V.  anche:  carbonio. 


11  ckio  delle  sostanze  aùnerali 

Il  acio  dei  fosforo  comporta  prucevù  sulubilizzalori.  processi  di 
assimilazione  e processi  ossidativi  e riduttivi.  I fosfati  trimclallK'i 
possono  coù  pa.vsarc.  intcrscncndo  azioni  solubiHzzatnd.  a fo- 
sfati hi-  o monomctallici;  questi,  assimilali  dalle  frante  o dagli 
stessi  microrganismi,  vengono  trasformali  in  fosforo  organico, 
che  a sua  volta  ritorna  a fosfort)  minerale  per  sia  microbica.  È 
pivssibilc  l'inserirsi  nel  ciclo  di  azioni  riduttive,  onde  l'eventuale 
formazione  di  ipufosfili  o di  fosfina  a partire  sia  dal  fosforo  dei 
fosfati  monomctallici  che  dui  fosforo  organico.  Si  tratta  di  pro- 
cessi non  spccitìci  sostenuti  da  germi  banali. 

Accanto  ai  fosforo  possono  essere  ricordate  le  aitiviià  micro- 
biche a carico  ticìVarsentco.  ancorché  questo  elemento  non  sia 
rHirmalmcntc  presente  nel  s.  Oui  emergono  i proccs.si  riduttivi, 
così  hrillaniemenic  messi  in  evidenza  ib  Oosio.  sostenuti  da 
molti  gcrmi.  ma  soprattutto  da  funghi  dei  generi  PemciUìum  e 
AspergilUts  («arscniomuffe»).  attraverso  i quali  sì  ha  formazione 
di  composti  volatili  tipo  ciilarsioe.  Con  la  formazione  di  questi 
composti  vengono  spiegali,  come  é noto,  quei  casi  descritti  in 
tossicologia  con  il  nome  di  «arscnicismo  domestico*. 

Il  deio  di  potassio,  calcio,  magnesio  non  offre  particolare  ri- 
lavo essendo  limitato  ad  azioni  di  solubiitzzazione  o di  precipi- 
tazione. Le  prime  non  sono  specifiche:  anche  le  seconde  sono 
dovute  a batteri  banali  e più  diftìolmcntc  a gcrmi  particolari  (ad 
es..  Picudomonas  caUiprecipitans  Mol  ), 

Il  ciclo  del  solfo  i dominalo  da  processi  riduttivi  e ossidativi. 
In  fase  nvsidaliva.  per  la  quale  da  solfuri  si  passa  a solfati,  vi 
partecipano  i solfobaiieri.  In  fase  riduttiva,  per  cui  si  hanno  pro- 
duzione di  idrogeno  solforato  per  decomposizione  della  sintanza 
organica,  riduzione  dei  composti  solforati  inorganici  o anche 
diretta  idrogenazione  del  solfo,  vi  partecipano  germi  anaerobi 
tra  i quali  merita  di  essere  ricordato,  tra  i primi  scoperti.  Vibno 
desulfuricans  di  Beijcnrvck. 

Nel  deh  del  ferro  dominano  processi  otcsidatìvi  avendosi  pre- 
cipitazione di  ossido  ferrico  nelle  guaine  delle  numerose  specie 
microbKhc.  corKisciutc  eoo  il  nome  di  ferrobatteri. 


Microrgaidsiiy  patogeni  nel  snolo 

Il  terreno  può  ospitare  numerosi  microrganismi  patogeni 
per  l'uomo.  Riairdiamo  Clostridnun  tetani  (agente  eliolo- 
gico del  tetano  [v.l),  Bacillus  anthracis  (agente  etiologico 
del  carbonchio  (v.|).  Clostridium  hotuiinum  (agente  elio- 
logico  del  botulismo  (v.)),  alcuni  funghi,  causa  di  micosi 
e.  attraverso  gli  alimenti,  di  micotossicosi. 

A proposito,  infine,  dei  funghi  sono  ricordati  quali 
eventuali  ospiti  del  terreno:  VA.spergilltts  furnigatus  agen- 
te di  affezioni  polmonari;  alcuni  agenti  di  dermatiti,  di 
tricofìzie  {Microsporum^  Trichophylon.  Epidermophyton, 
Cladosporiunt).  di  maduromicosi.  ragcnlc  dcll'istopla- 
smosi  iULstoplasma  capsulatum)  € della  blastomio)si 
Chrysosporium  dermaiiiUiLs-,  in  ultimo  alcuni  lieviti,  quali 
alcune  specie  di  Candida  (ad  es.  C.  alhicans)  e Crypto- 
coccus  neoformans. 
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ONORATO  VIROKA 

IGIENE  DEL  SUOLO 

In  genere  viene  definito  s.  la  parte  superficiale  della  cro- 
sta terrestre,  la  quale,  a sua  volta,  costituisce  l’involucro 
esterno  o lito.sfera  del  nostro  globo. 

Il  s..  che  è essenzialmente  un  detrito  sovrastante  la  roc- 
cia, rappresenta  quella  parte  della  crosta  terrestre  che  può 
influenzare  direttamente  o indirettamente  le  varie  forme 
di  vita  che  si  verificano  nella  biosfera;  esso  è costituito  da 
rocce,  più  o meno  disgregate  o modificate  per  effetto  degli 
agenti  atmosferici  e da  dementi  organici  derivanti  dalla 
trasformazione  dei  prodotti  vegetali  e animali  compiuta  da 
microrganismi  o da  altre  cause  esogene. 

Per  Io  studio  dell’igiene  del  s.  sono  di  particolare  inte- 
resse: lo  staio  di  aggregazione  delle  rocce  e le  condizioni 
fisicomeccaniche  dei  terreni  che  compongono  il  s. 

Gli  stati  dt  aggregazione  delle  rcKce  sono  essenzialmen- 
te riaìndudbili  alla  seguente  classificazione: 
lo  stato  di  compattezza  (caratteristico  delle  rocce  ignee 
c sedimentarie);  tale  compattezza  va  intesa  peraltro  in 
senso  non  assoluto,  potendosi  verificare,  in  seno  alia 
struttura  solida  e compatta  delle  rocce,  fessure  (litoclasi) 
che  ne  alterano  la  continuità,  influendo  marcatamente  sul 
regime  idrico  che  interessa  il  s.  stesso; 

lo  stalo  di  cementazione  (caratteristico  delle  brecce, 
delle  puddinghe,  delle  arenarie  c delle  marne),  è deter- 
minato dalla  cementazione  di  terreni  sciolti; 

lo  stato  sciolto  (caratteristico  dei  terreni  sedimentari, 
clastici  cd  eolici)  é proprio  delle  ghiaie,  delle  sabbie,  del- 
le argille,  etc. 

Per  la  determinazione  delle  caratteristiche  igieniche  del 
s.  risulta  particolarmente  utile  effettuare  VanalLsi  mecca- 
nica  del  terreno  c lo  studio  delle  sue  proprietà  ft.siche. 

L'analisi  meccanica  del  terreno  si  effettua  esclusiva- 
mente quando  lo  staio  di  aggregazione  del  s.  è sciolto. 
Questa  analisi  si  basa  sulla  separazione  e sulla  valutaziiv 
ne  quantitativa  delle  componenti  del  terreno  in  rapporto 
alle  dimensioni  dei  granuli  che  lo  costituiscono.  Si  usano 
a questo  scopo  procedimenti  di  setacciamento  c di  leviga- 
zione. 
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It  Mriacciamcnto  viene  compiuto  con  una  serie  di  va^i  disposti 
l'uno  in  successione  dell’altro  e ordinali  con  maglie  progressiva- 
mente più  tìitc  (la  serie  di  Mùnkc  ha  7 setacci  con  diametri  ri- 
spettivamente di  III;  5;  4;  3;  3;  I e 0.5  mm.  la  serie  di  Knop  ha 
5 setacci  rispeitivameme  di  7;  4;  2;  1 e 0.5  mm).  Per  rulteriorc 
suddivisione  dei  malerìale  residuo  della  seiacciatura  si  ricorre 
alla  levigazione  (vengono  usati  allo  scopo  apparecchi  di  Nòbel  e 
di  SchOne  basali  sull'erfetlo  di  trascinamento  dell'acqua  che  se- 
para i materiali  progressivamente  più  minuti  in  ragione  inversa 
della  velocità  con  cui  una  corrente  idrica  percorre  una  serie  di 
recipienti  di  crescente  capacità). 

Lo  studio  delle  proprietà  fisiche  del  s.  viene  effettualo 
curando  che  il  prelevamento  del  campione  non  comporti 
aUer«i2ioni  della  struttura  e della  dislocazione  relativa 
degli  elementi  che  io  compongono  rispetto  alla  originaria, 
naturale  giacitura. 

A questo  scopo,  pci  il  campionamento,  si  ricorre  al  cilindro  di 
Flùegc.  costituito  da  un  attrezzo  cilindrico  della  capacità  di  500 
cm'.  il  cui  rmKk>  è munito  di  un  anello  tagliente  che  consente 
l'infisMone  del  ciiiiHlro  sul  terreno  mediante  hattituni  del  iato 
opposto. 

La  porzione  di  terreno  che  resta  racchiusa  nel  cilindro 
di  Flùggc  rappresenta  un  campione  idoneo  per  lo  studio 
delle  proprietà  fisiche  riguardanti  la  porosità,  la  permea- 
bilità ai  gas  e alfacqua.  la  capacità  idnea  e la  capillarità. 
Interessano  inoltre,  per  lo  studio  delle  proprietà  fìsiche 
del  terreno,  rumidilà  e la  temperatura. 

La  «piìrosità»  è espressa  da)  rapporto  tra  il  volume 
i:x)mplessivo  dei  pori  e il  volume  totale  del  campione  di 
terreno.  La  misura  della  porosità  si  effettua,  secondo  il 
metiHio  di  Flugge,  computando  la  quantità  d'aria  conte- 
nuta nei  pori  attraverso  un  procedimento  basato  suirim- 
missione  di  CO^  nel  cilindro  contenente  il  campione  ac- 
curatamente essiexatu.  L’anidride  carbonica  scaccia  l'aria 
dui  pori  che  può  essere  successivamente  valutata  in  vo- 
lume. facendo  assorbire  la  COi  da  una  soluzione  di  soda 
caustica  contenuta  in  una  campana  di  vetro  e misurando 
l'aria  residua  che  si  raccoglie  sulla  sommità  graduata  del- 
la campana. 

La  «permeabilità»  è la  proprietà  del  terreno  di  lasciar- 
si attraversare  da  gas  o da  liquidi.  Essa  dipende  solo  in 
parte  dal  volume  complessivo  dei  pori,  ma  più  direlia- 
mente  è funzione  della  grandezza  dei  singoli  pori.  La 
permeabilità  all'acqua  sì  misura  facendo  attraversare  il 
campione  di  terreno  contenuto  nel  cilindro  di  Flùggc  da 
una  corrente  d’acqua  sotto  un  carico  idrostatico  costante 
e registrando  il  volume  di  liquido  che  passa  neH'unità  di 
tempo. 

La  «capacità  Idrica»  rappresenta  la  proprietà  del  ter- 
reno di  trattenere  l’acqua.  La  «capacità  idrica  massima» 
è quella  relativa  alla  saturazione  dei  pori  hno  a completo 
riempimento  di  tutti  gli  interstizi  tra  granuli  e granuli. 

La  «capacità  idrica  mìnima»  à quella  che  si  ottiene  la- 
sciando gocciolare  il  campione  saturo  e misurando  la 
quantità  di  acqua  che  esso  e in  grado  di  trattenere  oppo- 
nendosi alta  forza  di  gravità;  e cioè,  in  pratica,  dal  rap- 
porto percentuale  tra  volume  di  acqua  trattenuto  e volu- 
me del  campione  di  terreno  in  studio. 

La  «capillarità»  (o  potere  di  assorbimento  capillare  per 
l'acqua)  è la  proprietà  di  un  terreno  di  lasciar  risalire 
l'acqua  che  satura  gli  strati  più  ha.ssi.  Essa  si  misura  os- 
servando il  massimo  livello  che  bagna  un  campione  di 
terreno  posto  in  tubo  di  vetro,  del  diametro  interno  di 
2 cm.  chiuso  a un'estremità  con  un  diaframma  di  garza 
e immerso  in  una  vaschetta  contenente  acqua  per  circa 
1 cm. 

La  «temperatura  del  terreno»  è influenzata  dalle  varia- 
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zioni  termiche  giornaliere  lino  a una  profondità  di  circa  1 
m.  A quote  più  ba5.se,  fino  a circa  30  m.  la  fluttuazione 
della  temperatura  segue  le  variazioni  stagionali,  mentre 
attorno  a 30  m di  profondità  si  trova  una  fascia  a tempe- 
ratura costante,  corrispondente  a quella  media  annuale 
della  località.  Scendendo  a profondità  più  elevate  la  tem- 
peratura del  terreno  sale  di  circa  1 “C  ogni  33  m (grado 
geotermico). 

Dal  punto  di  vista  igienico  la  temperatura  de)  terreno  è 
in  relazione  con  la  qualità  delle  falde  idriche  che  lo  attra- 
versano in  quanto  l'eventuale  fluttuazione  della  tempera- 
tura dell’acqua  può  costituire  un  indice  indiretto  della 
profondità  a cui  scorre  la  falda  stessa. 

La  temperatura  del  terreno  si  misura  per  mezzo  di  geotermo- 
metn  a trivella,  costituiti  da  un'asta  lunga  (ino  a 3 m che  contie- 
ne il  termometro  il  cui  bulbo  è situato  sulla  punta  della  trivella, 
mentre  la  scala  di  lettura  è posta  rvcll'cstrcmiià  superiore. 

La  «umidità  del  terreno»  viene  misurata  attraverso  la 
determinazione  dell’acqua  di  imbibizione  del  terreno. 
Tale  umidità  può  essere  rilevata  utilizzando  particolari 
igrometri  forniti  di  una  sonda  che  può  essere  fatta  pene- 
trare nel  terreno. 

Nei  rapporti  del  s.  con  l’acqua  possono  individuarsi  — 
secondo  Hoffmann  — 3 zone,  che,  procedendo  daU'alto 
in  basso,  sono  rispettivamente;  zona  di  evaporazione. 
zona  di  passaggio  e zona  di  capiUarità.  Quest’ultima  è a 
contatto,  nella  pane  inferiore,  con  la  falda  idrica.  La 
zona  di  evaporazione,  che  nei  nostri  climi  ha  uno  spesso- 
re di  circa  1 m.  è quella  più  superficiale  e comprende 
quello  strato  di  terremì  ne)  quale  l’acqua  infiltrandosi  può 
evaporare  verso  l'atmosfera  (per  effetto  dell'insolazione 
del  s..  della  temperatura  e dcirumidità  relativa  dell'aria). 
La  zona  di  passaggio  è la  fascia  intermedia  tra  la  zona  di 
evaporazione  e quella  di  capillarità,  nella  quale  avviene 
la  penetrazione  dell'acqua  che  riempie  parzialmente  i 
pori  del  terreno  fino  a un  quantitativo  corrispondente  alla 
capacità  idrica  minima.  La  zona  di  passaggio  ha  notevole 
importanza  dal  punto  di  vista  igienico  in  quanto  interessa 
lo  spessore  di  terreno  attraverso  il  quale  si  verifica  la 
naturale  filtrazione  delle  acque  superficiali  prima  che 
queste  raggiungano  la  falda  freatica.  La  zona  di  capillari- 
tà. essendo  quella  interessata  alla  presenza  di  acqua  risa- 
lente per  effetto  di  capillarità  del  terreno,  assume  impor- 
tanza da)  punto  di  vista  igienico  in  quanto  può  contribui- 
re a mantenere  umidi  gli  strati  superficiali  de)  terreno  e 
può  far  si  che  l'acqua  venga  a contatto  con  le  fondazioni 
o con  le  parti  interrate  dei  fabbricati,  induccndo  umidità 
nelle  sovrastanti  strutture  edilizie. 

Per  i problemi  concernenti  Vinquinamenio  del  s.  in 
generale,  e in  particolare  quello  da  diossina,  si  rinvia  alle 
voci  INQflNAMKNTO  DELL’AMBIENTE  (VII.  2()16)  C TEfRA- 
CLOROmBENZOPARADIOSSINA. 

Per  quanto  concerne  l’inquinamento  del  s.  da  sostanze 
radioattive,  il  meccanismo  di  ricaduta  dalla  troposfera  è 
soprattutto  legato  alle  piogge,  mentre  i moWmenti  del- 
l’aria determinano  la  distribuzione  tridimensionale  del 
materiale  in  seno  alla  troposfera  medesima.  L'acqua  ha 
picrciò  un  ruolo  molto  importante  nella  diffusione  c nel 
destino  ultimo  dei  radiocicmcnti  contaminanti,  determi- 
nandone la  ricaduta  al  s.  attraverso  l’acqua  piovana,  alla 
quale  si  deve  anche  il  trasporto  in  profondità  nel  s.  stes- 
so. In  questo  modo  i contaminanti  si  rcndoru)  disponibili 
per  l’assorbimento  da  parte  delle  radici  dei  vegetali  op- 
pure per  rimmis.sione  nelle  falde  idriche  sotterranee. 
Ouest'ultimo  è un  processo  assai  lento  c graduale,  nel 
quale  entrano  in  gioco  anche  le  capacità  adsorbenti  o di 
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scambio  ionico  del  terreno  che  possono  fortemente  limi* 
tare  la  libera  diffusione  in  profondità  degli  elementi  ra* 
dioattivi. 
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spofKlcntc  alla  zona  corticale  dei  mammiferi,  situalo  a ridosso 
(kl  prortefro  e dcU'optstonefro;  e i corpi  cromaftini,  corrispon- 
denti alla  zona  midollare  dei  mammiferi,  dislocati  lungo  il  tron- 
co limitante  ortosimpatico.  Ne^i  OsieKhihyes,  il  tessuto  interre- 
nale  è raccolto  bilalcralmente  in  2 corpuscoli,  as’volti  da  una 
capsula  connetiivale:  i corpuscoli  gialli  (o  anteriori)  sono  situati 
in  prossimità  delta  superficie  ventrale  di  una  lamina  connetiivale 
che  unisce  i due  mesonefri.  vicino  alla  vena  cardinale  posteriore; 
i corpuscoli  bianchi  (corpuscoli  di  Siannius).  posti  anch'essi  in 
viananza  dei  mesonefn.  hanno  probabilmente  un  significato 
funzionale  del  tutto  diverso  da)  tessuto  interrcnale  (Knshna- 
murthy).  I corpi  cromaffini  hanno  la  stcs.sa  morfologia  che  nelle 
due  classi  precedenti.  Negli  Amphitna.  il  tessuto  interrenale  è 
bilaterale  e costituito  da  isolotti  situati  ventralmente  ai  mesone- 
fri  in  prossimità  dei  vasi  renali;  il  tevsuto  cromaffine  t spesso 
parzialmente  frammisto  agli  isolotti  corticali.  Nei  Reptiliù  e negli 
Ave%.  la  compenetrazione  dei  due  tessuti  diviene  riMilto  più  pro- 
nunciata. Nei  rettili,  il  tessuto  inierrenalc  è costituito  da  una  se- 
rie di  masserclle  evadali,  ciascuna  avvolta  da  una  capsula  con- 
nettivale.  per  lo  più  situate  dorsomedialmentc  al  polo  cefalico 
delle  gonadi.  Negli  uccelli,  il  tessuto  interrenale  forma  due  ma.s- 
serelle  ovoidali  (o  talvolta  una  massa  impari  mediana),  situate  in 
prowiimiià  delle  gonadi.  La  tipica  zonazione  istologica  della  zona 
corticale  (v.  sotto:  anaiomia  microscoptea)  è presente  solo  nei 
mammiferi  (Dcane). 

Anatomia  macroscopica 

Le  g.  s.  hanno  la  forma  di  piramidi  molto  appiattite  ante- 
roposteriormente.  presentano  un  colorito  giallastro  e 
coprono  il  polo  superiore  dei  reni  (fìg.  1).  Classicamente 
vengono  descritte  3 facce  principali  (anteriore,  posteriore 
e inferiore),  su  cui  sono  visibili  alcuni  solchi.  Il  solco  da 
cui  emerge  la  vena  surrenale,  chiamato  ilo.  è situato  in 
corrispondenza  della  faccia  anteriore.  Molti  studiosi  de- 
scrivono nella  g.  s.  umana  una  testa,  un  corpo  e una  coda 
(Symington).  La  zona  midollare  è posta,  eccentricamen- 
te, nella  testa  e in  piccola  parte  net  corpo;  la  coda  è co- 
stituita esclusivamente  da  tessuto  corticale  (fìg.  2).  Nel- 
l'adulto,  il  peso  di  una  ghiandola  oscilla  tra  4 e 4,5  g.  Il 
diametro  tra.sversale  si  aggira  tra  i 40  e i 50  mm  e quello 
verticale  tra  i 25  c i 45  mm;  lo  spessore  è di  mm. 
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Definizione 

Le  ghiandole  surrenali  sono  organi  pan  a secrezione  in- 
terna. situali,  nei  mammiferi,  nella  cavità  addominale  in 
rapporto  col  polo  superiore  dei  reni:  sono  costituite  da 
una  zona  corticale  e da  una  zona  midollare  di  derivazione 
embriologica  c significato  funzionale  diversi. 

Aaatomla  cumparala 

Negli  A^nutha  e Chondnchthvn.  le  g.  s.  sono  rapprcvcniaic  da 
due  organi  distinti:  l'organo  inicrrcnalc.  spesso  impari  c corrì- 


Fig.  1.  Posizione,  rapporti,  vascolanzzazionc  c innervazione  del- 
le g.  s.  umane.  1)  Esofago  e nervo  vago:  2)  arteria  e vena  dia- 
frammatiche di  sinistra:  3)  c 3')  nervi  capsulari  e peduncolo  va- 
scolare superiore  sinistro;  4)  nervo  frenico  sinistro;  5)  ganglio 
celiaco  sinistro;  6)  vena  surrenale  sinistra;  71  plesso  renale  sini- 
stro; K)  artena  surrenale  inferiore  destra;  9)  plesso  renale  de- 
stro; 101  arteria  surrenale  media  destra;  11)  ganglio  celiaco  de- 
stro; 12)  rami  nervosi  diretti  provenienti  dal  pIcvso  celiaco;  13) 
vena  surrenale  destra  sezionata;  14)  nervo  frenico  destro;  15) 
nervi  capsulan  superkm.  {OrifitnaU  Pettinari). 
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Fig.  2.  Rappresentazione  sche- 
matica dei  rapporti  lopograBci 
tra  zona  corticale  (ZC)  e zona 
midollare  (ZM|  nella  g.  s.  uma- 
na. 1).  2).  3)  Sezioni  a livello, 
mpettivamentc.  della  lesta,  del 
corpo  e delta  coda;  4)  rene;  S) 
vena  cava  inferiore:  6)  aorta 
addominale;  7)  vena  surrenale 
sinistra;  K)  vena  renale  sinistra. 


Rapponi.  - La  faccia  anteriore  della  g.  s.  di  destra  ( in  rappor- 
to con  la  faccia  posteriore  del  fegato  e con  la  flessura  superiore  del 
duodeno;  quella  della  ghiandola  di  sinistra  è in  rapporto,  in 
avanti,  con  la  borsa  omentale  e quindi  con  la  faccia  posteriore 
dello  stomaco  c.  in  basso,  con  la  coda  del  pancreas  e i vasi  lie- 
nati.  La  faccia  dorsale  di  entrambe  le  ghiandole  corrisponde  al 
rispettivo  pilastro  diaframmattco.  essendo  quella  di  destra  situa- 
ta all'aliczza  della  XII  vertebra  toracica  e quella  di  sinistra  all'al- 
tezza del  disco  intervertebrale  compreso  tra  la  XII  vertebra  to- 
racica e la  I lombare.  Le  facce  pcnteriorì  s<h)o  pure  in  rapporto 
c»l  seno  custodiaframmaiico  e con  il  cordone  limitante  oru>sim- 
patico.  La  faccia  inferiore  (spesso  delta  anche  base)  è applicala, 
più  o meno  strellamenic.  al  margine  mediale  del  polo  supcriore 
del  rene,  il  margine  mediale  della  g.  s.  di  destra  è in  rapporto 
con  la  vena  cava  inferiore,  quello  della  ghiandola  di  sinistra  con 
l'aorta  addominale;  ambedue  entrano  in  contatto  col  plesso  ce- 
liaco. Il  margine  laterale  di  entrambe  le  ghiandole  è in  rapporto 
con  la  cupola  diaframmatica. 

Sfez  zi  <ii  fissità.  > Le  g.  s..  arcondate  da  tessuto  adiposo,  sono 
avvolte  dalla  fascia  renale.  Un  altro  importante  mezzo  di  fissità 
è rappresentato  dai  peduncoli  vascolari,  molto  corti. 

Analomla  microscopica 

La  g.  s.  è avvolta  da  una  capsula  connettivale.  dalla  cui 
superficie  interna  si  staccano  sottili  tralci  connettivali,  che 
suddividono  in  logge  irregolari  esclusivamente  la  porzio- 
ne più  superficiale  del  parenchima. 

Zona  coriicaie.  - È costituita  da  cordoni  dì  cellule  epi- 
teliali che.  neirinsieme.  convergono  abbastanza  ordina- 
tamente dalla  periferia  verso  la  zona  midollare.  Tra  i 
cordoni  epiteliali  decorrono  abbondanti  capillari  fenestra- 
ti (dì  tipo  sinusoidale),  sostenuti  da  un  tenue  stroma  reti- 
colare. La  diversa  disposizione  dei  cordoni  consente  di 
descrivere  3 zone  concentriche  (fig.  3).  dette,  dairesterno 
all'interno,  glomerulare.  fascicolata  e reticolare.  Nella 
zona  glomerulare  i cordoni  sono  contorti  a gomitolo  o 
disposti  ad  arcata;  nella  zona  fascicolala  decorrono  al- 
quanto paralleli  tra  loro;  infine,  nella  zona  reticolare  si 
anastomizzano  in  una  rete  tridimensionale.  Le  3 zone 
rappresentano  approssimativamente  il  15.  75  e 10%  del- 
l'intero volume  della  zona  corticale. 

1641 


Fig.  3.  Micrufoiogralìa  ottica  di  g.  %.  di  mammifem  (ratto).  La 
freccia  indica  la  capsula  conncttivale.  ZG)  Zona  glomerulare; 
ZF)  zona  fa.sdcnlaia;  ZR)  zona  reticolare;  ZM)  zona  midoliarc. 
Ingrandimento  ÙOx.  {Os.ten'azione  A.  S.  Beliont). 
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Fifl.  4.  Microfntogralìa  elettronica  di  una  cellula  della  zona  fasa- 
colata  della  g.  s.  umana.  N)  Nucleo;  M)  milocondh;  RER)  reti- 
celo endopia&micu  rueovo.  Ingrandimento  2l.600x.  (Osserva- 
zione  Sussdorfer  et  or,  i978). 


Le  cellule  corticosurrenaliche  sono  elementi  di  forma 
poliedrica,  con  nucleo  a cromatina  piuttosto  addensata, 
situato  centralmente,  e possiedono  te  caratteristiche  ul- 
trastrutturali delle  cellule  capaci  di  secernere  ormoni  sto- 
roidei:  mitocondri  con  chstae  tubulovescicolarì,  reticolo 
endoplasmico  liscio  molto  abbondante  e numerose  goc- 
ciole lipidiche.  Ciò  nondimeno  le  cellule  delle  tre  zone 
corticali  presentano  qualche  apprezzabile  differenza  mor- 
fologica (Idelman;  Nus.sdorfer  et  at.\  Neville  e O'Hare; 
Symington).  Le  cellule  della  zona  glomerularc  possiedono 
un  nucleo  di  forma  ovoidale  e mitocondri  spesso  allungati 
con  cristae  tubulari;  il  reticolo  liscio  è abbastanza  ben  svi- 
luppato e le  gocciole  lipidiche  non  sono  molto  numerose; 
l'apparato  di  Golgi  è situato  in  prossimità  del  nucleo.  Le 
cellule  della  zona  fascicolata  pre.sentano  un  nucleo  sferico 
e mitocondri  ovoidali,  rotondeggianti  o allungati,  che 
invariabilmente  contengono  cristae  vescicolari  (lig.  4).  Il 
reticolo  liscio  è estremamente  abbondante  ed  ò sempre 
presente  qualche  piccolo  amma.s.so  di  reticolo  rugoso;  le 
gocciole  lipidiche  sono  molto  più  abbondanti  che  nelle 
cellule  della  zona  glomerulare  (con  le  comuni  tecniche 
istologiche  le  giKciole  lipidiche  vengono  estratte  o svuo- 
tate e il  citoplasma  assume  un  aspetto  spugnoso;  da  ciò 
deriva  il  nome  di  spongiociti  dato  dai  vecchi  istologi  alle 
cellule  della  zona  fascicolata);  l’apparato  di  Golgi  t sem- 
pre ben  sviluppato  e nel  citoplasma  sono  presenti  nume- 
rosi granuli  eletironopachi.  la  cui  natura  lisosomalc  è dimo- 


Fi£.  5.  Microfotogralìa  elettronica  di  una  cellula  della  zona  reti- 
ooTare  della  e.  s.  umana.  N)  Nucleo;  M)  mitocondri;  G)  appara- 
lo di  Golgi;  LF)  accumulo  di  pigmento  lipofuscinico.  Le  frecce 
indicano  profìii  di  reticolo  cndomasmico  rugoso.  Ingrandimento 
20.(K)Ux.  (Ossersazione  Ntusdorfer  et  a!.. 


Strafa  daU'evidenziazione  istochimica  di  attività  fosfatasi- 
ca  acida.  Le  cellule  della  zona  reticolare  sono  del  tutto 
simili  a quelle  della  zona  fascicolala,  ma  contengono 
sempre  notevoli  accumuli  dì  pigmento  lipofuscinico  (ftg. 
5).  che  tendono  ad  aumentare  con  rinvccchiamento. 

Zona  midollare.  - È costituita  da  isolotti  e cordoni 
anastomizzati  di  voluminose  cellule  epiteliali  poliedriche, 
con  nucleo  chiaro  situalo  centralmente,  in  stretto  rappor- 
to con  ampi  sinusoidi  e venule  postcapillarì  (fig.  .ì).  Il 
dtopla.sma  delle  cellule  della  midollare  contiene  abbon- 
danti granulazioni,  che  si  colorano  in  marrone  scuro  con 
il  bicromato  di  potassio  (reazione  cromaffìne.  da  cui  de- 
riva il  nome  di  cellule  cromaffini  o feocrome  dato  a que- 
ste cellule),  tale  reazione  istochimica  è dovuta  all'ossida- 
zione e alla  polimerizzazione  delle  catccolamine  contenu- 
te in  tali  granuli  citoplasmatici. 

Esaminate  al  microscopio  elettronico  (fìg.  6).  le  cellule 
della  zona  midollare  presentano  scarsi  mitocondri  con 
comuni  cristae  lamellari,  sparsi  profili  di  reticolo  rugoso  c 
un  apparato  di  Golgi  iuxtanucleare.  La  caratteristica  più 
saliente  è comunque  la  presenza  di  numerosissimi  granuli 
eiettronopachi.  il  cui  diametro  varia  tra  i KKI  e i 3(X)  nm. 
Se  la  fissazione  è eseguita  correttamente,  in  base  alla 
morfologia  dei  granuli  si  possono  distinguere  2 tipi  di  cel- 
lule cromaffini:  un  primo  tipo  cellulare  possiede  granuli  a 
contenuto  omogeneo  e di  media  clettronopacità;  un  secon- 
do tipo  contiene  granulazioni  con  core  molto  eletironopaco 
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separato  dalla  membrana  limitante  da  una  ben  evidente 
fessura  traslucida.  Secondo  la  maggior  parte  dei  ricerca- 
tori i due  tipi  cellulari  sintetizzerebbero,  rispettivamente, 
adrenalina  e noradrenalina. 

VascotarìnukHie  c innervuioM 

L’ìrroraziooe  della  g.  s.  umana  è alquanto  variabile.  In  genere  si 
ritrovano  3 arterie  surrenali:  rarteria  surrenale  supcriore  origina 
dairarteria  diaframmatica  inferiore,  rarteria  surrenale  media  sì 
stacca  direttamente  daH’aona  e l'arlcria  surrenale  inferiore  deri- 
va dairarteria  renale.  Da  questi  tre  rami  si  staccano  numerosis- 
sime artenae  comitanta,  che.  attraversata  la  capsula  conncttivale 
della  ghiandola,  si  anastomizzano  a formare  un  plesso  subcapsu- 
lare.  Dal  plesso  subcapsulare  si  staccano  due  ordini  di  arieriole. 
corticali  e midollari.  Le  prime  danno  origine  al  letto  capillare 
della  zona  corticale,  le  seconde  attraversano  invece  la  zona  cor- 
ticale. senza  quasi  emettere  collaterali  e si  capillarizzano  nella 
zona  midollare  (hg.  7).  I capillari  delta  g.  s.  sono,  come  già  det- 
to. di  tipo  sinusoidale  e la  loro  parete  è formata  oltre  cIm  dalle 
comuni  cellule  cndoteliali  anche  da  numerosissimi  macrofagi  fissi 
(Idelman).  La  rete  capillare  corticale  t in  parte  drenata  da  am- 
pie venule  ooUettrid,  poste  nel  confine  tra  corticale  c midollare, 
e in  parte  si  svuota  nel  letto  capillare  della  midollare.  Quest’ul- 
limo,  a sua  volta,  i drenato  da  venule  coUetlrìci.  I vari  ordini  di 
venule  collettrici  confluiscono  in  un'ampia  vena  centrale,  che 
percorre  l'inicro  asse  longitudinale  della  ghiandola  ed  emerge 
dall'ilo,  prendendo  il  nome  di  vena  surrenale.  La  vena  surrenale 
di  sinistra  sbocca  nella  vena  renale  sinistra,  dopo  essersi  talvolta 
anastomizzata  con  la  vena  diaframmatica  inferiore.  La  vena  sur- 
renale di  destra  si  getta  direttamente  nella  vena  cava  inferiore. 
Sono  presentì  anche  numerose  piccole  vene  che  decorrono  satel- 
liti delle  rispettive  arteriae  comiumtes  (vene  cmìssaiie).  Alcuni 
ricercalori  ammettono  che  in  particolari  oondiztoni  il  sangue 
possa  passare  direttamente  dalle  artenae  comxtama  nelle  vene 
emissaric,  saltando  il  letto  capillare  cortkoniidollare.  Da  quanto 


esposto  appare  comunque  evidente  che  in  condizioni  fisiologiche 
la  zona  midollare  riceve  sia  sangue  arterioso  che  sangue  venoso 
refluo  (e  pertanto  ricco  di  ormoni  stcroidei)  dalla  zona  corticale 
(v.  sotto:  istopstologia  detta  zona  conicaie).  Lazorthes  et  ai.  han- 
no però  descritto  neU’uoma  resistenza  di  un  ritorno  venoso  dal- 
la zona  midollare  alla  porzione  più  esterna  delia  zona  corticale 
(zona  glomcrularc:  fig.  7).  Per  il  significato  funzionale  di  que- 
st'ultime  osservazioni  v.  sotto:  istofisiolof>ia  detta  zona  corticate. 

I linfatici  formano  ricche  reti  nella  capsula  fibrosa  e nella  zona 
glomcrulare  c fascicolala  esterna;  sono  scarsi  nella  restante  por- 
zione della  corticale.  Reti  linfatiche  cospicue  si  ritrovano  nella 
midollare.  I tronchi  linfatici  collettori  emergono  dall’ilo  e m lar- 
ga misura  terminano  nei  linforKxli  para-aortici  omolatcrali. 

L'innervazione  della  g.  s.  è assai  abbondante  e deriva  dai  ples- 
si celiaco,  aortkorenale  e renale.  1 nervi  sono  costituiti  da  libre 
ortosimpatichc  postgangliari,  originale  per  lo  più  dal  ganglio 
aorticorcnale  e da  fibre  vagali  parasimpatiche.  Si  ritiene  che  en- 
trambi i tipi  di  fibre  siano  principalmente  destinate  alla  compo- 
nente vascolare  della  ghtan^la.  Alcuni  dati  ultrastrutlurali  han- 
no però  suggerito  l'esistenza  di  veri  c propri  contatti  sinaptici  tra 
terminali  nervosi  e cellule  epiteliali  della  zona  corneale  (Garcia- 
Alvarez).  il  cui  possibile  significalo  funzionale  verrà  discusso  più 
avanti.  Inoltre,  la  zona  miliare  riceve  pure  qualche  fibra  orto- 
simpatica prcgangliarc  tramite  il  nervo  piccolo  splaiKoico.  il  che 
è spiegabile  in  base  alla  comune  orìgine  embriologica  delle  cellu- 
le cromaffìni  midollari  c dei  neuroni  gangliari  ortosimpatid  (v. 
sotto). 

Embriologia 

Le  g.  s.  si  sviluppano  da  due  abbozzi  distinti:  un  abbozzo 
me^cnnico.  che  dà  orìgine  alla  zona  corticale,  e un  ab- 
bozzo neuroectodermicx).  che  forma  la  zona  midollare.  Il 
corticosunene  fetale  comincia  a svilupparsi  durante  la  VI 
settimana  (CR  [crown-rump:  distanza  vertice-podice] 


Fig.  6.  Cellule  della  zona  midol- 
lare della  g.  s.  di  ratto.  N)  Nu- 
deo;  M)  mitocondri;  G)  appara- 
to di  Gojci;  SI)  spazio  intercellu- 
lare; F)  fibra  nervosa;  S)  lume  di 
un  capillare  sinusoidale.  Le  frec- 
ce indicano  profili  di  reticolo 
endoplasmico  rugoso.  Ingrandi- 
mento 14.S00X.  (Osservaztone 
Nussdorftr  tl  ai.,  1994). 
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Fig.  7.  Schema  della  circolazione  sanguigna  della  g.  s.  umana.  1) 
Capsula  connetlivalc;  2)  zona  corlicalc  con  le  zone  glomcnjlare 
(ZG).  fascicolata  (ZF)  c reticolare  (ZR);  3)  zona  midollare;  4) 
vena  centrale;  5)  arterie  capsularì;  6)  plesso  subcapsulan;;  7) 
arterìole  dirette  alia  zona  midi^larc:  8)  vene  capsulan;  9).  10)  e 
in  reti  capillan  nelle  tre  zone  cortican;  12)  rete  capillare  mi> 
dollarc:  13)  e 14)  venule  collettrici;  15)  ritorno  venoso  meduilO' 
corticale. 


IO  mnt)  dalle  cellule  del  mcsoielio  celomatico  che  riveste  la 
parete  addominale  posteriore  tra  la  radice  del  mesentere 
dorsale  e il  mesonefro.  Queste  cellule  mesoteitali  di  for* 
ma  cilindrica  proliferano  attivamente  e si  approfondano 
nel  mesenchima  sottostante»  differenziandosi  in  volumi- 
nosi clementi  addofili.  L'abboso  si  stacca  dai  celoma  e 
si  colloca  di  lato  all'aorta  dorsale,  dando  orìgine  alla 
zona  fetale  della  g.  s.  Intorno  alla  VII  settimana  (CR  12 
mm),  si  effettua  una  seconda  proliferazione  di  cellule 
mesoteliali  dalla  stessa  arca  celomatica;  questo  secondo 
abbozzo  avvolge  il  precedente  e dà  origine  alla  zona 
permanente  della  ghiandola.  Contemporaneamente  il 
mesenchima  si  condensa  attorno  ai  due  abbozzi  formando 
la  capsula  conncttivalc  della  ghiandola.  La  zona  midolla- 
re è costituita  da  cellule  che  originano,  al  pari  di  quelle 
ortosimpatiche  gangliari,  dalla  cresta  neuralc  (simpatogo- 
ni).  Queste  cellule  migrano  ventralmente  e ali'VIII  setti- 
mana (CR  16  mm)  si  collocano  in  rapporto  col  margine 
mediale  deH'abbozzo  corticosurrenalico  e tosto  comincia- 
no a invaderlo,  occupandone  la  porzione  centrale.  Lungo 
tutto  il  decorso  di  migrazione  dei  simpatogoni  possono 
rimanere  piccoli  isolotti  di  tessuto  cromaffìne.  avvolti  da 
una  capsula  connettivale  (paragangli  cromafhni),  facenti 
parte  del  sistema  paragangliare  (v.  pakaoangu).  In  realtà 
anche  la  midollare  surrcnalica  può  essere  considerata  un 
paraganglio  (paraganglio  surrenalìco). 


Le  cellule  della  zona  fetale  presentano  tutte  le  caratte- 
ristiche degli  elementi  in  attiva  san'ezsone  steroìdea  (v. 
sopra:  anatomia  microscopica),  mentre  quelle  della  zona 
permanente  possiedono  caratteristiche  ulirastrutturali 
assai  poco  differenziate  (mitocondri  con  criuac  lamellari, 
retìcolo  liscio  poco  sviluppato,  scarsissime  gocciole  lipidi- 
che. abbondanti  profili  di  reticolo  rugoso  e numerosi  rì- 
bosomi  lìberi).  Le  cellule  della  zona  midollare  comincia- 
no a formare  granuli  citoplasmatici  eicttropachi  alla  line 
della  X settimana,  ma  solo  molto  più  tardivamente  è pos- 
sibile differenziare  cellule  con  granuli  di  adrenalina  e cel- 
lule con  granuli  di  noradrenalina  (v.  sopra:  anatomia  mi- 
croscopica). 

Le  g.  s.  fetali  sono  argani  relativamente  molto  volumi- 
nosi; infatti  ai  IV  mese  di  vita  fetale  sono  alquanto  più 
voluminose  del  metanefro.  Alla  nascita  il  loro  peso  rela- 
tivo è circa  18-20  volte  maggiore  che  neiradulto.  Ciò  è 
dovuto  ali'cnorme  sviluppo  della  zona  fetale,  che  da  sola 
rappresenta  circa  il  70-80%  deirtniero  volume  ghiando- 
lare. Subito  dopo  la  nascita,  le  g.  s.  cominciano  a ridursi 
notevolmente  di  volume,  a causa  della  rapida  regressione 
necrotica  della  zona  fetale.  A questo  punto,  la  zona  per- 
manente comincia  a proliferare  e le  sue  cellule  si  diffe- 
renziano dando  orìgine  alla  zona  corticale  adulta.  La 
zona  midollare  alla  nascita  è relativamente  poco  sviluppa- 
ta e raggiunge  la  sua  piena  maturazione  solo  attorno  al 
3*^  anno  di  vita. 

Ghiudole  «wreiuUì  accesvone 

Le  g.  s.  accessorie  strutturalmente  ccmipletc  sono  rarissime. 
Sempre  presemi  sono  piccoli  ammassi  di  tessuto  midollare  cro- 
mafnne,  sparsi  in  svariati  punti  dei  corpo,  ma  sempre  in  più  o 
meno  stretta  connessione  con  t derìvaii  delta  cresta  laterale.  Gli 
ammassi  più  voluminosi  e romiti  di  capsula  connettivale  sono 
denominali  paraganj^i-  I distretti  più  comunemente  sede  di  mi- 
dollari accessorie  sono  il  rardonc  limitante  ortusimpatico,  l'ilo 
ovarìco,  la  parete  deirutero  e della  tuba  c il  dotto  deferente.  Le 
corticali  accessorie  sono  molto  più  rare  e sempre  di  dimensioni 
molto  piccole.  Per  lo  più  sono  localizzate  nella  loggia  renale  e 
nello  spazio  retroperìtoncale  vicino  alle  gonadi. 

Istofisioloftia  deDi  zona  corticale 

I)  preciso  meccanismo  di  mantenimento  della  normale 
morfologia  della  zona  corticale  è a tuttoggi  oggetto  di 
controversia.  Due  sono  le  più  importanti  teorìe  citogene- 
tiche: teoria  della  migrazione  (Celestino  da  Costa)  e teo- 
rìa zonale  (Deane).  Secondo  la  prima  teorìa,  la  zona 
glomcrularc  sarebbe  costituita  da  o;l)ulc  poco  differenzia- 
te e in  attiva  proliferazione,  che  migrerebbero  nella  zona 
fa.sdcolata  e di  qui  nella  zona  reticolare,  dove  degenere- 
rebbero e verrebbero  eliminate.  La  zona  fascicolata  rap- 
presenterebbe la  porzione  secretoriamente  attiva  e la 
zona  reticolare  la  sede  di  accumulo  delle  cellule  sene- 
scenti. La  teorìa  della  migrazione  è sostenuta  da  numero- 
si dati  sperimentali:  cellule  parcnchimaii  in  mitosi  sì  rin- 
vengono quasi  csdusivamentc  nella  zona  glomerulare;  le 
cellule  della  zona  reticolare  presentano  abbondanti  ac- 
cumuli di  pigmento  lipofuscinico  (v.  sopra:  anatomia  mi- 
croscopica) c spesso  appaiono  in  via  di  degenerazione 
{apoptosi)  (Wyllie  et  al.):  dopo  enucleazione  sperimenta- 
le. la  porzione  parenchimale  subcapsulare  rigenera  rime- 
rà zona  corticale  (Deane).  Secondo  la  teorìa  zonale,  cia- 
scuna zona  corticale  possiederebbe  un  suo  proprio  ricam- 
bio cellulare;  la  velocità  di  tale  ricambio  sarebbe  maggio- 
re nella  zona  glomerulare.  il  che  potrebbe  spiegare  la 
presenza  in  essa  di  numerose  figure  mitotiche  (Long). 
Quest'ultima  teoria  ha  ricevuto  un  sostegno  notevolissi- 
mo dalla  dimostrazione  che  ciascuna  zona  coriicosurrena- 
lica  secerne  un  particolare  tipo  di  ormoni  steroidet:  la 
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zona  glomerulare  produce  ormoni  mineralcorticoidi.  la 
zona  fascicolata  ormoni  glicocorticoidi  c la  zona  reticola- 
re, oltre  a ormoni  glicocorticoidi.  secernerebhe  pure  or- 
moni sessuali  (prevalentemente  androgeni).  Secondo  ve- 
dute recenti,  le  2 teorie  ora  esposte  non  sarebbero  però 
tra  loro  inconciliabili  (Nussdorfer;  Nevillc  e O'Harc). 

Rffiolazione  delta  secrezione  e del  trofumo.  - La  zona 
glomerulare  è soggetta  a un  delicato  controllo  multifatto- 
riale  (Mùller).  1 principali  fattori  interessati  sono  l'angio- 
tcnsina  fi.  la  concentrazione  ematica  di  Na/X.  TACTM  e 
la  serotonina.  Inoltre  appare  accertata  resistenza  di  un 
controllo  dopaminergico  (Aguillera  c Catt)  e a questo 
proposito  appare  opportuno  ricordare  resistenza  di  un 
flusso  venoso  retrogrado  diretto  dalla  zona  midollare  ver- 
so la  zona  glomerulare  (v.  sopra:  vascolarizzazione  e in’ 
nervazione):  la  dopamina  à infatti  un  prodotto  intermedio 
della  biosintesi  catecolaminica  (v.  sotto:  isiofisiologia  del- 
la zona  midollare).  La  secrezione  e il  trofismo  delle  zone 
fascicolata  e reticolare  sono  principalmente  controllati 
dall'ACTH.  Non  si  esclude  però  l’esistenza  di  un  fattore 
ipiìfisario  capace  di  stimolare  la  secrezione  androgenica 
della  zona  reticolare  (Parker  e Oddi). 

Le  ricerche  ultrastrutturali  sulle  variazioni  delle  cellule 
curticosurrcnaliche  in  condizioni  di  stimolazione  e inibi- 
zione hanno  fornito  risultati  alquanto  omogenei  (Nus- 
sdorfer er  al.).  La  stimolazione  acuta  determina  quasi  es- 
clusivamente una  notevole  deplezione  delle  gocciole  lipi- 
diche, mentre  la  stimolazione  cronica  provoca  un  notevo- 
le aumento  del  volume  cellulare,  dovuto  principalmente 
alla  proliferazione  dei  mitocondri  e del  reticolo  liscio.  Le 
gocciole  lipidiche  aumentano  per  lo  più  di  numero  e la 
membrana  piasmatica  presenta  numerosi  microvilli  e ca- 
veoiae.  L'inibizione  cronica  delle  cellule  corticosurrenali- 
che  provoca  effetti  in  larga  misura  opposti. 

Correlazioni  morfofunzionali.  - I dati  ultrastrutturali 
(inora  espiasti  si  adattano  bene  alle  numerose  ricerche 
biochimiche  sulla  topologia  subcellulare  degli  enzimi  del- 
la stcroidosintcsi  (Tamaoki).  Il  principale  precursore  de- 
gli ormoni  steroidei  ù il  colesterolo,  che  in  parte  è capta- 
to dalle  lipoproteine  circolanti  (Gw^nne  e Strauss)  e in 
parte  è sintetizzato  endogenamente  da  enzimi  contenuti 
nel  reticolo  liscio.  Le  molecole  di  colesterolo  penetrano 
nei  mitocondri  dove  vengono  trasformale  in  pregnenolo- 
ne,  che  a sua  volta  esce  dai  mitocondri  e viene  trasforma- 
to in  progesterone  da  enzimi  situati  nel  reticolo  liscio.  Il 
progesterone  è quindi  idrossilato,  sempre  nel  reticolo  li- 
scio. a 1 1-deossicortisolo  e 11-deossicorticosterone  oppu- 
re è trasformato  in  androgeni.  che  vengono  secreti.  I due 
ultimi  prodotti  intermedi  penetrano  nuovamente  nei  mi- 
tocondri. dove  vengono  trasformati  in  prodotti  ormonali 
defìnilivi  (cortisolo,  corticosterone,  aldosterone). 

Quanto  ora  esposto  spiega  sia  la  peculiarità  morfologi- 
ca delle  cristae  dei  mitocondri  corticosurrenalid  (v.  sopra: 
anatomia  microscopica)  che  la  ricchezza  in  reticolo  liscio, 
dato  che  questi  organuli  partecipano  attivamente  alla  sin- 
tesi stcroidca.  Anche  la  presenza  di  gocciole  lipidiche  è 
facilmente  spiegabile,  dato  che  in  queste  ultime  è conte- 
nuto il  colesterolo  (Moses  et  ai).  L’evidente  deplezione 
lipidica  osservata  in  condizioni  di  stimolazione  acuta  si 
può  spiegare  in  base  al  fatto  che  il  colesterolo  è utilizzato 
nella  sintesi  degli  ormoni  steroidei.  La  stimolazione  cro- 
nica delle  cellule  corticosurrenaliche  causa  la  prolifera- 
zione dei  mitocondri  e del  reticolo  lisdo,  proliferazione 
che  può  essere  interpretata  come  il  substrato  morfologico 
di  un'aumeniata  produzione  di  enzimi  della  steroidosinte- 
si  (Nussdorfer  e Mazzocchi)  c quindi  di  una  maggior  ca- 
pacità steroidogenetica  delle  cellule  corticosurrenaliche. 
L’aumento  di  numero  delle  gocciole  lipidiche  può  essere 


giustificato  dal  fallo  che  la  captazione  di  colesterolo  eso- 
geno c la  sintesi  endogena  di  colesterolo  superano  l'uti- 
lizzazione del  colesterolo  stesso  nella  biosintesi  steroidea. 
La  presenza  di  un  notevole  numero  di  caveolae  nella 
membrana  piasmatica  delle  cellule  stimolate  può  essere 
anch'essa  espressione  deiraumentata  captazione  di  cole- 
sterolo. Infatti,  la  captazione  delle  lipoproteine  plasmati- 
che  è un  processo  mediato  da  recettori  di  membrana,  che 
appunto  sembrano  localizzati  nelle  caveolae  (Gwynnc  e 
Strauss). 

Rilascio  degli  ormoni  sieroidei.  - Oggi  le  teorie  della 
secrezione  olocrina  e apocrina  degli  ormoni  steroidei 
appaiono  definitivamente  superate  (Nussdorfer  et  ai). 
Secondo  la  teorìa  più  accreditata  gii  ormoni  steroidei  dif- 
fondono liberamente  attraverso  la  membrana  piasmatica 
delle  cellule  corticosurrenaliche.  mano  a mano  che  ven- 
gono sintetizzati  (Nus.sdorfer  et  ai).  Oggi  però  st>no  sem- 
pre più  numerosi  i dati  morfologici  e biochimici  che  sug- 
geriscono l'esistenza  di  un  rilascio  esocitotico  di  almeno 
parte  degli  ormoni  steroidei  (Nussdorfer  et  ai  : Vinson  et 
ai).  Non  può  essere  esclusa,  dunque,  la  possibilità  che 
alcuni  piccoli  granuli  elettropachi  presenti  nel  citoplasma 
delle  cellule  corticosurrenaliche  abbiano  natura  secretoria 
e contengano  ormoni  stcroidei  legati  a proteine  vettrici. 

Ipertrofia  compensatoria.  - La  zona  corticale  della  g.  s. 
è anche  capace  di  ipertrolìzzarsi  a seguito  dell'ablazione 
della  ghiandola  controlatcralc.  L’ipertrofìa  compcnsatorìa 
è dovuta  aH’iperplasia  e airipcrtrofia  delle  cellule  cortico- 
surrenaliche e sembra  non  sia  mediata  dall'a.sse  ipotala- 
moipolìsarìo.  dato  che  si  verifica  anche  negli  animali  ipo- 
hscctomizzati  (Robba  et  ai).  Dati  recenti  suggeriscono 
che  ripertrofia  compcnsatorìa  sia  dovuta  all'attivazione 
dei  terminali  nervosi  che  entrano  in  sinapsi  con  le  cellule 
corticosurrenaliche  (v.  sopra:  vascolarizzazione  e innerva- 
zione)  (Dallman  et  ai). 

Istvfisiolo^  della  zoaa  midoDare 

Stante  la  derivazione  neuroectodermica  della  zona  midol- 
lare. non  esiste  apprezzabile  ricambio  cellulare.  Come  già 
detto,  le  cellule  della  zona  midollare  producono  2 ormoni 
catecolaminici:  l'adrenalina  (epinefrìna)  e la  noradrenati- 
na  (norepinefrìna).  Le  catecolaminc  sono  due  piccole 
molecole  che  derivano  dalla  tirosina  e differiscono  tra 
loro  solo  per  la  presenza  nell'adrenalina  di  un  gruppo 
— CHj.  Un  imprortante  prodotto  intermedio  della  biosin- 
tesi catecolaminica  è la  dopamina  (v.  sopra:  Lstofisiologia 
della  zorm  corticale). 

Correlazioni  morfofunzionali.  - L’adrenalina  c la  nor- 
adrenalina  sono  contenute  in  granuli  citoplasmatici  elet- 
tropachi (v.  sopra:  anatomia  microscopica)  e il  meccani- 
smo del  loro  rilascio  è sicuramente  esocitotico.  anche  se 
la  rapidità  di  tale  proc'csso  rende  problematica  la  sua  evi- 
denziazione morfologica  (Coupland).  Dato  il  loro  basso 
peso  molecolare,  le  catecolaminc  potrebbero  diffondere 
liberamente  nel  citoplasma  attraverso  la  membrana  limi- 
tante dei  granuli,  se  non  intervenissero  degli  adeguati 
meccanismi  protettivi.  Dati  biochimici  hanno  dimostrato 
che  la  frazione  granulare  catecolaminica.  isolala  per  cen- 
trifugazione differenziale,  contiene  solo  il  20%  in  peso  di 
molecole  ormonali.  Il  restante  80%  è costituito  da  una 
proteina  solubile  (cromogranina).  ATP  e cationi  bivalenti 
(Ca**  e Mg**)  (Winklcr  e Smith).  Secondo  alcuni  ri- 
cercatori. le  molecole  catecolaminiche  sarebbero  legate  in 
«prodotti  di  accumulo»  non  diffusibili  con  tali  sostanze; 
secondo  altri  studiosi,  le  molecole  catecolaminiche  po- 
trebbero diffondere  liberamente,  ma  verrebbero  conti- 
nuamente ricatturale  c trasportale  airintemo  dei  granuli 
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da  una  pompa  ATPasi/Mg-dipendeme  localizzala  a iivcl* 
lo  della  membrana  limitante  dei  granuli. 

Regolazione  della  secrezione.  - Dato  che  le  cellule  del- 
la zona  midollare  hanno  la  stessa  derivazione  embriologi- 
ca dei  neuroni  ortosimpatid  gangliari,  è logico  che  la  loro 
attività  secretoria  sia  in  larga  misura  controllata  dalle 
fibre  ortosimpatiche  pregangliari,  che,  tramite  il  nervo 
piccolo  splancnico,  raggiungono  la  zona  midollare.  Ogni 
stimolazione  (psichica  o fisica)  e ogni  condizione  capace 
di  alterare  Tomeostasi  è in  grado,  tramite  Tattivazione 
dell’ipotalamo,  di  determinare  la  liberazione  massiva  del- 
le catecolamine  surrenaliche. 

Correlazioni  funzionali  corticomidoUari.  - La  possibile 
influenza  della  zona  midollare  sull’attività  secretoria  della 
zona  glomerulare  è già  stata  menzionata  (v.  sopra:  istofi- 
sioiogia  della  zona  corticale).  A questo  punto  è utile  di- 
scutere brevemente  rimpK>rtanza  del  particolare  rapporto 
vascolare  esistente  tra  corticale  e midollare,  rapporto  che 
consente  alla  zona  corticale  di  modulare  qualitativamente 
la  biosintesi  catecolaminica.  Il  sangue  venoso  refluo  dalla 
zona  corticale  raggiunge  direttamente  la  zona  midollare, 
determinandovi  qucirelevatissima  concentrazione  di 
ormoni  glicocorticoidi  necessaria  ad  attivare  l’enzima  che 
melila  la  noradrenalìna  ad  adrenalina.  Ciò  spiega  perché 
le  cellule  cromaffìni  paragangliarì  nonché  i neuroni  orto- 
simpatici gangliari  siano  in  grado  di  sintetizzare  esclusi- 
vamente noradrenalina. 
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liHfodwdooe 

La  tradizionale  diagnostica  radiologica  delle  g.  s.  ha  subi- 
to nell’ultimo  decennio  una  tale  evoluzione  che  oggi  è 
più  opportuno  parlare  di  diagnostica  per  immagini  inte- 
grate. 

Le  nuove  metodiche  (tomografìa  assiale  computerizzata 
(T.A.C.).  tomografìa  RMN.  ecografìa,  medicina  nucleare, 
angiografìa  digitale)  hanno  apportato  nuove  possibilità 
che  risultano  non  solo  integrative  ma  più  spesso  sostituti- 
ve della  radiologia  tradizionale  e tali  da  modifìcare  pro- 
fondamente i protocolli  diagnostici  del  recente  passato. 
Le  diverse  melodiche  attuali  a livello  morfologico  posso- 
no fornire  immagini  di  tale  peculiarità  da  consentire  una 
diagnosi  di  natura;  qucst’ultima  risulta  comunque  facilita- 
ta dalla  possibilità  di  biopsie  per  agoaspirazionc  sotto 
guida  eex)  o T.A.C. 

Informazioni  di  carattere  funzionale  possono  essere  ot- 
tenute con  le  metodiche  di  medicina  nucleare.  In  ogni 
caso  il  foHow-up  di  patologia  sia  primitiva  che  secondaria 
risulta  molto  facilitato  dalle  nuove  metodiche.  La  diagno- 
stica per  immagini  presenta  elevata  affidabilità  (come 
vedremo  dall’analisi  delle  singole  metodiche),  è raramen- 
te invasiva,  é in  grado  di  esaminare  soggetti  di  ogni  età 
(compreso  il  feto)  e in  qualunque  condizione  clinica.  Un 
marcato  impulso  è stato  ottenuto  nello  studio  di  lesioni 
non  scccmcnti  (clinicamente  non  sospettabili)  e nella  ri- 
cerca di  localizzazioni  ripetitive  in  corso  di  staging  di 
neoplasie  a partenza  da  altri  organi. 

Radlol^eia  tradizioiiale 

In  passalo  le  indagini  radiografiche  rappresentavano  le 
uniche  possibilità  di  documentazione  morfologica  delle  g. 
s.  sia  in  condizioni  normali  che  patologiche.  Tale  docu- 
mentazione non  era  sempre  agevole:  il  supporto  radiolo- 
gico alla  clinica  era  pertanto  limitato  e generalmente  ri- 
servato a lesioni  di  grosse  dimensioni.  Veniva  esclusa  da 
accurate  possibilità  diagnostiche  una  larga  fascia  di  pa- 
zienti: feto,  neonati,  bambini,  soggetti  defedati. 

Cesarne  radiografico  diretto  delTaddome  associato  a slratigra- 
lÌB  rappresentava  la  tecnica  di  base  per  documentare  o sospetta- 
re processi  patologici  delle  g.  s.  Trattandosi  di  esame  semplice  e 
non  invasivo  esso  é ancora  oggi  valido  e signifìcaiivo  ove  siano 
presenti  processi  espansivi  di  suffidenti  dimensioni  o caldfica- 
zioni;  queste  ultime  si  presentano  con  varia  morfologia  (nodula- 
ri.  massive,  a chiazze)  nella  tbc,  nel  neuroblasioma  e negli  esiti 
di  ematomi  perinatali,  o mostrano  una  caratteristica  forma  a 
guscio  o ad  anello  nei  feocromocitomì. 

Curografia  veniva  spesso  usata  in  passato  per  delimitare  esat- 
tamente il  contine  del  rene  riatto  al  surrcnc:  questa  indicazio- 
ne oggi  é caduta  a favore  della  T.A.C.  e deU'ecografia.  che  of- 
frono immagini  migliori. 

Il  pneumoretrnperùoneo  associalo  a stratigrafia  ha  costituito  in 
pas.sato  la  metodica  più  affidabile  per  accertare  i caratteri  di 
forma,  sede  e dimensioni  dei  surrcni  (fìg.  8). 

Delle  metodiche  angiograftche  si  tratterà  più  avanti  in  detta- 
glio. 
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Fig.  8.  Pneumorclroperìtoneo 
con  uudio  siraligraftco.  A)  Sur- 
rene  di  normale  morfologia  e 
dimensioni,  fi)  Aumento  di 
volume  della  ghiandola  senza 
alterazinne  dei  contorni  (iper* 
plasia  semplice).  C)  Aumento 
di  volume  e deformazione  dei 
bordi  (cancro). 


Tomografia  a»iale  computerizzata  (T.A.C.) 

La  T.A.C.  permette  di  visualizzare  le  g.  s.  nella  totalità 
dei  casi.  In  condizioni  normali  esse  presentano  margini 
concavi  o rettilinei  e uno  spessore  non  superiore  a 1 cm. 
Le  indicazioni  allo  studio  con  T.A.C.  delle  g.  s.  sono 
rappresentate  da:  pazienti  con  massa  surrcnaiica  già  iden- 
tificata o sospettata,  pazienti  con  segni  clinici  e biochimici 
d'iperfunzione  surrenalica  (sindrome  di  Cushing,  sindro- 
me dì  Conn),  ricerca  di  metastasi  in  pazienti  affetti  da 
neoplasia  ad  alta  incidenza  di  ripetizioni  in  tale  sede 
(carcinomi  del  polmone  e della  mammella,  melanomi). 

Il  rilievo  di  margini  convessi,  anziché  concavi  o lineari, 
consente  Tidentificazione  mediante  T.A.C.  di  lesioni  an- 
che molto  piccole  (1  cm).  In  presenza  di  masse  volumi- 
nose la  T.A.C.  può  non  essere  in  grado  di  riconoscere 
con  precisione  l’organo  di  origine  del  processo;  in  tali 
casi  gli  ultrasuoni  e l’angiografia  possono  fornire  ulteriori 
elementi  di  giudizio. 

I cri/eri  morfadtnsiiometrid  non  sono  generalmente 
sufficienti  per  stabilire  la  natura  delle  lesioni  rilevate.  La 
T.A.C.  può  comunque  guidare  l’esecuzione  di  un’ago- 
biopsia  mirata.  Nelle  sindromi  surrenaliche  la  T.A.C.  può 
differenziare  le  lesioni  tumorali  dall'iperplasia:  quest’ul- 
tima  si  manifesta  con  ispessimento  dei  lembi  ghiandolari 
ed  è solitamente  bilaterale. 

UeWadenoma  criteri  a favore  della  benignità  della  le- 
sione sono  rappresentati  da;  contorni  sottili  e margini 
netti,  presenza  di  un  piano  di  clivaggio  nei  confronti  delle 
strutture  circostanti,  assenza  di  crescita  nei  controlli  se- 
nati. 

Nel  carcinoma  (fìg.  9)  l’aspetto  dato  dalla  T.A.C.  é 
quello  di  massa  parenchìmatosa,  con  aree  di  necrosi  e/o 
emorragie;  non  è rara  la  presenza  di  calcificazioni;  dopo 
mezzo  di  contrasto  si  osserva  un  irregolare  e disomoge- 
neo incremento  dei  valori  di  attenuazione. 

Nel  feocromociioma  (fig.  lU)  l’aspetto  più  comunemente 
rilevabile  alla  T.A.C.  è quello  di  una  massa  di  tipo  paren- 
chimatoso  nel  cui  contesto  possono  essere  presenti  aree 
necrotiche.  Le  calcificazioni  sono  un  reperto  frequente. 

II  mielotipoma  é un  tumore  benigno  costituito  dalla 
presenza  di  midollo  osseo  e tessuto  adiposo  in  sede  ecto- 
pica.  La  T.A.C.  permette  il  più  delle  volte  una  sicura 
caratterizzazione  di  questa  neoplasia,  per  la  presenza  di 
valori  densitometrici  rtegativi,  riferibili  al  tessuto  adiposo. 

Nel  neurobtastoma  la  T.A.C.  dimostra  la  presenza  di 
una  massa  di  tessuto  molle,  ipodensa  rispetto  agli  organi 
circostanti;  il  mezzo  di  contrasto  non  modifica  questo 
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Fig.  9.  Carcinoma  surrcnalko.  Tomografia  assiale  computerizza- 
ta (T.A.C.):  massa  parcnchimatosa.  ancora  ben  capsulata  ad 
ori^e  dal  surrerkc  ai  destra. 


Fig.  10.  Feocromocitoma.  T.A.C.:  massa  parenchìmatosa  con 
aree  di  necrosi  nel  suo  contesto  localizzate  in  corrispondenza  del 
surrene  di  sinistra. 
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Fig.  11.  Metastasi  surrenalichc  bilaterali.  T.A.C.:  masse  paren* 
chimali>se  riccamente  vascolarìzzatc  e con  arce  di  necrosi  net 
toro  contesto  localizzale  in  corrispondenza  delle  g.  s.,  bilateral- 
mente. 


aspetto  che  ne  risulta  anzi  esaltato.  Calcificazioni  grossola- 
ne. irregolari  o ad  anello  sono  un  reperto  caratteristico  e 
molto  frequente  (KU7o). 

La  ricerca  di  metastasi  (fìg.  11)  è una  delle  più  impor- 
tanti indicazioni  a uno  studio  mediante  T.A.C.  delle  g.  s. 
L’aspetto  può  essere  rappresentato  da  una  piccola  tume- 
fazione (2*3  cm)  di  densità  omogenea  o da  una  volumi- 
nosa massa  di  tessuto  molle,  con  vaste  aree  di  necrosi  nel 
suo  contesto. 

La  T.A.C.  si  è dimostrata  come  la  tecnica  più  valida 
per  il  bilancio  d'estensione  delle  neoplasie  surrenaliche. 
VangiO’T.A.C.  permette  di  valutare  l’estensione  della 
malattia  rispetto  alla  vena  renale  e alla  cava  inferiore.  Ai 
fini  della  programmazione  chirurgica,  la  T.A.C.  va  inte- 
grata con  l’angiografìa.  salvo  che  sia  stata  già  dimostrata 
la  presenza  di  una  neoplasia  in  stadio  avanzato  e pertan- 
to non  suscettibile  di  una  resezione  radicale.  La  T.A.C. 
trova  valida  applicazione  anche  nel  foUow-up  dei  pazienti 
sottoposti  a trattamento  chirurgico,  potendo  dimostrare 
in  tempi  precoci  la  comparsa  di  recidive. 

Tomografia  a liwBanza  magnetica  nucleare  (TRMN) 

La  possibilità  di  ottenere  immagini  a elevato  contrasto 
consente  di  identificare  i surreni  in  modo  accurato  in  ol- 
tre il  90%  dei  casi,  anche  nei  soggetti  magri  o cachettici, 
in  CUI  l'assenza  di  tessuto  adiposo  rctroperìtoneale  costi- 
tuisce un  limite  a una  precisa  valutazione  T.A.C. 

L'identificazione  delle  g.  s.  è favorita  dall'Impiego  delle 
sequenze  che  consentono  un’accentuazione  del  contrasto 
tra  tessuto  adiposo  e parenchima  ghiandolare;  altro  van- 
taggio è costituito  dalla  possibilità  di  tagli  muttiplanari. 
La  TRMN  consente  di  distinguere  la  corticale  dalla  mi- 
dollare. 

Nonostante  il  ricorso  a sezioni  multiplanari  liberamente 
orientate,  può  non  risultare  agevole  l'identificazione  della 
sede  di  origine  (renale  o sunenalica)  delle  neoplasie  mol- 
to voluminose.  È suggestiva  la  prospettiva  di  identifica- 
zione precoce  di  una  neoplasia  intraparenchimale.  senza 
alterazione  dei  contorni  dcH'organo.  in  base  alle  differen- 


ze dcH'intensità  di  segnale  nei  confronti  del  parenchima 
circostante.  Le  diverse  forme  neoplastichc  presentano 
aspetti  spesso  sovrapponibili.  Un  limite  importante  della 
TRMN  è rappresentato  dalla  mancanza  di  segnale  delle 
calcificazioni.  La  distinzione  tra  lesioni  solide  e cistiche  è 
agevole,  la  qual  cosa  non  è sempre  ottenibile  con  la  T.A.C. 

La  TRMN  facilita  la  dimostrazione  di  estensione  delle 
neoplasie  surrenaliche  alle  strutture  circostanti,  grazie  alla 
passibilità  di  ottenere  sezioni  multiplanan  liberamente 
orientate.  Il  coinvolgimento  di  strutture  vascolari  è chia- 
ramente evidenziato,  senza  ricorso  al  mezzo  di  contrasto. 

Nel  foilow-up  post-terapeutico  la  TRMN  può  registra- 
re con  accuratezza  le  variazioni  volumetriche  e strutturali 
di  un  processo  massivo. 

Ecografìa 

La  visualizzazione  ecografica  delle  g.  s.  normali,  situate 
in  zone  ecograficamcntc  male  accessibili,  richiede  appa- 
recchi ad  alta  definizione  (preferibilmente  a scansione 
dinamica  di  tipo  settoriale)  e una  specifica  competenza  da 
parte  dell’operatore,  il  quale  deve  identificare  le  ghiando- 
le in  base  a reperti  anatomici  e vascolari  precisi  (vena 
cava,  aorta,  pilastri  del  diaframma)  secondo  i piani  di 
sezione  più  favorevoli  (generalmente  con  scansioni  inter- 
costali trasversali  e longitudinali). 

Le  g.  s.  normali  appaiono  come  strutture  sottili  (3- 
5 mm  di  spessore)  con  aspetto  a V,  o a Y,  o lineare  (fig. 
12,  A,  B)  a seconda  del  piano  di  scansione:  corticale  e 
midollare  non  sono  distinguibili  (eccetto  che  nel  neona- 
to). A differenza  dell'adulto,  le  g.  s.  sono  invece  ben  evi- 
denziabili nel  neonato  e addirittura  nel  feto  dopo  la 
XXXll  settimana  di  gravidanza,  tanto  che  recografìa  è 
considerata  attualmente  la  melodica  più  accurata  per  io 
studio  delle  g.  s.  nel  neonato  (altri  vantaggi  sono  costitui- 
ti daH'a.ssenza  di  radiazioni  ionizzanti,  dalla  rapidità  di 
esecuzione  dell’esame). 

Per  Taduito,  la  percentuale  di  successo  deirecografia 
nell'identificare  la  g.  s.  come  struttura  anatomicamente 


Fig.  12.  Surrene  normale.  Scansione  ecografica  trasversale  tnler- 
costale  (A)  e longitudinale  paramediana  destra  (0);  il  surrene 
{frecce),  nconosabile  nello  spazio  compreso  tra  legato,  vena 
cava  e pilastro  diaframmatico,  appare  come  una  struttura  sottile 
c allungata  a Y.  dello  sncs.sore  ai  qualche  millimetro.  F)  Fegato; 
VC)  vena  cava;  D)  pifastro  del  <£aframma;  Ra)  rachide. 
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distinta  varia  notevolmente  a seconda  di  vari  fattori:  co- 
stituzione fisica  del  paziente,  lato  in  esame,  esperienza 
dell  operatore.  apparecchiatura  usata;  una  valutazione 
^obale  dellarea  surrenalica  è invece  costantemente  pos- 
sibile. Pertanto,  se  scopo  dciresamc  è accertare  o esclu- 
dere una  patologia  espansiva,  l'ecografìa  può  dimostrare 
con  accuratezza  formazioni  surrenaliche  occupanti  spazio, 
anche  infenori  al  centimetro,  indipendentemente  dalla 
tecnica  di  esame  c da  eventuali  limitazioni  tecniche. 

Il  riconoscimento  óeWiperplasia  surrenalica  mediante 
ecografìa,  per  quanto  teoricamente  possibile,  in  pratica  è 
scarsamente  attendibile.  Pertanto,  nella  patologia  endo- 
crina funzionale  conviene  ricorrere  direttamente  ad  altre 
metodiche  per  immagini  quali  scintigrafìa  e T.A.C.  Per 
quanto  riguarda  la  patologia  espansiva,  indipendentemen- 
te dal  fatto  che  sia  di  orìgine  corticale  o midollare,  beni- 
gna o maligna,  primitiva  o secondaria,  le  formazioni  soli- 
de più  piccole  (3  cm)  si  manifestano  come  masserelle 
omogenee  ipoecogene  a margini  regolari.  Nel  caso  di 
neoformazioni  più  grandi,  quali,  soprattutto,  carcinomi  e 
metastasi  (fìg.  13).  con  l'accrescersi  della  massa  tumorale 
la  struttura  interna  diventa  sempre  più  disomogenea,  per 
arce  di  sclerosi  o per  fenomeni  emorragici  e di  necrosi 
colìiquativa  (particolarmente  spiccati  nei  feocrumcKitomi 
(fìg.  14)).  e con  margini  poco  defìniti  se  c'è  una  infiltra- 
zione delle  strutture  anatomiche  circostanti.  Una  diagnosi 
di  natura  è possibile  quindi  solo  in  determinati  casi,  qua- 
li. ad  es..  le  còtti  (per  caratteri  abituali  delle  formazioni 
liquide)  e la  patologia  emorragica  (soprattutto  importante 
nel  neonato),  che  possono  presentarsi  con  aspetti  poli- 
morfi. ma  che.  comunque,  si  modificano  rapidamente  nel 
tempo,  consentendo  così  una  corretta  interpretazione 
(soprattutto  ai  fini  della  diagnosi  differenziale  con  il  neu* 
roblastoma). 

Un  aspetto  abbastanza  patognomonico  è dato  dal  mie- 
lolipoma  (a  ecostruttura  spiccatamente  ecogena)  e dal 
neurohlasioma  (per  la  quasi  costante  presenza  di  zone 
ecogene  con  attenuazione  acustica  dovute  a calcificazio- 
ni). Tranne  queste  eccezioni,  l'aspetto  ecografìco  delle 
lesioni  espansive  surrenaliche  è abbastanza  aspecifìco  e 
può  solo  orientare  verso  una  diagnosi  di  probabilità  circa 
la  natura  di  una  massa  surrenalica.  In  generale,  nella 
scelta  tra  ecografìa  e altre  tecniche  di  immagini  non  inva- 
sive occorre  quindi  tenere  conto  della  patologia  clinica- 
mente sospettata,  dell  età  e della  costituzione  fìsica  del 
paziente.  L'ecografìa  è sicuramente  la  metodica  di  elezio- 
ne in  età  pediatrica  e in  gravidanza  e quando  si  richiede 
di  escludere  alterazioni  espansive  surrenaliche  o di  effet- 
tuare controlli  ripetuti  nel  tempo  (ad  es..  nel  foHow-up  di 
pazienti  neoplastici). 

Medicina  nucleare 

iSimaging  scintigrafìco  surrenale  ha  avuto  particolare  svi- 
luppo neH'ultimo  quindicennio  grazie  alla  sintesi  di  due 
nuove  linee  di  radiofarmaci:  la  prima,  costituita  dai  com- 
posti marcati  colcsteroloaffìni.  a elettiva  fissazione  corti- 
cosurrenale ('^'l-19-iodocolesterolo  e analoghi);  la  secon- 
da. rappresentata  dalla  metaiodobenzilguanidina  (MIBG) 
radioiodata,  selettivamente  concentrata  dalla  midollare 
surrenale  e dai  tessuti  a innervazione  adrenergica.  A tale 
sviluppo  ha  contribuito  in  modo  determinante  anche  la 
strumentazione  oggi  disponibile.  La  gammacamera  assisti- 
ta da  minicomputer  consente  infatti,  non  solo  di  ottenere 
immagini  sdntigrafìche  di  elevato  livello  qualitativo,  ma 
anche  di  provvedere  alla  loro  elaborazione,  operazione 
particolarmente  utile  per  lo  studio  dinamico  c funzionale 
delle  g.  s. 
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Pig.  13.  Melastaiu  surrenale  da  caRinoma  broncogeno.  Scansio- 
ne ecografìca  trasversale;  in  sede  surrenalica  destra  è presente 
una  voluminosa  massa  disomogenea  (diametro  7,6  cm)  che  di- 
sloca antcrìnrmcntc  la  vena  cava  {frecce).  F)  Fegato:  M)  meta- 
stasi; Ao)  aorta;  Ra)  rachide. 


La  '^'I-MIBCi.  ha  anche  prospettive  di  impiego  tera- 
peutico. 

Diagnostica  corticosurrenale 

La  rappresentazione  scintigrafìca  dei  corticosurreni  si  ot- 
tiene in  virtù  deH'elettiva  concentrazione  nella  corteccia 
surrenale  di  radiocomposti  a struttura  simile  a quella  del 
colesterolo.  Lo  '^‘I-l^iodocolesterolo.  lo  ‘^M-ò-iodome- 
til-19-norcolesterolo  (NP59)  c il  6-mctil-(’^Sc)-sclcnome- 
til-19-norcolesterolo  (Scintadren*)  — questi  ultimi  due 
di  più  recente  introduzione  ~ sono  i radiofarmaci  utiliz- 
zati nella  pratica  clinica.  Essi  trovano  impiego  in  proce- 
dimenti non  invasivi  e di  semplice  effettuazione  che  han- 
no come  unico  limite  la  necessità  di  dover  eseguire  ripe- 
tute riprese  scintigrafìche  nei  3-K  giorni  seguenti  la  som- 
ministrazione del  radiofarmaco. 

L'esame  scintigrafìco  può  essere  utilmente  completalo 
con  il  computo  della  captazione  percentuale  di  radiofar- 
maco che  si  concentra  nelle  g.  s..  misura  ben  correlata 
con  le  modificazioni  patologiche  della  funzione  surrenali- 


Fig.  14.  Feocromocitoma.  Scansione  ccografìca  longitudinale 
destra;  in  sede  voitoepatìca  si  evidenzia  una  formazione  solida 
con  arca  centrale  cdliquaiiva;  il  rene  è spostato  caudalmente 
dalla  massa  surrenalica.  F)  Fegato;  M)  massa;  R)  rene;  D)  dia- 
framma. 
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ca.  L'esame  può  infine  giovarsi  di  test  dinamici:  di  stimo- 
lazione con  ACTH,  di  soppressione  con  desametasone. 

Nel  soggetto  normale  le  g.  s.  vengono  rappresentate  scintigra- 
Ikamcntc  come  immagini  tra  toro  leggermente  asimmetriche  per 
attività  e morfologia;  più  globosa  e attiva  la  ghiandola  destra, 
meno  captante  e con  aspetto  allungato  la  sinistra.  Quesi’ultima 
si  trova  normalmente  in  posizione  leggermente  più  bassa  della 
controlalcralc.  Fanno  parte  del  quadro  scintigranco  anche  altri 
organi  dove  pure  il  colesterolo  tende  a cumulare;  il  fegato  (la 
cui  immagine  persiste  a lungo),  talora  la  colecisti  (in  tempi  pre- 
coci). le  anse  intestinali  c la  vescica. 

La  captazione  percentuale  media  dei  surreni  è deirordinc  del- 
lo 0.20%  dcirattiviià  iniettata. 

L'esame  sdntigrafìco  trova  la  sua  precipua  indicazione 
ncìVipercorticosurrenaUsmo  e in  particolare  nella  caratte- 
rizzazione diagnostica  delle  maggiori  sindromi  endocrino- 
logiche  che  ne  sono  Tespressione  clinica.  In  altre  condi- 
zioni morbose,  come  l'insuffkienza  surrenalica.  le  neo- 
plasie maligne  non  funzionanti,  ripertensionc  essenziale, 
l'indicazione  dell'esame  è più  limitata,  in  genere  riservala 
airapprofondimento  diagnostico  di  determinate,  specifi- 
che situazioni. 

Nella  sindromr  di  Cushing  i quadri  sdntigrafìci.  con 
accuratezza  > 95%,  identificano  e localizzano  l'adenoma 
cortisolosecernente,  o l'iperplasia  bilaterale  surrenale, 
permettendone  inoltre,  con  l'integrazione  delle  misure  di 
captazione  percentuale  e dei  test  dinamici,  la  differenzia- 
zione tra  forma  ACTH-dipendenie  e ACTH-indipenden- 
te  c dalie  neoplasie  maligne  (hg.  15).  Particolarmente 
preziosa  è ridcntifìcazionc  dei  residui  postchirurgici  dì  tes- 
suto corticosurrenale  (responsabili  della  persistenza  della 
sintomatologia  dopo  un  intervento  di  «adrcnalcctomia 
totale»)  difficilmente  individuabili  con  altre  metodiche. 

^eWipfraldosieronismo  primario  c nelle  sindromi  viri- 
lizzanti rintcrpreiazione  deirimmagine  scintigrafka  pre- 
senta qualche  difficoltà,  essendo  differenti  i meccanismi 
di  controllo  delHncrezione  ormonale  (che  influenzano  la 
formazione  del  quadro  scintigrafìco)  per  gli  ormoni  mine- 
ralattivi  e androgeni  rispetto  a quelli  che  presiedono  al- 
l'increzione di  collisolo. 

L'indagine  scintigrafìca  di  base  ha,  in  questa  patologia, 
una  portata  diagnostica  non  trascurabile  ma  limitata  (ac- 
curatezza “ 60-80%).  L'attendibilità  migliora  però  deci- 
samente quando  si  faccia  ricorso  al  test  di  soppressione. 

SeU'ipera/dost^ronismo  primario,  seguendo  questo 
modo  di  procedere,  l'esame  mediconucleare  è in  grado  di 
operare  una  differenziazione  tra  forme  monolaterali  e 
forme  bilaterali  e di  pervenire,  con  minimo  margine  di 
errore  (sensibilità  * 93.4%).  airidentificazione  deH'aldo- 
stcronoma  (fìg.  16).  del  raro  carcinoma  o delle  forme  di 
iperplasia:  sia  quelle  dovute  a iperaldosteronismo  idiopa- 


Fig.  15.  Nella  figura  sono  nprodotti  i tre  quarti  Kiniigrafid  ca* 
ratterislici  della  sindrome  di  Cushing:  la  visualizzazione  surrena- 
le monolaterale,  tipica  delt‘adenoma  iperfunzjonanie  (u  rmù/ru); 
la  visualizzazione  bilaierale  dei  suneni.  propria  dcll'ipcrplasia 
bilaterale  (al  cen/ro):  la  mancata  visualizzazione  surrenale,  che  si 
nsconlra  nella  maggioranza  delle  neoplasie  maligne  (<i  destra). 


Fig.  16.  Adenoma  aldosterone-sccemcntc  del  surrcne  destro  in 
un  caso  di  iperaldosleronismu  pomario.  La  diagnosi  santigrafica 
si  fonda  sul  riscontro  di  una  asimmetrica  rappresentazicNic  dei 
suneni,  con  prevalente  fissazione  di  radiocolcsterolo  nell'ade- 
noma  (in  alto).  La  conferma,  di  elevato  valore  diagnostico  (sen- 
sibilità pro^ma  al  1(10%),  è data  dalla  mancala  «soppressione» 
dell'immagine  ipcrattiva  detradenoma  in  seguito  alfa  sommini- 
strazione di  dcMmctasonc  (in  basso). 


tico  che  quelle,  più  rare,  dovute  a iperaldosteronismo  gli- 
cocorticoidesensibile . 

Nelle  sindromi  virilizzanti,  la  semetologia  scintigrafìca 
è meno  consolidata:  permette  di  risalire  alForiginc  corti- 
cosurrenale della  sindrome  oppure,  nelle  forme  combi- 
nate. di  più  frequente  riscontro  clinico,  di  documentare 
il  coinvolgimento  delle  g.  s.  I quadri  scintigrafìci,  sostan- 
zialmente simili  a quelli  dcll'iperaldosteronismo,  sono 
diagnostici  e offrono  la  possibilità  di  differenziare  le 
forme  iperplasiiche  da  quelle  neoplastiche  benigne  e 
maligne. 

La  scintigrafìa  surrenalica  è stata  impiegata  con  succes- 
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so  anche  nella  diagnostica  dei  tumori  non  funzionanti.  In 
questa  patologia  il  quadro  scintigrahco  è ovviamente 
meno  affidabile,  giacché  non  può  che  esprimersi  in  segni 
indiretti  (mancata  o incompleta  rappresentazione  della 
ghiandola,  aree  focali  di  assente  fissazione);  la  sua  accu- 
ratezza è tuttavia  ancora  ragguardevole:  di  poco  inferiore 
al  90%.  Un'interessante  eccezione  è costituita  dall'ade- 
noma  surrenalt  non  funzionante.  In  taluni  di  Questi  casi  si 
sono  potuti  osservare,  inspiegabilmente,  quadri  scintigra- 
fìci  analoghi  a quelli  dell'adenoma  cortisolosecernente,  il 
che  ha  fatto  avanzare  l'ipotesi  che  tali  casi  potessero  es- 
sere espressione  anatomofunzionale  di  una  «fase  preclini- 
ca» della  sindrome  di  Cushing. 

Nel  suo  insieme,  l’indagine  scintigrafìca  con  radiocole- 
sterolo,  si  configura  come  «tecnica  ponte»,  che  si  pone 
quale  anello  di  congiunzione  e complemento  tra  esami  in 
vitro  e indagini  strumentali  a elevata  risoluzione  spaziale 
(T.A.C.,  TRMN). 

Diagnostica  dei  feocromocitomi  e di  altri  tumori  di  deriva- 
zione dalla  cresta  neurale 

La  metaiodobenzilguanidina  (MIBG),  con  '^'l  o con  ‘^1, 
per  le  analogie  chimiche  con  la  noradrenalina,  si  fissa 
probabilmente  con  modalità  non  del  tutto  sovrapponibili 
nei  tessuti  adrenergici  ed  è accumulata  airintemo  dei 
granuli  cromaffini.  Il  radiofarmaco  è stato  originariamen- 
te introdotto  in  diagnostica  per  la  localizzazione  topogra- 
fica dei  feocromocitomi;  attualmente  si  sta  però  dimo- 
strando specifico  anche  per  una  più  vasta  gamma  di  pro- 
cessi neoplastici  di  orìgine  dalla  cresta  neurale,  diversi 
per  dislocazione  anatomica  e aspetti  istopatologid,  ma 
affini  per  caratteristiche  funzionali  e biochimiche. 

L'esame,  non  invasivo  e innocuo,  consiste  nella  som- 
ministrazione per  via  e.  v.  del  radiofarmaco  (previa  inibi- 


Fig.  17.  Feocromoci- 
toma  maligno  meta- 
statizzalo.  L'esame 
con  ^*I-MIBG  (ri- 
presa scintigrafìca 
posteriore)  visualizza 
la  voluminosa  neo* 

filasia  primitiva  (p)  e 
e localizzazioni  se- 
condarie alla  teca 
cranica,  alla  spalla 
sinistra,  alia  colonna 
vertebrale  e al  femo- 
re (freccia). 


Fig.  IH.  Rapprcsenlazionc  sanligraiica  con  '^'l-.MIHCì  (ripresa 
posteriore)  ai  un  neurohlastoma  addominale,  onginanic  dal  sur- 
rcnc  destro.  In  un  bambino  di  2 anni.  La  massa  occupa  pres- 
soché completamente  l'addome  (dimensioni  ISxll  cm)  svilup- 

PatKkKÌ  anicrwrmentc  ai  rem  (il  profilo  dei  reni  - derivato  dal- 
esame  con  fc-DMSA  --  é Malo  sovrapposto  all'immagine 
scintigralìca  ottenuta  con 


zione  della  funzione  tiroidea)  e in  riprese  scintigrafìche 
estese  a esplorare  tutto  il  corpo,  ripetute  nei  2-3  giorni 
successivi. 

Nel  soggetto  normale,  le  midoitari  surrenali  non  vengono  rap- 
presentate. Si  visualizzano  invece  vari  organi  e strutture:  soprat- 
tutto ncirarco  delle  prime  24  h successive  alla  somministrazione, 
il  miocardio,  le  basi  polmonari,  il  fegato  e la  milza;  in  modo  più 
duraturo,  le  ghiandole  salivari  e la  vescica. 

Il  campo  di  maggior  utilizzazione  del  nuovo  radiofar- 
maco è quello  della  diagnostica  dei  feocromocitomi. 

L’esame  ha  un  alto  grado  di  attendibilità  (sensibilità 
globale  di  poco  inferiore  al  90%).  Questa  è particolar- 
mente elevata  nelle  forme  familiari  (94,3%)  e in  quelle 
maligne  (Sf2,4%).  Anche  la  specificità  dell'esame  è consi- 
derevole (98,8%). 

L'impiego  diagnostico  della  MIBG  risulta  essere  so- 
prattutto vantaggioso  nei  feocromocitomi  a localizzazione 
extrasurrenale,  nelle  recidive  e nelle  neoplasie  maligne 
melastatizzate  (fig.  17). 

Risultati  diagnostici  favorevoli,  ma  ancora  in  attesa  di 
compiuta  valutazione,  si  sono  ottenuti  nei  neuroblastomi. 
L'indagine  mediconucleare  trova  indicazione  nell’accerta- 
mento  iniziale  dell'affezione  neoplastica  (fig.  18)  contri- 
buendo a una  più  accurata  stadìazione.  Dopo  rimozione 
chirurgica  del  neuroblasioma.  l'esame  con  MIBG  offre 
informazioni  utili  per  stimare  l'entità  della  neoplasia  resi- 
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dua.  Si  rivela  anche  prezioso  per  il  monitoraggio  degli 
effetti  del  trattamento  chemioterapico  do  radiante. 

Nella  letteratura  più  recente  sono  presenti  segnalazioni 
riguardanti  l'impiego  della  MIBG  nella  diagnostica  di 
varie  neoplasie  appartenenti  al  sistema  APUD.  Risultati 
interessanti,  benché  contraddittori,  si  sono  ottenuti  nei 
tumori  carcinoUii,  nei  ganglioneuromi  e nei  tumori  midol- 
lari della  tiroide. 

Prospettive  di  impiego  terapeutico  della 
Le  favorevoli  proprietà  fìsiche  e biologiche  della 
MIBG.  che  si  risolvono  in  un'elettiva  concentrazione  di 
radioattività  nel  contesto  tumorale,  hanno  indotto  a spe- 
rimentare in  campo  terapeutico  — secondo  modalità 
proprie  della  radioterapia  metabolica  — il  nuovo  radio- 
farmaco.  La  possibilità  di  portare  dosi  tumoricide  di  ra- 
dioattività nei  focolai  neoplastici  ha  già  trovato  conforto 
in  risultati  sperimentali  e clinici. 

Angiognifùi 

Lo  studio  angiogralìco  delle  g.  s.  può  essere  mirato  in 
particolare  al  versante  arterioso  (arteriografìa  surrenale) 
o al  versante  venoso  (flebografìa  surrenale).  Queste  due 
modalità  si  realizzano  con  tecnica  di  Seldinger,  pungen- 
do. in  genere,  i vasi  femorali  (l'arteria  o la  vena  a secon- 
da dello  studio  arterioso  o venoso)  e introducendo  dei 
cateteri  preformati  adatti  allo  studio  selettivo. 

La  vascolarizzazione  arteriosa  surrenale  è complessa 
essendo  presenti  almeno  3 apporti  arteriosi  distinti;  1) 
arteria  surrenalica  inferiore,  che  origina  dairarterìa  rena- 
le; 2)  arteria  surrenalica  media,  che  origina  dall'aorta;  3) 
arteria  surrenalica  superiore,  che  origina  daU'arteria  dia- 
frammatica. 

Lo  studio  arterioso  é indicalo  nelle  neoplasie  maligne 
(fig.  19)  sia  della  corticale  che  della  midollare  e permette 


di  valutare  l'entità  e il  tipo  di  vascolarizzazione  e i rap- 
porti con  gli  organi  vicini;  nelle  neoplasie  estese  non  se- 
ccmenti  lo  studio  arterioso  consente  d'individuare  l'orga- 
no di  partenza  della  neoplasia,  ove  questo  non  sia  cono- 
sciuto. 

Attualmente,  lo  studio  arterìografico  selettivo  nelle 
neoplasie  della  midollare  surrenale  (feocromocitomi,  feo- 
cromoblasiomi)  è molto  meno  usato  rispetto  al  passato  in 
quanto  la  diagnosi  di  sede  e di  tipo  della  neoplasia,  oltre 
che  della  localizzazione  unica  o multipla,  è ottenibile  con 
le  metodiche  poco  o affatto  invasive  (scintigrafìa,  ecogra- 
fia. T.A.C..  TRMN). 

Per  le  metastasi  surrenali  si  è usata  in  passato  rarierio- 
grafia  selettiva,  ma  attualmente  non  trova  più  applicazio- 
ne pratica  perché  le  metodiche  non  invasive  sono  in  gra- 
do di  evidenziarne  la  presenza. 

La  flebografìa  surrenale  selettiva  (fig.  20)  consiste  nel- 
l'iniettare  contro  corrente  nella  vena  surrenalica  una  pìc- 
cola quantità  di  mezzo  di  contrasto;  consente  di  visualiz- 
zare tutta  la  g.  s.  di  ciascun  lato  apprezzandone  quindi  le 
dimensioni  e il  tipo  di  vascolarizzazione.  Prima  di  inietta- 
re il  mezzo  di  contrasto  si  può  effettuare,  attraverso  lo 
stesso  catetere  selettivo,  separatamente,  un  prelievo  di 
sangue  dalle  g.  s.  per  i dosaggi  ormonali;  questa  metodica 
è molto  utile  per  localizzare  formazioni  patologiche  secer- 
nenti  anche  se  non  apprezzabili  morfologicamente.  Fino 
all'introduzione  deH'ecografia  e della  T.A.C..  la  flebogra- 
fia  è stata  utilizzata  nell'iperplasia  surrenale  e nella  loca- 
lizzazione dei  tumori  benigni  (adenomi,  cisti),  che  appaio- 
no come  difetti  di  opacizzazione  nel  contesto  di  lutto  il 
surrene  impregnato  di  contrasto.  Inoltre,  la  fiebografia 
selettiva  è indicata  per  localizzare  tutte  le  neoplasie  a scar- 
sa vascolarizzazione  o colliquate,  a partenza  sia  dalla  cor- 
ticale che  dalla  midollare.  Attualmente  anche  lo  studio 
flebografico  selettivo,  eventualmente  associato  ai  prelievi 
venosi  per  dosaggio  ormonale,  va  limitato  ai  casi  dubbi 


Fig.  19.  Arteriografìa  sclcitiva  renale  sinistra:  daU'arteria  renale  emerguiK}  arterie  ipcrtrulìchc  surrcnaliche  infenon  che  vascolarizza- 
no  con  circolo  anarchico  maligno  una  grossa  neoplasia  indifferenziata  ^lla  corteccia  surrenale  (frecce)  apprezzabile  sia  in  fase  preco- 
ce (a  tinisira)  sia  ancor  più  in  fase  avanzata  {a  destra)  per  rinripfcgnazione  del  mezzo  di  contrasto.  Il  rene  appare  caratteristicamenle 
spostalo  in  nassn. 
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Fit.  20.  FIcboerafìa 
selettiva  surrenale  si- 
nistra: il  surreoe  sini- 
stro appare  ingrandito 
e k vene  intraparcn- 
chimali  surrenaliche 
ciroondaiK),  con  im- 
magine «a  carsestro», 
un  adenoma  di  Conn 
(frrccf). 


nei  quali  le  metodiche  non  invasive  risultino  non  risoluti- 
ve o discordanti. 

Inoltre  la  flebografìa  può  essere  indicata  con  scopo 
curativo  (radiologia  di  intervento)  in  presenza  di  piccoli 
adenomi;  in  questi  casi,  dopo  una  dimostrazione  morfo- 
logica de)  tumore,  si  provoca  intenzionalmente  una  rottu- 
ra della  vena  surrenale  attraverso  lo  stesso  catetere  dia- 
gnostico in  modo  che  l'emonagia  surrenalica  che  ne  deri- 
va comporti  una  necrosi  ghiandolare  totale  compreso 
Tadenoma.  Si  possono  ottenere  cosi  guarigioni  senza  in- 
tervento chirurgico. 

Le  complicanze  deii’arteriografìa  sono  quelle  generiche  dei 
cateterismi  sekitivi  e dei  mezzi  di  contrasto;  in  particolare, 
però,  possono  insoreere  crisi  ipcrtensive  gravi  nello  studio  dei 
fcocromodiomi  per  rintroduzionc  massiccia  in  circolo  di  sostan- 
ze adrenergiche:  a questo  pericolo  si  deve  ow'iare  usando  pre- 
ventivamente. per  alcuni  giomi  prima  deirarlcriografìa,  una 
preparazione  con  a-bloccanti.  Le  compHcanzc  della  fkbografia 
sono  più  alte  della  media  di  quelle  degli  studi  angiografici 
(S-9%)  perché  i vasi  venosi  sono  più  fragili  e si  possono  provt>- 
carc  trombosi  o emorragie  intraghiandolari.  che.  se  bilaterali, 
possono  condurre  airinsuffìctenza  surrenale  totak. 

Recentemente  è stata  introdotta  Vangiogr<^a  digitale, 
che  ha  possibilità  applicative  solo  se  il  contrasto  viene 
introdotto  selettivamente  nelle  arterie  surrenaliche  (arte- 
riograha  digitale  selettiva)  o nelle  vene  surrenaliche 
(flebograha  digitale  selettiva). 

La  possibilità  di  studio  con  il  contrasto  introdotto  per 
via  venosa  generale  non  trova  applicazione  pratica  se  non 
in  casi  eccezionali  di  masse  molto  vascolarizzate.  Il  van- 
taggio di  usare  la  tecnica  digitale  rispetto  a quella  tradi- 
zionale sia  nell’uso  di  minor  quantità  di  mezzo  di  contra- 
sto e a concentrazione  inferiore  con  minori  rischi  per  il 
paziente. 

BibKognAa 

Cuccù  P.,  Fa.unclli  S..  Pedicelli  G..  Rìv.  Radiol..  1969.  9.  415. 
Dunnick  N.  R..  Dupman  J.  L.  et  ai,  Radiology,  1982,  142.  429. 
Cross  M.  O..  Thrall  J.  H..  Beterwalters.  io'Freeman  L.  M.. 

Weissmann  H.  S.  eds.,  Suctear  Medicine  Annual,  1980,  Ra- 

ven.  Ne*'  York,  p.  127. 

Guniher  R.  W.,  kelbel  C.,  Lcnncr  V.,  J.  CUn.  Ultrasound, 

1984  . 2.  211. 


Hcssel  S.  J..  Adams  D.  F..  Abrams  H.  L..  Radiohey.  1981. 
138  273 

Hoevels  Ekelund  L..  Ada  Radiai.  Oiagn.,  1979.  20,  337. 

Kahn  P.  Kelkher  M.  D.  et  ai,  Radioìogv.  1971.  lèi.  71. 

Metrewcll  C.«  GarcI  L.,  Montagne  J.  P.,  Ann.  Radivi.,  1981. 
24.  1.3. 

Mirk  P..  Colagrande  C.,  Diagnostic  Adrenal  Corficai  Im^ing: 
Ultrasound.  in  Troricone  L..  Diagnostics  qf  Adrenal  Cortes 
Diseases:  an  Integrated  Approach.  1986.  CRC  Press.  Boca 
Raion. 

Sampk  W.  F..  Radiology.  1978.  127.  461. 

Shapiro  B..  Copp  J.  E.  et  al..  J.  Nucl.  Med..  1985.  26.  576. 

Troncone  L.,  Dtagnostics  qf  Adrenai  Cortes  Diseases:  an  Integra- 
ted  Approach.  1986.  CRC  Press.  Boca  Raion. 

Winkler  C.  ed..  Nuclear  Medicine  in  Clinical  Oncology.  Curreni 
Status  and  Future  Aspeets.  1986.  Springer.  Berlin. 

Ych  H.  C..  Am.  J.  Roentegenol..  1980.  135.  1167. 

Zappasodi  F..  / surrent,  in  Rizzalo  G.,  Anatomia  ecogrqfìca: 
quadri  normaìi,  varianti  e Urtìiii  con  il  patologico,  1983.  Mas- 
son  Italia.  Milano. 

GIOVACCHINO  remCELU.  gun  fianco  gualoi. 

PA01.EÌTA  MIRK.  LUIGI  TRONCONE 
E PIER  GIORGIO  FALAPPA 


MIDOLLARE  DELLA  GHIANDOLA  SURRENALE 

SOMMARIO 


GLI  ORMONI  DELLA  MIDOLLARE  col.  1666 

Bkwnilesl  (col.  1666).  • De|wri<o  e sccreziooc  (col.  1667):  Midol- 
lare del  surrene.  - Nervi  simpatici.  - Trasporto,  metabolisiao  e 
inattivaziofle  (col.  1668).  • Recettori  (col.  1671).  - Fìslolofia  (col. 
1671):  Effetti  cardiovascolari.  - Effetti  sui  muscoli  lisa  esiravasali. 
• Effetti  metabolia.  - Effetti  sul  trasporto  dei  liqwdi  e degli  elet- 
troliti. - Effetti  sulla  secrezione  di  proteine.  - Kegolazione  della 
secrezione  di  altri  ormoni.  - Ruolo  del  sistema  nervoso  autonomo 
e della  midollare  del  surrene  in  alcuni  stati  fisiologici  e patologici. 
FISIOPATOLOGIA  DELLA  MIDOLLARE  col.  1675 

Fcocromodtoiaa  (col.  1675). 

SEMEIOTICA  FUNZIONALE  DELLA  MIDOL- 
LARE col.  1677 


GLI  ORMONI  DELLA  MIDOLLARE 
Biosintesi 

Le  catccolamine,  composti  contenenti  l gruppo  fenolico 
e 2 idrossilid,  sono  ampiamente  diffuse  sia  nel  regno 
animale  che  in  quello  vegetale  (v.  anche:  adrenalina; 
catecolamine;  noradrenalina). 

Nei  mammiferi  l’adrenalina  è prodotta  principalmente 
nella  midollare  del  surrene,  mentre  la  noradrenalina  è 
presente,  oltre  che  nella  midollare  surrenalica.  anche  nel 
S.N.C.  e nelle  terminazioni  nervose  simpatiche  periferi- 
che. 

Il  precursore  della  noradrenalina  è la  dopamina  che  si 
trova  nella  midollare  del  surrene,  in  alcuni  neuroni  dei 
gangli  simpatici,  nei  giorno  carotideo,  nei  mastociti  e nel- 
le cellule  enierocromaffini. 

La  sintesi  delle  catecolamine  (hg.  21)  ha  inizio  daU'aminoad- 
do  tifosina.  che  può  essere  di  orìgine  esogena  o endogena,  sinte- 
tizzato nel  fegato  a partire  dalla  fcnilalanina.  La  tirosina  viene 
tra.sporiaia  attivamente  nelle  cellule  cromaffini  e nei  neuroni, 
dove  viene  trasformata  in  diidrossifenilalanina  (L-DOPA)  me- 
diante l'enzima  tirosinaidrossilasi.  Onesta  reazione  è di  fonda- 
mcniak  importanza  per  la  regolazione  della  sintesi  delle  caieco- 
lamine.  esserklo  la  «lappa  limitante»  deU’iniero  processo. 

L’enzima  DOPA-dccarbossilasi  trasforma  la  DOPA  in  dopa- 
mina. mentre  l’enzima  dopamina-^klrossilasi  catalizza  la  rea- 
zione di  trasformazione  della  dopamina  in  noradrenalina.  La 
DOPA-dccarbossilasi  si  trova  in  molti  tcs.sutì,  soprattutto  nel 
fegato,  nei  reni  c nel  cervello,  mentre  la  dopamina-fl-idrossilasi 
é esclusivamente  presente  nel  tessuto  nervoso. 
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Fig.  21.  Tappe  biosinieiiche  del- 
le catecolamine.  1)  Tifosina* 
idros^ila&i;  2)  decarbossiiau  de- 

Si  L-aminoactdi  aromatici;  3) 
jpamina-^idrouilaM;  4]  fenit- 
elanolamina-N-mctiliranuerasi. 


adrenoportale.  A)  Adrenalina:  NÀ)  noradrenalina;  ÀCTH)  cor- 
ticotropina. 


L’adrenaUaa  deriva  dalla  noradrenalina  mediante  Tintervento 
deirenzima  feniletanolamina-N-mclillransfera&i  che  utilizza  l'S- 
adcno&ilmeiioflina  come  donatore  di  gruppi  metilici.  Questo  en- 
zima i pressoché  esclusivo  della  midollare  del  surrene,  trovan- 
dosi nel  S.N.C.  soltanto  in  un  numero  limitato  di  neuroni.  Esso 
viene  indotto  dalle  elevate  cortccntrazioni  di  oortisdo  rese  pos- 
sibili dall'esistenza  di  un  sistema  p^ale  surrenalko  che  convo- 
glia il  sangue  dalla  corticale  alla  midollare  del  surrene  (fig.  22). 

Deposito  e secrezioBe 
Midollare  del  surrene 

Sebbene  le  catecolamine  siano  presenti  in  quasi  tutti  i 
tessuti,  contenute  nelle  terminazioni  nervose  simpatiche, 
esse  raggiungono  le  concentrazioni  più  elevate,  pari  a dr* 
ca  0,5  mg/g  di  tessuto,  nella  midollare  del  surrene. 

Esse  sono  accumulate  in  granuli  elcttrondensi  conte- 
nenti anche  ATP,  Ca,  Mg.  proteine,  lipidi,  l'enzima  do- 
pamina-^idrossilasi  e TATPasi  Mg-dipendente,  che  fad- 
Itta  la  penetrazione  delle  catecolamine  nei  granuli  e ne 
inibisce  la  fuoriusdta. 

La  secrezione  delle  catecolamine  da  parte  della  midol- 
lare del  surrene  viene  indotta  da  numerosi  fattori,  quali: 
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esercizio  fisico,  stress,  anestesia,  interventi  chirurgid. 
grave  ipoglicemia,  ipossia,  emorragie,  angina  pectoris  e 
infarto  del  miocardio.  La  secrezione  di  questi  ormoni  è 
mediata  dali’aceliicolina  liberata  dalle  fibre  nervose  pre- 
gangliari attraverso  l’intervento  di  ioni  caldo.  Tale  feno- 
meno consiste  in  una  fuoruscita  (esodtosi)  del  contenuto 
dei  granuli  cromaffìni  intracellulari  nello  spazio  extracel- 
lulare.  Contemporaneamente  alla  liberazione  delle  cate- 
colamine avverrebbe  la  secrezione  di  peptidi  ad  azione 
oppioide  (quali  la  ^ndorfina).  il  cui  ruolo  t poco  noto 
sebbene  posano  essere  importanti  nel  determinare  anal- 
gesia in  corso  di  stress. 

Nervi  simpatici 

Nei  nervi  simpatici  è presente  noradrenalina.  contenuta 
in  granuli  elettrondensi,  insieme  ad  ATP.  enkefaline  e 
alTenzima  dopamina-^idrossilasi.  I meccanismi  che  de- 
terminano l'accumulo  della  noradrenalina  nei  granuli  del- 
le terminazioni  nervose  non  sono  specifìd  per  tale  ormo- 
ne o per  la  dopamina;  pertanto  alcune  feniletilamine 
idrossilate  possono  essere  accumulate  dentro  tali  granuli. 
La  captazione  delle  catecolamine  da  parte  dei  granuli  è 
inibita  dalla  reserpina  e da  altri  farmaci,  quali  la  guaneti- 
dina.  Nei  mitocondri,  presenti  a livello  delle  terminazioni 
nervose  simpatiche,  è presente  Tenzìma  monoaminossida- 
si  che  catalizza  la  deaminazione  ossidativa  della  noradre- 
nalina e della  dopamina  net  rispettivi  addi  carbossilici. 
Questo  enzima  agisce  sulle  catecolamine  a livello  del  d- 
toplasma.  ma  non  nei  granuli:  pertanto  è in  grado  di  re- 
golare il  deposito  della  noradrenalina  nelle  terminazioni 
nervose.  In  particolari  drcostanze  possono  essere  accu- 
mulate nelle  terminazioni  nervose  sostanze  diverse  dalla 
noradrenalina,  funzionando  come  falsi  trasmettitori  che 
vengono  rilasdati  in  risposta  a stimoli  nervosi.  La  libera- 
zione della  noradrenalina  dalle  terminazioni  nervose  sim- 
patiche è indotta  dalla  depolarizzazione  della  membrana 
delPassonc  per  effetto  del  propagarsi  del  potenziale  d’a- 
zione. 

L’autocontrollo  della  liberazione  della  iK>radrenalina 
avviene  mediante  l’attivazione  dei  recettori  02  nelle  ter- 
minazioni presinaptiche.  Tale  reazione  viene  inibita  dagli 
antagonisti  dei  recettori  02,  mentre  i recettori  ^ presinap- 
tici  stimolano  la  liberazione  di  noradrenalina  (fig.  23). 

Tmpoilo,  nseUboUsoH)  e inalttvazioDC 

Le  catecolamine  circolano  nel  sangue  per  il  50-60%  lega- 
te debolmente  all'albumina.  Il  resto  è rappresentato  da 
ormoni  liberi. 

L'inattivazione  delle  catecolamine  avviene  attraverso 
numerosi  meccaitismi:  1)  reupiake  da  parte  delle  termi- 
nazioni  nervose  simpatiche;  2)  catabolismo  da  parte  del- 
la catecol-O-metiltransferasi  o della  monoaminos&idasi; 
3)  coniugazione  con  ioni  solfato  o con  ac.  glicuronico; 
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Fie.  23.  Vie  metabuliche  di  immagazzinamento,  di  libeniziuae 
c di  eliminazione  della  noradrcnalina  a livello  della  terminazio* 
ne  nervosa.  NA)  Noradrcnalina;  MAO)  morkoamirrovsidasi; 
CO^^)  catecol-O-mciiltransferasi 


4)  escrezione  diretta  attraverso  i reni  senza  subire  alcuna 
modificazione. 

Circa  r85-90%  delle  catecolamine  liberate  dalle  termi- 
nazioni simpatiche  viene  nuovamente  ricapiata  dalle  stes- 
se terminazioni  nervose.  Anche  una  piccola  quota  delle 
catecolamine  circolanti  viene  rìcaptata  a questo  livello. 
Tale  processo  richiede  energia  e la  presenza  di  ioni  so- 
dio; esso  à invece  bloccato  da  alcune  sostanze  come  la 
cocaina,  il  metaraminolo.  i’anfeiamina.  gli  antidepressivi 
triciclici  e le  fenotiazine.  Il  destino  successivo  delle  cate- 
colaminc  è rappresentato  dalla  loro  riutilizzazione  o dal 
loro  catabolismo  mediante  dcaminazionc  ossidativa  a 
opera  della  monoaminossidasi.  L^enzima.  che  ha  una 
maggiore  affinità  per  la  noradrenalina,  catalizza  la  tra- 
sformazione di  entrambe  le  catecolamine  in  ac.  diidros- 
simandelìco.  L'azione  della  monoaminossidasi  sulle  me- 
tanefrine  determina  la  produzione  delPac.  vanilmandelico 
(VMA).  La  monoaminossidasi  svolge  importanti  funzioni, 
regolando  il  contenuto  di  dopamina  c noradrcnalina  nei 
neuroni,  la  distruzione  delle  amine  ingerite  e il  cataboli- 
smo delle  catecolamine  circolanti  e dei  loro  metaboliti 
O-metiiati. 

Anche  tessuti  non  nervosi  sono  in  grado  di  captare  e 
metabolizzare  le  catecolamine.  Tale  processo  avviene  con 
meccanismi  non  specifici  che  possono  venire  inibiti  da 
vari  steroidi,  dalla  fenossibenzamina  e dalla  normetane- 
frìna.  Questo  secondo  tipo  di  metabolismo  delle  cateco- 
lamine è mediato  dairenzima  catecol-O-mcliltransferasi. 
particolarmente  abbondante  nel  fegato  c nel  rene.  È un 
enzima  extraneuronaie.  che  agisce  prevalentemente  sulle 
catecolamine  circolanti  oltre  che  sulla  noradrenalina  libe- 
rata in  loco,  dando  luogo  alla  produzione  di  metanefrìna 
e normetanefrina.  L'enzima  catalizza  anche  la  reazione 
di  trasformazione  della  dopamina  in  ac.  omovanillico 
(fig.  24). 

Circa  il  70%  dciradrenalina  circolante  viene  inizial- 
mente metilato  a metanefrìna.  mentre,  per  il  24%,  viene 


Fig.  24.  Catabolbmo  delle  calccolaminc  a opera  degli  enzimi  monoaminossidasi  (MAO)  e caiccol-O-metiliransferasi  (COMT). 
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deaminato  ad  ac.  diidrossimandelico.  La  maggior  parte 
della  metanefrìna  e dcll'ac.  diidrossimandelico  è ulte- 
riormente trasformata  in  ac.  vanilmandelico,  che  è quindi 
il  principale  derivato  del  metabolismo  delle  catecolamine. 

Le  catecolamine  c i loro  metaboliti  possono,  inoltre, 
essere  coniugati  con  ac.  solforico  o glicuronico  a livello 
epatico. 

L'escrezione  delle  catecolamine  c dei  loro  derivati  av- 
viene attraverso  le  urine.  La  maggior  parte  è escreta  sot- 
to forma  di  metaboliti  deaminati  (ac.  vanilmandelico.  ac. 
omovanillico).  una  frazione  minore  in  forma  di  amine 
O-metilate  (metanefrìne)  o in  forma  immodifìcata. 

Recettori 

Le  catecolamine  svolgono  la  loro  attività  mediante  legame  con  2 
tipi  di  recettori  (o  e (1),  presenti  sulle  membrane  delle  cellule 
bersaglio,  ognuno  dei  quali  è ulteriormente  distinto  in  2 sottotipi 
(Oi.  a;  e Pi.  P^-reccttori)  (tab.  1). 


TAB.  I.  RECETTORI  ADRENERGICI  E SOSTANZE 
AGONISTE  ED  ANTAGONISTE 


a,  1 

Adrenalina  > nor- 
adrenalina > iso- 
proterenok) 

Prazosin  > fentolamina 
> iohimbina 

Oa  , 

v.  scorar  agonisti  dei 
recettori  Oj 

Fentolamina  > iohimbi- 
na > prazosin 

Isoproterenolo  > 
adrenalina  = nor- 
adrenalina 

Meioprololo  > butoxa- 
mina 

Isoproterenolo  > 
adrenalina  > rtor- 
adrenalina 

1 Buioxamina  > mctopro- 
lolo 

* in  ordine  di  potenza 


la  vasocostrizione.  La  liberazione  o la  somministrazione 
di  catecolamine  dovrebbe,  in  teoria,  produrre  un  incre- 
mento pressorio  a causa  della  vasocostrizione  e delTau- 
mento  della  gettata  e della  frequenza  cardiaca.  Questi 
due  ultimi  parametri  possono  tuttavia  ridursi  a motivo 
dcirinsiaurarsi  di  un  meccanismo  riflesso  attivato  dal- 
l'aumento  pressorio.  Un’infusione  di  catecolamine  deter- 
mina una  rapida  riduzione  del  volume  piasmatico,  pre- 
sumibilmente allo  scopo  di  adeguarlo  alla  ridotta  capacità 
del  letto  vascolare. 

Effetti  sui  muscoli  lisci  extravasaìi 

L’azione  delle  catecolamine  sulla  muscolatura  liscia  intestinale, 
mediata  dai  recettori  a c p,  consiste  in  una  riduzione  della  moti- 
lità c in  un  aumento  del  tono  degli  sfinteri. 

L'azione  degli  u-recettori  sulla  muscolatura  deli'uiero  deter- 
mina contrazione,  mentre  la  stimolazioflc  dei  recettori  P^  ne 
determina  il  rila&damcnio. 

Le  catecolamine  agiscono  sulla  muscolatura  bronchiale  deler- 
minandone  il  rilasaamento. 

Effetti  meuiholici 

Sono  mediati  dai  rcceliorì  p e consistono  in  un  aumento  del 
consumo  di  ossigeno  e della  produzione  di  calore  da  parte  dei 
tessuti. 

La  regolazione  della  termogenesi  neH’uomo  comprende  2 mec- 
canismi: l'uno  obbligatorio  e l'altro  facoltativo.  Il  termine  obblh 
gatorio  si  riferisce  alla  produzione  di  calore  che  avviene  in  condi- 
zioni basali,  a digiuno  c a temperatura  costante,  c comprende  il 
calore  prodotto  dal  metabolismo  basale  e Tenergia  necessaria  al 
mantenimento  deU'omcoslas  corporea.  Tale  tipo  di  termogenesi 
viene  prevalentemente  influenzata  dagli  ormoni  tiroidei  c in 
modo  minore  dalle  catecolamine.  Queste  ultime  hanno,  invece, 
notevole  influenza  nella  termogenesi  facoltativa  che  consiste  in 
un'exiraproduzionc  di  calore  rispetto  a quello  necessario  per  il 
mantenimento  delle  condizioni  basali.  Tale  calore  viene  prodotto 
dall'attività  muscolare  nonché  dall'attivazione  di  processi  metabo- 
lici che  determinano  un  incremento  del  consumo  di  ossigeno. 

Le  catecolamine  agiscono  sul  tessuto  adiposo  stimolando  la  li- 
pelisi  mediante  attivazione  della  lipasi  che  scttKle  i trigiiceridi  in 


Gli  a^-rcccttori  sono  stati  identificati  nelle  terminaziofii  nervose 
presinapiichc.  dove,  se  attivaci,  determinano  un'inibizione  della 
liberazione  di  noradrenalina  (fig.  23),  nelle  piastrine  e anche  nel 
tessuto  adiposo  e nel  muscolo  Gmo  insieme  ai  recettori  Q|.  L'at- 
tivazione dei  recettori  0|  facilita  la  scissione  del  fosfatidilinositolo 
alterando  la  struttura  fosfniipidica  della  membrana  cellulare. 

I recettori  p,  sono  i mediatori  deU'effetlo  inotropo  e cronotro- 
po positivo  sul  muscolo  cardiaco,  mentre  i recettori  pi  interven- 
gono nel  rilasciamento  della  muscolatura  liscia  dei  tonchi,  dei 
vasi  e dcll'uicro,  essendo  inoltre  presenti  nel  tessuto  adiposo. 

L'azione  a é svolta  principalmente  dalla  noradrenalina,  l'azio- 
ne Pi  in  maniera  sostanzialmente  equivalente  da  adrenalina  e 
noradrenalina,  mentre  nell'azione  ^ i prevalente  Teffetto  della 
noradrenalina.  L’adcnosinmonofo^ato  ciclico  (cAMP)  rappre- 
senta il  secondo  messaggero  che  media  a livello  intracellulare 
l'effetto  delle  catecolamine. 

II  numero  di  recettori  presenti  sulle  membrane  ocllularì  delle 
cellule  cffcttrici  può  essere  ridotto  dalla  presenza  di  sostanze  ad 
azione  agonisia  legate  ai  recettori  stessi  Questo  fenomeno 
prende  il  nome  di  down  regulation  (v.  heccttori). 

Fisiologia  (tab.  Il) 

Effetti  cardiovascolari 

L'effetto  sul  cuore,  mediato  dai  recettori  p),  consiste  in 
un  incremento  della  forza  e della  frequenza  di  contrazio- 
ne del  miocardio,  con  incremento  della  gettata  cardiaca, 
e in  un  aumento  della  velocità  di  conduzione  atrioventri- 
colare. Tali  effetti  su)  muscolo  cardiaco  comportano  un 
incremento  del  consumo  di  ossigeno. 

Nei  vasi  sanguigni  sono  presenti  sia  i recettori  P2  c:he 
mediano  la  vasodilatazione  che  quelli  a.  responsabili  dcl- 


TAB.  II.  RISPOSTE  DI  ALCUNI  ORGANI  O TESSUTI 
ALLO  STIMOLO  AORENERGICO 


Cuore  (miocardio) 

Aumenta  la  forza  e la  vck>- 
dtà  di  contrazione 

Vasi  sanguigni  i 

a 

: Vasocosirizione 

p, 

Va.sodilatazior>c 

Reni  ! 

p 

' Aumento  della  liberazione 
di  renina 

Intestino  ^ 

a;  P 

Riduzione  della  motilità  c 
aumento  del  tono  degli 
sfinteri 

Pancreas 

a 

Riduzione  della  libcraziofte 
di  insulina  e di  glucagonc 

a;  li 

Aumento  della  liberaziorte 
di  insulina  e di  glucagone 

Fegato  1 

a:  p 

Aumento  della  glicogcnoti.si 

Tessuto  adiposo  1 

p 

Aumento  della  lipoltsi 

Vari  tessuti 

p 

Aumento  della  calorigcncsi 

Cute  (ghiandole  su-  j 
doriparc  apocrine)  | 

a 

Aumento  della  sudorazione 

j 

Bronchk)li 

P: 

Dilatazione 

Utero  J 

a 

Contrazione 

p. 

Rilasciamento 
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glicerolo  e acidt  grassi.  Tale  effetto  è mediato  da  un‘inieni2Ìonc 
con  i receltoii  ^i-adrcnergki  cui  segue  un'aitiva^one  dell'ade- 
nildclasi  con  aumento  dei  livelli  di  AMP  ciclico  intracellulare. 
L'azione  della  noradrenalina  sul  tessuto  adiposo  bruno  com- 
prende l’attivazione  di  una  proteina,  detta  tfrmogrnina.  che  ini- 
bisce l'accumulo  di  energia  prodotta  a livello  mitocondnale  sotto 
forma  di  ATP.  favorendo,  al  contrario,  la  liberazione  di  calore. 

Le  catecolamine  agiscono  a livello  muscolare  stimolando  la 
glicogenolisi  mediante  attivazione  deU'adenikiclasi  indotta  dal- 
l'interazione con  i recettori 

Es.se  promuovono  anche  la  glicogenolisi  c la  neoglicogencsi  a 
livello  epatico  con  conseguente  aumento  della  disponibilità  di 
glieoso.  mentre  inibiscono  La  glicogenosintcsi. 

Effetti  sul  trasporto  dei  liquidi  e degli  elettroliti 
Ix  catecolamine  influenzano  il  passaggio  dell'acqua  e degli  elet- 
troliti attraverso  te  pareti  dcirinicstino.  della  colccisti,  della  tra- 
chea e della  cornea.  A livello  renale  esse  intervengono  sull'e- 
scrczione  di  acqua,  sodio,  potassio,  calcio  c fosforo,  anche  se 
con  meccanismi  non  noti  e di  significato  incerto. 

Effetti  sulla  secrezione  di  proteine 

Le  catecolamine  stimolano  la  secrezione  di  pepiidi  nella  saliva, 
nelle  lacrime  c nel  succo  pancreatico.  Influenzano,  inoltre,  la 
secrezione  di  muco  a livello  gastrico  c bronchiale. 

Kegolaztone  della  secrezione  di  altri  ormoni 
Due  sono  le  sedi  In  cui  le  catecolamine  intervengono  nel  con- 
trollare la  secrezione  degli  ormoni.  A livello  centrale  la  nora- 
drcnalina  c.  soprattutto,  la  dopamina  regolano  la  secrezione 
degli  ormoni  ipofisari.  La  dopamina  costituisce  il  fattore  ipota- 
lamico  che  inibisce  la  liberazione  di  prolattina  (PIF).  Anche  la 
secrezione  di  altri  ormoni  ipotalamici  ^ regolala  dal  sistema  ner- 
voso simpatico. 

A livello  periferico  le  catecolamine  controllano  la  secrezione 
di  renina  da  parte  delle  cellule  iuxiaglomerulari  del  rene,  me- 
diante un  effetto  di  tipo  La  secrezione  di  insulina  da  parte 
delle  cellule  pancreatiche  à inibita  dall'interazione  delle  catcco 
lamine  con  i recettori  u.  In  seguito  al  blocco  dei  recettori  o,  la 
stimolazione  dei  rcccilon  0 induce,  invece,  liberazione  di  insuli- 
na. Un  effetto  analogo  riguarda  la  secrezione  di  glucagnnc.  Le 
catecolamine.  infine,  agiscono  favorendo  la  liberazione  di  liroxi- 
na.  calciionina.  paratormone  e gasirìna  mediante  interazione 
con  i rccctton 

Ruolo  del  sistema  ners  oso  simpatico  e delia  midollare  del  surrene 
in  alcuni  stati  fisiologici  e patidogici 

1.  Esposizione  al  freddo.  • Durante  l'esposizione  a basse  tem- 
perature l'organismo  è in  grado  di  mantenere  nei  limili  della 
norma  la  temperatura  corporea  mediante  un'attivazione  del  si- 
stema nervoso  simpatico  e.  in  minor  grado,  della  midollare  del 
surrene  con  conseguente  aumento  dei  livelli  delle  catecolamine 
circolanti  (soprattutto  della  noradrenalina).  L'attivazione  del  si- 
stema nervoso  simpatico  è indotta  da  stimoli  originati  da  rcccilori 
termici  cutanei  e da  neuroni  termosensibili  localizzati  nell'ipota- 
lamo  e nel  midollo  spinale.  Le  conseguenze  di  tale  attivazione 
sono  rappresentate  da  una  ridistribuzione  del  flu.ssn  ematico  con 
vasocostrizione  cutanea,  dalla  piloerezione  c dal  brivido.  Il  siste- 
ma adrenosimpatico,  inoltre,  mobilizza  dai  tessuti  substrati  da 
ossidare  con  liberazione  di  calore.  A livello  del  ics.suto  adiposo  si 
ha.  infatti,  liberazione  di  acidi  grassi  mediante  attivazione  della 
lipolisi  mentre  nei  muscoli  e nel  fegato  viene  stimolata  la  glicoge- 
nolisi  con  produzione  epatica  di  glicoso  c corpi  chetonici. 

2.  l^glicemia.  • Una  riduzione  dei  valori  glicemici  determina 
un'attivazione  della  midollare  del  surrene  con  liberazione  di 
adrenalina  e.  in  minor  mbura.  di  noradrenalina.  Già  a livelli  gli- 
cemici compresi  tra  90  e 60  mg^’dl  si  ha  un’iniziale  attivazione  di 
tale  ststema,  anche  se  solo  con  valori  glicemid  pari  o inferiori  a 
50  mg/dl  la  stimolazione  diviene  massimale.  L'entità  dell'attiva- 
zione è correlata  direttamente  ai  grado  dcM'ipagliccmia  c alla 
sua  durata,  mentre  i scar^menle  influenzata  dalla  velocità  di 
riduzione  dei  valori  glicemici. 

La  risposta  della  midollare  del  surrene  airipogliccmia  viene 
scatenala  da  impulsi  che  partono  da  neuroni  glicoscnsibili  loca- 
lizzati a livello  del  S.N.C.  e più  precisamente  a livello  ipotalami- 


co.  I.a  riduzione  della  concentrazione  del  giicoso  aH'intcmo  di 
tali  cellule  scatenerebbe  la  reazione  del  sistema  adrenosimpatico. 
L'adrenalina  svolge  un  ruolo  di  primaria  importanz.a  nei  mecca- 
nismi di  controregolazione  dcll'ipoglicemia  mediante: 

t)  un  incremento  della  liberazione  di  glieoso  dal  fegato  (sii- 
molazìonc  della  glicogcnolisi  c della  neoglicogencsi); 

2)  un'attivazione  della  lipollsi  nel  tessuto  adiposo  che  fornisce 
aH’organisfflo  substrati  allentativi  rispetto  al  glieoso.  e precisa- 
mente glicerolo  c aadi  grassi; 

3)  un'inibizione  della  captazione  di  glicoso  da  parte  dei  mu- 
scoli. normalmente  indotta  dall'insulina,  con  conseguente  ri- 
sparmio del  glieoso  che  può  venire  utilizzato  dal  S.N.C.  per  il 
quale  rappresenta  un  su^trato  prcs-soché  insostituibile; 

4)  una  soppressione  della  secrezione  di  insulina  e un  incre- 
mento della  secrezione  di  glucagone. 

L'attivazione  del  sistema  adrcncrgico  in  corso  di  ipogikemia 
provoca  tachicardia,  aumento  della  pressione  arteriosa  differen- 
ziale e sudorazione  profusa  Tali  segni,  importanti  per  la  diagno- 
si di  ipogliccmia  insulinica  nei  pazienti  diabetici,  sono  inibiti  dal- 
la contemporanca  assunzione  di  farmaci  (1-bloccanti.  nonché  dal- 
la concomitanza  di  una  neuropatia  aulonomica. 

3.  Digiuno.  > Durame  il  digiuno  si  vcriticano.  in  condizioni 
fisiologiche,  due  fenomeni  che  tendono  a conservare  l'omeosiasi 
organica.  Da  un  lato,  mancando  l'introduzione  di  calorie  dall'e- 
stemo.  si  ha  diminuzinne  del  dispendio  energetico  e.  dall  aliro, 
al  line  di  conservare  le  funzioni  vitali,  si  ha  mobilizzazione  di 
substrati  dai  tessuti.  Il  sistema  nervoso  simpatico,  sia  nel  digiuno 
che,  più  semplicemente,  in  caso  di  restnzionc  deU'apporto  ali- 
mcniare,  diminuisce  la  sua  attività  con  conseguente  riduzione 
del  dispendio  energetico.  A questa  azione  concomiia  una  ridu- 
zione dei  livelli  tessutali  di  triiodotironina  conscguente  a una 
riduzione  della  sua  formazione  dalla  tiroxina.  D'altro  canto,  in 
corso  di  digiuno  si  ha  anche  stimolazione  della  midollare  del 
surrene  con  attivazione  della  lipolisi  e mobilizzazione  di  substrati 
a opera  deH'adrenalina. 

4.  Esercizio  fisico.  - Sforzi  fisici  protratti  determinano  un'alti- 
vazinne  sia  del  sistema  nervoso  simpatico  che  delia  midollare  del 
surrene.  L'aumento  dei  livelli  di  catecolamine.  sia  piasmatiche 
che  tessutali,  mantiene  costante  la  (Missione  arteriosa  c il  flusso 
ematico  cerebrale  mediante  una  vasocostrizione  nei  dbtretti 
splancnico  e renale,  con  contemporanea  vasodilatazione  cutanea 
e muscolare.  Le  catecolamine  favoriscono,  inollre.  la  liberazione 
di  substrati  utilizzabili  per  fornire  energia  ai  mu.scoU,  attivando 
la  lipolisi  nel  tessuto  adiposo,  la  glicogcnolisi  nei  muscoli  e nel 
fegato  e la  neoglicogencsi  epatica. 

5.  Traumi,  ipossia  e msuffidenza  cardiocircolatoria.  - L’attiva- 
zione del  sistema  adreni^isimpatico  che  si  verifica  costantemente 
in  questi  stati  patologici,  che  minacciano  l'integnià  dell’organi- 
smo, è distinguibile  in  2 fasi.  In  una  prima  fase,  acuta,  si  attiva- 
no i meccanismi  che  consentono  il  mantenimento  della  pressione 
arteriosa  c del  flusso  ematico  ai  diversi  organi;  in  una  seconda 
fase,  cronica,  si  attivano  ì processi  catabolici  con  mobilizzazione 
di  substrati  energetici  rappresentali  principalmente  da  proteine  c 
da  grassi 

In  presenza  di  acidosi,  quale  si  può  vcrìlìcarc  tra  gli  altri  negli 
stali  patologici  sopra  considerati,  si  ha  una  riduzione  della  sensi- 
bilità dei  tessuti  perìferìci  alle  catecolamine.  Ciò  può  spiegare 
come  nello  shock  sia  di  comune  nsconiro  una  grave  ipotensione 
nonostante  rattivazinne  massimale  del  sistema  adrcncrgico. 

In  corso  di  stress,  specie  se  protratto  nel  tempo,  ratiivazionc 
prolungala  del  sistema  nervoso  simpatico  può  determinare  gravi 
danni  tessutali.  Una  vasocostrizione  protratta  può.  infatti,  de- 
terminare sia  necrosi  che  acidosi  lattica  secondaria  all'ipossia. 
L'aumento  dei  livelli  di  catecolamine  sarebbe,  inoltre,  coinvolto 
nella  patogenesi  dell'ulcera  da  stress  c dell'ileo  dinamico  di  fre- 
quente riscontro  dopo  traumi  o interventi  chirurgici. 

Nella  fase  acuta  di  uno  stress  si  ha  un  incrcmcnio  dei  livelli 
plasmatici  di  glieoso.  ac.  lattico,  glicerolo  c acidi  grassi.  In  que- 
ste condizioni  l'iperglicemia  dipende  dairaumcnto  dei  livelli,  ol- 
tre che  di  adrenalina,  di  glucagone  e coriìsoio  c dalla  contempo- 
ranea riduzione  deirinsulincmia. 

6.  Catecolamine  e ormoni  tiroidei.  - Un  cccc«*o  di  catccolami- 
nc  determina  sintomi  e segni  simili  a quelli  indotti  dalla  tircoios- 
skosi.  quali;  sudorazione,  intolleranza  al  caldo,  tremori,  p>crdita 
di  peso,  tachicardia,  cardiopalmo  c aumento  del  metabolismo 
basale.  Esbtono  interazioni  a diversi  livelli  tra  le  catecolamine  c 
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l'altività  funzionale  della  ghiantk>la  tiroide.  Innanzitutto,  i folli- 
coli tiroidei  presentano  nelle  loro  pareti  terminazioni  nervose 
simpatiche  clW  possono  intervenire  nel  regolare  la  secrezione 
dedi  ormoni  tiroidei  in  varie  situazioni.  Gli  ormoni  tiroidei  non 
in^enzano  Tattiviià  delta  midollare  del  surrene.  mentre  la  fun- 
zione del  sistema  ners'oso  simpatico  risente  delle  vanazkmi  dei 
loro  livelli:  infatti  un  eccesso  di  ormoni  tiroidei  determina  una 
modesta  rìduzionc  dcirattiviià  simpatica,  mentre  una  deficienza 
di  tali  ormoni  nc  induce  un  aumento.  Queste  interazioni  fanno  si 
che  le  manifestazioni  simpaticomimctiche  presenti  neiriperiiroi- 
disrao  non  passano  essere  spiegale  da  un  aumento  dell'attività 
simpatica. 

Gli  ormoni  tiroidei  controllano  la  sensibilità  dei  tessuti  alle 
catecolamine;  infatti  farmaci  ^bloccanti  sono  in  grado  di  inibire 
le  manifestaziom  simpaticomimetiche  di  un  eccesso  di  ormoni 
tiroidei. 

Gli  ormoni  tiroidei  potenziano  le  azioni  mediale  da  recettori 
^adrcnergici,  quali  la  lipolisi.  la  secrezione  di  insulina  e la  ter- 
mogenesi. Le  interaziom  tra  ormoni  tiroidei  c catecolamine  nei 
riguardi  della  termogenesi  sono  alquanto  complesse:  infatti  essi 
sono  I principali  regolatori  del  metabolismo  basale,  mentre  le 
catecolamine  controllano  la  termogenesi  di  adattamento  (termo- 
genesi facoltativa)  coadiuvate  da  un'azione  permissiva  da  parte 
della  tiroide. 

Gli  ormoni  tiroidei  potenziano,  inoltre,  gli  effetti  delle  cateco- 
lamine  a livello  cardiaco.  Nei  cuore  di  ratto  essi  inducono  un 
aumento  del  numero  dei  receiiorì  ^adrenergici  senza  modifi- 
carne Taffìnità. 

Le  catecolamine.  infine,  influenzano  la  velocità  di  conversione 
tessutale  della  liroxinu  a triiodolironina. 

7.  Effetti  del  sistema  adrenosimpatico  sulla  pressione  arteriosa. 
- La  stimolazione  del  sistema  nervoso  simpatico  a livello  vasco- 
lare e cardiaco  provoca  un  aumento  dei  valori  della  pressione 
artenosa.  Le  resistenze  periferiche  vengono  aumentate  oltre  che 
dallo  stimolo  simpatico  diretto,  anche  dall'attivazione  del  siste- 
ma renina-angioiensina.  L'aumento  della  contrattilità  cardiaca, 
associalo  a maggior  ritorno  di  sangue  venoso  seccmdaiio  alla 
venocostrizione  periferica,  incrementa  la  gettata  cardiaca,  men- 
tre la  stimolazione  delle  terminazioni  nervose  simpatiche  dei 
reni  induce  un  maggior  riassorbimento  tubulare  di  sodio. 

nSIOPATOLOGIA  DELLA  MIDOLLARE 

Feocronodtomn 

Il  quadro  patolo^co  più  importante  conscguente  a un’al- 
terata seaezione  di  catecolamine  è rappresentato  dal 
feocromocitoma  (v.)  che  si  ritiene  responsabile  dello 
0.1%  dei  casi  di  ipertensione  arteriosa  sistodiastolica.  Il 
tumore  può  prendere  orìgine  da  una  qualsiasi  sede  del- 
l'organismo  dove  sia  presente  tessuto  cromaffìne  capace  di 
secernere  catecolamine.  Sebbene  la  sede  principale  di  lo- 
calizzazione delle  cellule  cromaffini  sia  rappresentata  dalla 
midollare  del  surrene,  altre  sedi  sono  costituite  dall'orga- 
no di  Zuckerkandl,  dai  gangli  simpatici  e dai  plessi  nervo- 
si. Nei  95%  dei  casi  il  tumore  origina  da  strutture  presenti 
nella  cavità  addominale,  principalmente  (85%)  dal  surre- 
ne. Le  sue  dimensioni  sono  notevolmente  variabili  (da  1 g 
ad  alcuni  chilogrammi  di  peso),  anche  se  di  solito  non 
supera  i 100  g.  Il  tumore  è riccamente  vascolarìzzato  c 
può  contenere  arce  cistiche  ed  emorragiche.  Nel  10%  cir- 
ca dei  casi  è di  natura  maligna  e può  dare  infiltrazioni  e 
recidive  in  loco  dopo  l'asportazione , o metastasi  a distan- 
za. A volte  il  feocromocitoma  fa  parte  della  sindrome 
neoplastica  endocrina  multipla  di  tipo  II.  insieme  al  carci- 
noma midollare  della  tiroide  e a iperparatiroidismo. 

Le  manifestazioni  cliniche  del  feocromocitoma  possono 
essere  estremamente  varie.  La  maggior  parte  dei  pazienti 
si  presenta  con  ipertensione  arteriosa  sistodiastolica.  talo- 
ra datante  da  molti  anni,  che  può  o no  presentare  episodi 
parossistici.  Altre  volte  la  malattia  si  manifesta  solamente 
con  episodi  parossistici  che  possono  essere  intervallati 
anche  da  un  lungo  periodo  di  tempo.  La  crisi  parossistica 
può  manifestarsi  con  cefalea,  sudorazione,  sensazione  di 


oppressione  retrosternale,  stato  di  ansia,  dolore  precor- 
diale, cardiopalmo,  tremori,  astenia,  nausea,  vomito, 
sensazione  di  brivido,  pallore  delle  estremità,  parestesie, 
disturbi  del  vLius  e talora  convulsioni.  La  vasocostrizione 
periferica  mediata  dagli  a-reccttorì,  insieme  aH'aumento 
della  gettata  cardiaca  indotto  dai  ^precettori,  determina 
una  marcata  elevazione  dei  valori  pressori.  La  minor 
perdita  di  calore  secondaria  alla  vasocostrizione  periferi- 
ca, insieme  airaumcnto  del  metabolismo  basale,  può 
indurre  un  incremento  della  temperatura  corporea  con 
fìushing  e sudorazione  riflessa.  Gli  attacchi  possono  com- 
parire più  volte  neU'ambito  di  un  mese,  di  una  settimana 
o di  un  giorno,  protracndosi  da  pochi  minuti  fino  ad  al- 
cune ore.  Spesso  sono  scatenati  da  cambiamenti  di  pKtsi- 
zione,  dairesercizio  fisico,  dall'assunzione  dei  pasti,  dalla 
defecazione  o da  stress  emotiW.  I pazienti  che  presentano 
un  quadro  cronico,  con  o senza  episodi  parossistici,  mani- 
festano una  sintomatologia  variabile.  L'aumento  del  me- 
tabolismo può  indurre  intolleranza  al  caldo,  sudorazione 
e perdita  di  peso.  Il  cronico  effetto  controìnsulare  del- 
l'eccesso  di  catecolamine  può  determinare  intolleranza  al 
glieoso  o diabete  mellito  manifesto.  Generalmente  è pre- 
sente ipertensione  artenosa,  talora  associata  a ipotensio- 
ne ortostatica  secondaria  all'ipovolcmia  cronica  indotta 
dalla  vasocostrizione.  Spesso  sono  presenti  sensazione  di 
cardiopalmo,  itto  cardiaco  ipercinetico,  estremità  fredde 
e sudate  e pallore  del  viso. 

Il  sospetto  di  feocromocitoma  deve  sorgere  ogni  qual- 
volta ci  si  trovi  di  fronte  a parossismi  ipertensivi,  accom- 
pagnati o meno  dai  sintomi  sopra  riferiti,  oppure  a una 
ipertensione  stabile,  non  responsiva  alla  terapia  farmaco- 
logica. Sono  molto  indicative  della  presenza  di  un  feo- 
cromocitoma anche  l'associazione  di  ipertensione  arterio- 
sa con  intolleranza  ai  carboidrati  e la  comparsa  di  crisi 
parossistiche  in  seguito  a movimenti  del  corpo,  stress, 
anestesia,  parto  e interventi  chirurgici.  L'ipertensione  che 
insorge  in  età  giovanile  o che  si  associa  a sintomi  quali 
perdita  di  peso,  convulsioni,  ipotensione  ortostatica,  ncu- 
rofibromatosi  c altre  sindromi  ncurocutanee  deve  far  so- 
spettare la  presenza  di  un  feocromocitoma. 

In  tutti  questi  casi  la  procedura  diagnostica  da  seguire 
comprende  la  determinazione  urinaria  dcll'ac.  vanilman- 
delico  (VMA).  della  mctadrenalina  e normciadrenalina 
(metanefrine),  della  dopamina.  adrenalina  e noradrenali- 
na  (queste  ultime  anche  su  plasma). 

In  presenza  di  ipertensione  arteriosa  stabile  o nel  corso 
di  crisi  parossistiche  può  essere  effettuato  un  lest  di  sop- 
pressione mediante  fentolamina  (test  al  Regìtin*).  Il  far- 
maco, a-bloccante,  determina  una  brusca  riduzione  dei 
valori  della  pressione  arteriosa  in  presenza  di  elevati  li- 
velli circolanti  di  catecolamine.  Il  test  si  esegue  iniettando 
5 mg  di  Regitin*  e.  v.  in  p>ochi  secondi,  misurano  la 
pressione  arteriosa  ogni  30  sec  per  i primi  3 min  e quindi 
ogni  minuto  per  i 10  min  successivi.  Si  considera  indicati- 
va di  feocromocitoma  una  caduta  della  pressione  arterio- 
sa sistolica  di  35  mmHg  e di  quella  diastolica  di  25 
mmHg  entro  1-2  min  daU'ìniezione  della  sostanza.  Dato 
che  in  presenza  di  feocromocitoma  sccemcntc  il  farmaco 
può  determinare  una  caduta  drammatica  dei  valori  pres- 
sori. è necessario  saggiarne  preliminarmente  la  sensibilità 
individuale  iniettandone  una  dose  di  1 mg. 

In  pazienti  con  rari  episodi  parossistici  intervallali  da 
periodi  di  benessere  possono  essere  eseguiti  test  di  pro- 
vocazione, che  sono,  però,  controindicati  in  presenza  di 
angina  pectoris.  disturbi  del  visus  o altri  sintomi  pericolo- 
si che  compaiano  durante  le  crisi.  Le  sostanze  usate  a 
tale  scopo  possono  essere  il  glucagone  alla  dose  di  1 mg 
e.  v..  o,  se  questo  dà  una  risposta  negativa,  l'isiamina  alla 
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dose  di  25-50  ^g  per  via  e.  v.  Tali  test  si  considerano 
positivi  quando,  entro  1-4  min  dall'iniezione  della  so- 
stanza. si  verìfica  un  aumento  della  pressione  arterìosa  di 
almeno  60  mmllg  per  la  sistolica  e 40  mmHg  per  la  dia- 
stolica  rispetto  al  valore  basale.  Un'eventuale  crisi  iper- 
tensiva  può  essere  controllala  mediante  feniolamina. 

Quando  la  diagnosi  lahoratoristica  di  feoaomocitoma 
sia  stata  appurata  è necessano  procedere  alla  localizza- 
zione della  neoplasia.  Sebbene  i tumori  di  grandi  dimen- 
sioni. specie  se  localizzali  nel  surrene.  possano  essere 
evidenziati  con  tecniche  radiologiche  convenzionali,  come 
l'urografìa  e rartenografìa.  o mediante  ecografìa,  per 
quelli  di  più  piccole  dimensioni  o a sede  cxtraddominale 
può  essere  necessaria  la  tomografia  assiale  computerizza- 
ta. Recentemente  sono  stati  ottenuti  buoni  risultati  me- 
diante una  tecnica  scintìgrahea  basata  sull'uso  della  ^‘l- 
mctaiodobenzilguanidina  (MIBG)  che.  una  volta  iniettata 
nei  paziente,  permette  di  evidenziare  la  presenza  di  una 
neoplasia  anche  di  piccole  dimensioni  a distanza  di  24-72 
h.  Questa  tecnica  ha  un'elevata  sensibilità,  rivelando  ta- 
lora tumori  non  visibili  mediante  la  T.A.C.  specie  in  caso 
di  feocromocitomi  multipli  (v.  sopra,  col.  1661). 

SEMEIOTICA  FUNZIONALE  DELLA  MIDOLLARE 
La  .semeiotica  della  midollare  del  surrene  si  basa  essen- 
zialmente, oltre  che  sui  test  funzionali  e sulle  procedure 
strumentali  analizzate  nel  corso  della  trattazione  del  feo- 
cromocitoma  e descritte  in  precedenza,  sul  dosaggio  delle 
catecolamine  e dei  loro  derivati  sia  nel  plasma  che  nelle 
urine. 

La  determinazione  delle  catecolamine  plasmatichc  può 
essere  effettuata  con  metodo  fluorìmetrìco,  radioenzima- 
tico o con  cromatografìa  liquida  ad  alta  pressione. 

Poiché  le  catecolamine  piasmatiche  esfmmooo,  istante  per 
istante,  lattirìtà  del  sistema  nervoso  simpatico  e della  midollare 
del  surrene.  t di  fondamentale  importanza  un'adeguata  tecnica 
di  raccolta  dei  campioni  di  sangue  da  esaminare.  Per  evitare, 
infalli,  che  il  dolwc  c l'ansia  influenzino  i valori  è necessario 
che  il  paziente  sia  in  posizione  supina  c completamente  rilassato, 
effettuando  il  prelievo  mediante  un  catetere  venoso  applicato 
almeno  30  min  prima.  11  sangue  deve  essere  posto  in  provette 
refngerale  contenenti  un  agente  riducente  (ad  es..  mclahisolfìto 
di  srxJio)  che  previene  ros.sidazionc  delle  catecolamine.  conge- 
lando il  plasma  subito  dopo  il  prelievo. 

Farmaci  agenti  sul  sistema  nervoso  autonomo  (in  particolare 
a-  c P-Noccanli  e la  clonidina)  sono  io  grado  di  influenzare  la 
determinazione  delle  catecolamine. 

I livelli  plasmatici  basali  della  rK)radrenalina  sono  c'ompresi  tra 
100  c 350  pg'ml.  Questi  valori  irulicano  la  quota  di  noradrenaii- 
na  che.  liberata  dalle  terminazioni  nervose  simpatiche,  sfugge  al 
rtupiakf  e al  catabolismo  locale  passarnlo  in  circolo.  Essi  sorto 
signilìcativamcnlc  incrementati  dalla  posizione  ortostatica,  dal- 
l'esposizione al  freddo,  daircsercizio  fisico,  dalla  dcf^ezione  del 
volume  dei  liquidi  extracclluJari.  da  interventi  chirurgici,  da 
traumi  e da  altre  malattie. 

I valori  basali  dcU'adrcnalina  piasmatica  sono  compresi  tra  20 
e SO  pg/ml.  Essi  esprimono  ratliviti  funzionale  della  midollare 
del  surrene  e sono  poco  influenzati  dairassunzione  delb  posizìo- 
r>c  ortostatica  mentre  risentono  noicvolrneme  di  una  marcata 
riduzione  dei  livelli  glicemici. 

Gli  stessi  fattori  che  influenzano  ì Uvelli  delle  catecolamine 
piasmatiche  sono  in  grado  di  interferire  sul  dosaggio  delle  cate- 
colamine urinarie.  Tale  dosaggio  viene  solitamente  eseguito  sulle 
urine  delle  24  h raccolte  in  contenitori  dove  sia  stato  preventi- 
vamente posto  dcll’ac.  cloridnco  concentrato  in  modo  che  il  pH 
resti  costantemente  inferiore  a 3.  I valori  ottenuti  sono  in  grado 
di  esprimere  il  livello  medio  delle  catecolamine  presenti  in  circo- 
lo ncirarco  di  tempo  della  raccolta. 

Di  facile  esecuzione  e dotati  di  un  buon  livello  di  sen- 
sibilità sono  ì metodi  che  consentono  la  determinazione 


dei  metaboliti  urinari  (metanefrìne,  VMA)  delle  cateco- 
lamine. 

Il  VMA  in  particolare  può  essere  determinato  nelle  urine  con 
metodo  spcltrofotomctnc'o,  che  consente  di  eseguire  uno  scrte- 
ning  iniziale  nei  pazienti  con  sospetto  fcocromociloma.  Va  tenu- 
to presente,  al  riguardo,  come  farmaci  quali  i'ac.  naJidissico.  la 
levodopa.  il  litio  e la  nitroglicerina  o aadi  fenolici  presenti  negli 
alimenti  (caffè,  vaniglia,  cioccolato,  agrumi)  possano  dare  valori 
falsamente  elevali  del  VMA.  mentre,  al  contrario,  gli  inibitori 
della  monoaniinussida.si.  la  pargilina  e l'alcol  elUicu.  ne  riducano 
l'escrezione  urinaria.  Non  danno,  invece,  interferenza  i diuretici 
tiazidici,  la  reserpina.  la  guanctidina.  il  propranololo.  l'idralazi- 
na,  la  fenlolamina  e la  fenussibenzamina.  L'escrezione  del  VMA 
viene  solitamente  espressa  come  mgg  di  crcatininurìa  a evitare 
interferenze  derivanti  da  inaccuraiczzc  della  raccolta  urinaria  o 
da  alterazioni  della  funzione  renale.  I valori  normali  variano  a 
seconda  del  metodo  utilizzalo,  nonché  del  laboratorio,  pur  es- 
sendo generalmente  compresi  tra  2 e 7 mg  nclk  urine  delie  24  h 
e tra  1.5  e 7 mg^^g  di  creaiinìnuria. 
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GLI  ORMONI  DELLA  CORTICALE 
Chimicn 

La  struttura  base  degli  ormoni  prodotti  dalla  corticale  del 
surrene  (v.  anche;  aldosterone;  coxti.sonf.  e cortisonici; 
SESSUALI  ormoni;  steroidi)  è rappresentata  da  un  compo- 
sto a 4 anelli  (3  anelli  a 6 atomi  di  carbonio  e uno  a 5 
atomi  di  carbonio)  che  prende  il  nome  di  dclop>entanoper- 
idrofenantrene.  La  molecola  contiene  doppi  legami  e ha 
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una  confìgurazione  planare.  Negli  steroidi  naturali  la 
maggior  parte  dei  doppi  legami  viene  saturata  da  atomi 
di  idrogeno  che  rendono  la  molecola  orientata  secondo 
piani  diversi.  In  particolare,  essendo  6 gli  atomi  di  car- 
bonio che  si  trovano  nei  punti  di  giunzione  tra  gii  anelli 
contigui  c potendo  l'idrogeno  essere  legato  a questo  livel- 
lo al  di  sopra  (cù  o ())  o al  di  sotto  {trans  o a)  del  piano 
della  molecola,  si  potrebbero  teoricamente  confìgurare 
64  stereoisomcrì.  Gli  steroidi  dei  mammiferi,  tuttavia, 
sono  caratterizzati  dalla  stessa  disposizione  in  5 dei  6 
atomi  di  carbonio  sopra  indicati  potendosi  formare  iso- 
meri solo  a carico  del  carbonio  in  posizione  5 (fìg.  25). 
Se  l'atomo  di  idrogeno  legato  a tale  carbonio  è in  posi- 
zione a la  molecola  avrà  una  struttura  quasi  planare, 
mentre  ciò  non  si  verifica  nel  caso  esso  sia  in  posizione 
1 gruppi  metilici  legati  agli  atomi  di  carbonio  in  posizione 
18  c 19  vengono  convenzionalmente  considerati  in  posi- 
zioiK  e uniti  con  una  linea  continua,  mentre  una  linea 
tratteggiata  indica  i sostituenti  in  posizione  a. 

Gli  estrogeni  (v.  estrogene  sostanze)  differiscono  da- 
gli altri  steroidi  (v.)  poiché  posseggono  una  struttura 
aromatica  in  corrispondenza  dell'anello  A.  Per  tale  moti- 
vo non  hanno  possibilità  di  stereoisomeria  e la  molecola 
ha  una  configurazione  planare. 


Gli  steroidi  seaeti  dalla  corticale  del  surrene  possono 
essere  classificati  in  progcstinici.  glicocorticoidi  e mine- 
ralcorticoidi  (a  21  atomi  di  carbonio),  androgeni  (a  19 
atomi  di  carbonio)  ed  estrogeni  (a  18  atomi  di  carbonio). 


Steroidogeoesi 

La  corteccia  surrcnalica.  dal  piimu  di  vàia  funzionale,  può  esse- 
re dàtinia  in  2 zone:  quella  glomenilare.  da  un  lato,  e Quella 
reticolare  con  quella  faiuricolata  daH'aJtro,  a motivo  del  differen- 
te contenuto  enzimatico  delle  cellule  che  le  compongono  e dei 
diversi  siatemi  di  regolazione  e controllo.  Nella  zona  glomerula- 
re,  dove  è assente  renzima  17a-idmssilasi,  può  essere  sintetizza- 
to solo  l'aldostcrone  e non  il  I7o-idrossiprcgnenolonc  né  il  17a- 
idrossiprugestcronc  che  sono  i precursori  del  curtisolo  c degli 
androgeni  surrenalici.  l.a  sintesi  di  aldostcronc  è regolata  dal  si- 
stema renina-angioiensina  e dai  livelli  di  potassio  plasmatici.  Le 
zone  fascicolata  e reticolare  producono  cortisolo,  androgeni  e 
piccole  quantità  di  estrogeni;  sono  regolate  nella  loro  funzione 
dail'ACTH  e non  contengono  il  sistema  enzimatico  deputato  alla 
sintesi  del  18-Ollcorticosteronc  e dciraldoslerune. 

La  sintesi  del  cortisolo  e degli  androgeni  surrenalici  inizia  dal 
colesterolo  come  per  tutti  gli  ormoni  di  natura  sieroidea  (ftg. 
26).  Il  colesterolo  è in  parte  di  origine  piasmatica,  in  parte  viene 
sintetizzato  dentro  le  cellule  surrcnaliche  daU'acetil-CoA.  Una 
piccola  quota  del  colesterolo  presente  nelle  cellule  è disponibile 
per  una  sintesi  ormonale  rapida  indotta  da  uno  stimolo  acuto.  Il 
pregnenolone  si  origina  a livello  dei  mitocondri  a partire  dal 
colesterolo  mediante  l'azione  degli  enzimi  20.22-idrossilasi  e 
20,22-dcsmcdasi.  Tale  lappa  Wenc  dcKnila  «limitante»  nella  sin- 
tesi degli  steroidi  surrenalici  ed  é il  principale  punto  di  con- 
trollo su  cui  agisce  l'ACTH.  Successrvamenie  il  pregnenolone 
viene  idrossilato  in  posinone  17a  nel  reticolo  cndoplasmatico 
liscio,  con  produzione  del  17a-OHprcgnenolone  da  cui  deriva 
il  17a-OHprogesterone  per  azione  del  complesso  enzimatico 
3fLOH-steroidodcidrogcnasi  c As*isomcrasi. 

Urta  via  alternativa  è rappresentata  dalla  tra.sformazianc  del 
pregnenolorte  a progesterone  e quindi  a 17a-OHprogesteroae.  Il 
]7a-OHprogcstcronc  viene  quindi  idrossilato  in  posizione  21 
dando  luogo  alla  sinie»  deiril-desossicorlisolo  che.  a sua  volta, 
viene  idrossilato  nei  mitoamdn  a cortisolo  dalJ'lifl-idrossilasi. 

Altri  ormoni  secreti  dalle  zone  fascicolata  c reticolare  sono  il 
desossicorticosicrortc  (DOC),  il  18-OHdesos.sicorticostcrone.  il 
corticosterone  c il  IH-OHcortioostcronc. 

La  sintesi  degli  androgeni  surrenalici  (deidroepiandrosteronc  o 
DHEA,  ^«-androsicncdione.  UiVOHarKlrastenedionc)  inizia 
dal  pregnenolone  e dal  progesterone  mediante  la  loro  idrossUa- 
zione  in  posizione  17a  (hg.  26).  Tale  reazione  non  può  avvenire 
nella  zona  glomcrularc  poiché  manca  l'enzima  specifico  I7a- 
idrossitasi.  Il  |7a-OHpregnetK)lone  viene  trasformato  nel 
DIIEA.  steroide  a 19  atomi  di  carbonio,  e nel  derivato  deidroc- 
piandrosicronc  solfato  (DHEA-S)  mediante  una  17.20-dcsmola- 
si  e una  solfochinasi  che  agàce  sul  carbonio  in  posizione  3.  L'al- 
tro androgeno  surrcnalìco,  il  A4-androstenedione  (o  semplice- 
mente androsicnedione)  deriva  dal  17a-OHprogcstcrone  me- 
diante la  17.2Cl-desmola8i  e,  in  minore  quantità,  dal  DHEA. 
L'androstenedione  può  essere  trasformato  in  seguilo  a testoste- 
rone, ma  la  produzione  surrcnalica  di  tale  ormone  è limitata.  II 
DHEA,  il  DHEA-S  e randrostenedione  hanno  una  attività  an- 
drogenka  moderala,  che  aumenta  dopo  la  loro  trasformazione 
periferica  in  testosterone  e diidrotcstostcronc,  che  avviene  molto 
rapidamente. 

La  secrezione  dc^i  estrogeni  da  parte  del  surrene  é molto 
scarsa  e rappresenta  meno  del  4%  della  quantità  totale  degli 
estrogeni  circolanti. 

Gli  androgeni  e gli  estrogeni  possono  essere  prodotti  a livello 
del  tessuto  adiposo  e muscolare,  sia  neU'uomo  che  nella  donna, 
a partire  da  precursori  di  ungine  surrcnalica.  Nella  donna  in 
mcnopau-sa  la  sorgente  pnncipalc  di  estrogeni  é rapfH'esentata 
dairaromatizzazkme  deHandrosienedione  in  estrone,  che  avvie- 
ne. per  il  15%  circa,  nel  tessuto  adiposo  c per  il  3(f%  nel  tessu- 
to muscolare.  L'androstenedione  é pure  il  precursore  del  testo- 
sterone prodotto  in  sede  exirasurrenalica  sia  nell’uomo  che  nella 
donna.  In  quesi'ultima  esso  rappresenta  circa  il  60%  di  lutto  il 
testosterone  circolante. 


1679 


1680 


Digitized  by  Google 


SURRENALI  GHUNDOLE 


La  sintesi  deU'al<losteroQe  avviene  nella  zona  glumenilarc  del- 
la corteccia  surrcnalica.  La  via  principale  inizia  dal  pr^cstero- 
ne.  che  xiene  trasformato  in  desossìcorticostcronc  (DOC)  e 
quindi  in  corticosterone  (fìg.  26).  Tutti  questi  composti  sono  in 
^do  di  dar  luogo  in  vitro  alla  sintesi  dell'aldosteronc.  Mentre 
in  passalo  si  riteneva  che  ciò  avvenisse  obbligatonamenie  attra- 
verso la  trasformazione  a IH-OHcmticosterone.  studi  (Mù  recenti 
sembrano  non  confermare  questa  ipotesi  (v.  anche  sotto). 

RegolazioDe  della  secrezione  degli  onnoni  cortkosarrenAlid 

Regolazione  della  secrezione  del  conisolo  e degli  androgeni 
La  secrezione  del  cortisolo  e degli  androgeni  a livello  del- 
le zone  fascicolata  c reticolare  è regolata  dall  ACTH  ipo- 
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fìsarìo  (v.  anche:  acth;  iponst),  la  cui  produzione,  a sua 
volta,  dipende  dall'ipotalamo  mediante  il  C'RF  (fattore 
rilasciante  la  corticotropina)  e dal  S.N.C.  mediante  con- 
nessioni nervose. 

L'azione  dell’ ACTH  sulla  corteccia  surrenalica  deter- 
mina sia  una  rapida  sintesi  e liberazione  degli  ormoni  ste- 
roidei  (effetto  acuto),  sia  un  aumento  della  sintesi  del 
DNA.  dell’RNA  e delle  proteine  con  conscguenti  ipcr- 
plasia  e ipertrofìa  delle  cellule  surrenalichc  (effetto  croni- 
co). Una  deficienza  di  ACTH  determina  una  diminuzione 
della  stcroidogenesi . accompagnata  da  atrofìa  corticosur- 
renalica  con  riduzione  del  peso  della  ghiandola  c del  con- 
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tenuto  di  proteine  e acidi  nucleici.  L*ACTH  interagisce 
con  i recettori  di  membrana  attivando  l'adenilcidasi  con 
conseguente  aumento  dell’AMPc  intracellulare  e delle 
fosfoproteinchinasi  cellulari.  La  conseguenza  di  tali  pro< 
cessi  è la  trasformazione  del  colesterolo  a pregncnolonc. 
tappa  limitante  della  sintesi  degli  ormoni  stcroidei. 
L'ACTH  agisce  anche  aumentando  il  colesterolo  libero 
intracellulare  come  conseguenza  della  stimolazione  del- 
Tattività  della  colesteroio-cstcrasi  c dclHnibizionc  del- 
l'enzima  che  controlla  la  sintesi  degli  esteri  del  colestero- 
lo, stimolando  inoltre  la  captazione  di  lipoproteine  da 
parte  delle  cellule  surrenaliche  e incrementando  il  legame 
del  colesterolo  con  il  citocromo  P-450. 

La  secrezione  dell’ACmi  av'viene  mediante  una  rego- 
lazione neuroendocrina  che  si  effettua  a 3 livelli:  ritmo 
circadiano,  risposta  a stress,  inibizione  a feedback  da  par- 
te degli  ormoni  surrcnalici. 

a)  Ritmo  circadiano.  - La  secrezione  fisiologica  del- 
TACTH  viene  regolata  da  impulsi  nervosi  mediati  dal 
CRF  ipotalamico.  Questo  stimola  l’ACTH  in  maniera 
pulsatile  am  una  ritmicità  circadiana  caratterizzata  da 
bassi  valori  serali  e nelle  prime  ore  del  sonno,  da  un 
aumento  verso  la  6*-8"  ora  dopo  Taddormentamento  e 
da  un  picco  al  momento  del  risveglio.  La  secrezione  si 
riduce  quindi  gradualmente  durante  il  giorno  manifestan- 
do dei  picchi  modesti  in  corrispondenza  dei  pasti.  Tale 
ritmicità  può.  tuttavia,  subire  delle  modifiche  in  rapporto 
a variazioni  del  ritmo  sonno-veglia,  deircsposizionc  alla 
luce  o dcirorarìo  dei  pasti. 

b)  Stress.  - Stress  psicofisici  quali  traumi,  interventi 
chirurgici,  digiuno,  ipoglicemia.  infezioni,  ipertermia, 
esposizione  al  freddo,  irradiazione  con  raggi  X.  ustioni, 
ipotensione,  ipovolemia  influenzano  la  ritmicità  circadia- 
na della  secrezione  deli'ACTH  e quindi  del  cortisolo. 
Infatti,  durante  stress  psicofisici,  si  ha  un  rapido  aumento 
deirACTH  c.  se  la  condizione  si  protrae,  viene  abolito  il 
ritmo  circadiano.  Tale  risposta  è mediata  dal  S.N.C.  at- 
traverso la  liberazione  del  CRF  ipotalamico  e può  essere 
ridotta  dalla  somministrazione  preventiva  di  elevate  dosi 
di  steroidi.  In  presenza  di  uno  stress  di  entità  eccessiva  si 
può  verificare  una  mancata  risposta  corticosurrcnalica 
con  gravi  conseguenze  per  Torganismo. 

c)  Feedback  dei  tilicoconicoidi.  - li  terzo  principale 
meccanismo  di  regolazione  della  secrezione  di  ACTH  è 
l'inibizione  a feedback  esercitata  dal  cortisolo  sulla  secre- 
zione del  CRF  e deirACTH.  Esiste  una  regolazione  ra- 
pida della  secrezione  di  ACTH  dipendente  dalla  velocità 
di  incremento  dei  livelli  plasmatici  dei  glicocorticoidi  più 
che  daH’cntità  di  tale  aumento,  c persistente  per  meno  di 
10  min.  Dopo  tale  inibizione  iniziale,  la  prolungata  som- 
ministrazione di  glicocorticoidi  induce  una  soppressione 
deirACTH  e del  CRF  dipendente  sia  dalla  dose  che  dalla 
durata  della  somministrazione  e che  si  accompagna  ad 
atrofia  delle  zone  fascicolata  e reticolare  della  g.  s. 
Quando  l'asse  ipotalamo-ipofisi  è soppresso  diviene  inca- 
pace di  rispondere  ad  altri  stimoli,  compreso  lo  stress.  Il 
feedback  tardivo  si  attua  tramite  rinlerazione  dei  glico- 
corticoidi con  recettori  cellulari  specifici,  cui  consegue 
un'inibizione  della  sintesi  dell'RNA  messaggero  precurso- 
re del  CRF  c deirACTH.  Si  ritiene  che  il  feedback  nega- 
tivo degli  steroidi  pt>vsa  attuarsi  tramite  ncurotrasmettito- 
ri.  Infatti,  nel  ratto  anestetizzato,  il  blocco  della  sintesi 
cerebrale  di  GABA  (ac.  gammaminobutirrico)  mediante 
ac.  mercaplopropionico  impcdisc'e  la  soppressione  dcl- 
l’ACTH  indotta  dal  dcsamctasonc.  Essendo  noto  che  il 
GABA  bltKca  la  secrezione  dell’ACrH.  il  feedback  ne- 
gativo steroideo  p<Hrcbbe  essere  mediato,  almeno  in  par- 
te. dall'allivazione  della  glutammicodecarbossilasi,  con 
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Re.  27.  Rapprcsenlaziunc  schematica  dei  meccanismi  implicali 
nell'asse  iixiialamo-ipofisi-surrcnc  5HT)  5-idros.sitripiamina 
(serotonina);  ACH)  acctilcolina^  NA)  noradrcnalina;  GABA) 
acido  gammaminobutinica;  CRI-)  ormone  liberante  la  cortico- 
tropina; VP)  vasoprcssina. 


conseguente  aumento  della  sintesi  del  GABA  e del  tono 
GABAergico  a livello  del  S.N.C. 

È stato  dimostrato  nell’animale  da  esperimento,  ma  la 
sua  importanza  non  ò ancora  nota  nell  uomo.  che 
l’ACTH  può  inibire  la  sua  .stessa  secrezione  con  un  feed- 
back che  viene  definito  «ad  ansa  corta».  Tale  fenomeno 
potrebbe  essere  indotto  a livello  ipotalamico  mediante  la 
soppressione  del  CRF  {feedback  negativo  breve)  o diret- 
tamente sulle  cellule  ipofi.sarie  AC'rH-seoernenti  {feed- 
back ultrabreve)  . È stata  inoltre  avanzata  l'ipotesi  che  il 
CRF  possa  inibire  la  sua  ulteriore  liberazione  attraverso 
un  feedback  ullrabrcve. 

Numerosi  fattori  umorali  sono  in  grado  di  controllare 
la  liberazione  di  ACTH  dairipofisi.  La  vasoprcssina  sti- 
mola la  liberazione  di  ACTH  attraverso  un  meccanismo 
che  non  coinvolge  il  CRF.  dato  che  è in  grado  di  aumen- 
tare la  secrezione  di  ACTH  anche  nel  corso  di  una  stimo- 
lazione massimale  esercitata  dal  CRF.  L'ossitocina  sem- 
bra potenziare  in  vitro  l'effetto  del  CRF.  Altri  fattori 
umorali  che  influenzano  la  secrezione  di  ACTH  sono  le 
catccolamine.  l'angiotensina  e il  VIP  (peptide  vasoattivo 
intestinale).  Una  menzione  particolare  merita  la  scroloni- 
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na  che.  agendo  sulle  libre  colinergiche  in  contatto  con  i 
neuroni  che  producono  CRF.  è in  grado  di  stimolare  la 
sintesi  dell'ACTH  (tìg.  27). 

La  produzione  di  androgeni  surrenalici  è regolata  dal- 
l'ACTH.  Pertanto,  sia  il  DHEA  che  l’androstcnedione 
presentano  un  ritmo  circadiano  sincrono  a quello  del* 
l'ACTH  e del  cortisolo,  mentre  il  DHEA-S  non  presenta 
un  ritmo  circadiano  a causa  del  prolungato  metabolismo 
cui  va  incontro.  Il  rapporto  esistente  tra  ACTH  c andro- 
geni surrenalici  spiega  come  la  somministrazione  di  glico- 
corticoidi,  riducendo  i livelli  di  ACTH,  possa  inibirne 
un'eccessiva  secrezione. 

Regolaziont  della  secrezione  delValdosterone 
La  secrezione  dciraldostcronc  viene  regolata  prirKipal- 
mente  dal  sistema  renina-angiotensina  (v.  anche:  iuxta- 

GLOMrRUlJSRF.  APPARATO;  RENINA;  Rr.NINA-ANGIOTENSINA- 

ALDOSTERONF  SIS1E.MA).  La  Tcnina  è un  enzima  sintetizza- 
to dalle  cellule  iuxtaglomcrularì  del  rene  che  agisce  su  di 
un  substrato  costituito  da  una  u^-giohulina  (angiotensino- 
geno)  dando  luogo  alla  formazione  di  un  decapeptide 
(angiotensina  I).  L'angiotcnsina  I viene  attivata  nel  san- 
gue e nei  tessuti  da  un  enzima  convertente  che  forma 
l'octapeptide  angiotensina  IL  Questa,  come  anche  l'an- 
giotensina  HI.  che  deriva  dall'angiotcnsina  H dopo  rimo- 
zione dcU'ac.  aspartico  NH^-terminalc.  stimola  la  sintesi 
deH’aldosteriine  e contemporaneamente  aumenta  le  resi- 
stenze arteriose  periferiche  determinando  un  aumento 
della  pressione  arteriosa.  La  trasformazione  dcirangio- 
tensina  I in  angiotensina  II  avviene  in  gran  parte  durante 
il  primo  passaggio  della  sostanza  attraverso  il  polmone. 
L’angiotcnsina  II  viene  rapidamente  inattivata  nei  tessuti 
e nel  plasma  a opera  di  peptidasi.  Le  angiotensine  II  e 
IH  agiscono  sulle  cellule  della  zona  glomerulare  del  sur- 
renc  legandosi  a recettori  di  membrana  con  conscguente 
potenziamento  dell'attività  della  20,22-desmolasi  c del- 
l'enzima che  tra.sforma  il  corticosterone  in  aldosterone. 

Non  sono  ancora  completamente  noti  i meccanismi  che 
regolano  la  secrezione  di  renina.  Si  ritiene  che  le  cellule 
iuxtaglomerulari  del  rene  si  comportino  come  harocettori 
in  grado  di  risentire  di  variazioni  del  gradiente  pressorio 
esistente  tra  il  lume  artcriolarc  c rinterstizio  del  rene. 
Anche  la  concentrazione  di  sodio  nel  fluido  dei  tubuli  re- 
nali in  corrisp4Tndenza  della  macula  densa  e la  stimolazio- 
ne delle  fibre  nervose  simpatiche  del  rene  possono  in- 
fluenzare la  sintesi  della  renina.  Lo  stimolo  ^adrcncrgico 
sembra  provtKare  la  liberazione  di  renina  dal  momento 
che  farmaci  P-bloccanti  sono  in  grado  di  inibirla.  Il  potas- 
sio è in  grado  di  inibire  la  secrezione  di  renina,  mentre 
una  dcpiezionc  dcirelettrolita  ne  incrementa  la  sintesi.  Le 
prostaglandine.  infine,  mediano  anch'esse  la  liberazione  di 
renina.  Infatti  l'indometacina,  che  inibisce  la  loro  sintesi, 
blocca  la  liberazione  di  renina  in  risposta  a variazioni 
pressoric.  alla  restrizione  di  sodio  e airortostatismo. 

Le  variazioni  della  concentrazione  sierica  degli  elettro- 
liti possono  influenzare  direttamente  la  produzione  di 
aldosterone.  senza  la  mediazione  del  sistema  rcnina-an- 
giotensina.  Un  carico  di  potassio,  infatti,  incrementa  la 
secrezione  di  aldosterone  mentre  la  sua  carenza  ne  inibi- 
sce la  produzione  pur  in  presenza  di  una  deplezione  sodi- 
ca. L’iposodiemia,  d'altro  canto,  incrementa  la  secrezione 
di  aldosterone  anche  se  non  rappresenta  un  fattore  prin- 
cipale della  sua  regolazione.  Le  variazioni  della  volemia 
che  accompagnano  gli  stati  dì  ipo-  o ipcrsodìcmia  rappre- 
sentano i meccanismi  principali  di  regolazione.  Infatti 
negli  stati  di  disidratazione  ipcrlonica,  in  cui  si  ha  ipovo- 
lemia  in  associazione  a ipernatrìcmia,  si  osserva  un  au- 
mento dei  livelli  di  aldosterone. 
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L’influenza  dclTACTH  e dei  peptidi  a esso  correlati 
(l^lipotropina.  a-MSH)  sulla  secrezione  di  aldosterone  è 
scarsa,  anche  se  essi  esercitano,  probabilmente,  una  fun- 
zione di  regolazione.  In  realtà  si  può  osservare  come, 
dopo  ipofiscctomia,  non  si  abbia  atrofia  della  zona  glo- 
menilare  del  surrene.  ma  solo  delle  zone  fascicolata  e 
reticolare. 

Gli  stimoli  nervosi  non  sembrano  essere  essenziali  nella 
regolazione  della  secrezione  di  aldosterone.  dato  che. 
dopo  autotrapianto  eterotopico,  le  g.  $.  continuano  a ri- 
spondere normalmente  pur  essendo  denervate.  I media- 
tori nervosi  esercitano,  tuttavia,  un'influenza  indiretta.  La 
dopamina.  ad  cs.,  può  sopprimere  la  secrezione  di  aldo- 
sterone  e questa  azione  è condivi.sa  dal  dopaminoagonista 
bromocriptina,  mentre  la  metoclopramide  ha  un'azione  di 
stimolo.  Anche  la  serotonina  stimola  la  secrezione  di  al- 
dosterone. mentre  il  suo  antagonista  ciproeptadina  è in 
grado  di  ridurne  te  concentrazioni  in  pazienti  con  iperal- 
dostcronismo  idiopatico. 

Trasporlo  in  circolo  dc^  ormoni  corlicowwTC  nilid 

Il  cortisolo  c gli  androgeni  surrenalici  circolami  in  gran  parte 
legali  alle  prolcine  plasmatiche  L'emivita  piasmatica  del  coniso- 
lo è di  circa  70-90  min.  Il  legame  con  le  pruieinc  avviene  dopo 
che  gli  ormoni  vono  entrati  in  circolo.  Mentre  il  cortisolo  si  lega 
principalmente  alla  CR(ì  {Corricosteroid  Bindtng  Glohulirt)  c.  in 
minore  quantità,  all'albumina,  gli  androgeni  si  legano  soprattut- 
to all'albumina.  Dal  momento  che  la  forma  attiva  di  tali  ormoni 
è quella  libera,  il  ruoto  del  legame  con  le  protcir>c  plasmatiche  è 
quello  dì  costituire  una  riserva  di  ormone  cireolanie.  nduccndo 
le  marcate  oscillazioru  della  forma  libera  e prevenendo  Tcstra- 
zjone  da  parte  del  fegato.  Il  cortisolo  libero  coslitutscc  circa  il 
1U%  del  cnrtiiwlo  totale  circolante,  mentre  la  quota  legata  alla 
CBG  rappresenta  il  75%.  essendo  la  quota  restante  legata  al- 
l'albumina. La  CBG  è una  proteina  del  p.  m.  di  50.000  dalton, 
prodotta  dal  fegato  e dotata  di  elevata  affinità  per  il  collisolo. 
La  sua  capacità  legante  il  cortisok)  à di  circa  25  Mg/dl;  qualora  il 
corlisok)  totale  plasmalico  aumenti  al  di  sopra  di  questo  livello, 
la  frazione  libera  potrà  superare  il  valore  normale  del  10%.  Nel- 
l’ultimo periodo  di  gravidanza  il  progesterone  può  competere 
con  il  eodisolo  per  il  legame  con  la  CBG.  mentre  altri  ormoni 
sieroidei  naturali  non  si  legano  in  modo  significativo  a tale  pro- 
teina. Degli  steroidi  sintetici  solo  il  prcdmsolonc  dimostra  affini- 
tà di  legame  con  la  CBG.  La  CBG  aumenta  in  varie  situazioni 
quali  gravidanza,  uso  di  contraccettivi  orali  contenenti  estrogeni, 
ipcrtiroidisma.  diabete  e in  alcuni  disordini  cmatologici.  mentre 
si  trova  ridotta  nei  rari  casi  di  carenza  familiare  della  proteina, 
rteiripotiroidismo  e negli  stali  di  ipoprotidcmia.  come  in  presen- 
za di  gravi  epatopatie  c nella  sindrome  nefrosica.  Sebbene  l'al- 
bumina abbia  una  notevole  capacità  di  legare  il  <»rtis<^o.  raffi- 
niti di  legame  è bassa  e interessa  solo  il  15%  dcll'urmunc.  Tale 
percentuale  aumenta  qualora  la  quantità  totale  di  cortiuilo  pla- 
smalico superi  la  capacità  di  legame  della  CBG. 

L’androsiencdiune.  il  DHEA  e il  DHEA-S  circolano  (ulti  le- 
gati all'albumina. 

L'aldostcrnnc  è presente  in  circolo  per  il  30-40%  in  forma 
libera,  mentre  il  resto  è legato  in  modo  labile  alla  CBG. 

Catabolismo  deflì  steroidi  sarreaalki 
Gli  ormoni  surrenalici  vendono  metabolizzati  e inattivati 
dalTorganismo,  resi  solubili  in  acqua  ed  eliminati  per  via 
renale.  Soltanto  1*1%  del  cortisolo  viene  escreto  immodi- 
ficato nelle  urine,  mentre  il  99%  viene  sottoposto,  a li- 
vello epatico,  a riduzione  del  doppio  legame  tra  il  carbo- 
nio 4 e il  carbonio  5 dell’anello  A con  formazione  del 
diidrocortisolo.  che  viene  quindi  convertito  a tetraidro- 
cortisolo  per  mezzo  di  una  3-OHsteroidodcidrogcnasi. 
Una  parte  del  cortisolo  viene  anche  trasformata  a tetrai- 
drocortisonc  mediante  gli  enzimi  suddetti.  Sta  il  cortisolo 
che  il  cortisone  possono  essere  metabolizzati  a cortole  c 
cortolone.  mentre  il  cortisolo  può  pure  essere  trasforma- 
to in  ^-idrossicortisolo,  che  è solubile  in  acqua  e viene 
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e&creto  immodifkato  nelle  urine  (fig.  28).  Circa  il  95% 
dei  metaboliti  del  cortisolo  e del  cortisone  viene  coniuga* 
to  in  sede  epatica  con  ac.  glicuronico  o solforico  prima  di 
essere  escreto  con  le  urine.  [>iversi  fattori  possono  in* 
fluenzare  il  metabolismo  del  cortisolo.  Esso  i ridotto  nei 
bambini,  nei  vecchi,  nelle  epatopatie,  neH’ipotiroidismo, 
nel  digiuno,  nell'anoressia  nervosa  e nella  gravidanza, 
caratterizzata  da  aumento  dei  livelli  di  CBG.  Nel  neona- 
to, in  gravidanza,  durante  terapie  estrogeniche  o in  pre- 
senza di  gravi  epatopatie,  aumenta  la  produzione  di 
6^-OHcortisolo.  Farmaci  capaci  di  indurre  enzimi  micro- 
somali epatici,  quali  barbiturici,  fenitoina,  aminoglutetimi- 
de  e rifampicina,  potenziano  tutti  il  metabolismo  del  cor- 
tisolo attraverso  questa  via.  In  condizioni  fisiologiche  dò 
assume  scarso  rilievo,  poiché  non  vengono  modifìcati  né 
la  secrezione  né  i livelli  plasmatid  né  l'emivita  del  corti- 
solo. anche  se  viene  ridotta  l’escrezione  renale  di  meta- 
botiti  identificati  come  17-OHcorticosteroidi.  Tali  farma- 
ci, invece,  possono  divenire  di  importanza  rilevante  in 
presenza  di  terapia  steroidea  poiché  determinano  modifi- 
cazioni delle  concentrazioni  piasmatiche  di  questi  ormoni 
a causa  dell'aumento  della  loro  clearance. 

Il  catabolismo  degli  androgeni  surrenahd,  composti 
dotati  di  debole  azione  androgenica.  può  portare  sia  alla 
produzione  di  derivati  più  potenti  come  il  testosterone  e 
il  diidrotcstostcrone  che  alla  loro  degradazione  e inatti- 
vazione. Il  DHEA  è rapidamente  convcrtito  nelle  g.  s.  in 
DKHA-S  che  è i'androgeiìo  surrenalico  prodotto  in  mag- 
giore quantità.  Tale  reazione  può  avvenire  anche  a livello 
epatico  c renale.  11  DHEA  può  essere  anche  convertito 
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ad  androstcnedione  che  a sua  volta,  può  essere  trasfor- 
mato in  testosterone  o in  etiocolanone  e androsteronc. 
Dal  testosterone  deriva  l’androstenediolo  (hg.  29).  Il 
testosterone  è trasformato  nei  tessuti  a esso  sensìbili  in 
diidrotcstostcrone  c in  androstenediolo  mediante  una 
5a-  e una  3a-reduttasi.  Questi  metaboliti  sono  escreti 
nelle  urine  come  solfo-  e glicuronoconiugati.  Il  DHEA-S 
può  essere  escreto  senza  ulteriori  modificazioni  o come 
A^androstcnediolo  che  è un  derivato  7a-  e 16a-idros- 
silato. 

Per  quanto  riguarda,  infine.  Valdosterone  solo  circa  lo 
0,2%  delPormone  prodotto  viene  escreto  immodificato 
nelle  urine.  La  maggior  parte  deH'ormone  viene,  invece, 
coniugata  con  ac.  glicuronico  a livello  epatico  o renale  ed 
eliminata  daH'organismo.  È stato  dimostrato  che  la  glicu- 
ronoconiugazione  può  avvenire  nel  rene  a livello  del  car- 
bonio in  posizione  18  con  formazione  di  aldosterone-I8- 
glicuronide  (fìg.  30),  che  appare  nelle  urine  ed  è resisten- 
te all'azione  delle  glicuronidasi,  venendo  idrolizzato  sol- 
tanto a pH  1 (coniugato  acidolabile).  Il  40%  dell'ormone 
viene,  invece,  coniugato  in  sede  epatica  a livello  del  car- 
bonio in  posizione  3 dopo  riduzione  deirancllo  A con  4 
atomi  di  idrogeno  e formazione  di  tetraidroaldosterone- 
3-glicuronide. 

Meccaoisoio  d*azione  dei  corticosteroidi 
L'azione  dei  corticosteroidi  si  esercita  sui  tessuti  bersaglio 
mediante  un  legame  con  specifici  recettori  citoplasmatici 
di  natura  proteica  presenti  in  tutte  le  cellule.  Una  volta 
formatosi,  il  complesso  ormonc-rcccttore  penetra  nel  nu- 
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cieo  delle  cellule  e interagisce  con  specifid  recettori  de- 
terminando  l'espressione  di  alcuni  geni  specifici  con  sinte- 
si  di  RNA  messaggero.  Sebbene  la  struttura  dei  recettori 
nucleari  sia  comune  a molti  tipi  di  tessuti,  le  proteine  sin- 
tetizzate sono  diverse  da  un  tessuto  all'altro,  essendo 
espressione  delt'attivazione  di  geni  diversi.  Gli  ormoni 
steroidei  sintetici  sono  più  attivi  di  quelli  naturali  a moti- 
vo di  una  maggiore  afbnità  per  i recettori  cellulari  cito- 
plasmatici. alla  quale  conseguono  un  rallentamento  della 
cleararure  piasmatica  e un  prolungamento  dell'esposizione 
dei  tessuti  alla  loro  azione. 

Altri  effetti  dei  corticosteroidi  non  possono  essere 
spiegali  con  auesti  meccanismi.  Ne  è un  esempio  l'azione 
inibente  rapida  svolta  sulla  secrezione  detl'ACTH  da  par- 
te dei  giicocorticoidi  che  non  può  essere  prodotta  attra- 
verso rinduzionc  della  sintesi  di  RNA  messaggero  c pro- 
teine, che  richiederebbe  un  tempo  maggiore,  bensì,  pro- 
babilmente. tramite  un'interazione  diretta  con  la  mem- 
brana cellulare. 

Effetti  biolofici  dei  glicocorticoidì 

Si  definiscono  glicocorticoidi  quegli  steroidi  corticosurrc- 
nalici  che  agiscono  predominantemente  sul  metabolismo 
intermedio,  in  contrapposizione  ai  mincralcorticoidi  che 
hanno  effetti  principalmente  sul  metabolismo  idroclcttro- 


litico.  Va  tuttavia  rilevato  come  tale  distinzione  debba 
considerarsi  artificiosa  in  quanto  gli  ormoni  ritenuti  ad 
attività  glicocorticoidc  hanno  anche  una  certa  azion'e 
mineraicorticoide  e viceversa.  Il  principale  glicocorticoidc 
prodotto  daU'organismo  è il  cortisolo. 

I glicocorticoidi  hanno,  in  generale,  un  effetto  catabo- 
lico, inibendo  la  sintesi  di  DNA  e.  in  molti  tessuti,  anche 
di  RNA  e proteine,  mentre  accelerano  il  catabolismo 
proteico  fornendo  substrati  per  il  metabolismo  interme- 
dio. Ciò  non  si  verifica  a livello  epatico  dove  essi,  al  con- 
trario. stimolano  la  sintesi  di  RNA  e di  proteine,  con  il 
principale  scopo  di  produrre  enzimi  per  la  neoglicogenesi 
e la  glicogenosintcsi. 

MeiaboUsmo  epatico  del  glieoso 

I glicocorticoidi  stimolano  la  gliconeogenesi  epatica  me- 
diante attivazione  degli  enzimi  fosfocnolpiruvatochinasi  c 
glicoso-6-fosfatasi.  Essi  svolgono,  inoltre,  un’azione  per- 
missiva nei  confronti  di  altri  ormoni  neogiicogenetici 
agenti  sul  fegato,  quali  il  glucagone  (la  cui  liberazione 
viene  stimolata  dall'aumento  dei  livelli  degli  aminoacidi 
circolanti  indotto  dai  glicocorticoidi)  e le  catecolamine.  I 
glicocorticoidi  inducono  dismissione  di  substrati  dai  tessu- 
ti periferici,  specie  dai  muscoli,  in  cui,  oltre  ad  aumenta- 
re la  liberazione  di  ac.  lattico,  determinano  anche  una 
riduzione  della  captazione  degli  aminoacidi  e della  sintesi 
proteica.  Essi  inducono  liberazione  di  glicerolo  e acidi 
grassi  dai  tessuti  mediante  attivazione  della  lipolisi  men- 
tre aumentano  ti  glicogeno  epatico  inibendone  la  scissio- 
ne c agendo  sulPenzima  glicogenosintetasi. 

1 glicocorticoidi  inibiscono  la  captazione  del  glicoso  da 
parte  del  tessuto  muscolare  e adiposo,  svolgendo,  quindi, 
un’azione  antinsuUnica  che  rende  conto  delio  stato  dì 
insulinoresistenza  osservabile  neiripercortisolismo.  Du- 
rante il  digiuno,  pertanto,  essi  contribuiscono  al  mante- 
nimento dei  livelli  glicemici  basali  incrementando  la  nco- 
glicogenesi  simultaneamente  alla  liberazione  di  substrati 
(lai  tessuti  periferici.  Ciò  spiega  l'ipoglicemia  osservabile 
nella  carenza  di  glicocorticoidi. 

Nel  tessuto  adiposo,  i glicocorticoidi  inducono  la  lipoli- 
ù con  liberazione  di  glicerolo  e acidi  grassi.  Ciò  à consc- 
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Fig.  29.  Principali  vie  cataboliche  degli  andrugeni  surrenatici  (le 
linee  ofMJul.'iic  indicano  la  possibilità  di  un  oncntamenlo  o u p 
degli  atomi  di  idrogeno). 
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Fig.  30.  Principali  metabolìii  dcll'aldosterone. 
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guenza  sia  di  un'azione  diretta  dei  glicocorticoidi  che  del 
potenziamento  da  essi  indotto  deireffetto  lipolitico  di  al* 
tri  ormoni.  Nonostante  questa  azione  lipolitica,  un  loro 
eccesso  determina  un  accumulo  di  tessuto  adiposo  preva- 
lentemente a livello  del  tronco,  verosimilmente  come 
conseguenza  dell'aumento  dell'appetito  e della  stimola- 
zione della  liberazione  di  insulina  da  essi  indotta. 

Gli  effetti  dei  glicocorticoidi  sul  tessuto  muscolare  sono 
di  tipo  catabolico,  inibendo  la  captazione  e l’utilizzazione 
del  glieoso,  riducendo  la  sintesi  proteica  e aumentando  la 
liberazione  degli  aminoacidi. 

Effetti  dei  gUcocorticoiài  iu  altri  tessuti 

1.  Tessuto  connettivo.  - L'eccesso  di  glicocorticoidi  inibisce 
rattività  dei  fìbroblasti  con  conseguente  riduzione  del  collagene, 
assollìgliafflcalo  della  cute,  aumento  della  franti  dei  cacari 
con  comparsa  di  ecchimosi,  ritardo  nella  guarigione  delle  ferite  e 
formazione  di  striae  rubme. 

2.  Tessuto  osseo.  - Poco  si  conosce  degli  effetti  dei  glicocor- 
ticoidi in  conccntraziofu  fisiologiche  sul  metabolismo  dcU'osso. 
Quando  sono  in  eccesso,  invece,  essi  determinano  un'inibizione 
della  fonnazione  del  tessuto  osseo  secondaria  alla  riduzione 
della  proliferazìoi>c  cellulare  e delia  sintesi  di  collagene,  protei- 
ne e ac.  ialuronico.  Sono  inoltre  in  grado  di  produrre  riassor- 
bimento di  tale  tessuto  attivando  gli  osteoclasu  con  conseguen- 
te osteolisi  e aumento  dell'escrezitMie  urinaria  di  idrossiproUna. 
A queste  azioni  contribuisce  anche  l'aumento  dell'attività  del 
paratormone. 

I glicocorticoidi  riducono  l'assorbimento  intestinale  di  caldo  e 
aumentano  l'escrezione  urinaria  di  caldo  e di  fosforo  con  conse- 
guente ipercalduria  e iperfosfaturia.  A seguito  della  riduzione 
cosi  determinata  dei  livelli  calcemid  viene  indotto  un  aumento 
della  secreziane  di  paratormone  con  conscguente  riassorbimento 
della  componente  minerale  deirosso,  che,  insieme  alla  riduzione 
dell’osteogenesi,  è responsabile  della  notevc^e  perdita  ossea 
prodotta  da  un  eccesso  di  ormoni  corticosurrenalid. 

Effetti  sulla  crescita 

I glicocorticoidi  stimolano  nel  feto  la  crcsdta  e la  differenziazio- 
ne di  molti  tessuti  interagendo  con  altri  fattori  io  grado  di  pro- 
durre accresdmenio.  Esempi  di  tali  effetti  sono  rappresentati 
dalla  produzione  del  tensioattivo  nel  polmone  fetale  e dall'indu- 
zione di  enzimi  epatici  e gastrointestinali. 

Se  presenti  in  eccesso  nel  bambino,  tuttavia,  essi  inibiscono  la 
crescita,  verosimilinente  come  conseguenza  della  loro  azione 
diretta  sul  tessuto  osseo  nonché  della  loro  capacità  di  inibire  la 
secrezione  dell'ormotw  somatotropo  e delle  somaiomedine. 

Effetti  dei  glicocorticoidi  sulle  cellule  del  sangue  e suITìmmunità 

1.  Globuli  rossi.  - Su  tali  cellule  i glicocorticoidi  sembrano 
avere  urK)  scarso  effetto.  La  poUglobulia  presente  nel  Cushing  e 
Tanemia  deU’Addison  sarebbero,  infatti,  conseguenza,  rì^tti- 
vamente,  di  un  eccesso  o di  un  difetto  di  ormoni  ad  azione  an- 
drogena. 

2.  Leucociti.  - I glicocortiooidi  influenzano  la  motilità  e la 
funzionalità  dei  leucociti  polimorfooudeali.  Come  conseguenza 
si  verifica  un  aumento  dei  neutrofUi  circolanti  dovuto  ad  aumen- 
to della  bbcrazione  di  tali  cellule  dal  midollo  osseo,  a riduzione 
del  cosiddetto  •pool  marginato»,  costituito  da  cellule  adese  alle 
pareti  dei  vasi  sanguig^,  e ad  aumento  deU'emivita  dei  leucociti 
m rapporto  alla  riduzione  della  loro  migrazione  extravasaJe  nei 
focolai  di  flogosi. 

Nel  sangue  essi  determinano,  oltre  alla  leucocitosi  ncutrohla, 
una  riduzione  dei  linfociti,  dei  monodti  e degli  eosinofìlì.  La 
riduzione  dei  numero  dei  linfociti  dipende  da  un'inibizione  delle 
cellule  timodipendenti  (linfodli  T)  e si  associa  a depressione  del- 
la loro  attività  e deU'anticorpopoiesi.  In  dosi  farmacologiche  i 
glicocorticoidi  determinano  riduzione  di  volume  degli  organi  lin- 
fopoktici  in  generale  e dei  linfonodi  io  particulare. 

L'inibizione  della  migrazione  cxtravasalc  delle  cellule  emati- 
che net  focolai  di  flogosi  indotta  dai  glicocorticoidi  riduce  i segni 
dinici  deU'inflammaziooe  aumentane,  però,  nel  contempo  la 
suscettibilità  alle  infezioni. 


Effetti  sul  sistema  cardiovascolare 

1 glicocorticoidi  aumentano  la  gettata  cardiaca  e il  tono  vascola- 
re periferico,  potenziando  l’effetto  delle  catecolamine  nei  cui 
cooironlì  svolgono  uo'aziooc  permissiva. 

Effetti  sulla  funzione  renale 

I gUcocorticoidi  influenzano  il  bilancio  idroclettroUtico  determi- 
nando un  aumento  della  filtrazione  gionvcrularc  e della  ckarance 
dell'acqua  libera  (acqua  eliminata  in  eccesso  rispetto  a quella 
necessaria  per  pn^urre  urine  isosmotiche  con  U plasma)  con 
conseguente  capadtà  di  rispondere  con  un'adeguata  diuresi  a un 
carico  idrico.  L'effetto  mineralcorticoide  presente,  in  misura 
maggiore  o minore,  in  tulli  i glicocorticoidi  naturali  determina, 
pcr^  anche  ritenzione  di  acqua  c sodio,  ipokaliemia  e iperten- 
sione. che  si  verificano  nelle  condizioai  di  ipercorticosurrena- 
Itsmo. 

Effetti  sul  sistema  nervoso  centrale 

Sebbene  gli  effetti  sul  S.N.C.  di  dosi  ftsiologicbc  di  glicocorticoi- 
di siano  poco  conosduti,  è ben  noto  come  un  loro  eccesso  o di- 
fetto possa  produrre  gravi  alterazioni. 

Qualora  presenti  in  eccesso,  infatti,  essi  possono  provocare 
euforìa  e altre  anomalie  psioologicbe  e oomportamentali,  quali 
irrìtabilità,  labilità  emotiva,  deprcssioDe,  psicosi,  compromissio- 
ne delia  memoria  e della  capadtà  di  concentraziooe.  A dò  si 
accompagnano  spesso  insonnia,  stimolazione  dell'appetito  c ri- 
duzione della  libido.  1 pazienti  con  insuffidenza  cortkosuncnali- 
ca,  d’altro  canto,  presentano  spesso  apatia,  irritabilità,  manife- 
stazioni depressive  e riduzione  deH’appetìto. 

Effetti  su  altri  ormoni  e ghiandole  endocrine 

1.  Tiroide.  ~ In  presenza  di  un  eccesso  di  glicocorticoidi  si 
osserva  riduzione  del  T4  totale  con  normalità  dei  livelli  del  T4 
lìbero  a motivo  della  riduzione  in  drcolo  delle  proteine  leganti 
tale  ormone.  La  riduzione  del  Tj.  sia  totale  che  libero,  dipende, 
invece,  da  una  riduzione  della  conversione  del  T4  a Tj  iiKlotta 
dai  glicocorticoidi. 

2.  Gonadi.  - Un  eccesso  di  glicocorticoidi  riduce  in  entrambi  i 
sessi  la  secrezione  di  ormoni  gonadid  e la  risposta  delle  gonado- 
troptne  alla  stimolaziooc  con  LH-RH  (ormone  liberante  le  go- 
nadotropine).  Le  conseguenze  nel  sesso  femminile  sono  rappre- 
sentate da  amenorrea  e anovulazione. 

Effetti  bìologìd  dd  minenUcortìcoidi 

II  principale  mineralcorticoide  presente  neirorganìsmo  è 
l'aldosterone,  i cui  effetti  concernono  il  mantenimento 
del  volume  dei  liquidi  extracellularì  e il  metabolismo  del 
potassio.  La  regolazione  dei  fluidi  corporei  viene  operata 
dali'aldosterone  attraverso  un’azione  diretta  sul  riassor- 
bimento renale  del  sodio.  L’effetto  biologico  dell'aldoste- 
rone  si  svolge  a livello  del  tubulo  contorto  distale,  dove  è 
in  grado  di  ridurre  l'escrezione  tubulare  del  sodio  aumen- 
tando quella  del  potassio.  Infatti,  in  seguito  al  riassorbi- 
mento attivo  di  ioni  sodio  determinato  daH’onnone,  si 
crea  all'intemo  del  lume  tubulare  una  negatività  elettrica 
che  richiama  ioni  positivi.  Tali  ioni  sono  rappresentati 
principalmente  dal  potassio,  che  viene  spinto  dall'interno 
delle  cellule  verso  il  lume  del  tubulo  dai  gradienti  sia 
elettrico  che  di  concentrazione.  Gli  idrogenioni,  al  con- 
trario, sono  più  concentrati  nel  lume  tubulare  che  non 
nelle  cellule  per  cui,  pur  in  presenza  di  un  gradiente  elet- 
trico favorevole  vengono  eliminati  in  misura  inferiore. 
Gli  stessi  fenomeni  si  verificano  a livello  delle  ghiandole 
salivari,  sudoripare  e del  tratto  gastrointestinale. 

Effetti  btoiogid  degfi  androgeai  snrrenaHci 
Gli  androgeni  surrenalid  hanno  scarsa  attività  biologica 
di  per  sé,  manifestandosi  il  loro  effetto  androgeno  solo 
dopo  la  loro  conversione  periferica  in  testosterone  e di- 
idrotestosterone. 
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Il  DHEA  e il  DHEA'S  vengono  convertiti  in  periferia 
in  androstenedione  (6g.  29)  che  è il  precursore  degli  an- 
drogeni  attivi. 

Gli  androgeni  surrenalici  rivestono  un  ruolo  profonda- 
mente diverso  nei  due  sessi.  Infatti,  nei  maschi  la  tra- 
sformazione dell'androstenedione  in  testosterone  contri- 
buisce per  il  5%  soltanto  alla  quota  del  testosterone  tota- 
le circolante  neU'età  adulta,  ed  esercita  quindi  un  effetto 
del  tutto  trascurabile.  In  età  prepubere,  invece,  può  de- 
terminare la  comparsa  precoce  dei  caratteri  sessuali  se- 
condari. Nel  sesso  femminile,  d’altro  canto,  pur  essendo 
limitata  in  valore  assoluto  la  quantità  di  androgeni  secre- 
ta dal  surrenc.  essa  assume,  in  termini  percentuali,  im- 
portanza molto  maggiore.  Nella  fase  follicolare,  infatti,  è 
di  derivazione  surrenalica  circa  il  50%  del  testosterone 
circolante,  mentre  a metà  ciclo,  in  coincidenza  con  Tau- 
mento  delia  produzione  degli  androgeni  ovarici,  tale  per- 
centuale scende  al  40%  circa. 

FISIOPATOLOGIA 
lasafRcicnza  cortkosurrenalica 

L'insufficiente  secrezione  di  ormoni  corticosurrenalici  può 
dipendere  da  cause  inerenti  al  surrene  (iposurrerutUsmo 
primario)  o da  delìciente  produzione  ipofìsaria  di  ACTH 
Uposurrenalismo  secondario). 

Nell'80%  dei  casi  l'insufficienza  corticosurrenalica  pri- 
maria {morbo  di  Addison)  è idiopatica,  verosimilmente  in 
rapporto  al  manifestarsi  di  fenomeni  autoimmuni.  Le  g. 
s.,  in  questi  casi,  mostrano  atrofìa  della  corticale,  che 
appare  infiltrata  da  cellule  mononucleate  (v.  addison, 
MORBO  di). 

Nei  pazienti  con  morbo  di  Addison  idiopatico  si  riscon- 
tra frequentemente  la  presenza  di  anticorpi  diretti  sia 
contro  il  tessuto  surrenalico  (nel  60%  circa  dei  ca.si)  che 
contro  altre  ghiandole  endocrine,  quali  tiroide  (nel  45% 
dei  casi),  paratiroidi  e pancreas,  oltre  che  contro  le  cellu- 
le parietali  gastriche  e contro  il  fattore  intrìnseco  di  Cas- 
tle.  Si  trovano  a volte  associati  al  morbo  di  Addison  qua- 
dri di  insufficienza  ovarìca  (nel  25%  circa  delle  femmine 
con  la  malattia)  o di  insufficienza  testicolare  (nel  5%  cir- 
ca dei  maschi). 

Il  16%  circa  dei  pazienti  addisoniani  presenta,  inoltre, 
malattie  tiroidee  clinicamente  manifeste  come  la  tiroidite 
di  Hashimoto  oppure  condizioni  di  iper-  o di  ipoliroidi- 
smo.  Interessante  è l’associazione,  a volte  osservata,  del 
morbo  di  Addison  con  altre  malattie  a carattere  autoim- 
mune. come  il  diabete  mellito  insuiinodipcndente.  l’ipo- 
paratiroidismo,  l’anemia  perniciosa  e la  vitiligine. 

Sebbene  la  forma  idiopatica  sia  la  causa  più  frequente  di 
insufficienza  corticosurrenalica  primaria,  altri  stati  morbo- 
si pos.sono  compromettere  la  funzionalità  dei  surrcni.  Tra 
questi  si  possono  citare,  in  ordine  di  frequenza,  l'infezione 
tubercolare,  caratterizzata  dalla  presenza  di  necrosi  caseo- 
sa e di  calcificazioni  che  interessano  sia  la  corticale  che  la 
midollare  del  surrene.  la  necrosi  emorragica  dei  surreni.  le 
metastasi  tumorali,  le  infezioni  fungine,  il  mieloma.  Fami- 
lotdosi.  la  sarcoidosi,  l'emocromatosi.  la  radioterapia, 
farmaci  citotossici  come  l'o.p’-DDD  (miiotano.  Lyso- 
drcn*)  o inibitori  enzimatici  come  il  metirapone  (Meto- 
piron*)  o l'aminoglutetimide  (Orimeten*). 

L'insufficienza  corticosurrenalica  secondaria  è dovuta, 
al  contrario,  a deficit  di  secrezione  dell' ACTH  ipofisario. 
Ciò  può  dipendere  da  cause  ipofisarìe  o ipotalamiche,  le 
principali  delle  quali  sono  t tumori  primitivi  (adenomi, 
craniofarìngiomi)  o metastatici.  Cause  meno  frequenti 
sono  rappresentate  dalla  sindrome  di  Sheehan  (necrosi 
ipofìsaria  post  partum),  da  processi  infiltrativi  de)  tipo 


della  sarondosi,  dell'emocromatosi  o delFistiocitosi  X.  da 
traumi  cranici,  da  interventi  chirurgici,  dalla  terapia  ra- 
diante. da  infezioni  (tubercolari,  luetiche,  micotiche)  o 
da  forme  idiopatiche.  Anche  una  terapia  steroidea  pro- 
tratta, inducendo  soppressione  della  secrezione  di 
ACTH,  può  provocare  un  iposurrenalismo  secondario  al 
momento  della  sua  sospensione. 

Le  conseguenze  della  ridotta  produzione  di  ACTH 
sono  rappresentate  da  insufficiente  produzione  surrcnali- 
ca  di  cortisolo  c di  androgeni  mentre  non  viene  modifica- 
ta quella  deH'aldosterone. 

Nelle  fasi  iniziali  della  malattia  resta  conservata  la  se- 
crezione basale  sia  di  ACTH  che  di  coitiselo,  mentre  è 
insufficiente  la  risposta  di  tali  ormoni  in  corso  dì  stress. 
Nelle  fasi  più  avanzate  si  ha,  invece,  una  grave  atrofìa 
delle  zone  fascicolata  e reticolare  del  corticosurrene.  con 
insufhciente  produzione  di  glicocorticoidì,  anche  in  con- 
dizioni basali,  e ridotta  sensibilità  della  ghiandola  al- 
l’ACTH. 

Sul  piano  clinico  l’insufficienza  corticosurrenalica  pri- 
maria si  instaura  in  modo  graduale  neH'85-90%  dei  casi 
e in  modo  acuto  nei  restanti. 

Qualora  si  instauri  gradualmente,  le  fasi  iniziali  della 
malattia  sono  caratterizzate  esclusivamente  da  una  ridu- 
zione della  riserva  ormonale  surrenalica.  Pertanto,  men- 
tre la  produzione  basale  dei  glicocorticoidi  è normale, 
manca  la  risposta  secretoria  in  corso  di  stress,  con  possi- 
bile comparsa  di  una  crisi  surrenalica  acuta.  Quando  la 
distruzione  del  tessuto  surrenalico  interessa  più  del  90% 
di  entrambe  le  ghiandole  si  ha  insufficiente  secrezione  sia 
di  glico-  che  di  mineralcorticoidi  anche  in  condizioni  ba- 
sali, con  conseguente  comparsa  del  quadro  clinico  dell'in- 
sufficienza corticosurrenalica  cronica. 

Quando  un  processo  emorragico  distrugge  entrambe  le 
ghiandole  in  modo  improvviso  si  determina  un'insuffi- 
cienza surrenalica  acuta,  come,  ad  es.,  nel  caso  della  sin- 
drome di  Waterhousc-Frìderìchsen. 

Sia  che  Tiposurrenalismo  si  instauri  gradualmente,  sia 
che  s’instauri  in  modo  rapido,  alla  caduta  dei  livelli  circo- 
lanti degli  ormoni  corticosurrenalici  fa  seguito  l’aumento 
dei  valori  di  ACTH  c di  ^lipotropina,  conscguente  alla 
riduzione  del  feedback  negativo  normalmente  esercitato 
dai  glicocorticoidi.  Ciò  determina  iperpigmentazione  cu- 
tanea, ovviamente  più  evidente  nella  forma  cronica  della 
malattia. 

L’iperpigmentazione  si  verìfica  sia  a livello  della  cute 
che  delle  mucose.  La  cute  viene  maggiormente  interessa- 
ta a livello  delle  zone  fotoesposte,  di  quelle  sottoposte  ad 
attrito  (gomiti,  ginocchia,  zone  dì  contatto  con  cinture  o 
elastict),  in  corrispondenza  delle  areole  mammarie,  dei 
capezzoli,  di  dcatrìci  recenti,  dei  solchi  palmari  e del  let- 
to ungueale.  Anche  le  mucose  vengono  interessate  a li- 
vello della  bocca,  delle  gengive,  delle  regioni  perianale  e 
perivaginale. 

Airiperpigmentazione  si  associano  altri  sintomi,  quali 
grave  astenia  e malessere  generalizzato,  anoressia,  perdi- 
ta di  peso,  nausea,  vomito  e diarrea.  Talora  i sintomi 
gastroenterici  sono  predominanti,  simulando  un  quadro 
addominale  acuto  dì  tipo  chirurgico. 

In  circa  il  90%  dei  casi  è presente  ipotensione  arterio- 
sa sia  in  clino-  che  in  ortostati.smo.  a volte  associata  alla 
comparsa  di  episodi  lipotimici.  Tale  sintomo  è partico- 
larmente frequente  nell’Insufficienza  corticosurrenalica 
primaria,  per  l’assenza  concomitante  sia  di  glico-  che  di 
mineralcorticoidi. 

NcH’insufficienza  corticosurrenalica  secondaria,  a diffe- 
renza di  quella  primaria,  è conservala  la  secrezione  di 
aldosterone.  Per  tale  motivo  questi  pazienti  solitamente 
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presentano  in  misura  meno  evidente  la  disidratazione, 
riponatrìemia.  riperkalicmia  e l'acidosi  caratteristiche 
delle  forme  primarie.  La  mancanza  di  ACTH  giustifica 
l'assenza  di  iperpigmentazione. 

Sia  ncirinsuffìcicnza  corticosurrcnalica  primaria  che  in 
quella  secondaria  sono  freuuenti  le  manifestazioni  ipogli- 
cemiche,  spesso  scatenate  aaJ  digiuno,  dalla  febbre,  dalle 
infezioni  o dal  vomito  e dovute  alPincapacità  deH’organi- 
smo  di  mobilizzare  substrati  lipidici  e glicidici. 

Nelle  donne  in  età  fertile  è comune  Tamenorrea,  in 
rapporto  sia  alla  perdita  di  peso.  che.  a volte,  alla  malat* 
tia  di  base  o a una  insufficienza  ovarica  primaria.  La  ri* 
duzione  della  secrezione  degli  androgenl  surrenalici  può 
determinare  perdita  dei  peli  pubici  e ascellari. 

Il  quadro  clinico  deirinsuffìcienza  corticosurrcnalica 
primaria  acuta,  che  può  insorgere  nel  corso  di  un  Addison 
cronico  in  seguito  a stress,  infezioni,  traumi  o interventi 
chirurgici,  è caratterizzato  da  anoressia,  nausea,  vomito, 
disidratazione  marcata,  ipotensione  grave  fino  alto  shock 
ipovolemico.  dolori  addominali  e obnubilamento  del  sen* 
sorio.  In  rapporto  alla  presenza  di  infezioni  si  può  osserva- 
re ipertermia.  L'iperpigmentazione  cutanea,  presente  nei 
casi  cronici,  è assente  nei  casi  acuti  ab  imito. 

I sintomi  principali  deirinsuffìcienza  corticosurrenalica 
secondaria  sono  rappresentati  dalPastenia,  dalla  letargia, 
dalla  facile  affaticabilità,  dall'anoressia,  a volte  accompa- 
gnata da  nausea  e vomito,  e daU'ipoglicemia.  Anche  in 
questa  forma  possono  talora  manifestarsi  delle  crisi  acute 
caratterizzate  da  grave  ipotensione  e shock.  È general- 
mente presente  anche  un’anemia  normocromica  normoci- 
tica,  con  neutropenia.  linfodtosi  ed  eosinofilia. 

Dal  punto  di  vista  laboratorìstico.  è suggestiva  di  insuf- 
ficienza corticosurrenalica  la  presenza  di  iposodiemia  con 
iperpotassiemia.  di  ipoglicemia  e di  anemia  normocromica 
normocitica  con  neutropenia,  eosinofilia,  e linfocitosi  rela- 
tiva. Alla  disidratazione  si  associa  spesso  iperazotemia  di 
origine  prcrenale.  Frequentemente  presenti  sono  anche 
una  lieve  acidosi  e un'ìpercalcemia.  In  rapporto  alle  alte- 
razioni elettrolitiche  sono  le  alterazioni  elettrocardiografi- 
che, rappresentate  da  riduzione  dei  voltaggi  con  alterazio- 
ni aspecifìche  del  tratto  ST  e dell'onda  T. 

Per  quanto  riguarda  la  diagnosi  di  insufficienza  cortico- 
surrcnalica,  la  tappa  essenziale  consiste  nel  sospettare 
tale  evcntualilà  non  solo  nei  casi  più  ovvi  (pazienti  con 
recente  sospensione  di  una  prolungata  terapia  corticoste- 
Toidea).  ma  in  ogni  soggetto  che  si  presenti  con  collasso 
cardiocircolatorio,  ipoglicemia,  calo  ponderale  o vomito, 
specie  nel  caso  in  cui  l’aggravamento  delle  condizioni 
generali  abbia  fatto  seguito  a un  episodio  infettivo,  a un 
trauma  o a un  intervento  chirurgico. 

In  queste  circostanze  il  medico  deve  valutare  se  le 
condizioni  del  paziente  siano  tali  da  consentire  l'esecu- 
zione  degli  appropriati  test  diagnostici  prima  dell'inizio 
della  terapia  sostitutiva  o se.  al  contrario,  tale  inizio  non 
possa  essere  procrastinato.  Nel  secondo  caso,  la  diagnosi 
di  insufficienza  corticosurrenalica  deve  essere  ugualmente 
accertata  prelevando  immediatamente  del  sangue  per  il 
dosaggio  del  coriisolo  ed  eventualmente  deH'ACTH  e 
somministrando  desametasone  (4-6  mg  e.  v.)  che.  come 
sarà  detto  in  seguito,  non  interferisce  con  il  dosaggio  de- 
gli steroidi  plasmatici  o urinari.  Si  inizia  quindi  un  test  di 
stimolazione  surrenalica  con  ACTII.  che  con.sen(irà  di 
chiarire  la  natura  primitiva  o secondaria  deH'eventuaie 
iposurrenalismo.  La  cortisolcmia  determinata  sul  prelievo 
eseguito  ali  inizio  della  terapia  sarà  indicativa  di  insuffi- 
cienza ci^rticosurrenalica  solo  nel  caso  che  dia  un  valore 
infcnorc  a 15  pgdi.  Una  risposta  positiva  al  tesi  al- 
l'ACTH.  d'altro  canto,  se  da  un  lato  consente  di  esclude- 


re un'insufficienza  corticosurrenalica  primaria,  dall'altro 
non  indica  l’entità  dell'eventuale  insufficienza  corticosur- 
renalica secondaria.  A tal  fine  possono  essere  utili  gli  al- 
tri test  di  indagine  della  riserva  ipofisaria  di  ACTH  (test 
al  metirapone.  ipoglicemia  insulinica,  etc.)  che  verranno 
descritti  in  seguito. 

Anche  la  determinazione  dei  livelli  plasmatici  di 
ACTH  può  essere  di  utilità  diagnostica,  essendo  solita- 
mente superiori  a 250  pg.''mi  nei  pazienti  con  iposurrena- 
lismo  primario,  mentre  neiriposurrcnalismu  secondario 
sono  compresi  tra  0 e' 150  p^ml. 

V.  ADDISON.  MORBO  DI  (I,  462);  WATERHOUSE-FRIDE- 
RICHSEN,  SINDROME  DI. 

IperfuBzkme  coftkosurrenRlkB  (siiKirone  di  CashinK) 

La  sindrome  di  Cushing  è prodotta  da  un  eccesso  in  cir- 
colo di  ormoni  glicocorticoidi  di  origine  corticosurrenalica 
0 esogena  (sindrome  di  Cushing  iatrogena).  Sulla  base 
dei  livelli  di  ACTH  si  possono  distinguere  un'iperfunzio- 
ne  corticosurrenalica  ACTH-dipcndcntc.  comprendente 
la  malattia  di  Cushing  (v.  anche:  cushing.  morbo  e sin- 
drome di)  c la  sindrome  dell’ ACTH  eciopico  (che  si  ri- 
scontrano nel  60-70%  e nel  15%  circa  dei  casi,  rispetti- 
vamente) e una  ACTH-indipcndcntc.  conscguente  ad 
adenoma  o a carcinoma  surrenalico  (9  e 8%  circa  dei 
casi,  rispettivamente). 

La  malattia  di  Cushing  è la  causa  più  ftequente  di  sin- 
drome di  Cushing  e interessa  in  mixlo  prevalente  il  sesso 
femminile  (con  un  rapporto  di  5:1  tra  donne  e uomini) 
nell'età  compresa  tra  i 20  c i 40  anni.  Alla  sua  base  vi  è. 
di  solito,  un  adenoma  ipofisario  seccmente  ACTH.  men- 
tre più  raramente  si  riscontra  un’iperplasia  delle  cellule 
ipofìsarie  ACTH-secernenli  (basofìle)  secondaria,  vero- 
similmente. a eccessiva  produzione  ipotalamica  di  CRF. 
L’adcnoma  ipofisario  è generalmente  un  microadenoma 
(diametro  inferiore  a 10  mm)  a evoluzione  benigna,  co- 
stituito istologicamente  da  cellule  basofìle  o cromofobe. 
Al  microscopio  elettronico  esse  sono  cariche  di  granuli 
del  diametro  di  200-7<K)  nm  contenenti  ACTH.  p-lipo- 
tropina  e ^-endorfine.  Intorno  a!  nucleo  si  osservano 
bande  di  microfìlamenti  responsabili  della  zona  di  {alinosi 
evidenziabile  al  miaoscopio  ottico  (cellule  di  Crooke).  I 
microadenomi  non  sono  capsulati  e sono  circondati  da  un 
sottile  strato  di  cellule  ipofìsarie  compresse. 

Una  rara  causa  di  malattìa  dì  Cushing  è rappresentata 
da  un'iperplasia  diffusa  delle  cellule  ipofìsarie  ACTH-se- 
cernenti  conseguente  a probabile  iperstimolazionc  da  par- 
te del  CRF  ipotalamico.  Molto  raramente  si  osservano 
neoplasie  maligne  a carattere  invasivo. 

Nella  malattia  di  Cushing  le  g.  s.  presentano  un  quadro 
di  iperplasia  con  aumento  dì  volume  e di  peso  (15-20  g 
in  media,  mentre  in  individui  non  stressati  il  peso  norma- 
le dei  2 surreni  è inferiore  a 12  g)  per  un  ispessimento 
delle  zone  fascicolata  e reticolare,  senza  modifìcaizioni 
apprezzabili  della  zona  glomcnilare.  In  qualche  caso  la 
corticale  del  surrenc  presenta  iperplasia  nodulare  bilate- 
rale, con  noduli  di  dimensioni  variabili  da  microscopiche 
fino  a qualche  centimetro  di  diametro. 

Le  anomalie  endocrine  caratteristiche  della  malattia  dì 
Cushing  sono  le  seguenti. 

a)  Ipersecrezione  di  ACTH  che  determina  l'iperplasia 
corticosurrenalica  bilaterale  e ripercortisolismo. 

b)  Assenza  del  ritmo  circadiano  nella  secrezione  di 
ACTH  e cortisolo  con  livelli  di  ACTH  persistentemente 
elevati,  non  soppressi  dall’eccesso  di  glicocorticoidi.  1 li- 
velli raggiunti  generalmente  dall' ACTH  e dalla  fLlipo- 
tropina  non  sono  sufficienti  a indurre  iperpigmentazione 
della  cute  e delle  mucose.  La  secrezione  dclrACrH  e del 
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cortisolo  awiene  in  modo  episodico,  sia  di  giorno  che  di 
notte,  vanificando  rutilità  diagnostica  di  determinazioni 
isolate  dei  livelli  plasmatici  di  tali  ormoni.  Sono  pertanto 
necessari  dosaggi  ripetuti  in  vari  momenti  del  giorno  e 
della  notte. 

c)  Assenza  della  risposta  dcll'ACTH  c del  cortisolo 
alio  stress  o all'ipoglìcemia,  conseguente  alPinibizione 
della  secrezione  del  CRF  ipotalamico  indotta  dall'ipercor- 
tisolismo. 

d)  Aumento  dei  livelli  degli  androgeni  plasmatici 
(DHEA,  DHEA'S  e androstenedione),  che  vengono 
convertiti,  nei  tessuti  periferici,  in  testosterone  e diidro- 
testosterone.  Le  conseguenze,  nel  sesso  femminile,  sono 
rappresentate  da  irsutìsmo,  acne  e amenorrea.  Neiruomo 
si  osserva  riduzione  della  libido  e impotenza  da  riduzione 
della  secrezione  testicolare  di  testosterone,  determinata 
dairinibizionc  della  secrezione  ipofisarìa  di  LH.  Infatti.  ì 
livelli  degli  androgeni  surrenalici,  mentre  sono  sufficienti 
a inibire  la  secrezione  ipofìsaria  di  LH,  non  sono  in  gra- 
do di  sopperire  funzionalmente  alla  riduzione  della  secre- 
zione testicolare. 

Nel  15%  circa  dei  ca,si  la  sindrome  di  Cushing  deriva 
da  un  tumore  ACTH-scccmcntc  localizzato  in  sede  ex- 
traipofisarìa.  I tumori  che  più  frequentemente  danno  luo- 
go a tale  sindrome  sono  i carcinomi  polmonari  con  cellu- 
le «a  chicco  d'avena»,  i timomi,  i tumori  delle  insule 
pancreatiche,  i cardnoidi  bronchiali  o di  altre  sedi,  il  car- 
cinoma midollare  della  tiroide  e il  feocromocitoma.  La 
reale  incidenza  della  sindrome  dell'ACTH  ectopico  è si- 
curamente supcriore  a quella  stimata,  poiché  può  essere 
a.ssente  il  quadro  clinico  secondario  aU’ipersecrezione  di 
cortisolo;  altre  volte  il  decorso  della  malattia  è talmente 
grave  da  portare  a morte  l’individuo  prima  che  compaia- 
no i segni  dciripcrcortisolismo.  In  un  disaeto  numero  di 
tumori  imputati  di  secernere  ACTH  sono  state  trovale 
contemporaneamente  sostanze  aventi  Tattività  biologica 
del  CRF.  Finora  sono  stali  descritti  in  letteratura  solo 
rari  ca.si  di  sindrome  di  Cushing  da  CRF  ectopico. 

Eccezionalmente,  una  sindrome  di  Cushing  può  es.sere 
prodotta  da  tumori  scccmcnti  bombesina  (peptidc  libe- 
rante la  gastrìna),  dotala  di  debole  attività  intrinseca 
CRF-simile  e di  potente  attività  ACTH-simite,  mentre 
raramente  si  è osservata  un'iperplasia  surrcnalica  primiti- 
va. spesso  con  aspetto  nodularc,  non  conseguente  a ipcr- 
siimolazione  da  pane  deir  ACTH. 

in  tutte  queste  forme,  le  g.  s.  sono  di  solito  notevol- 
mente aumentate  di  volume  hno  a raggiungere  un  peso  di 
50  g con  quadro  di  iperplasia  surrenalica  bilaterale. 

Tumori  surrenalici,  sta  benigni  che  maligni,  sono  re- 
sponsabili del  15-20%  circa  dei  casi  di  sindrome  di  Cu- 
shing. 

Cfli  adenomi,  generalmente  capsulati.  possono  avere 
dimensioni  variabili  da  1 a 6 cm  con  peso  da  IO  a 70  g. 
Sono  generalmente  costituiti  da  cellule  chiare  della  zona 
fascicolata  o dalle  cellule  della  zona  reticolata. 

Il  carcinoma  surrenalico  può  avere  un  peso  oscillante 
dai  100  g fino  a 1 kg.  potendo  essere  apprezzato  anche 
palpatorìamentc  attraverso  la  parete  addominale.  Nella 
mas.sa  tumorale  si  osservano  frequentemente  lesioni  ne- 
crotiche, emorragiche,  degenerazione  cistica  e aree  di 
calcificazione.  Esso  tende  a invadere  la  capsula  e le  strut- 
ture circostanti,  quali  i reni,  il  fegato  e il  rctrupcrìtonco, 
dando  anche  metastasi  a distanza  per  via  ematica  al  fega- 
to c al  pK>lmone.  Il  surrenc  controlaterale  si  presenta 
atrofico. 

Sia  gli  adenomi  che  i carcinomi  surrenalici  sono  indi- 
pendenti dalPACTH,  i cui  livelli  circolanti  soppressi  sono 
responsabili  dell'atrofia  del  surrenc  conirolatcralc. 


Mentre  l'adenoma  surrenalico  dà  una  sindrome  clinica 
da  eccesso  esclusivamente  di  glicocorticoidi,  dato  che,  di 
solito,  scceme  solo  cortisolo,  il  carcinoma  surrcnaUco  dà 
anche  sintomi  da  eccesso  di  mineralcorticoidi  e di  an- 
drogeni. Infatti,  spesso  i carcinomi  secernono  11-desos- 
sicorlisolo,  dcsossicorticostcrone.  aldostcronc.  estrogeni 
c androgeni.  L’eccesso  di  androgeni  è spesso  perfino 
superiore  a quello  del  cortisoio.  con  notevole  aumento 
dei  livelli  plasmatici  di  DHEA  e DHEA-S  e dei  17KS 
urinari. 

Una  sindrome  di  tipo  cushingoide  è riscontrabile  negli 
alcolisti,  i quali  possono  presentarsi  con  obesità  centri- 
peta. pletora  c miopatia.  In  questi  soggetti  si  osservano 
spesso  elevati  livelli  plasmatici  di  cortisolo  con  assenza 
del  ritmo  circadiano  e assenza  della  soppressione  con 
desametasone  a basse  dosi.  Tale  quadro  deriverebbe  sia 
da  un’alterazione  del  metabolismo  epatico  del  cortisolo 
che  da  eccessiva  secrezione  ipofisarìa  di  ACTH. 

Una  rara  forma  di  ipercortisolismo  è osservabile  in 
soggetti  affetti  da  grave  depressione  endogena.  La  pato- 
genesi di  (ale  quadro,  nonché  Tutilità  del  test  al  CRF 
nella  sua  diagnosi,  verranno  discusse  in  seguito  (v.  sotto, 
col.  1713). 

Le  manifestazioni  cliniche  fondamentali  della  sindrome 
di  Cushing  sono  rappresentate  daiPobesità  con  distribu- 
zione centrìpeta  del  grasso,  prevalentemente  in  corri- 
spondenza del  viso,  della  nuca,  del  tronco  e dcU'addomc. 
Il  volto  assume  pertanto  Paspetto  a «luna  piena»  {facies 
lunaris)  mentre  l'accumulo  di  grasso  in  corrispondenza 
delle  regioni  sopraclavearì  e della  nuca  determina  l'aspet- 
to a «gobba  di  bufalo».  Frequenti  sono  le  manifestazioni 
cutanee  caratterizzate  da  atrofia  dell'epidermide  e del 
derma  con  conseguente  trasparenza  dei  vasi  sottostanti  e 
rubcosi  del  viso.  La  maggiore  fragilità  cutanea  determina 
facilmente  la  comparsa  di  strìe  di  colorito  purpureo 
{striae  rubrae)  localizzate  prevalentemente  in  corrispon- 
denza dclPaddomc.  delle  mammelle  e delle  natiche.  Le 
ferite,  anche  chirurgiche,  guariscono  lentamente  e si  ha 
talora  deiscenza  delle  suture.  Frequenti  sono  le  infezioni, 
specie  fungine,  a livello  della  cute  e delle  mucose.  L’irsu- 
tismo  è presente  ncll'80%  circa  delle  femmine  in  conse- 
guenza dell'ipersecrezione  di  androgeni  surrenalici.  L’in- 
cremento dello  sviluppo  pilifero  interessa  il  viso,  l'addo- 
me. il  torace  c le  mammelle  e si  accompagna  ad  acne  c 
seborrea. 

Nel  75%  circa  dei  casi  di  sindrome  di  Cushing  è pre- 
sente ipertensione  arteriosa  con  ipertrofia  miocardica 
secondaria  evidenziabile  all’esame  radiologico  del  torace 
e all’Eco.  Frequenti  sono  anche  le  disfunzioni  sessuali, 
con  amenorrea  e infertilità  nelle  donne  in  epoca  preme- 
nopausale  e riduzione  della  libido  nei  maschi.  In  una  per- 
centuale lievemente  inferiore  di  casi  si  manifestano  alte- 
razioni psichiche  caratterizzate  da  labilità  emotiva,  ansia, 
depressione,  scarsa  capacità  di  concentrazione,  amnesia  e 
talora  euforìa  o manifestazioni  maniacali.  Sono  pure  fre- 
quenti i disturbi  del  ritmo  sonno-veglia.  Più  raramente 
compaiono  gravi  depressioni,  psicosi  e allucinazioni  che 
possono  spingere  questi  pazienti  a)  suicidio. 

Nel  60%  circa  dei  casi  è presente  debolezza  muscolare 
con  interessamento  prevalente  dei  muscoli  prossimali 
degli  arti.  L'osteoporosi  è presente  nel  50%  dei  casi  e 
può  determinare  fratture  patologiche  specie  a livello  ver- 
tebrale. Nel  15%  circa  dei  casi  può  insorgere  una  calco- 
losi renale  secondaria  aU  ipercalciurìa  indotta  dairecces.so 
di  glicocorticoidi.  Poliurìa  e polidipsia  possono  consegui- 
re. oltre  che  all'ipcrcalciurìa.  anche  al  diabete  mellito  che 
si  manifesta  con  una  frequenza  del  10%  circa.  Molto  più 
frequente  è il  riscontro  di  intolleranza  ai  carboidrati. 
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Le  anomalie  cmatologiche  e biochimiche  di  più  fre- 
quente riscontro  nella  sindrome  di  Cushing  sono  rappre- 
sentate da  un  aumento  dei  valori  dell'ematocrito,  dell'e- 
moglobina.  del  numero  dei  globuli  rossi  e dei  globuli 
bianchi,  mentre  è ridotta  sia  la  percentuale  che  la  conta 
totale  dei  linfociti  e degli  eosinofìli.  I valori  glicemici  pos- 
sono essere  elevati  sia  in  condizioni  basali  che,  soprattut- 
to, durante  carico  orale  di  glieoso.  La  calccmia  è norma- 
le, mentre  ipercalciuria  si  riscontra  nel  40%  circa  dei 
casi.  Alcalosi  ipokaliemica  è osservabile  con  notevole 
frequenza  nella  sindrome  di  Cushing  da  ACTH  ectopico, 
mentre  è rara  nella  malattia  di  Cushing. 

In  presenza  di  un  quadro  clinico  e laboratoristico  quale 
quello  sopra  indicato,  la  diagnosi  di  iperfunzione  cortico- 
surrcnalica  viene  posta  sulla  base  del  risultato  delle  inda- 
gini ormonali  e di  idonei  test  funzionali. 

L'approccio  iniziale  comprende  il  dosaggio  del  cortiso- 
lo e dcirACTH  plasmatici  in  vari  momenti  della  giornata 
(ritmo  circadiano),  nonché  dei  livelli  urinari  di  cortisolo 
libero  e totale,  ll-idrossicorticosteroidi  (ll-OHCS). 
17-idrossicorticosteroidi  (17-OHCS).  17-chetosteroidi 
(17-KS)  c steroidi  17-chctogenici  (17-KGS)  nelle  urine 
delle  24  h. 

11  test  di  soppressione  con  desametasone.  nella  forma 
rapida  c/o  in  quella  protratta  con  basse  dosi  del  farmaco, 
è di  valore  diagnostico  essenziale  poiché  una  risposta 
normale  esclude  in  modo  pressoché  assoluto  una  sindro- 
me di  Cushing. 

Una  volta  formulata  la  diagnosi  di  iperfunzione  corti- 
cosurrenalica,  bisogna  ulteriormente  indagare  sulla  causa 
che  ne  è aH'origine.  Potrebbe,  infatti,  trattarsi  di  una 
malattia  di  Cushing.  di  una  sindrome  dell' ACTH  ectopi- 
co  o di  un  tumore  surrenalico  benigno  o maligno. 

Le  procedure  diagnostiche  più  valide  a tale  scopo  sono 
rappresentate  dalla  determinazione  dei  livelli  plasmatici 
di  ACTH  e dal  test  di  soppressione  con  desametasone  ad 
alte  dosi  (v.  sotto).  Nella  malattia  di  Cushing  i livelli  di 
ACTH  piasmatico  risultano  nella  norma  nel  50%  circa 
dei  casi,  mentre  sono  moderatamente  elevati  nei  restanti 
pazienti  in  cui  oscillano  tra  40  e 2(X)  pg/ml.  Nella  sin- 
drome dell'ATCH  ectopico,  essi  sono  generalmente  mol- 
to elevati,  superiori  a pg/ml  nel  65%  circa  dei  casi.  I 
tumori  surrenalici  secernenli  corticosteroidi  sopprimono 
la  secrezione  di  ACTH.  i cui  livelli  risultano  solitamente 
al  di  sotto  dei  limiti  di  sensibilità  dei  metodi  di  dosaggio. 
Al  test  di  soppressione  con  dcs«imctasone  ad  alte  dosi  i 
pazienti  con  malattia  di  C'ushing  rispondono  con  una  ri- 
duzione di  almeno  il  50%  della  secrezione  di  ACTH  e 
cortisolo.  Di  solito  non  si  os.serva  alcuna  risposta  nei  pa- 
zienti con  sindrome  dcirACTH  ectopico  o con  tumori 
primitivi  del  surrcne. 

In  presenza  di  una  sindrome  da  eccesso  di  ACFH  ec- 
topico possono  insorgere  problemi  diagnostici  qualora  il 
tumore  implicato  rimanga  <KX'ulto  e la  secrezione  stcroi- 
dea  venga  soppressa  dal  desametasone.  Si  tratta,  gene- 
ralmente. di  carcinoidi  con  livelli  plasmatici  di  ACTH  nel 
range  di  quelli  osservabili  nella  malattia  di  Cushing.  In 
questi  ca.M.  il  sospetto  di  una  sindrome  deirACTH  ecto- 
pico deve  essere  rafforzato  dalla  concomitanza  di  vari  fat- 
tori, quali  il  sesso  maschile,  un  inizio  improvviso  c grave 
del  quadro  clinico,  la  presenza  di  anemia,  perdila  di  peso 
e ipokaliemia.  La  diagnosi  può  essere  effettuata  mediante 
l’esecuzione  di  prelievi  ematici  per  il  dosaggio  dell’ ACTH 
a diversi  livelli,  mediante  cateterismo  venoso  delle  vene 
giugulari  c del  seno  pietroso  inferiore,  che  drena  gran 
parte  del  sangue  refluo  dall’ipofisi,  c confrontando  i valo- 
ri ctvsi  ottenuti  con  quelli  del  sangue  periferico.  Mentre 
nei  pazienti  con  malattia  di  Cushing  il  rapporto  tra  i va- 


lori dcll’ACTH  nel  seno  petroso  c nel  sangue  periferico  è 
superiore  a 2:1.  nella  sindrome  deH'ACTH  ectopico  tali 
valori  sono  pressoché  uguali.  Per  localizzare  la  sede  del 
tumore  possono  essere  necessari  prelievi  di  sangue  ese- 
guiti mediante  cateterismo  di  altre  vene  periferiche. 

Altri  problemi  diagnostici  possono  sorgere  in  un 
10-30%  di  pazienti  con  malattia  di  Crnhing  che  rton  pre- 
sentino una  soppressone  dei  corticosteroidi  urinari  con  un 
test  protratto  al  desametasone  ad  alte  dosi.  Questi  soggetti 
talora  rispondono  maggiormente  a un  test  rapido  con  8 
mg  di  desametasone.  mentre,  a volle,  sono  richieste  dosi 
molto  superiori  (hno  a 8 mg  4 volte  al  di  per  2-3  giorni) 
per  ottenere  una  soppressione  e confermare  la  presenza  di 
una  malattia  di  Cushing.  La  diagnosi  può  essere  ulterior- 
mente confermata  dalia  dimostrazione  radiologica  (me- 
diante T.A.C.)  di  un  adenoma  ipofisario  che  talora  può 
raggiungere  notevoli  dimensioni  (v.  sotto). 

Numerosi  fattori  possono  rendere  complicata  la  dia- 
gnosi di  ipcrcorticosurrenalismo  tramite  il  dosaggio  degli 
steroidi  plasmatici  e urinari  e il  test  di  soppressione  con 
desametasone,  derivandone  sia  falsi  positivi  che  falsi  ne- 
gativi. 

1 falsi  negativi  sono  piuttosto  rari.  In  questi  casi  una 
soppressione  dei  glicocortiooidi  con  basse  (^i  di  desame- 
tasonc  può  dipendere  da  una  riduzione  della  cleaiance 
del  farmaco  con  conscguente  aumento  dei  suoi  livelli  pla- 
smatici. Altre  volte,  l'ipersecrezione  di  corti.solo  può  es- 
sere episodica  e irregolare,  rendendo  necessaria  una  ripe- 
tizione sia  dei  dosaggi  plasmatici  c urinari  che  del  test  ai 
desametasone. 

Più  frequenti  sono  t falsi  positivi,  che  si  possono  ri- 
scontrare in  presenza  di  malattie  acute  c croniche,  specie 
nei  pazienti  ospedalizzali  sottoposti  a intenso  stress.  In 
questi  casi  possono  osservarsi  elevati  livelli  di  cortisolo 
con  mancata  soppressione  dopo  desametasone  a basse 
dosi. 

Anche  l’obesità  può  talvolta  richiedere  una  diagnosi 
differenziale  con  la  sindrome  di  Cushing  per  la  presenza 
di  elevati  livelli  urinari  dei  17-OHCS  e dei  17-KGS  con 
mancata  soppressione  del  cortisolo  piasmatico  dopo  un 
test  rapido  al  desametasone.  In  questi  pazienti,  tuttavia, 
l'escrezione  urinaria  del  cortisolo  libero  e la  risposta  a un 
test  protratto  con  desametasone  a basse  dosi  risultano 
normali. 

Nella  gravidanza  e in  altre  condizioni  associate  a iper- 
estrogenismo  (come  nell'uso  di  contraccettivi  orali),  la 
presenza  di  elevali  livelli  di  CBG  determina  un  aumento 
del  cortisolo  totale.  Anche  in  questi  casi  il  cortisolo  libe- 
ro urinario  è normale  e c'è  una  normale  soppressione 
degli  steroidi  urinari  con  desametasone  a basse  dosi 
somministrato  per  2 giorni. 

Una  volta  che  sia  stata  confermata,  mediante  le  inda- 
gini ormonali,  la  presenza  di  un  iperoortìcosurrenalismo. 
sono  necessari  ulteriori  esami  volti  alla  locaJizzazionf  dtl- 
la  causa. 

Nel  sospetto  di  una  malattia  di  C'ushing  saranno  neces- 
sarie indagini  neuroradiologiche,  quali  una  radiografìa 
con  stratigrafia  della  sella  lurcìca  e una  T.A.C.  che  po- 
tranno evidenziare  l'eventuale  presenza  di  un  micio-  o 
macroadenoma  ipofisario.  Nel  primo  caso,  la  T.A.C.  è in 
grado  di  evidenziare  la  presenza  di  una  lesione  in  circa  il 
70-80%  dei  pazienti,  riuscendo  a definire  adenomi  delle 
dimensioni  di  p>ochi  millimetri.  Negli  altri  casi,  m cui  la 
sella  tureica  appare  normale,  sono  utili  le  tecniche  di  ca- 
teterismo venoso  con  esecuzione  di  prelievi  di  sangue  in 
corrispondenza  delle  vene  giugulari  e del  seno  petroso 
inferiore,  i cui  livelli  di  ACTH  vengono  quindi  confronta- 
ti con  quelli  delle  vene  periferiche. 
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Nei  pazienti  con  macroadenoma  la  radiologia  potrà 
mostrare  uno  slargamento  della  sella  turcica  con  erosioni 
del  pavimento  sellare  e invasione  del  seno  sfenoidale.  La 
T.A.C.,  in  questi  casi,  può  evidenziare  un’estensione  del 
tumore  in  sede  soprascllare  e/o  laterale  o un'immagine  di 
sella  vuota.  Questa  metodica  ha  ormai  soppiantanto  la 
poeumoencefalografia  e l'angiografia,  esami  invasivi  e di 
gran  lunga  più  indaginosi.  Utile  anche  l'esecuzione  di  un 
esame  del  campo  visivo. 

In  presenza  di  una  sindrome  di  Cushing  con  soppres- 
sione dei  livelli  plasmatici  di  ACTH  potranno  essere  utili 
una  stratigrafia  delle  logge  surrenaliche,  un'ecotomografìa 
surrenalica,  una  scintigrafia  surrenalica  con  '^'l-cole$tcro- 
lo  e una  T.A.C.  dell'addome.  Tali  esami  sono  in  grado  di 
evidenziare  la  presenza  di  una  neoplasia  surrenalica  il  cui 
diametro  sia,  come  è generalmente,  superiore  ai  2 cm. 

I tumori  extraipofisari  secementi  ACTH  pos.sono  esse- 
re localizzati  mediante  esami  radiologici  fc^izzati  a li- 
vello degli  organi  più  frequentemente  interessati  da  que- 
sto tipo  di  neoplasie,  come  polmoni,  timo,  pancreas  e 
tiroide. 

V.  CUSHINC,  MORBO  £ SINDROME  Di  (IV,  1953). 
IpoaldosteriMiismo 

Una  condizione  di  ipoaldosteronismo  può  essere  associa- 
ta a uno  stato  di  insufficienza  corticosurrenalica  globale  o 
può  verificarsi  in  modo  isolato.  Il  deficit  isolato  di  aldo- 
stcrone  può  essere  congenito  oppure  acquisito. 

a)  Vipoal4ositronismo  congenùo  consegue  a una  deficienza 
del  complesso  enziinatico  corticostereme  metilossidasi  (CMO).  o 
IS-metilossidasi,  che  catalizza  il  passaggio  da  oorticosterone  a 
IH-OHcorticosterone  e ad  aldosterone,  e possiede  attività,  sia 
18-ossidasiea  che  18-deidrogenasica  (fig.  26).  La  carenza  di  tale 
complesso  enzimatico  blocca  la  produzione  di  aldosterone  ed 
eventualmente  anche  di  IH-OHcorticosterone.  Esistono  2 va- 
rianti della  sindrome,  definite  tipo  I e tipo  II. 

Nel  tipo  I (deficit  di  Ift-idrossilasi)  è inibita  la  produzione  di 
l8-OHcorticoslcrone  c di  aldosterone;  pertanto  la  conseguente 
iperrcninemia  induce  un'ipersecrezioae  sia  di  corticosterone  che 
di  desossicortkosterone  (DOC).  Nel  tipo  II  (deficit  di  IS-OH- 
sieroidodekirogenasi)  sono  progni  in  quantità  elevata  sia  il  cor- 
ticosterone che  il  18-OHcorticosieronc,  mentre  è inibita  la  se- 
crezione di  aldosterone. 

In  entrambe  le  sindromi  la  produzione  di  precursori  ad  azione 
mincralattiva  non  ( sufficiente  a prevenire  la  «perdila  di  sali» 
con  ipovolemia  e disidratazione,  l'ipokaliemia  e [’iperreninemia. 
Le  due  forme  sono  di  pertinenza  deirinfanzia  e tendono  a mi- 
gliorare con  il  tempo.  La  prognosi  à buona,  qualora  venga  effet- 
tuata una  diamosi  precoce  con  istituzione  di  un'adeguata  terapia 
ormonale  sostitutiva. 

b)  L' ipoaldosteronismo  acquisito  è piuttosto  raro  e può  asso- 
ciarsi a iporeninemia  o a normo-iperTcninemia. 

Le  forme  con  bassa  attività  reninica  plasmaiica  possono  con- 
seguire a iporeninemia  primitiva  o alia  presenza  di  renina  inatti- 
va (big  renài).  Anche  una  neuropatia  autonomica  con  progressi- 
va degenerazione  e scomparsa  delle  terminaziooi  nervose  simpa- 
tiche neirapparalo  iuxta^omerulare  può  compromettere  la  sin- 
tesi e l'acctunulo  dei  granuli  di  renina  e determinare  ipoaldoste- 
ronismo.  In  questi  casi,  i normali  stimoli  capaci  di  incrementare 
La  secrezione  di  renina  (posizione  ortostatica,  riduzione  della 
volemia  e iposodiemia)  non  sono  in  grado  di  determinare  una 
risposta.  Il  sintomo  tipico  di  questa  forma  è ripoiensione  orto- 
statica  associata  a iperkaliemia.  Una  corKlizione  di  ipoaldostero- 
nismo con  iporeninemia  può  anche  essere  secondaria  a inibizio- 
oe  della  sintesi  delle  prostaglandinc,  quale  può  verificarsi,  ad 
cs.,  durante  terapia  con  indometacina.  L'uso  (Sbloccanti  nel- 
la terapia  deiripertensione  arteriosa  determina  una  soppressione 
della  secrezione  di  renina  con  conscguenti  vari  gradi  ai  ipoaldo- 
sterooùmo. 

Esistono  alcune  forme  di  ipoaldosteronismo  iporeninemico 
associato  a ipertensione,  quali  la  sindrome  di  Liddlc,  la  sindro- 


me di  Amold-Healy  e la  sindrome  conseguente  a cronica  assun- 
zkmc  di  sostanze  similmioeralcorticoidi. 

La  sindrome  di  Liddle,  descritta  per  la  pnma  volta  nel  1963 
in  un  gruppo  di  individui  appartenenti  alla  stessa  famiglia,  è ca- 
ratterizzata da  ipertensione,  ipopolas&ìemia.  alcalosi  metabolica, 
ridotta  attività  reninica  plasmaiica  e ipoaldosteronismo.  In  que- 
sta forma,  la  somministrazione  di  spironolattone,  antagonista 
degli  ormoni  mineralattivi  a livello  del  tubulo  renale  distale,  non 
ha  po^to  a normalizzazione  della  pressione  arteriosa  ti6  dell'i- 
kaliemia.  a differenza  del  triamtcrenc.  Oucsl’ultimo  diuretico, 
cui  azione  risparmiatrice  di  potassio  si  svolge  a Livello  del 
tubulo  contorto  prossimale  ed  è indipeodeote  dagli  ormoni  mi- 
ncralattivi,  è stato  efficace  nel  correggere  questa  sindrome,  sug- 
gerendo che  la  patogenesi  possa  risiedere  in  un  difetto  del  tra- 
sporlo di  sodio  e potassio  a tale  livello. 

La  sindrome  di  Amold-Healy  è caratterizzata  da  ipertensione, 
iperpotassiemia,  acidosi  metabolica  e ipoaldosteronismo  con  ipo- 
renioemia.  In  r^uesli  pazienti,  la  somministrazione  di  ormoni 
minerakorticoidi  non  corregge  lo  stato  dì  iperpotassiemia.  fa- 
cendo supporre  l'cstsienza  di  una  resistenza  alla  loro  azione. 

ISingestione  cronica  dt  sostanze  ad  azione  mineralcorticoide, 
come  la  liquerizia,  può  determinare  una  sindrome  caratterizzala 
da  ipertensione,  ipopolassiemia,  ritenzione  di  sodio,  aumento 
della  volemia.  riduzione  dell'attività  reninica  plasmaiica,  ipoal- 
dosteronismo  e alcalosi  metabolica.  Le  sostanze  capaci  di  indur- 
re tale  sindrome  sono  l'ac.  glicirrizinico  contenuto  nella  Itqueri- 
zia,  U carbenoxolonc  e altri  steroidi  dotati  di  azione  miner^atti- 
va  contenuti  in  preparazioni  usale  topicamente  (creme,  pomate, 

ray  nasali,  gocce  per  istillazioni).  La  normalizzazione  del  qua- 
I clinico  e laboratoristico  fa  seguito  alla  sospensione  di  tali 
sostanze. 

Infine,  alcuni  pazienti  con  ipoaldosteronismo  e iporeninemia 
sono  anche  affetti  da  diabete  mellito.  Sebbene  non  sia  definiti- 
vamente chiarito  il  motivo  di  questa  associazione,  è probabile 
che  la  ridotta  penetraziODe  di  potassio  all'interno  delle  cellule, 
secondaria  aU'insulinopenia.  e la  conseguente  iperpotassiemia. 
powano  inibire  la  secrezione  di  renina.  Tale  spiegazione  è.  tut- 
tavia, iosufficiente  dal  momento  che  la  norroalizzazioDe  dei  valo- 
ri della  polassicmia  non  dcicnnina  una  normorcninemia.  £ sta- 
to, al  contrario,  osservalo  come,  nella  chetoacidosi  diabetica,  i 
livelli  di  atliviià  reninica  piasmatica  risultano  elevali.  Tale  au- 
mento. che  si  corregge  con  il  ritorno  alla  normalità  metabolica, 
è verosimilmente  in  rapporto  con  la  disidratazione  che  ù osserva 
in  questi  pazienti. 

L’ipoaldosteronbmo  associalo  a norme-  o iperrcninemia  può 
verificarsi  nella  malattia  di  Addbon,  in  seguito  a surrencctomia 
bilaterale,  nella  defkienza  di  potassio,  durante  terapia  eparinica 
protratta,  neiriperplasia  surrenalica  oongeniu,  in  seguito  all'a- 
sportazione chirurgica  di  un  aldosteronoma.  nciripopituitarismo, 
nonché  in  forma  i^<^atica.  La  prolungata  depleziooc  di  potas- 
sio, in  particolare,  inibisce  la  secrezione  dì  aldosterone  mediante 
un'azione  diretta  sulla  sua  sintesi  con  contemporanea  induzione 
di  ipotrofìa  della  zona  glomcrulare  del  sur  rene,  Con  un  meccani- 
smo analogo  agirebbe  anche  la  somministrazione  cronica  di  epa- 
rina e di  gUcosaminoglicani  polisolfati  con  essa  correlali  dai  pun- 
to di  vista  chimico  (eparinoidi). 

lpenddostm>iiisBH> 

L'ìperaJdosteronismo  (v.  anche:  aldosteronismi)  può 
manifestarsi  in  forma  primaria  o secondaria. 

a)  La  causa  óeWiperaidosteronismo  primario  può  essere 
rappresentata  da  un  adenoma  o da  un'iperplasia  bilatera- 
le della  zona  glomeruiare  del  corticosurrene. 

Il  quadro  clinico,  dipende,  in  questi  casi,  daU'ìpersecre- 
zione  di  aldosterone  ed  à caratterizzato  da  ipertensione 
arteriosa  (non  sempre  presente),  ipokaliemia  e alcalosi.  I 
sintomi  clinici  più  caratteristici  sono:  poliuria,  polidipsia, 
nicturia,  astenia,  parestesie,  manifestazioni  tetaniche  c. 
occasionalmente,  paralisi  miLscolari.  Frequentemente  posi- 
tivi sono  ì segni  di  Chvostek  e di  Trousseau,  secondari  allo 
stato  di  alcalosi  ipokaliemica.  Raramente  è presente 
ipertensione  arteriosa  maligna.  Nei  casi  di  ipokaliemia 
grave  può  essere  presente  un’ip>otensione  ortostatica  non 
associata  a tachicardia  riflessa.  Generalmente  non  sono 
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presenti  edemi  periferici,  a meno  che  ì pazienti  non  ma- 
nifestino insufficienza  cardiaca  congestizia  secondaria  allo 
stato  ipertensivo.  Gli  edemi  non  compaiono  poiché,  dopo 
un'iniziale  azione  sodioritentiva  deiraldosterone.  si  verifi- 
ca una  diminuzione  di  tale  effetto,  mentre  persiste  la 
perdita  di  potassio  (fenomeno  di  «scappamento»). 

I.a  diagnosi  di  iperaldosteronismo  primario  deve  essere 
sospettata  ogniqualvolta  sia  presente  ipcricnsionc  arterio- 
sa associata  a ipokalicmia.  La  determinazione  dei  valori 
della  potassiemia  deve  essere  effettuata  con  particolare 
accuratezza,  tenendo  conto  che  una  scarsa  introduzione 
di  sodio  con  ralimentazionc  determina  una  riduzione  dcl- 
i'escrczionc  di  potassio  c può  mascherare  una  deplezione 
di  tale  elettrolita. 

Circa  il  20%  dei  pazienti  con  iperaldosteronismo  pri- 
mario può  presentare  valori  normali  della  potassiemia 
secondari  a scarsa  introduzione  alimentare  di  sodio  e/o 
alla  variabilità  del  metodo  di  determinazione.  Tuttavia, 
se  la  funzionalità  renale  ò buona,  un  carico  di  sodio  può, 
in  questi  casi,  evidenziare  la  presenza  di  un'ipokaliemia. 
Qualora  un  paziente  abbia  praticato  in  precedenza  una 
terapia  diuretica  per  uno  stato  ipertensivo,  la  natura  del- 
ripokaliemia  pone  delicati  problemi  diagnostici.  I diureti- 
ci dovrebbero  essere  sospesi  almeno  3 settimane  prima  di 
determinare  la  potassiemia.  Nei  pazienti  con  iperaldoste- 
ronìsmo  primario,  che  non  abbiano  praticato  terapia  diu- 
retica, raramente  si  osservano  valori  di  sodiemia  inferiori 
a 139  mEq/1.  Tale  condizione  deve  essere,  quindi,  so- 
spettata qualora  sia  presente  una  concentrazione  sierica 
di  sodio  supcriore  a 140  mEq/1  in  concomitanza  con  bas- 
si valori  deirematocrito  indotti  dairemodiluizione  da  ec- 
cessiva ritenzione  di  sodio. 

Una  volta  accertata  la  presenza  di  un’ipopotassiemia,  è 
neces.sario  determinare  l’attività  reninica  piasmatica  che, 
nei  pazienti  con  iperaldosteronismo  primario,  deve  essere 
bassa.  Valori  normali  possono,  tuttavia,  riscontrarsi  in 
pazienti  che  abbiano  praticato  una  terapia  diuretica  pro- 
tratta. Prima  di  misurare  l'attività  reninica  piasmatica  è 
necessario  normalizzare  i valori  della  potassiemia. 

La  determinazione  dcll'aldosterone  può  essere  effettua- 
ta sia  sul  plasma  che  sulle  urine  delle  24  h.  Prima  di  tale 
determinazione  è indispensabile  che  il  paziente  segua  una 
dieta  con  elevato  contenuto  di  sodio  per  almeno  4 giorni, 
poiché  una  scarsa  introduzione  di  sodio  incrementa  ne- 
cessariamente i valori  deiraldosterone.  In  queste  condi- 
zioni. pertanto,  valori  di  aldosteronc  superiori  a 200 
pg/ml  sono  suggestivi  di  iperaldosteronismo.  Un  ipcral- 
dosteronismo  primitivo,  tuttavia,  può  essere  presente 
anche  con  valori  inferiori.  In  questi  casi  la  diagnosi  può 
essere  posta  qualora  i livelli  di  aldosteronc  non  vengano 
ridotti  da  un  carico  di  sodio  o qualora  non  vengano  in- 
crementati da  una  deplezione  della  volemia  mediante 
furosemide. 

Di  fondamentale  importanza  ai  fini  terapeutici  è la  di- 
s/inzione  tra  iperaldosteronismo  primitivo  da  adenoma 
surrenalico  e da  iperplasia  surrenalica  bilaterale,  dal 
momento  che  la  terapia  chirurgica  è indicata  per  la  prima 
forma  soltanto. 

Generalmente  le  anomalie  biochimiche  sono  più  lievi 
neiriperpla.sia  che  nell'adenoma.  pur  iK>n  essendo  la  di- 
stinzione netta,  potendoci  essere  una  notevole  sovrappo- 
sizione dei  valori.  Un  test  specifico  per  differenziare  le 
due  forme  non  e.siste.  Tuttavia,  mediante  Tesecuzione  di 
più  indagini  può  essere  effettuata  una  diagnosi  esatta  con 
una  probabilità  del  95%. 

Una  di  queste  indagini  é rappresentata  dalla  sommini- 
strazione di  un  carico  di  Midio  (almeno  120  mEq  al  di, 
corrispondenti  a circa  7 g di  cloruro  di  sodio)  per  4 giorni. 


determinando  quindi  i livelli  di  aldosteronc  piasmatico  alle 
ore  8 del  mattino,  in  condizioni  di  clinostatismo  da  alme- 
no 6 h.  Si  ritiene  che  una  concentrazione  piasmatica  di 
aldostcrone  supcriore  a 200  pg/ml  sia  indicativa  di  ade- 
noma. mentre  un  livello  inferiore  indicherebbe  iperplasia. 

Dopo  2-4  h di  ortostatismo,  che  normalmente  deter- 
mina un'attivazione  del  sistema  renina-angiotcnsina  con 
incremento  dei  livelli  di  aldosteronc,  nei  pazienti  con 
adenoma  i livelli  dell'ormone  non  sì  modificano  o si  ridu- 
cono, mentre  aumentano  in  caso  di  iperplasia.  Il  motivo 
di  tale  differente  comportamento  risiede  nella  marcata 
soppressione  dell'attività  reninica  piasmatica  indotta  dagli 
elevati  livelli  di  aldosterone  prodotti  dall'adenoma.  Nei 
pazienti  con  iperplasia  surrenalica  le  ghiandole  iperplasi- 
chc  mostrano  un  aumento  della  sensibilità  ai  piccoli  in- 
crementi dei  livelli  di  renina  che  si  verificano  nel  passag- 
gio dalla  posizione  clinostatica  a quella  ortostatica  con 
conscguente  aumento  deiraldosterone. 

Nella  diagnosi  differenziale  tra  adenoma  c iperplasia 
surrenalica  sì  ritiene  possa  essere  utile  la  determinazione 
di  alcuni  precursori  degli  steroidi.  Nei  pazienti  con  ade- 
noma. infatti,  sono  frequentemente  aumentati  i livelli  di 
DOC,  corticosterone  e 18-OHcorticostcronc. 

Qualora  la  diagnosi  differenziale  tra  adenoma  e iper- 
plasia risulti  ancora  incerta,  può  essere  aggiunto  un  ulte- 
riore test. 

Esso  consiste  nella  somministrazione  di  IO  mg  di  DOGA 
per  via  i.  m.  ogni  12  h per  3 giorni  con  contempo- 
ranca assunzione  dì  almeno  120  mEq  di  sodio.  In  alter- 
nativa. può  essere  utilizzato  il  fluoroidrocortisone  alla 
dose  di  0.2  mg  2 volte  al  dì  per  os.  Al  3°  giorno  si  de- 
terminano i livelli  pla.smatici  e urinari  dell’aldosterone. 
Nei  pazienti  con  adenoma  i’ormonc  non  viene  soppresso, 
a dinerenza  di  quelli  con  iperplasia. 

Una  rara  forma  di  iperaldosteronismo  primario  è quella 
sensibile  ai  glicocorticoidi.  Essa  è dovuta  a un'iperplasia 
surrenalica  che  si  verifica  generalmente  in  pazienti  giova- 
ni e che  può  essere  corretta  dopo  2-3  settimane  dì  tera- 
pìa con  1-2  mg  al  giorno  dì  dcsamctasonc,  che  sopprime 
la  secrezione  deirACTH.  In  questi  soggetti  la  sommini- 
strazione cronica  di  uno  steroide  in  grado  di  sopprimere 
la  secrezione  dì  ACTH  è in  grado  di  mantenere  nella 
norma  la  pressione  arteriosa  c i livelli  plasmatici  di  elet- 
troliti e aldosteronc. 

Raramente  un  iperaldosteronismo  primitivo  può  deriva' 
re  da  un  carcinoma  surrenalico.  Generalmente  il  tumore 
raggiunge  grandi  dimensioni  c scccme  una  notevole 
quantità  di  precursori  steroidei. 

Una  volta  che  sia  stata  sospettata,  sulla  base  dei  dati  di 
laboratorio,  la  presenza  di  un  aldosteronoma,  è necessa- 
rio procedere  alia  sua  localizzazione.  Al  riguardo,  si  sono 
dimostrati  utili  la  scintigrafia  surrenalica  con  '-'’l-colcste- 
rolo  (che  tuttavia  non  evidenzia  lesioni  di  diametro  infe- 
riore a 1 cm).  rccotomografìa.  l'artcriografia  selettiva 
surrenalica.  il  cateterismo  delle  vene  sunenaliche  con 
determinazione  bilaterale  dei  livelli  di  aldosterone  e la 
T.A.C.  dell'addome  (v.  sopra,  diagnostica  per  immagini, 
col.  1652). 

b)  ^e\V iperaldosteronismo  secondario  ripcrsccrezionc 
di  aldosterone  può  derivare  da  una  stimolazione  del  si- 
stema renina-angiotensina  con  conseguente  attivazione 
della  zona  glomerularc  del  surrcnc.  Ciò  si  osserva  nelle 
situazioni  in  cui  vi  sia  perdita  di  sodio,  come  si  verifica 
nell'abuso  di  lassativi  o in  seguito  alla  somministrazione 
di  diuretici,  quando  vi  sia  una  riduzione  del  volume  in- 
travascolare,  oppure  quando  vi  sia  unMperproduzione 
primitiva  di  renina.  come  nell'iperten.sione  nefrovascoiare 
e nei  tumori  secementi  renina. 
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L'ipcrdidostcronisnio  secondario  può  essere  distinto  in 
2 forme;  con  o senza  ipertensione  arteriosa. 

L’iperaldosteronismo  con  ipertensione  artenosa  può 
conseguire  a malattie  ncfrovascolari.  a tumori  secementi 
renina  o a terapia  con  estrogeni.  Le  malattie  vascolari 
renali  che  più  frequentemente  sono  responsabili  di  una 
condizione  di  iperreninemia  e di  ipcraldostcronismo  sono 
rappresentate  dairarteriosclcrosi  c dall  iperplasia  fibro* 
muscolare  della  tunica  media  delle  arterie  renali,  dagli 
infarti  renali,  dalle  cisti  solitarie  del  rene  e daH'idronefro* 
si.  In  queste  forme,  Tattività  reninica  piasmatica  determi' 
nata  nel  sangue  periferico  risulta  normale  in  circa  la  metà 
dei  casi,  rendendo  necessario,  ai  tini  di  una  corretta  dia* 
gnosi,  il  cateterismo  selettivo  delle  arterie  renali. 

I tumori  scccrnenti  renina  sono  molto  rari;  sono  rap- 
presentati  dagli  emangiopericitomi  (che  contengono  cellu- 
le iuxtaglomerulari),  dal  tumore  di  Wilms  del  rene  e dai 
tumori  polmonan. 

Uno  stalo  di  iperaldosteronismo  secondario  può  verifi- 
carsi durante  terapia  con  estrogeni  o con  contraccettivi 
orali.  In  questi  casi,  tuttavia,  è rara  la  comparsa  di  ipoka- 
liemia. 

Una  condizione  particolare  di  iperaldosteronismo  se- 
condario è quella  che  si  verìfica  nella  cosiddetta  "iperten- 
sione accelerata»,  caratterizzata  da  un  marcato  aumento 
della  pressione  diastolica  con  grave  danno  vascolare.  In 
questa  forma,  i livelli  di  aldosterone  sono  notevolmente 
elevati  come  conseguenza  deH'iperproduzione  di  renina 
indotta  da  fenomeni  va.sospaslici  a livello  renale  e dalla 
nefroangiosclerosi  associata. 

L’iperaldosleronismo  secondario  senza  ipertensione  si 
verifica  nella  sindrome  del  sodium  wasting  (perdita  di 
sodio),  negli  stati  edematosi  e nella  sindrome  di  Bartter. 

II  primo  quadro  clinico  si  può  verificare  nei  pazienti 
con  insufficienza  renale  cronica  grave  o con  acidosi  tubo- 
lare renale,  in  seguito  ad  abuso  di  diuretici  o di  lassativi 
c dopo  vomito  ripetuto. 

Gli  stati  edematosi  che  comportano  un'iperaldosteroni- 
smo  secondarlo  sono  quelli  associati  a cirrosi  epatica  asci- 
tica. a sindrome  nefrosica  e a insufficienza  cardiaca  con- 
gestizia. L'attivazione  del  sistema  renina-angiotensina  è 
indi>tta  dalla  riduzione  del  volume  intravascolare  e dalle 
modificazioni  del  flu.sso  renale.  L'aumento  dei  livelli  di 
aldosterone  incrementa  lo  stato  edemigeno. 

La  sindrome  di  Bartter  è caratterizzata  da  ipokaliemia, 
alcaiosi.  iperreninemia.  iperaldosteronismo  secondario  e 
resistenza  all'azione  vasocostrittrice  dell'angiotensina  11. 
L'anomalia  deriverebbe  da  un  difetto  del  riassorbimento 


dei  cloruri  a livello  della  branca  ascendente  dell'ansa  di 
Henle. 


Sindrome  adrenogeniule  (iperplasia  «urenalica  conge- 
■ita) 

La  sindrome  adrenogenitale  (v.  anche:  aorf.nogf.nitaue 
SINDROME.)  è costituita  da  diversi  quadri  clinici  conseguen- 
ti ad  anomalie  congenite  della  sintesi  degli  ormoni  corti- 
cosurrenalici  dovute  a deficit  degli  enzimi  che  prendono 
parte  alla  sintesi  degli  ormoni  glico-  e/o  mineralattivi.  1 
sintomi  dipendono,  da  un  lato,  dalla  carenza  di  determi- 
nati ormoni  corticosurrenalici  e,  daU'altro.  dal  tipo  di  ste- 
roidi prodotti  in  eccesso  sotto  lo  stimolo  deirACTH  i cui 
livelli,  per  mancanza  del  feedback  negativo  dei  glicocorti- 
coidi.  sono  costantemente  aumentali.  Ciò  determina 
un'iperplasia  delle  g.  s.  che  rappresenta  la  base  anatomo- 
patologica  della  sindrome. 

A seconda  deH'enzima  carente  si  avrà  una  sindrome 
adrenogenitale  da  deficit  della  2Io-idrossilasi.  della  11^- 
idrossilasi.  della  3p-idrossisteroidodeidrogenasi.  della 
17u-idrossilasi  o deirenzima  che  trasforma  il  colesterolo 
in  pregnenolone  (comples-so  della  20,22-idros$ilasi  e 
20.22-desmolasi)  (lìg.  31). 

Il  deficit  deU’enzima  2Ia-idrossiÌasi  rappresenta  la  cau- 
sa più  frequente  dell'iperplasia  surrenalica  congenita 
(95%  dei  casi). 

La  ridotta  produzione  di  cortisolo  stimola  la  secrezione 
di  ACTH  con  conseguente  iperproduzione  dei  precursori 
del  cortisolo  (principalmente  il  17a-idrossiprogesterone) 
c degli  androgeni  androstcnedione  e testosterone.  Nel 
h0-8f)%  dei  casi,  il  deficit  della  21a-idros$iia.si  interes.sa 
anche  la  via  metabolica  che  conduce  alla  sintesi  dei  mine- 
ralcorticoidi,  derivandone  un  quadro  clinico  simile  a una 
crisi  addisoniana  acuta  con  «perdita  di  sali». 

Le  principali  manifestazioni  cliniche  sono  rappresentate 
dalla  virilizzazione,  con  o senza  perdita  di  sali.  Dal  mo- 
mento che  l’attività  della  corteccia  surrenale  inizia  già  al 
III  mese  della  vita  intrauterina,  nei  feti  di  sesso  femmini- 
le l'eccesso  di  androgeni  determina  una  virilizzazione  dei 
genitali  esterni,  già  presente  alla  nascita,  con  normalità 
dei  genitali  interni  (pseudoermafrodiiismo  femminile).  I 
neonati  di  ses.so  maschile  presentano  alla  nascita  segni 
molto  modesti  di  virilizzazione.  L'eccesso  di  androgeni 
determina,  tuttavia,  una  accelerazione  delia  maturazione 
scheletrica  con  precoce  chiusura  delle  meiafisi  e bassa 
statura.  È inoltre  presente  una  pseudopubertà  precoce 
con  aumento  di  volume  del  pene  e precoce  sviluppo  dei 
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Fig.  31.  Principali  vie  hiosinte- 
tiene  degli  sicroidi  surrcnalici 
ed  enzimi  coinvolti  (D  * 17, 
2U-desmolasi;  CMO  = Conico- 
sicronemetilovsidasi.  o IH-me- 
tilossidasil.  I numeri  in  gras- 
setto dairi  al  5 indicano  gli 
enzimi  carenti  nelle  diverse 
forme  di  sindn^c  adrenoge- 
nilalc  analizzate  nel  lesto; 
n deficit  deirenzima  2iu- 
iurossUasi;  2)  deficit  deirenzi- 
ma llf)-idros»lasi;  3)  deficit 
dell'enzima  30-OHsicroido- 
deidrogenasi;  deficit  del- 
l'enzima 17a-iurossitasì;  5) 
deficit  del  cofimIcsM)  enzimati- 
co della  20,22-idrossilast-de- 
smolasi. 
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peli  pubici  in  presenza  di  un  volume  testicolare  corri- 
spondente all'epoca  prepuberale.  Nei  pazienti  in  cui  è 
presente  anche  il  deficit  di  mineralcoriicoidi  si  manifesta, 
a volte  fin  dalla  nascita,  altre  volte  nelle  prime  settimane 
di  vita,  un  quadro  di  crisi  addisoniana  acuta  con  vomito, 
disidratazione,  iperkaliemia  e stato  di  shcKk. 

La  diagnosi  deve  essere  sospettala  in  bambini  con  geni- 
tali esterni  ambigui  e/o  con  grave  stato  di  disidratazione. 
La  conferma  diagnostica  si  ottiene  sulla  base  del  riscon- 
tro di  bassi  livelli  di  cortisolo  c/o  di  aldosterone  sia  nel 
plasma  che  nelle  urine  e di  un  aumento  delle  concentra- 
zioni dei  loro  precursori  (in  particolare  del  17a-idrossi- 
progesterone,  c^c.  oltre  a essere  elevato  in  condizioni  di 
ba.se.  risponde  in  maniera  esagerata  allo  stimolo  con 
ACTH)  e degli  androgeni  surrenalici.  È stato  inoltre 
dimostrato  che.  in  donne  in  età  fertile,  una  sindrome 
caratterizzata  da  irsutismo  e irregolarità  mestruali  può 
essere  sostenuta  da  un  detìcit  deH'enzima  21a-idrossilasi. 
Non  essendoci  in  questi  casi  alcuna  evidenza  di  virilizza- 
zione nel  periodo  fetale,  si  ritiene  che  il  difetto  enzimati- 
co possa  essere  non  congenito  ma  acquisito. 

Il  dfficit  dfU'fnzima  Ilfi-idrossilasi  è la  seconda,  in  ordine  di 
frequenza,  delle  sindromi  adreriogcniiali.  L'enzima  interviene 
nella  conversione  deiril-desossieortisolo  a coriisolo  c del  desos- 
sicoriicosteronc  a corticosterone.  La  sua  carenza  determina,  per- 
tanto. un  aumento  dei  livelli  plasmatici  di  1 1 -desossicortisolo  c 
di  desossicorticostcronc  con  un  quadro  clinico  caratterizzato  da 
virilizzazione  c ipertenskine 

Il  deficit  deli'enzima  3fi-tdrossiitcrotdodeidro^enau  è una  rara 
forma  di  ipcrplasia  surrcnalica  congenita  in  cui  i carente  l'enzi- 
ma che  interviene  nella  trasformazione  dei  A^-sicroidi  in  A4-ste- 
roidi  con  ostacolo  alia  sintesi  sia  dei  glicoairticoidi  che  dei  mi- 
ncrakorticoidi  c degli  ormoni  scs.suali  c contemporanco  accumu- 
lo di  precursori  rappresentati  principalmente  dal  DHEA.  dal 
pregnenotone  c dal  17-idrossipregnenolone. 

Nelle  forme  più  gravi  la  malattia  determina  la  morte  in  età 
infantile  per  la  comparsa  di  una  grave  sindrome  da  «perdita  di 
sali».  Nei  soggetti  che  giungono  alla  pubertà  si  osserva  solita- 
mente ginccomastia  c scarv.i  virilizzazione.  Nel  sevvo  femminile  è 
stata  anche  descritta  una  forma  lieve  della  malattia  che  si  mani- 
festa nclfctà  adulta  ed  è caratterizzata  da  irsutismo  e irregolari- 
tà mestruali 

Il  deficit  dell'enzima  l7a-idroisitiX5i  non  determina  virilismo, 
bensì  un  insufficiente  sviluppo  puberale  sia  nei  maschi  che  nelle 
femmine 

La  via  sintetica  degli  steroidi  sessuali  t bloccata  a livello  della 
trasformazione  del  pregncn<^one  c del  progesterone  nelle  loro 
forme  l7<i-idrossilatc.  1 maschi  colpiti  da  questa  carenza  enzima- 
tica hanno  un  fenotipo  femminile  c presentano  ipertensione  c 
ipokalicmia  da  eccesso  di  desossiconkxtstcrone.  corticosterone  e 
1 8-idrossicorticostcrone . 

n deficit  del  complesso  enzimatico  della  20,22~idrossilau  e 
20.22‘desmolasi  prende  anche  ìl  nome  di  ipcrplasia  surrcnalica 
congenita  lipoidca  o sindrome  di  Pradcr.  E una  forma  rara  di 
ipct^asia  surrcnalica  congenita,  solitamente  incompatibile  con 
la  vita.  Il  deficil  enzimatico  comporta  accumulo  di  colesterolo 
nelle  cellule  della  corteccia  surrenale,  essendo  bloccata  la  sua 
conversione  a prcgncnalonc. 

SEMEIOTICA  FUNZIONALE  DELLA  CORTICALE 
La  semeiotica  della  corticale  del  surrcnc  si  basa,  oltre 
che  sulle  inda^nì  strumentali  cui  si  è fatto  cenno  in  pre- 
cedenza. da  un  lato  sul  dosaggio  degli  steroidi  surrenalici 
c dei  peptidi  con  essi  correlati.  dalPaltro  sulla  esecuzione 
di  adeguati  test  funzionali. 

Per  quanto  riguarda  il  primo  punto  verrà  preso  in  esa- 
me il  signifìcato  del  dosaggio  dcll'ACTH  plasmatico,  de- 
gli steroidi  surrenalici.  sia  plasmatici  che  urinari,  nonché 
dcirangiotensina  II  e dell'attività  reninica  piasmatica. 
Successivamente  si  analizzeranno  i pnncipaJi  test  di  sti- 
molazione c di  soppressione. 


ACTH  ptasmstico 

L'ACTH  è un  ormone  estremamente  delicato,  per  cui  il 
suo  dosaggio  va  effettuato  su  campioni  raccolti  in  prtivct- 
te  refrigerate  e mantenute  a temperatura  compresa  tra  0 
e 4 nella  fase  di  separazione  del  siero,  che  deve  essere 
immediatamente  congelato.  Date  le  fluttuazioni  giornalie- 
re della  concentrazione  deirormone  è necessario  effettua- 
re la  determinazione  su  più  campioni,  prelevati  al  matti- 
no a digiuno,  nel  pomerìggio  c durante  la  notte  (in  rela- 
zione al  ritmo  circadiano). 

I valori  normali  a digiuno  sorK>  compresi  tra  20  e 100  pg''ml. 
Il  metodo  di  dosarlo  generalmente  usato  i quello  radioimmu- 
nologico  e gli  anii&ien  più  spccilìci  sono  quelli  nvolti  contro  il 
frammento  comprendente  i primi  24  aminoacidi  (NH;-tcrminali) 
della  molecola;  in  tal  modo  si  evita  il  dosaggio  di  frammenti  bio- 
logicamente inattivi  presenti  in  ciixolo. 

Sicroidì  surrenalici 

La  determinazione  degli  steroidi  surrenalici  può  essere  effettuala 
mediante  vun  metodi  dopo  estrazione  degli  ormoni  dal  plasma, 
dalle  urine  o dal  tessuto  surrcnalico  mediante  un  solvente  orga- 
nico. solitamcnic  il  didurumetano  I melodi  di  determinazione, 
tuttavia,  non  sono  di  solito  specifici  per  un  solo  steroide,  per  cui 
sono  a viHte  necessarie  procedure  di  estrazione  basate  sull'uso  di 
diversi  solventi  o di  tecniche  cromaiograiiche. 

Cortisolo 

Il  cortisolo  e alcuni  steroidi  con  esso  correlati  possono 
essere  dosati  con  il  metodo  colorìmetrico  di  Porter  e Sii- 
ber,  basato  sul  fatto  che  la  catena  laterale  diidrosrìaceto- 
nica  legala  al  carbonio  in  posizione  17  deH'anello  dclo- 
pcntanoperìdrofenantrenico  reagisce  con  la  fenilidrazina 
in  ac.  solforico  con  produzione  di  un  colore  giallo  la  cui 
intensità  (determinata  spettrofotometricamente)  è pro- 
porzionale alia  concentrazione  dell’crmone.  A motivo 
della  loro  struttura  molecolare,  tali  composti  vengono 
anche  chiamati  17,21-diidrossi-20-chetostcroidi  o,  più 
semplicemente.  17-idrossicoriicostcroidi  (I7-OHCS). 

Possono  partecipare  a questa  reazione,  e sono  quindi  definiti 
cromogeni  di  Porter  c Silber.  il  conisolo,  il  cortisone.  l'Il-dc- 
sossicortisolo  c i telraidrixlcrivati  che  sì  formano  nel  corvi  del 
loro  catabolismo.  In  condizioni  fisiologiche,  tuttavia,  l’unico  di 
tali  composti  che  viene  dosato  con  questo  metodo  è il  cortisolo 
(lab.  HI).  11  cortisone,  infatti,  è presente  solo  se  somministrato 
dall'c.stcmo.  mentre  l'ii-clcsossicortisolo  è presente  in  quantità 
evidenziabili  solo  in  coso  di  carcinoma  surrcnalico  o di  disfun- 
zione dcircnzima  lifl-idrossiiasi  da  manipolazione  farmacologi- 
ca (mctiraponc)  o da  deficil  congenito  (ipcrplasia  surrcnalica 
congenita  da  deficit  di  tale  enzima).  I tetraidroderivati.  d'altro 
canto,  sono  immediatamente  convcrtiti  in  glicuronidi  idrosolubili 
die  non  vengono  estratti  dal  dicloromclano  c non  vengono 
quindi  doviti.  Va  tenuto  presente  che  lo  spironolatione  parteci- 
pa alla  reazione,  producendo  un  falso  aumento  dei  valori  osser- 
vali. AJin  farmaci,  inoltre,  tra  cui  il  clordiazepossido,  aumenta- 
mi l'cscrczuinc  dei  17-OHC'S.  aumentandone  falsamente  la  con- 
centrazione nelle  urmc 

Un  altro  metodo  rapido,  e alquanto  più  spcafìco,  di  dosag- 
gio del  cortisolo  è il  metodo  flunrimctrico  di  Mattingly.  che  si 
basa  sulla  fluorescenza  presentata  dairormone  incubalo  in  eia- 
nolo-ac.  solforico  dopo  estrazione  cloroformica.  Tale  proprietà 
é condivisa  da  tutti  gli  steroidi  con  2 gruppi  chclonia  in  posi- 
zione ^ e 2i().  2 gruf^  idrossilid  in  posizione  11  e 21  c 1 dop- 
pio legame  in  posizione  4.  Il  principale  di  tali  sterokli  (11- 
idrussicorlKostcundi.  11-OHCS)  é il  corticosterone  la  cui  con- 
centrazione. però,  c talmente  inferiore  a quella  del  cortisolo, 
dhc,  in  pratica,  non  pnxluce  interferenza.  Con  questo  metodo 
vengono  dosati  anche  farmaci,  quali  lo  spironolattonc  c il  car- 
bcnoxolonc.  alcuni  contraccettivi  orali  c l’cianolo.  che  vanno 
quindi  evitati  per  alcuni  giorni  prima  del  dosaggio.  Valori  fal- 
samente elevati  possono  aiKhc  derivare  dalla  presenza  in  arco- 
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TAB.  111.  CATENE  LATERAU  CARATTERISTICHE  DEGLI  STEROIDI  CHE  PRENDONO  PARTE  ALLE  REAZIONI 
PER  IL  DOSAGGIO  DEI  17-OHCORTICOSTEROIDI  (I7^HCS)  E DEGLI  STEROIDI  17-CHETOGENiCI  <17>KGS) 


1 

1 

Reazioae  M 

1 

Cateoc  faHeratt 

SteroMi 

1 

Porlcr  c Silber 
per  17-OHCS 

ReszkHW  per  17-KGS 

diidrossiacctone 

cortisone  ' 

cortisolo  1 

+ 

glkxrolo 

cortolonc 

cortole 

; 

17-20-chetolo 

17-OHprogcstcronc 

- 

- 

17-20-glècolc 

prcgnantriolo 

- 

+ 

10  di  sostanze  fluorescenti  (farmaci  del  gruppo  della  chinina  e 
delia  chinidina,  tetracicline,  preservanti  come  l'alcol  benziLico. 
coluranlil  che  sì  accumulano  soprattutto  in  pazienti  con  insuffi' 
cienza  epatica  o renale. 

Attualmente  ben  standardizzato,  e solitamente  usato,  è 

11  metodo  radioimmunologico,  che  consente  una  maggio- 
re specificità  c la  possibilità  di  eseguire  il  dosaggio  su 
campioni  biologici  molto  piccoli.  Proprietà  analoghe  sono 
condivise  anche  dai  metodi  immunoenzimatici,  che  hanno 
il  vantaggio  di  evitare  l'uso  di  isotopi  radioattivi. 

Come  per  l’ACTH.  anche  per  il  cortisolo  l’esistenza  di 
un  ritmo  circadiano  impone  l’esectizione  di  più  prelievi 
nel  corso  della  giornata  (solitamente  alle  ore  8.  16  e 24 
o.  più  semplicemente,  alle  ore  8 e 20)  al  One  di  valutare 
coneitamentc  i valori  delFormonc  circolante.  1 valori 
comunemente  osservali  sono  compresi  tra  5 e 25  pg/dl 
nel  campione  del  mattino,  con  riduzione  di  almeno  il 
50%  nel  campione  della  sera  (alle  ore  20  o alle  ore  24). 
Il  metodo  fluorimetria^  tende  a dare  valori  alquanto  più 
elevati  rispetto  al  metodo  radioimmunologico  per  la  fluo- 
rescenza dì  fondo  presente  nel  siero.  Inoltre,  condizioni 
caratterizzate  da  un  aumento  in  cìrcolo  delle  proteine 
leganti,  come  la  gravidanza  e l'uso  di  contraccettivi  orali, 
possono  pure  determinare  un  aumento  delle  concentra- 
zioni dro3lanti  di  cortisolo.  In  tal  caso  può  essere  utile 
determinare  la  quantità  dell'ormone  escreto  immodifìcato 
nelle  urine  delle  24  h.  che  rispecchia,  in  presenza  di  una 
normale  funzionalità  renale,  la  quota  di  ormone  presente 
libera  in  circolo  e che,  in  condizioni  normali,  è inferiore 
a 150  pg^'24  h.  Tale  determinazione  può  essere  effettuata 
con  i metodi  sopra  elencati  dopo  adeguata  estrazione  del* 
l'ormone  dalle  urine  delle  24  h. 

/ 7-idroxsicorùcosteroitii  urinari 

L'eliminazione  del  cortisolo  nelle  urine  avviene  principal- 
mente sotto  forma  di  glicuronoconiugatì  del  tetraidrocorti- 
solo  c dei  tctraidrocortisonc.  Tali  composti  pos.sono  venire 
deconiugati  dall'enzima  glicuronidasi.  che  lì  rende  estraibi- 
li con  i solventi  organici  e quindi  dosabili  come  cromogeni 
di  Porter  e Silber  (I7-OHCS).  11  valore  ottenuto  rispec- 
chia abbastanza  fedelmente  i'cnlità  della  produzione  sur- 
renalìca  di  conisolo,  anche  se  tale  meto<lo  non  risulta  del 
tutto  specifico.  Viene  infatti  dosato  anche  il  glicuronoco- 
niugalo  dcirit-dcsossiconisolo  che,  tuttavia,  per  la  sua 
minore  polarità,  può  essere  separalo  mediante  estrazione 
preliminare  con  tetracloruro  di  carbonio.  I valori  normali 
osservabili  nelle  urine  delle  24  h sono  di  circa  5-15  mg/'24 
h (3-9  mg>''g  di  crcatininuria)  nei  maschi,  lievemente  infe- 
riori nelle  femmine.  La  possibilità  di  d*>sarc  simultanea- 
mente i derivati  sia  del  a>nisolo  che  dell']  1-desossicorti- 

1709 


solo  è utile  per  valutare  la  risposta  ai  metirapone.  che 
appunto  inibisce  l’enzima  11-idrossiIasi  stimolando  la  pro- 
duzione di  11-dcsossicortisolo. 

L'escrezione  urinaria  dei  17-OHCS  è aumentata  nel- 
ripcrtiroidismo  e nell'obesità  (dove  è tuttavia  normale  se 
espressa  per  grammo  di  creatininuria),  mentre  è ridotta 
neH'ipotiroidismo,  nel  digiuno,  nelle  malattie  epatiche, 
nell'insuffìdenza  renale  e in  corso  di  gravidanza.  L'assun- 
zione di  numerosi  farmaci,  tra  cui  lo  spironolatione  e il 
dordiazepossido,  determina  un  falso  aumento  dei  valori 
osservati. 

Sferoidi  I7’Chetogrnid  unnan 

Gli  steroidi  17*cheiogenici  (17-KGS)  sorto  composti  che  posso- 
no essere  convcrtiti  in  17-chetostcroidi  (17-KS)  mediarne  rea- 
zione os.sidaiiva  con  sodio  bismutato.  Possono  subire  questa  rea- 
zione composti  che  hanno  legalo  al  carbonio  in  pusiztonc  17  un 
gruppo  laterale  formato  dal  diidros.siacctonc  o dal  glicerolo  a. 
infine,  dal  17-20-glicok  (tab.  III).  Il  1”  gruppo  comprende  il 
corttsolo,  il  cortisone,  ril-desossicoriisolo  c i loro  teiraidrodcri- 
vati.  Il  2^  grupfX)  comprende  il  cortole  e il  cortolonc.  denvati  di 
cortisolo  e cortisone  che  hanno  subito  una  riduzione  del  gruppo 
chetonico  in  posiziorve  20.  ti  3*’  gruppo  è costituito  principal- 
mente dal  pregnamrtolo.  mentre  non  fa  parte  dei  l7-KCìS  il 
I7u-iilrosstprogesterot>c.  1 valori  normali  sono  compresi  ira  6 c 
20  mg24  h.  Per  la  mancanza  di  specificità  che  gli  i propria,  la 
determinazione  dei  17-KGS  è attualmente  un  metodo  obsoleto. 

I7-chetosteroidi  urinari 

Sono  cosi  denominati  quegli  steroidi  che  prendono  parte  al- 
la reazione  colorimetrica  di  Zimmermann  al  mctadinitro- 
benzene  e che  sono  rappresentati  principalmente  dall'an- 
drostcronc  e dall'etiocolanolone.  che  si  ritrovano  nelle 
urine  in  gran  parte  come  solfati.  Anche  se  il  principale 
precursore  piasmatico  t rappresentalo  dal  deidroepian- 
drostcronc.  altri  steroidi,  come  il  lesiosieronc.  l’andro- 
stenedione.  il  cortisolo  c altri  ancora,  producono  metabo- 
liti  che  vengono  dosati  come  17-KS  nelle  urine.  È chiaro, 
quindi,  che  la  determinazione  dei  17-KS  indaga  la  fun- 
zionalità sia  del  surrenc  che  delle  gonadi,  anche  se.  men- 
tre nciruomo  solo  il  60-70%  degli  steroidi  eliminati 
come  17-KS  è di  origine  surrenalica.  nella  donna  tale 
quota  arriva  al  90%.  Informazioni  più  precise  in  caso  di 
iper-  o di  ipofunzionc  possono  derivare  dal  dosaggio  nel 
plasma  dei  singoli  ormoni,  oggi  possibile  con  metodo  ra- 
dioìmmunologico  o immunoenzimaiico  (v.  sotto).  I valori 
normali  dei  17-KS  urinari  sono  compresi  tra  8 e 20 
mg/24  h nell'uomo  e 6-15  mg24  h nella  donna. 

Androgeni  ed  estrogeni 

Esiste  attualmente  la  possibilità  di  dosare,  solitamente 
con  metodo  radioimmunologico.  numerosi  armoni  andro- 
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geni  ed  estrogeni  di  origine  corticosurrenalica.  Tra  i 
principali  ricordiamo  il  DHEA  e il  DHEA-S,  il  A«-an- 
drostcnedionc  e il  testosterone,  oltre  al  progesterone, 
al  ITa-idrossiprogesterone  e agli  estrogeni  estrone  ed 
estradiolo.  1 livelli  plasmatici  di  questi  ormoni  assumono 
importanza  nel  sospetto  di  neoplasie  surrenaliche  masco- 
linizzanti o femminilizzanti  e nelle  sindromi  adrenogeni- 
tali.  Come  nel  caso  del  cortisolo,  i livelli  degli  androgeni 
surrcnalici  mostrano  una  ritmicità  circadiana;  è quindi 
possibile  eseguire  un  solo  prelievo  al  mattino  a digiuno, 
ma  è opportuno,  perché  Timmissione  è pulsatile,  esegui- 
re almeno  3 prelievi  di  uguale  quantità  a distanza  di  cir- 
ca 10-30  min  Tuno  dall'altro,  mescolando  quindi  il  san- 
gue prelevato  e facendo  la  determinazione  sul  cam^Mone 
cosi  ottenuto. 

Aldosterone 

Il  dosaggio  dell’aldosterone  (v.)  presenta  maggiori  diffi- 
coltà rispetto  a quello  degli  altri  ormoni  corticosurrcnali- 
ci.  ad  es..  del  cortisolo.  principalmente  per  il  fatto  che  la 
sua  concentrazione  piasmatica  è di  circa  1000  volte  infe- 
riore. Oltre  a ciò,  i livelli  di  aldosterone  presentano  una 
ritmicità  circadiana  e vengono  incrementati  dalla  stazione 
eretta.  daH’aumento  del  potassio  nella  dieta  e dalla  re- 
strizione di  sodio. 

Il  dosaggio  dei  livelli  plasmatici  di  questa  sostanza,  so- 
litamente associato  a quello  dell'attività  reninica  piasma- 
tica. viene  eseguito  con  metodo  radioimmunologico,  at- 
tualmente ben  standardizzato  e specifico.  I valori  normali 
sono  compresi  tra  30  e 100  pg/ml  in  clinostatismo  (da 
almeno  6 h)  e tra  50  e 300  pg/ml  in  ortostatismo  (2  h). 
Nei  soggetti  a dieta  con  basso  contenuto  di  sodio  e/o  ele- 
vato contenuto  di  potassio,  o che  assumano  diuretici,  tali 
valori  sono  di  3-5  volte  superiori.  Per  tale  motivo  é op- 
portuno che  il  dosaggio  venga  eseguito  in  soggetti  che 
non  assumano  diuretici  da  almeno  2-3  settimane  e che 
abbiano  da  almeno  4 giorni  un  introito  di  sodio  supcriore 
a lUO-120  mEq/die  (circa  7 g/die  di  cloruro  di  sodio)  e 
di  potassio  compreso  tra  60  e 100  mEq/d/e.  La  responsi- 
vità,  inoltre,  mostrata  daH’aldostcronc  alle  oscillazioni 
giornaliere  dei  livelli  di  ACTH  consiglia  di  eseguire  il 
prelievo  nelle  prime  ore  del  mattino. 

A volte,  tuttavia,  può  essere  utile  la  determinazione 
dell'escrezione  deirormone  nelle  uriire  delle  24  h.  che 
rappresenta  un  utile  indice  della  quantità  secreta  dal  sur- 
rene.  In  tal  caso,  non  viene  dosato  l'ormone  libero,  pre- 
sente nelle  urine  in  quantità  molto  piccole,  bensì  il  cosid- 
detto «coniugato  acidolabile»  (aldosterone-lK-glicuroni- 
de)  o il  catabolita  tetraidroaldosterone  (fìg.  30).  Tali 
determinazioni  sono  utili  soprattutto  nei  casi  di  ipersecre- 
zione  lieve  in  cui  i livelli  plasmatici  possono  essere  poco, 
o solo  episodicamente,  elevati.  Anche  questa  determina- 
zione risente,  naturalmente,  dcircvcntualc  assunzione  di 
diuretici  c deirapporto  alimentare  di  sodio  e di  potassio. 
L’escrezione  urinaria  normale  di  aldosterone  in  soggetti 
che  assumano  circa  120  mEq/die  di  sodio  è compresa  tra 
5 c 20  pg/24  h. 

Angiolensioa  11  e attività  rentnìca  pLasmatìca 
È attualmente  possibile  il  dosaggio  dcll'octapeptide  an- 
giotcnsina  II  con  metodo  radioimmunologico  c con  l’uso 
di  antisieri,  dotati  di  buona  specificità,  esistenti  in  com- 
mercio. 

Nella  valutazione  del  sistema  rcnina-angiotcnsina  è, 
tuttavia,  di  gran  lunga  più  diffuso  il  dosaggio  deirattiviià 
reninica  piasmatica  (PRA,  Plasma  Renirt  Aclivìty),  che 
consiste  nella  determinazione  della  quantità  del  decapep- 


ude  angiotensina  I che  si  forma  per  unità  di  tempo  du- 
rante incubazione  in  condizioni  standardizzate  del  siero 
del  paziente.  Il  risultato  viene  espresso  in  nanogrammi  di 
angiotensina  I formatasi  per  millilitro  di  siero  del  pazien- 
te e per  ora  di  incubazione  e dipende,  oltre  che  dalla 
quantità  deircnzima  renina,  anche  dalla  presenza  di  una 
sufficiente  quantità  dell'a2-globulina  angiotensinogeno  nel 
siero  in  esame.  Di  ciò  va  tenuto  conto  nella  valutazione 
della  PRA  in  pazienti  ipo-disprotidemid. 

Come  già  spedficato  parlando  del  dosaggio  dell'aldo- 
sterone,  anche  i livelli  deH'angiotensina  II  e della  PRA 
dipendono  dalla  posizione  distesa  o eretta  del  paziente  al 
momento  del  prelievo,  dal  contenuto  di  sodio  e di  potas- 
sio nella  dieta  e dall’uso  di  diuretid.  1 valori  di  riferimen- 
to per  soggetti  a dieta  con  normale  contenuto  di  sodio  e 
di  potassio  (100-120  c 60-100  mEq/<fi>  rispettivamente) 
sono  compresi  tra  0,5  e 3 ng/ml/h  dopo  clinostatismo 
(almeno  6 h)  e tra  2 e 7 ng/ml/h  dopo  almeno  2 h di 
ortostatismo.  È utile  eseguire,  insieme  al  prelievo,  un 
dosaggio  di  sodiuria  e potassiuria  nelle  urine  delle  24  h. 

Test  di  stiiDoUzìoiie 

Ipogticemia  insuiinica 

L'ipogliccmia  é capace  di  stimolare,  attraverso  il  CRF 
ipotalamico  e TACTH  ipofisario,  la  produzione  di  corti- 
solo. consentendo  di  valutare  con  un  unico  test  l'intero 
sistema  ipK>talamo-ipofisi-surrenc. 

Per  eseguire  il  tesi,  si  iniettano  per  via  e.  v.  0,15  U.  di  insuli- 
na pronta  per  chilogrammo  di  peso  corporeo  e sì  escguorvo  pre- 
lievi a intervalli  di  15-30  min  per  almeno  2 h.  Normalmente  la 
glicemia  scende  al  di  sotto  di  40-50  mg/dl  (con  comparsa  di  sin- 
tomi di  attivazione  adrenergica)  dopo  circa  30  min  daH'iniczio- 
nc,  mentre  la  cortisolemia  aumenta  di  almeno  1,5  volte  rispetto 
al  valore  basale,  o di  almeno  7 ug^’dl  (raggiungendo  un  livello 
supcriore  a 18  ug'dl).  l.a  simultanea  determinazione  deirACTH 
consente  di  valutare  un'eventuale  causa  ipofìsaria  di  iporisposta 
corticosurrenalica.  In  condizioni  normali,  i livelli  di  ACTH  au- 
mentano di  3.5  volle  rispetto  al  valore  basale.  Anche  la  libera- 
zione di  ormone  somatotropo  viene  stimolata  dairipogliccmia 
insuiinica. 

Qualora  d sia  un  forte  sospetto  clinico  di  ipofunzione 
corticosurrenalica  è bene  non  eseguire  il  test  all'ipoglicc- 
mia  o ridurre  la  dose  di  insulina  a 0.05  o 0,1  U.  per  chi- 
logrammo di  peso  corporeo  per  il  pericolo  di  una  grave  e 
prolungata  ipoglicemia.  Il  test  va  eseguito,  in  ogni  caso, 
monitorizzando  i livelli  gliccmid  al  letto  del  paziente 
mediante  l'iiso  di  strisce  reattive  e di  un  reflettometro. 

Non  più  utilizzato  attualmente,  per  la  possibilità  di  effetti  col- 
laterali. è il  test  alla  vasopressina,  eseguito  in  passato  per  valu- 
tare la  funzionzililà  ipofìsosurrenalica. 

Test  al  metirapone 

Il  metirapone  (Mctopiron*,  SU  4S85)  inibisce  l'enzima 
ll()‘idrossilasi  impedendo  la  formazione  di  cortisolo  e di 
corticosterone  (fig.  26)  con  rapida  riduzione  dei  loro  li- 
velli drcolanti  c scomparsa  della  loro  azione  di  feedback 
negativo  nei  confronti  del  CRF  c deirACTH.  Nel  sogget- 
to normale  dò  determina  una  massiva  liberazione  di 
ACTH  daH'ipofìsì  con  conseguente  stimolazione  della  ste- 
roidogcncsi  surrcnalica.  L'impossibilità  di  sintetizzare  gli 
ormoni  1 1-idrossilati  (cortisolo,  e corticosterone)  fa  au- 
mentare, sia  nei  sangue  che  nelle  urine,  i livelli  dei  loro 
precursori,  in  particolare  deiril-desossicortisolo.  Tali 
sostanze  possono  essere  determinate  nel  plasma  o,  più 
comunemente,  nelle  urine  attraverso  il  dosaggio  dei 
17-idrossicorticosteroidi  o degli  steroidi  17-chetogenid. 
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Il  test  si  esegue  iniziando  con  una  raccolta  basale  di  urine  del- 
le 24  h.  Una  seconda  raccolta,  sempre  di  24  h,  si  esegue  il  gior- 
no successivo,  mentre  il  paziente  assume  750  mg  di  mctiraporte 
per  OS  ogni  4 h per  un  totale  di  6 somministrazioni.  Un'ulteriore 
raccolta  urinaria  viene  quindi  eseguita  U 3"  gk>rrK>. 

In  condizioni  normali,  i 17-OHCS  (o  i 17-KGS)  urinari  au- 
mentano di  almeno  2 volte  il  2**  giorno  o.  più  spesso.  U 3"  giorno 
del  test.  Il  livello  deU'll-desossicortisolo  piasmatico  aumenta  da 
meno  di  1 a più  di  10  |ig/dl  mentre  la  cortisolcmia  scende  da  più 
di  8 a meno  di  6 ^gdl.  Possono  essere  eseguiti  anche  prelievi  per 
il  dosaggio  dell'ACTH  pUsmatico.  che  normalmente  aumenta 
hno  a raggiungere  valori  compresi  tra  200  e 1000  p^ml. 

Nel  caso  non  si  possano  valutare  i livelli  di  AClH  nel  corso 
del  test  e nell'ipoiesi  che  una  mancata  risposta  possa  dipendere 
da  una  causa  surrcnalica.  è bene  eseguire  il  4‘*  giorno  un  test  di 
stimolazione  con  ACTH  (v.  oltre). 

Una  risposta  negativa  al  metirapone  si  può  avere  sia  in 
caso  di  iposurrenalismo  primitivo  o secondario  che  in 
caso  di  lesioni  ipotalamiche  o cerebrali.  Una  risposta  ri- 
dotta 0 assente  si  può  anche  avere  in  corso  di  gravidanza, 
ipotiroidismo  o assunzione  di  contraccettivi  orali  e di  gli- 
cocorticoidi.  Lo  stesso  si  può  verifkare  in  caso  di  ìperti- 
roidismo  o di  assunzione  di  difenilidantoina.  a motivo 
della  rapida  mciaboliz2azione  del  metirapone  che  si  verì- 
fìca  in  queste  circostanze.  £ necessario  che,  durante  il 
test,  i pazienti  con  insufficienza  corticosurrenalica  venga- 
no attentamente  sorvegliati  allo  scopo  di  evidenziare  la 
possibile  comparsa  di  una  crisi  addisoniana. 

Nei  pazienti  con  ipersurrenalismo  si  osserva,  solitamen- 
te. una  risposta  eccessiva  al  metirapone  in  caso  di  iperse- 
CTczionc  ipofisaria  di  ACTU.  Qualora,  invece,  ripcrcorii- 
cosurrenalismo  dipenda  dalla  presenza  di  una  neoplasia 
surrenalica  o extraipofìsaria  seccmentc  ACTH.  si  osserva 
una  risposta  ridotta  o assente  al  metirapone. 

Test  al  CRF 

Sia  l'ipogliccmia  insulinica  che  il  test  al  metirapone  valu- 
tano in  modo  complessivo  Passe  ipotalamo-ipofisi-surre- 
nc.  Una  mancata  risposta  degli  ormoni  corticosurrcnalici 
c/o  dclPACTH  non  chiarisce,  quindi,  se  la  causa  sia  ipo- 
fìsaria  o ipotalamica  o dovuta  ad  alterazione  delle  norma- 
li connessioni  vascolari  esistenti  tra  i due  organi  (sistema 
portale  ipofisario). 

Recentemente  si  è chiarita  la  sequenza  amìnoacidica 
del  CRF  (Corticotrophin  Releasing  Factor:  fattore  libe- 
rante la  corticotropina),  sia  umano  che  ovino,  c si  è 
avuta  disponibilità  del  CRF  ovino  (oCRF)  per  impiego 
clinico. 

Il  tesi  al  CRF  consiste  QeU'iniezione  e.v.  rapida  di  100  pg  di 
oCRF  sintetico,  valutando,  quindi.  La  risposta  dclPACTH  e del 
cortUok).  In  condizioni  normali,  i livelli  di  ACTH  iniziano  a sa- 
lire dopo  2 min  e raggiungono  il  massimo  livello  (circa  3 volte 
superiore  a quello  basale)  dopo  10-15  min.  1 livelli  di  cortisolo 
iniziano,  invece,  ad  aumentare  dopo  circa  10  min.  raggiungendo 
il  massimo  valore  dopo  30-60  min.  La  somministrazione  di 
oCRF  può  indurre  tachicardia,  arrossamento  del  volto  c ipoten- 
sione. Tali  disturbi  si  mantengono,  tuttavia,  lievi  rton  .superando 
la  dose  di  100  pg. 

Le  indicazioni  cliniche  all'esecuzione  del  test  al  CRF 
non  sono  state  ancora  definite  in  modo  univoco.  I dati 
preliminari  attualmente  disponibili  sembrano  dimostrare 
che,  nei  casi  di  sindrome  di  Cushing  da  adenoma  ipofisa- 
rio. la  risposta  al  test  è normale,  mentre  sarebbe  ridotta 
nei  soggetti  con  sindrome  di  Cushing  da  ACTH  ectopia). 
Ancora  (mù  interessante  sembra  essere  l'applicazione  del 
test  al  (TRF  nella  diagnosi  differenziale  tra  malattia  di 
Cushing  e sindromi  depressive.  Nelle  gravi  depressioni 
endogene,  infatti,  si  ha  un'iperattività  detPa.sse  ipotala- 


mo-ipofisi-surrene  con  elevati  valori  di  cortisolcmia.  per- 
dita del  ritmo  circadiano  e mancata  soppressione  con 
desametasone  (v.  sotto).  In  questi  soggetti  si  osserva,  so- 
litamente, una  normale  risposta  del  o)rtisolo  al  CRF, 
mentre  i livelli  di  ACTH  si  modificano  poco  o nulla. 

Un'altra  ovvia  indicazione  del  test  al  CRF  si  ha  nella 
valutazione  della  riserva  ipofisaria  di  ACTH,  nella  quale 
potrebbe  sostituire  il  più  laborioso  test  al  metirapone. 

Test  oirACTH 

Consiste  nella  valutazione  della  risposta  surrenalica  alla 
somministrazione  di  ACTH  sintetico  ed  è utilizzato  nello 
studio  delle  condizioni  di  iposurrenalismo. 

Dopo  aver  eseguilo  un  prelievo  basale  per  la  determinazione 
della  curtisolemia.  si  inicitano  0.25  mg  del  peplidc  sintelieo  con- 
tenente gli  aminoacidi  1-24-aminotcrminali  dcirACrH  (tctraco- 
sactide.  Synaethen*)  per  via  i.  m.  o e.  v..  eseguendo  ulteriori  pre- 
lievi per  la  cortisolemia  dopo  30  e 60  min.  In  condizioni  normali 
si  osserva  un  aumento  del  cortisolo  piasmatico  di  almeno  7 ^g/dl 
rispetto  al  valore  basale,  con  valori  mas.simi  di  cortisolemia  soli- 
tamente superiori  ai  18  ^gl'dl  evidenziabili  dopo  30  min. 

Una  risposta  inferiore  al  normale  si  può  osservare  in 
presenza  di  un'insuffidcnza  corticosurrenalica  primitiva, 
oppure  secondaria,  sia  da  ipofunzione  primitiva  ipofisaria 
che  da  prolungata  soppressione  dell'ipofisi  da  parte  di 
glicocorticoidi  introdotti  dairestcrno.  Una  risposta  esage- 
rata. invece,  orienta  verso  resistenza  di  un’iperplasia  cor- 
ticosurrenalica. In  presenza  di  una  neoplasia  surrenalica 
si  ha.  normalmente,  una  risposta  ridotta.  Una  risposta 
normale  o aumentata,  tuttavia,  non  consente  di  escludere 
tale  eventualità. 

La  diagnosi  differenziale  che  presenta  le  maggiori  dif- 
ficoltà ò quella  tra  insufficienza  surrenalica  primitiva  e 
secondaria,  entrambe  possibili  in  soggetti  con  risposta 
ridotta  al  test  all'ACTH.  Infatti,  una  prolungata  sop- 
pressione delle  g.  s.  nei  pazienti  con  ipopituitarismo  deter- 
mina una  scarsa  sensibilità  delle  stesse  all'ACTH  som- 
ministrato  acutamente.  In  questi  casi  sono  stati  proposti 
diversi  protocolli  aventi  lo  scopo,  attraverso  una  stimo- 
lazione prolungata  nel  tempo,  di  mettere  in  evidenza  la 
persistenza  di  tessuto  surrenalico  funzionante. 

Uno  dei  più  frequeniemenle  utilizzali  consiste  neirinfustone 
continua  per  8 h di  0,25  mg  di  ictracosactidc  eseguendo  un 
prelievo  di  sangue  per  la  cortisolemia  airinizio  e un  altro  al  ter- 
mine deU’iafusione  e confrontando  rdiminazione  urinaria  dei 
17-OHCS  del  giorno  dcU'infusionc  con  quella  basale  del  giorno 
precedente.  Nel  soggetto  normale,  la  cortisolcmia  sale  a valori 
superiori  a 30  [ig'dl  se  determinala  con  metodo  radioimmu- 
ndogico  e superiori  a 40  pg/dl  con  metodo  lluonmetrico 
(ll-OHCS).  I 17-OHCS  urinari  normalmente  assumono  valori 
almeno  doppi  rispetto  a quelli  basali. 

Anche  utilizzando  questo  protocollo,  soggetti  con  ipo- 
pituitahsmo  possono  non  rispondere,  a volte,  fino  a)  4”- 
5°  giorno  di  ripetute  infusioni.  Di  ciò  bisogna  tener  conto 
nella  valutazione  del  test,  che  può  essere  sostituito  con 
uno  analogo  consistente  in  ripetute  (5-6  in  totale)  inie- 
zioni i.  m.  di  tetracosactide  deposito  (Synaethen  Depot*) 
a distanza  di  48  h Luna  daH'altra,  con  valutazione  della 
cortisolemia  a 24  h di  distanza  da  ogni  singola  sommini- 
strazione. 

Un  approccio  diverso,  utilizzabile  nei  casi  dubbi,  è rap- 
presentato dalia  valutazione  della  risposta  dell'aldosteronc 
alPACTH.  Nei  soggetti  normali,  infatti,  la  somministra- 
zione acuta  di  ACTH  induce  liberazione  di  aldostcrone. 
Mentre  nei  soggetti  con  iposurrenalismo  primitivo  la  le- 
sione surrenalica  interes.sa  indistintamente  le  tre  zone  del- 
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la  ghiandola,  nelle  forme  secondarie  la  zona  glomerulare 
conserva  il  suo  trofismo  in  rapporto  allo  stimolo  del  siste* 
ma  renina-angiotensina.  conservando  anche  la  sensibilità 
airACTH. 

In  soggetti  con  sospetta  crisi  addisoniana  acuta,  o,  co- 
munque, con  sospetto  grave  iposurrenalismo  non  è possi- 
bile posporre  la  terapia,  pur  essendo  utili  le  informazioni 
fomite  dal  test  alPACTH.  In  questi  casi  è possibile  som- 
ministrare subito  desametasone.  eseguendo,  nel  contem- 
po, il  test  airACIH  secondo  gli  schemi  già  illustrati.  Il 
desametasone  non  interferirà  con  i successivi  dosaggi, 
mentre  si  potrà  chiarire  la  natura  dell'eventuale  iposurre- 
nalismo. 

Test  di  stimolazione  del  sistema  renina-anaiotensina'oldo- 
sierone 

Si  eseguono  in  pazienti  con  ipertensione  e ipokaliemia  nel 
sospetto  di  un’iperplasia  surrenalica  o di  un  adenoma  della 
zona  glomerulare  e sono  rappresentati  dalla  deplezione 
acuta  di  sodio  c dal  mantenimento  della  posizione  eretta. 

Il  1^  test  si  esegue  iniettando  per  via  e.  v.  4(1  mg  di  furoscmide 
ed  eseguendo  un  prelievo  per  il  dosaggio  deH'attività  renitiica  pia- 
smatica (FRA)  e deiraidosierone  4 h più  lardi.  Il  T*  lesi  consiste 
net  mantenimento  per  2 h della  posizione  eretta  (anche  pas-scg- 
giacKlo)  e nel  confronto  dei  livelli  di  FRA  c di  aldòsicronc  con  il 
valore  basale  (dopo  6 h di  clinostalismo).  Entrambi  i test  vanno 
eseguili  dopo  sospensione  dei  farmaci  antiaJdoMeronia  (almeno  6 
seiiimanc).  dei  diuretici  (almeno  4 settimane),  degli  a-  o |)-bloc- 
canti  (almeno  I settimana)  e in  soggetti  a dieta  non  povera  di 
sodio  (almeno  100-120  mEq/die.  circa  7 g di  cloruro  di  sodio). 

Nel  soggetto  normale  si  verifica  un  aumento  dei  livelli  di 
FRA  a valori  superiori  a 2 ng  di  angiotensina  I/ml/h  c di 
aldostcrone  al  di  sopra  di  340  pg/ml.  Qualora  si  osservi  un 
aumento  dei  livelli  di  FRA  c non  deU'aldosterone.  ci  si 
orienterà  verso  un'ipofunzione  della  zona  glomerulare  del 
surrcnc.  Qualora  entrambi  i parametri  restino  depressi,  la 
patologia  potrà  essere  renale  o in  rapporto  ad  alterata  sen- 
sibilità ai  vari  stimoli  che  normalmente  regolano  il  sistema 
rcnina-angiotensina-aldosterone.  In  caso  di  iperaldostcro- 
nismo  primitivo  si  osserverà,  invece,  una  mancata  risposta 
della  FRA  in  presenza  di  elevati  livelli  di  aldosterone. 

Va  notato  al  riguardo  che,  sebbene  elevati  in  senso  asso- 
luto. ì livelli  di  aldosterone  in  clino-  e in  ortostatismo,  con- 
sentono, nel  90%  dei  casi  circa,  di  differenziare  ca.si  con 
sindrome  di  Conn  (adenoma  secemcntc  aldosterone)  da 
quelli  con  iperaldosteronismo  idiopatico  (ipcrplasia  nodu- 
lare  bilaterale).  Nei  primi  si  osserva,  infatti,  che  gli  elevati 
livelli  di  aldostcrone  tendono  a ridursi  dopo  ortostatismo, 
mentre  nei  secondi  essi  tendono  ad  aumentare  ulteriormen- 
te facendo  presupporre,  alforigine  della  malattia,  una 
qualche  alterazione  della  regolazione  della  FRA. 

Test  di  soppre»ionc 

Test  al  desametasone 

Valuta  la  normalità  del  feedback  negativo  esercitalo  dai 
glicocortioiidi  che,  in  condizioni  fisiologiche,  sono  in  gra- 
do di  inibire  la  produzione  sia  di  CRF  che  di  ACTH  c 
viene  utilizzato  nella  diagnostica  differenziale  delle  iper- 
funzioni  corticosurrcnaliche.  Il  test  di  soppressione  al  de- 
sametasone consente,  infatti,  di  valutare  se  uno  stato  di 
ipcrcorticosurrenalisflio  deriva  da  una  situazione  di  stress 
(in  cui  è conservato  i\  feedback  negativo)  oppure  è il  risul- 
tato di  un  vero  e proprio  stato  disendocrino  (nel  quale, 
solitamente,  tale  feedback  è alterato).  Viene  utilizzato  il 
desametasone  perché,  per  la  sua  elevata  potenza  glicocor- 
ticoide  (0,75  mg  equivalgono  a 25  mg  di  cortisone),  è in 


grado  di  inibire  la  secrezione  di  ACTH  a dosi  talmente 
piccole  che  non  provocano  interferenza  al  momento  del 
dosaggio  degli  ormoni  nel  plasma  o nelle  urine. 

Il  test  di  soppressione  rapida  con  desametasone  si  esegue  som- 
ministrando 1 mg  di  desametasone  per  os  alle  ore  23  e determi- 
nando la  corttsolemia  il  mattino  succesuvo  alle  ore  8.  Nel  norma- 
le tale  valore  è inferiore  a 5-7  n^dl.  mentre  nella  sindrome  di 
Cushing  permane  solitamente  al  di  sopra  di  20  (xg'dl.  Questo  test 
dà  facilmente  falsi  posittsi. 

Il  test  prolungalo  di  soppressione  con  desametasone  inizia  con 
Kcsccuzionc  di  1 o 2 raccolte  urinarie  basali  di  24  h per  il  dosag- 
gio dei  17-OHCS.  accompagnate,  o meno,  da  1 o 2 prelievi  per 
la  coriisolemia  delle  ore  K.  Si  somministra  quindi  desametasone 
(0,5  mg  ogni  h h)  per  2 o 3 giorni.  Il  2"  giorno  (ed  eventualmente 
il  3'*)  si  eseguono  nuovamente  sia  la  raccolta  di  urine  per  i 17- 
OHCS  che  il  prelievo  per  la  cortisolcmia.  Nel  soggetto  normale  si 
osserva  una  riduzione  dei  17-OHCS  urinari  a meno  di  5 mg'24  h 
c della  cortisolemia  a meno  di  5 tig'dl. 

Una  mancala  soppressione  può  essere  dovuta  sia  a una 
malattia  di  Cushing  (ipcrplasia  bilaterale  del  surrene)  che 
a una  sindrome  di  Cushing  di  qualunque  origine  (acleno- 
ma  o carcinoma  surrenalico  o sindrome  dclPACTH  ccto- 
pico).  Fcr  differenziare  le  due  forme,  il  test  viene  solita- 
mente prolungalo  di  altri  2-3  giorni  aumentando  la  dose 
di  desametasone  a 2 mg  ogni  6 h.  Ciò  provoca  frequen- 
temente una  riduzione  del  50%  almeno  sia  della  cortiso- 
lemia che  dei  17-OHCS  urinari  in  pazienti  con  malattia 
di  Cushing;  non  provcKa  modificazioni  apprezzabili  nella 
sindrome  di  Cushing. 

Neirintcrprctazionc  del  test  di  soppre.ssione  al  desame- 
tasone bisogna  tener  conto  di  alcuni  fattori  che  possono 
influenzarlo.  Tra  questi,  l'assunzione  di  farmaci  come  la 
difenilidantoina  che,  accelerando  il  catabolismo  dello  ste- 
roide somministrato,  ne  riduce  gli  effetti.  Interferenze 
possono  ancora  derivare  dall  assunzione  di  alcol,  simpati- 
comimetici o contraccettivi  orali.  Un  caso  di  interpreta- 
zione particolarmente  difficile  è.  infine,  rappresentato  dal- 
ripercortisolismo  che  si  può  osservare  nella  depressione 
endogena  grave  e che  solitamente  non  risponde  al  desa- 
metasone sia  a basse  che  ad  alte  dosi. 

Test  di  soppressione  del  sistema  renina-angiotensina-aldo- 
sierone 

Si  eseguono,  come  i test  di  stimolazione,  nel  sospetto  di 
un  iperaldosteronismo  e si  basano  suU'cffetto  sopprcssivo 
di  un  aumento  della  volemia  e deU'apporto  di  sodio  sui 
livelli  di  rcnina  e aldostcrone. 

Consistono  nell'infusione  di  2 I di  soluzione  fisiologica  ncirarco 
di  tempo  di  4 h (mentre  il  paziente  é in  posizione  cUnoslatica). 
oppure  nella  somministrazione  per  via  i.  m.  di  10  mg  di  desossi- 
corticosterone  acetato  ogni  12  h per  3 giorni.  In  entrambi  i casi  il 
paziente  non  deve  avere  assunto  diuretici  e deve  essere  a dieta 
ricca  di  sodio  (v.  sopra).  La  risposta  sì  valuta  considerando  i livel- 
li di  FRA  c di  aldostcrone  che  normalmente  scendono  al  di  sotto 
di  2 ng>'ml^  e di  85  pg^ml  rispettivamente. 

Una  maiKala  soppressione  dei  livelli  di  aldostcrone,  specie  se 
in  presenza  di  una  FRA  soppressa,  è indicativa  di  un  ipcraldostc- 
ronismo  primitivo. 

In  alcuni  ca.si  può  essere  dimostrata  la  presenza  di  un 
iperaldosteronismo  soppressibile  con  glicocorticoidì.  Tale 
evenienza,  riscontrabile  valutando  i livelli  di  aldosterone 
in  corso  di  soppressione  con  desametasone,  va  tenuta  pre- 
sente per  le  ovvie  implicazioni  terapeutiche  che  comporta. 
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Feocromocitoina 

Una  volta  che  sia  stata  confermata  la  diagnosi  di  fcocro- 
mocitoma  (v.  sopra.  o>l.  1675).  deve  essere  prontamente 
istituita  una  terapia  medica  volta  a ridurre  la  sintomato- 
logia abbassando  la  pressione  arteriosa  e prevenendo  la 
comparsa  di  crisi  parossistiche.  Tale  terapia  è di  fonda- 
mentale importanza  prima  di  procedere  a un  intervento 
di  asportazione  chirurgica,  dal  momento  che  determina 
una  riespansione  del  letto  vascolare  e del  volume  piasma- 
tico. rìducendo  la  quantità  di  liquidi  da  trasfondere  per 
mantenere  la  pressione  arteriosa  durante  e dopo  l'inter- 
vento chirurgico.  A tale  scopo  sono  necessari  alcuni  gior- 
ni di  terapia  farmacologica.  Questa  può  essere,  inoltre, 
utile  per  procrastinare  un  intervento  in  pazienti  con  infar- 
to miocardico  recente  o con  anomalie  elettrocardiografi- 
che espressione  di  una  cardiopatia  da  catecolamine,  o in 
donne  nelFultimo  trimestre  di  gravidanza. 

I farmaci  più  comunemente  usati  sono  la  fenossiben- 
zamina,  la  fentolamina  (antagonisti  a-adrcnergici  ad 
azione,  rispettivamente,  prolungata  e breve)  e la  prazosi- 
na  (anch'esso  a-antagonista,  ma  con  durata  d'azione  in- 
termedia). Gli  effetti  collaterali  di  tali  farmaci  (ipotensio- 
ne arteriosa  ortostatica,  tachicardia  o aritmie  cardiache) 
possono  essere  controllati  mediante  l'uso  di  un  ^bloc- 
cante, come  il  propranololo. 

La  terapia  con  fenossibenzamina  può  iniziare  con  una 
dose  di  20-40  mgjdie  per  os,  aumentando  di  10-20  mg 
ogni  1-2  giorni  (ino  a raggiungere  l'effetto  desiderato.  La 
dose  media  è intorno  ai  60-W  anche  se  a volte 

può  essere  necessario  somministrarne  una  quantità  gior- 
naliera 2-3  volte  superiore. 

Nel  corso  deH’intervento  di  asportazione  del  feocromo- 
citoma  è necessario  che  la  pressione  arteriosa  e l’ECG 
siano  monitorizzati  in  modo  continuativo.  I farmaci  uti- 
lizzati per  mantenere  nei  limiti  ì valori  pressori  sono  rap- 
presentati dalla  fentolamina,  dal  propranololo  e dal  ni- 
troprussiato  di  sodio  in  infusione  e.  v.  continua. 

Qualora  si  sospetti  una  sede  intraddominale  della  neo- 
plasia. si  deve  effettuare  una  laparotomia  che  permetta  di 
esplorare  entrambe  le  g.  s.,  i gangli  simpatici,  la  vescica  e 
altre  strutture  pelviche.  Subito  dopo  la  legatura  dei  vasi 
efferenti  dal  tumore,  si  verìfica  una  caduta  prcssorìa  che 
può  richiedere  un’espansione  del  volume  ematico  me- 
diante sangue  intero,  plasma  o altri  liquidi.  Qualora, 
dopo  rintervento,  i valori  pressori  non  si  riducano,  de- 
v'essere presa  in  considerazione  la  possibilità  dell’esisten- 
za in  sede  diversa  di  un  altro  feocromocitoma,  oppure 
dell'esistenza  concomitante  di  altre  cause  capaci  di  de- 
terminare ipertensione  arteriosa. 

Nei  rari  casi  di  pazienti  che  presentino  un  tumore  ma- 
ligno inoperabile  o metastatizzato,  la  terapia  attualmen- 
te consi^iata  si  basa  sull'uso  della  fenossibenzamina. 
L'a-metilparatirosina.  inibitore  della  tirosinaidrossilasi, 
enzima  implicato  nella  sintesi  delle  catecolamine,  può 
anch'essa  essere  utilizzata  per  controllare  la  sintomato- 
logia. 


lasaffideaza  corticosuirenaUca 
Terapia  dell' insufficienza  corticosurrenalica  acuta 
La  terapia  deve  essere  prontamente  istituita  non  appena 
venga  ^to  il  sospetto  diagnostico.  Essa  si  avvale  (icll’i- 
drocortìsone  (Flebocortid*)  che,  avendo  anche  discrete 
proprietà  mincralattive,  è sufficiente  a compensare  l’as- 
senza contemporanea  sia  dei  glico-  che  dei  mineralcortì- 
coidi. 

La  dose  di  idrocortisone  è di  100  mg  e.  v.  ogni  6 h nel- 
le prime  24  h e di  50  mg  ogni  6 h nel  2®  giorno.  Tale 
dose  può  essere  successivamente  ridotta  a 10-25  mg  ogni 
8 h a partire  dal  3°-4‘^  giorno.  Nei  pazienti  in  gravi  con- 
dizioni generali,  tuttavia,  va  somministrata  una  dose  di 
100  mg  ogni  6-8  h fino  al  miglioramento  clinico. 

Accanto  alla  terapia  sostitutiva  è necessario  anche  che 
vengano  somministrati  liquidi  (soluzioni  di  glieoso  e di 
cloruro  di  sodio)  per  correggere  l'ipotensione  c l'ipovo- 
lemia.  La  correzione  della  concomitante  iperkaliemia  av- 
viene spontaneamente  in  seguito  all'infusione  di  liquidi  e 
di  steroidi.  La  terapia  della  sindrome  di  Waterhouse-Fri- 
derichsen  non  dà  generalmente  risultati  positivi  in  quanto 
la  prognosi  è spesso  infausta,  in  rapporto,  però,  alla  ma- 
lattia infettiva  che  ne  è causa. 

Terapia  di  mantenimento  delTinsufficienza  corticosurrena- 
lica cronica. 

La  terapia  di  mantenimento  del  morbo  di  Addison  viene 
generalmente  effettuata  per  via  orale  con  cortisone  aceta- 
to alla  dose  di  37,5  mg  al  dì  (Cottone  Acetato*,  1 com- 
pressa alle  ore  8 e 1/2  compressa  alle  ore  16).  11  farmaco 
viene  rapidamente  assorbito  e trasformato  in  collisolo. 
Qualora  sia  necessaria  l’aggiunta  di  un  mincralattivo, 
viene  solitamente  impiegato  il  fluoroidrocortisone  (Fiori- 
ne!*) alla  dose  di  0.05-0,1  mg  al  dì  per  os.  Le  forme 
secondarie  vengono  solitamente  trattate  con  solo  corti- 
sone. 

Per  valutare  Teflìcacia  della  terapia  sostitutiva  può  es- 
sere utile  determinare  le  concentrazioni  del  cortisolo  nel 
plasma  e nelle  urine  o dei  17-OHCS  c degli  11-OHCS 
nelle  urine.  Il  criterio  migliore  resta  tuttavia  quello  clini- 
co,  basato  sulla  regressione  della  sintomatologia.  Nel 
ca.so  venga  effettuata  anche  una  terapia  con  farmaci  mi- 
neralattivi  è necessario  controllare  di  frequente  la  pres- 
sione arteriosa,  oltre  alla  sodiuria  e alla  potassiuria. 

Nei  pazienti  con  insufficienza  corticosurrenalica  cronica 
assume  importanza  fondamentale  la  prevenzione  delle 
crisi  di  insufficienza  ormonale  acuta  che  possono  verifi- 
carsi in  corso  di  stress  o di  malattie  infettive  acute  o in 
seguito  a traumi  o interventi  chirurgici. 

Mentre  nelle  situazioni  meno  impegnative  può  essere 
sufficiente  somministrare  75-100  mg  al  dì  di  idrocortiso- 
ne per  vìa  c.  v.  o i.  m..  nel  caso  di  interventi  di  chirurgia 
maggiore  sono  necessarie  precauzioni  particolari.  Bisogna 
innanzitutto  normalizzare  la  volemia,  gli  elettroliti  pla- 
smatici e la  pressione  arteriosa.  Si  somministrano,  quindi, 
100  mg  di  idrocortisone  30-60  min  circa  prima  dclì'indu- 
zione  deU'anestesia.  seguiti  da  50  mg  ogni  6 h nelle  pri- 
me 24  h.  11  giorno  successivo  all'intervento  potranno  es- 
sere sufficienti  25  mg  ogni  6 h,  fino  a tornare  alla  dose  di 
mantenimento  dopo  3-5  giorni.  Dosi  più  elevate  (fino  a 
200-400  mg  ai  di)  sono  indicate  qualora  compaiano  ipo- 
tensione, febbre  o altre  complicanze  postoperatorie. 

IperfuBziooe  c<Mticosorrenalic« 

La  terapia  chirurgica  della  malattia  di  Cushing  da  adeno- 
ma ipofisario  consiste  neH'asportazione  della  neoplasia, 
che,  se  di  piccole  dimensioni,  può  essere  rimossa  senza 
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comportare  danni  residui  all'ipofìsi.  In  circa  l'H5%  dei 
casi  di  microadenoma  la  miaochirurgia  è in  grado  di  cor- 
reggere l’ipcrcortisolismo.  L’intervento  può  essere  seguito 
da  un’insufficienza  corticosurrenaiica  transitoria  che  ri- 
chiede una  terapia  sostitutiva  finché  Tasse  ipotalamo-ipo- 
fìsi-surrcnc  non  riprenda  la  propria  attività.  Nel  20%  dei 
casi  può  insorgere  anche  un  diabete  insipido  transitorio. 
In  presenza  di  un  microadenoma  la  via  di  accesso  alTipo- 
fìsi  preferita  è quella  transfcnoidalc. 

La  (erapia  mfdica  della  malattia  di  Cushing  si  avvale  di 
farmaci  quali  la  bromocriptina  e la  ciproeptadina.  Il  pri- 
mo è capace  di  ridurre  i livelli  di  ACIl-1  se  somministra- 
to in  modo  acuto,  mentre  di  rado  ha  prodotto  una  ridu- 
zione persistente  dei  livelli  di  ACTH  e cortìsolo.  La  ci- 
proeptadina, alla  dose  di  15-25  mg  al  di,  è in  grado  di 
ridurre  i livelli  plasmatici  di  ACTH  nel  30-50%  dei  casi. 
Il  meccanismo  con  cui  il  farmaco  svolge  tale  azione,  che 
a volte  si  è os.servato  protrarsi  nel  tempo  anche  dopo  la 
sua  sospensione,  è rappresentato  dalla  sua  attività  antise- 
rotonincrgica. 

Nella  malattìa  di  Cushing  da  tumore  ipofisario  inope- 
rabile o non  responsivo  ad  altra  terapia  e nella  sindrome 
di  Cushing  da  ACTH  cctopico,  raramente  può  essere 
necessaria  una  surrenectomia  chirurgica  bilaterale  (v.  sot- 
to, chirurgia). 

In  seguito  a surrenectomia  bilaterale  può  comparire  un 
adenoma  ipofisario  ACTH-scccrncnte.  Tale  situazione 
(sindrome  di  Nelson)  si  manifesta  clinicamente  con  ipcr- 
pigmentazione  cutanea,  cefalea,  alterazioni  dei  campo 
visivo  e paralisi  dei  muscoli  estrinseci  dell’occhio.  Si  può 
anche  avere  un'evoluzione  maligna  del  tumore  con  meta- 
stasi a distanza  o la  comparsa  di  un  quadro  di  apoplessia 
ipofisaria.  La  terapia  è essenzialmente  chirurgica,  con 
eventuale  impiego  della  radioterapia  successivamente  al- 
l'intervento  nei  pazienti  in  cui  non  sia  stata  possibile  la 
completa  asportazione  del  tumore.  Secondo  alcuni  AA. 
tale  sindrome  potrebbe  essere  prevenuta  da  una  irradia- 
zione delTipofisi  prima  della  surrenectomia. 

La  radioterapia  con  alte  energìe  alla  dose  di  4500-5000 
rad  è stata  anche  utilizzata  nella  terapia  della  malattia  di 
Cushing.  Tuttavia,  la  bassa  percentuale  di  guarigioni  nc- 
gh  adulti,  nonché  l’elevata  incidenza  di  effetti  collaterali 
(ipopituitarismo,  lesioni  neurologiche  e del  chiasma  otti- 
co. ritardo  di  comparsa  delTeffetto  terapeutico)  ne  limi- 
tano attualmente  l'uso. 

È anche  pos.sÌbilc  effettuare  una  surrenectomia  medica 
mediante  t'uso  di  metirapone.  mitotano  e aminogluteti- 
midc. 

Il  metirapone  è un  inibitore  della  sintesi  del  cortisolo 
che  agisce  prevalentemente  sulla  tappa  catalizzata  dal- 
Tenzima  ll^-idros-silasi.  La  dose  del  farmaco  deve  essere 
aggiustala  individualmente  in  modo  da  mantenere  il  cor- 
tisolo piasmatico  nei  limiti  della  norma  ed  é generalmen- 
te compresa  tra  0,75  e 4 g al  dì.  I pazienti  con  malattia 
di  Cushing  possono  presentare  un  iniziale  aumento  dei 
livelli  plasmatici  di  ACTH,  che  non  sono,  tuttavia,  in 
grado  di  controbilanciare  Teffetto  inibente  del  mctirapo- 
nc.  Il  farmaco,  che  generalmente  é ben  tollerato  se  as- 
sunto durante  i pasti,  può  accentuare  Tirsutismo  spesso 
presente  nelle  pazienti  con  Cushing.  Le  principali  indica- 
zioni all'uso  di  questo  farmaco  sono  le  seguenti. 

1.  Normalizzazione  della  cortisolemia  con  induzione  di 
una  remissione  clinica  prima  dclTasportazionc  di  un  tu- 
more surrenalico  o iptiflsario  o mentre  si  priKcdc  alla 
localizzazione  di  un  tumore  ACTH-secemente. 

2.  Trattamento  di  emergenza  in  pazienti  con  gravi  sin- 
tomi psichici  e/o  con  condizioni  generali  seriamente  com- 
promesse (infezioni,  traumi,  ipokaliemia,  fratture  ossee). 


3.  Mantenimento  nella  norma  della  cortisolemia  nel- 
l'attesa degli  effetti  delTirradiazione  ipofisaria  o delia 
chemioterapia  in  caso  di  un  tumore  ectopico  secemente 
ACTH. 

4.  Terapia  a lungo  termine  in  pazienti  con  tumori  (ipo- 
fisari, surrcnalici  o di  altre  sedi  secementi  ACTH)  inope- 
rabili. 

Il  mitotano  (o,p’-DDD)  è un  farmaco  capace  di  di- 
struggere selettivamente  le  cellule  delle  zone  fascicolata  e 
reticolare,  ma  non  della  zona  glomenilare,  dei  surreni.  Il 
farmaco,  inizialmente  usato  nella  terapia  del  carcinoma 
surrenalico.  è attualmente  impiegalo  a basse  dosi  anche 
nella  malattia  di  Cushing,  in  attesa  delTeffetto  della  ra- 
dioterapia. La  latenza  delTirìizio  del  suo  effetto  non  lo 
rende  utile  nella  terapia  di  emergenza,  essendo  inoltre 
possibile  un  sovradosaggio  in  rapporto  alla  lentezza  della 
sua  azione.  La  dose  usuale  è inferiore  ai  3 g al  giorno, 
dato  che  dosaggi  superiori  sono  spesso  mal  tollerati  e 
causano  nausea  e atassia. 

L'ammoglutetimide,  infine,  farmaco  in  grado  di  blocca- 
re la  secrezione  dei  corticosterddi  inibendo  la  conversio- 
ne del  colesterolo  a pregnenolonc,  agisce  sia  sui  glico- 
che  sui  mineralcorticoidi.  I^e  indicazioni  al  suo  uso  sono 
simili  a quelle  già  elencate  per  il  metirapone,  rispetto  al 
quale  é alquanto  meno  maneggevole  per  la  maggiore  in- 
cidenza di  effetti  collaterali  (rashes  cutanei,  effetto  ipno- 
tico). La  dose  iniziale  del  farmaco,  di  250  mg  2 volte  al 
giorno,  può  essere  aumentata  lino  a 2 g al  giorno. 

La  terapia  della  sindrome  da  ACTH  ectopico  è quella 
del  tumore  primitivo.  Qualora  essa  non  sia  realizzabile, 
può  essere  utilizzata  una  surrenectomia  medica  o chirur- 
gica. 

Nei  pazienti  con  adenoma  surrenalico,  la  terapia  è chi- 
rurgica e consiste  nelTasportazione  della  neopla.sia  con  le 
modalità  che  vengono  analizzate  più  oltre  nella  sezione 
dedicata  alla  terapia  dclTiperaldostcronismo  primario. 
Anche  in  questo  caso,  come  dopo  surrenectomia  bilatera- 
le. è necessario  praticare,  nei  primi  giorni  successivi  al- 
l’intervento, una  terapia  sostitutiva  con  idrocortisonc.  Il 
surrene  normale  è,  infatti,  atrofico  a motivo  della  sop- 
pressione dei  livelli  di  ACTH  secondaria  alTipercortiso- 
lismo. 

Iperaldosleronismo  primario 

Nei  pazienti  con  adenoma  surrenalico  la  terapia  elettiva  è 
rappresentata  dalla  surrenectomia  monolaterale . L'effica- 
cia del  procedimento  chirurgico  può  essere  predetta  valu- 
tando l'efficacia  dello  spironolattone  nel  controllare  sia  la 
pressione  arteriosa  che  TipK)kalicmia.  Nei  pazienti  sensibi- 
li Tiniervento  chirurgico  determina,  generalmente,  una 
marcata  caduta  dei  valori  pressori.  1 pazienti  candidati 
alTintcrvcnto  devono  essere  trattati  preoperatoriamente 
con  spironolattone  alla  dose  di  200-400  mg  al  di  per  1-3 
mesi,  finché  i valori  della  pressione  arteriosa  e della  po- 
tassiemia  non  si  siano  normalizzati.  La  dose  deve  essere 
ridotta  a 100-150  mg  una  volta  normalizzati  i valori  della 
pressione  arteriosa  e della  potassicmia.  Lo  spironolattone 
agisce  rìducendo  il  volume  piasmatico,  normalizzando  le 
concentrazioni  di  potassio,  riattivando  il  sistema  renina- 
angiotcnsina  precedentemente  soppresso  e stimolando  la 
zona  glomerularc  del  surrene  controlatcrale  alTadcnoma. 
cosi  da  evitare  ipotensione  e iperkaiicmia  postoperatorie. 

La  via  chirurgica  utilizzata  in  presenza  di  un  adenoma 
surrenalico  monolaterale  può  essere  posteriore  e unilate- 
rale. Altrimenti  può  essere  necessaria  la  via  laparotomica 
mediana  transperitoneale  qualora  si  ritenga  necessaria 
Tcsplorazione  di  entrambi  i surreni.  Nei  pazienti  con 
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adenoma  inoperabile  o con  carcinoma  viene  indicata  una 
terapia  a tempo  indeterminato  con  spironolattonc. 

Nei  pazienti  con  iperplasia  surrenalica  bilaterale  una 
surrencctomia  subtotale  può  correggere  Tipokatiemia,  ma 
generalmente  non  l'ipertensione  arteriosa.  Pertanto,  la 
terafùa  consigliata  è medica  c si  basa  sull'uso  di  farmaci 
antipertensivi  e risparmiatori  di  potassio. 

V.  ALDOSTF.RONISMI.  iperaldosieronismo  primario  (I, 
1084). 

SiiidroiDe  adrenogeiììtale 

Essendo  dovuta  a difetti  enzimatici  che  determinano  una 
riduzione  della  normale  produzione  di  glico*  e/o  minerai- 
corticoidi  la  terapia  è sostanzialmente  di  tipo  sostitutivo  e 
ottiene  il  doppio  scopo  di  fornire  l'attività  ormonale  ca- 
rente e,  contemporaneamente,  di  ridurre  l'ipersccrczionc 
di  ormoni  androgeni  conscguente  alla  carenza  stessa. 

La  terapia  del  deficit  di  2Ia-idrossilasi  dev’essere  isti- 
tuita il  più  precocemente  possibile,  specie  in  presenza  di 
disidratazione  e iperkalicmia.  Essa  si  basa  sull'usu  di  so- 
luzioni idratanti  (fisiologica,  glicosata)  e di  ormoni  glico- 
e mineralattivi.  Nella  terapia  di  mantenimento  viene  uti- 
lizzato l'idrocortisone  alla  dose  di  10-20  mg/m^/die  o il 
prcdnisone  o il  desametasone  a dosi  euuivalenti  (20  mg 
di  idrocortisone  corrispondono  a 5 mg  di  prednLsone  e a 
0,75  mg  di  desametasone).  Come  mincralattivo  viene 
somministrato  il  fluoroidrocortisone  alla  dose  di  0.1 -0.2 
mg  al  dì.  L'efficacia  della  terapia  viene  valutata  control- 
lando i livelli  plasmatici  di  androstcnedione  c testostero- 
ne c quelli  urinari  dei  17-KS. 

Nel  deficit  di  ll^idrossilasi  la  terapia  si  avvale  dell'u- 
so dei  glicocorticoidi  secondo  gli  schemi  appena  illustrati. 
I glicocorticoidi  vanno,  invece,  associati  ai  mincralcorti- 
coidi  nel  deficit  di  3(i-idrossisteroidodeidrogena.si  e,  so- 
prattutto, nel  deficit  della  20,22-idrossilasidesmolasi  e a 
farmaci  antipertensivi  nel  deficit  di  17a-idrossilasi. 

V.  ADRENOGKNJTALE  SINDROME  (I.  719). 
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PATOLOGIA  NON  ENDOCRINA  DELLE  GHIAN- 
DOLE SURRENALI 

SOMMARIO 


MfttromiRzioiki  (oil.  1722).  • iJMcragie  (col.  1722).  • T«oM>ri 
(col.  1723), 


Mnlforsuu&onl 

Le  principali  malformazioni  congenite  delle  g.  s.,  la  cui 
frequenza  è estremamente  bassa,  sano  rappre.sentate  dal- 
l'agenesia  e daU’ipopla.sia  bilaterale  o unilaterale.  L'agr- 
nesia  completa  è di  rara  osservazione;  infatti  è quasi 
sempre  possibile  documentare  tessuto  surrenale  in  vici- 
nanza della  normale  sede  ghiandolare.  Importante  appare 
il  rilievo  che  la  patologia  malformativa  interessante  am- 
bedue le  ghiandole  si  accompagna  in  genere  a gravi  mal- 
formazioni  del  S.N.C.,  quali  l'anencefalia  c l'idrocefalia. 
Incerta  appare  a tutt'o^i  la  patogenesi  dell'agenesia  o 
dell'ipoplasìa  in  corso  di  patologia  malformativa  cerebra- 
le; anche  se  la  contemporanea  presenza  di  ambedue  le 
malformazioni  può  ritenersi  casuale,  è stato  prospettato 
che  le  malformazioni  a carico  della  g.  s.  possano  essere  la 
conseguenza  di  una  disfunzione  in  sede  ipotalamica  o 
ipofìsaria. 

Una  forma  peculiare  di  malformazione  ereditaria  ò quella  de- 
signata con  l'cponimo  di  sindrome  di  Prader-Wtllì  (v.  prader- 
wiLU.  SINDROME  Di);  lo  lalc  malattia,  oltre  all'assenza  congenita 
delle  zone  fascicolata  c reticolare,  si  rilevano  obesità,  nanismo, 
ipogcnitalismo  e criptorchidisrao.  deficit  neurologici  c mentali. 

Più  frequenti  appaiono  le  dislocazioni  o etcruiupie  di  tessuto 
corticale;  esse  trovano  giu.stl5cazionc  negli  stretti  rapporti  di 
contiguità  che  le  g.  s.  contraggono  con  i vari  organi  durante 
rembriogenesi.  Tali  elerotopie  vanno  in  genere  incontro  a invo- 
luzione, persistendo  nella  vita  extrauterina  solo  quelle  dislocate 
in  vicinanza  dei  surreni. 

Emorragie 

Le  emorragie  della  g.  s.  sono  di  facile  riscontro  in  epoca 
neonatale.  soprattutto  a livello  della  zona  reticolare,  no- 
tevolmente congesta  in  tale  epoca;  sorto  in  genere  secon- 
darie a traumi  indotti  dal  parto  o a condizioni  di  ipossia. 
Qualora  le  emorragie  siano  state  tanto  estese  da  distrug- 
gere la  quasi  totalità  del  parenchima,  è facile  Tinstaurarsi 
di  crisi  di  insufficienza  surrenalica  acuta. 

Lesioni  emorragiche  sono  frequenti  anche  in  corso  di 
sepsi;  allorché,  in  tale  situazione,  si  instauri  uno  stato  di 
iposurrenalismo  acuto,  si  delinea  un  quadro  peculiare  che 
va  sotto  il  nome  di  sindrome  di  Waierhouse-Friderichsen 
(v.  watfrhouse-friderichsen.  sindrome  di;  v.  anche  .so- 
pra, col.  1694),  caratterizzato  da  sepsi  acuta,  collasso  car- 
diocircolatorio e porpora  emorragica.  Tale  sindrome,  più 
frequentemente  sostenuta  da  infezioni  mcningococdche, 
può  essere  causata  anche  da  altri  germi.  Sul  piano  anato- 
mc^atologico  si  rileva  emorragia  intensa  della  corticale,  a 
volte  di  tale  entità  da  scompaginarne  completamente  l'ar- 
chitettura (fig.  32);  la  midollare  è in  genere  risparmiala. 

Le  emorragie  della  g.  s.  possono  anche  riscontrarsi  in 
corso  di  trombosi  delle  principali  vene  surrenaliche,  ac- 
quistando pertanto  il  significato  di  infarti  venosi.  L'esatta 
causa  responsabile  della  trombosi  delle  vene  surrenali 
spesso  non  è nota;  essa  può  tuttavia  essere  conseguenza 
di  procedure  chirurgiche  o rappresentare  la  complicanza 
di  un  carcinoma  metastatico.  Sono  stati  anche  invocati 
ipotetici  fattori  tossici,  che,  in  corso  di  infezione,  avreb- 
bero la  capacità  di  attivare  le  piastrine  innescando  in  tal 
modo  il  processo  trombotico.  Emorragie  surrenaliche 
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Fi^  32.  Suncnc:  necrosi  emorragica  in  sindrome  di  Waterhou- 
se^riderkhsen.  {Da  L.  CiartlU,  M.  Melato  e G.  Anionutto). 


possono  infine  osservarsi  durante  la  gravidanza,  soprat* 
tutto  in  corso  di  eclampsia,  di  emorragie  uterine  acciden- 
tali o di  aborto. 

Per  ciò  che  riguarda  l'infezione  tubercolare  quale  causa 
di  insufficienza  surrenalica  cronica  si  rimanda  al  capitolo 
dedicato  al  morbo  di  Addison  (v.  addison.  Motao  di;  v. 
anche  sopra,  col.  1693). 

TiuDori 

Le  lesioni  neoplastiche  rappresentano  senz'altro  una  par- 
te importante  della  patologia  surrenalica.  Si  ritiene  at- 
tualmente che  non  sia  possibile,  sul  piano  anatomopato- 
logko.  una  netta  distinzione  fra  la  patologia  iperplastica 
ni^ulare  e la  patologia  adenomatosa  della  corteccia  sur- 
renale;  inoltre  risulta  a volte  estremamente  diffìcile  una 
distinzione  fra  ^este  lesioni  e quelle  più  propriamente 
carcinomatose.  Ciò  nonostante,  il  termine  adenoma  può 
trovare  ancora  spazio  nella  pratica  clinica  purché  venga 
tenuto  a mente  che  gli  adenomi  della  corteccia  surrenale 
non  rappresentano  un'entità  distinta  dall'iperplasia  nodu- 
lare;  ambedue  le  condizioni  possono  essere  considerate 
stadi  differenti  di  una  stessa  condizione  iperplastica. 

Gli  adenomi  (fìg.  33)  appaiono  comunque,  in  genere, 
ben  capsulati;  l'esame  miaoscopico  mostra  una  struttura 
cordonale  simile  a quella  del  surrene  normale  anche  se  le 
cellule  possono  mostrare  note  dì  polimorfismo  e di  poli- 
metrismo;  gli  adenomi  funzionanti  sono  ovviamente  cau- 
sa di  ben  definite  sindromi  endochnologiche. 

1 carcinomi  hanno  una  minore  incidenza  e la  loro  pre- 
senza può  essere  svelata  per  l'espansione  locale  e/o  a di- 
stanza; microscopicamente,  oltre  a forme  con  caratteri 
strutturali  simili  a quelli  del  sunene  normale,  si  osserva 
la  presenza  di  forme  con  spiccato  polimorfismo  cellulare. 
Nel  caso  che  tali  neoplasie  risultino  funzionanti,  possono 
essere  alla  base  di  una  sindrome  ipercorticosurrenalica. 

I tumori  della  corticale,  benigni  o maligni,  sono  causa, 
nel  lS-20%  dei  casi,  di  sindrome  di  Cushing  che  nel- 
l’uomo dà  luogo  a manifestazioni  di  femminilismo  surre- 
nalico  (v.  ginecomastia). 

Per  dò  che  concerne  la  midollare  del  surrene,  oltre  ai 
feocromociioma  (v.;  v.  anche  sopra,  col.  1675),  sono  di 
frequente  riscontro  altre  forme  tumorali  di  orìgine  simpa- 
tica. Ciò  va  ricondotto  al  fatto  che  gli  clementi  cromaffini 
e quelli  del  sistema  nervoso  simpatico  derivano  da  una 
comune  cellula  indifferenziata,  il  simpatogonio,  dotata  di 
duplice  potenzialità  evolutiva,  sia  verso  la  linea  nervosa, 
sia  verso  la  linea  cromaffine. 


Il  simpatogonioma  è un  tumore  maligno  con  spiccata 
tendenza  invasiva,  microscopicamente  costituito  da  cellu- 
le simil-linfocitarie;  compare  in  genere  molto  precoce- 
mente, a volte  già  in  epoca  prenatale. 

Anche  il  simpaioblastoma  é in  genere  diagnosticato 
entro  i primi  anni  di  vita.  La  diagnosi  differenziale  rispet- 
to alla  precedente  neoplasia  si  basa  su  una  maggiore 
grandezza  cellulare,  sulla  presenza  di  prolungamenti  dto- 
plasmatid,  ma  soprattutto  sulla  presenza  dì  neuroni  diffe- 
renziati. 

Il  ganglioneuroma  simpatico  è un  tumore  benigno  che 
può  raggiungere  notevoli  dimensioni,  microscopicamente 
composto  da  cellule  gangliari  simpatiche  regolarmente 
differenziate,  commiste  a fibre  nervose  c a cellule  di 
Schwann.  Tra  i tumori  della  midollare  bisogna  inoltre 
ricordare  alcune  forme  neoplastiche  maligne  (neurobla- 
stomi gangliocellulari  o ganglioneuromi  immaturi)  in  cui  è 
possibile  osservare  la  contemporanea  presenza  di  simpa- 
toblasti  e neuroni  simpatici. 

Tra  ì tumori  metastatici  di  più  frequente  riscontro  sono 
da  annoverare  i carcinomi  polmonari;  raramente,  co- 
munque, l'infiltrazione  neoplastica,  anche  bilaterale,  è 
causa  di  insufficienza  corticosurrenalica. 


Fig.  33.  Adenoma  della  g.  s.  {Da  L.  Giarelli,  M.  Melato  e G. 
Antonutto). 


1723  1724 


Digitized  by  GoQgk 


SURRENALI  GHIANDOLE 


Eccezionale,  infine,  è il  rilievo  necroscopico  o laparo* 
tomico  di  cisù  o psfudocisti  della  ghiandola,  le  quali,  qua- 
lora bilaterali,  possono  essere  causa  di  insufficienza  sur- 
renale. 
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CHIRURGIA 

SOHMARtO 
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ta ftnrreoecloflddi  (col.  1726).  • ladicazkMn  operatorie  (col.  1727). 


Geoeraliti 

I principi  fondamentali  della  chirurgia  dellé  g.  s.  sono  i 
seguenti: 

1)  si  deve  raggiungere  la  diagnosi  preoperatoria  il  più 
possibile  esatta  sia  di  natura  e sia.  soprattutto,  di  sede 
delia  lesione; 

2)  si  deve  assicurare  durante  l'intervento  la  più  perfetta 
emostasi  perché  si  possano  riconoscere,  e non  è sempre 
facile,  le  minime  alterazioni  patologiche  della  ghiandola; 

3)  l’operando  deve  essere  preparato  in  modb  tale  che 
possa  affrontare  e superare  le  crisi  metaboliche  indotte 
dalla  malattia  di  base,  dal  trauma  operatorio  e dalla  sop- 
pressione ormonale; 

4)  il  chirurgo  operatore,  i suoi  assistenti  e l’anestesista 
debbono  essere  in  grado  di  fronteggiare  e risolvere  tutti  i 
problemi  metabolici  e funzionali  che  insorgano  durante  e 
dopo  l'operazioiK. 

Vie  d’accesso 

Data  la  situazione  alta  e profonda  dei  surreni  nello  spa- 
zio retroperiioneale,  sono  state  percorse  dai  vari  AA. 
parecchie  vie  d’accesso,  molte  delle  quali  derivate  da 
quelle  adoperate  nella  chirurgia  del  rene. 

La  scelta  della  via  d’accesso  è diversa  a seconda  delle 
dimensioni  della  lesione,  della  necessità  di  esplorare  o di 
operare  anche  la  g.  s.  controlaterale,  della  corporatura 
del  soggetto  c delle  abitudini  dell’operatore.  In  pratica  le 
vie  d’accesso  più  usate  attualmente  sono  le  seguenti. 

a)  La  via  posteriore  tipo  Young  é eseguita  sul  paziente 
prono,  è poco  demolitiva,  non  espone  a deiscenza  preco- 
ce della  ferita  o a tardivi  laparoceli,  permette  l’esplora- 
zione simultanea  dei  due  surreni.  ma  é ristretta,  e la  po- 
sizione del  paziente  rende  difficili  eventuali  manovre 
d'urgenza  anestesiologica:  è preferibile  quando  non  sia 
sicura  la  diagnosi  di  sede,  nelle  surrcnectomie  bilaterali 
per  iperplasia  e nelle  surrenectomie  cosiddette  funzionali. 

b)  La  via  transaddominaie  ha  molti  vantaggi  sulla  pre- 
cedente; si  preferisce  se  la  diagnosi  di  lato  è incerta  e 
nelle  neoplasie  maligne,  ma  è difficile  nel  paziente  obeso, 
necessita  estesi  scollamenti  e spostamenti  dei  visceri  ad- 
dominali ed  espone  a eventramenti  e laparoceli  che  sono 
forse  più  frequenti  se  l'incisione  è mediana  longitudinale. 

c)  I vari  procedimenti  delle  vie  posterolaterale  e latera- 
le, extrasierosi,  eseguiti  sul  paziente  in  decubito  laterale, 
con  o senza  resezione  costale  (XI-XII)  o con  interruzione 
delle  ultime  coste,  sono  preferiti  quando  si  conosce  il  lato 
di  una  lesione  die  non  si  suppone  troppo  voluminosa. 
Alcune  vie  di  accesso  sono  state  escogitate  per  permette- 
re la  surrenectomia  assodata  con  la  splancnicectomia  e/o 
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simpatioectomia  lombare,  che  un  tempo  si  eseguiva  nella 
cura  delle  tromboangioiti  e dell’ipertensione  arteriosa 
(Leriche,  Smithwick). 

d)  Alla  via  toracoaddominale  si  deve  ricorrere  nella 
surrenectomia  unilaterale  per  neoplasia  voluminosa  quasi 
sempre  maligna. 

Raggiunto  il  surrcne  o i surreni,  roperazione  quasi  universal- 
mente adottala  oggigiorno  è l'asperlazionc  totale  uni-  o bilatera- 
le. I procedimenti  di  seguilo  elencati  hanno  solo  un  valore  stori- 
co: 1)  surrenectomia  p»rzialc:  2)  mcdullosurrencctomia  (Con- 
stantini,  Lerichc.  1927);  3)  enervazione  dei  surreni  (Donati. 
1927);  4)  legatura  della  vena  surrenale  (Olmcr,  Chauvin.  1924); 
5)  meduUodistruzionc  chimica  (Simionescu,  1957);  6)  Irapianlo 
iransplcnico  del  surrcne  sinistro  (Dargent.  1957). 

Tecnica  dcDa  sarrenectomia 

Impx>rtanza  fondamentale  hanno  la  dissezione,  l’esposi- 
zione  e la  manipxilazione  del  surrcne:  la  ghiandola  è mol- 
to fragile;  manovre  men  che  delicate  provocano  fram- 
mentazione e sanguinamento  che  oscura  il  campo  e può 
px>rtare  aH’exeresi  incompleta.  Si  consiglia  di  manipolare 
il  tessuto  adiposo  che  drconda  la  ghiandola  invece  che  il 
surrcne  stesso  (Nesbit).  Si  ricordi  che  si  deve  fare  una 
dissezione  e rK>n  uno  scollamento  ottuso  con  batuffolo. 
Scoperto  e identiheato  il  surrene  per  il  suo  colorito  gial- 
lo-zolfo un  po'  diverso  da  quello  deiradip>e  che  lo  dr- 
conda. si  devono  risparmiare  fino  aU’ultimo  le  connes- 
sioni del  surrene  con  il  rene  che.  spostato  in  basso,  ser- 
ve ad  attirare  in  basso  anche  il  surrene.  Si  inizia  la  libe- 
razione della  ghiandola  dai  suoi  bordi  laterale  esterno  e 
sup>eriore. 

Scop^erto  l’adenoma.  è preferibile  estirpare  tutta  la 
ghiandola  che  lo  contiene,  come  già  s’è  detto;  dò  soprat- 
tutto negli  adenomi  causa  di  ip>craldostcronismo  p>erché 
sp>esso  sono  multipli.  Si  preferisce  eseguire  l’emostasi 
previa  delle  arterie  sup>eriorì.  medie  e inferiori  con  clip. 
Poi  si  esegue  la  legatura  della  vena  surrenale  {vena  su- 
prarenaiis),  delta  anche  capsulare  media  o vena  centrate 
(fìg.  34).  In  caso  di  feocromodtoma  è raccomandabile  le- 
gare p>er  prima  la  vena.  È sempre  meglio  px>rtare  la  lega- 
tura montata  su  ago.  altrimenti  l'aliacdatura  può  sfuggi- 
re. La  dissezione  e l'aliacdatura  della  vena  surrenale  ri- 


Fig.  34.  Tecnica  della  surrenectomia:  abbassato  il  pmto  del  rene, 
si  solleva  la  ghiandola  e.  legato  il  peduncolo  vasalc  dell’ilo,  si 
procede  aH'asportazione  del»  g.  $. 
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chiedono  maggior  attenzione  c delicatezza  dal  lato  de- 
stro, dove  il  vaso  è più  grosso,  più  corto  e sbocca  nella 
cava  inferiore,  piuttc^to  che  a sinistra,  dove  la  vena  sur* 
renale  è più  lunga  e sbocca  nella  vena  renale. 

I principali  incidenti  in  corso  di  surrenectomia  sono: 
lacerazione  della  cava,  lesioni  a organi  vicini,  come  il 
fegato  e la  milza  spostati  dai  divaricatori,  lesione  pleurica 
e conseguente  pneumotorace.  Questi  incidenti  possono 
portare  a un’cxcrcsi  incompleta.  L’identificazione  errala 
del  surrene  è più  frequente  a sinistra  e consiste  nel  pren* 
dere  per  il  surrene  un  lobulo  della  coda  pancreatica. 
Questo  errore,  fra  l'altro,  espone  alla  fistola  pancreatica. 

Indioizioiii  operatorie 

1.  Sindromi  corticosurrenali.  - La  principale  indicazio- 
ne è la  sindrome  dì  Cushing  primitiva  ACTH’ìndipenden- 
te  da  tumore  corticosurrenale  o da  iperplasia  autonoma. 
Il  paziente  affetto  da  Cushing  è un  cattivo  soggetto  chi- 
rurgico: l'obesità,  il  diabete,  ripertensionc,  aggravano  il 
rischio  operatorio.  Sono  comuni  le  complicazioni  post- 
operatorie: infezione  della  ferita,  ritardo  di  cicatrizzazione 
con  deiscenza  della  ferita  stessa,  ulcera  peptica  acuta  con 
emorragia  digestiva,  complicazioni  polmonari,  etc.  L'in- 
dicazione operatoria  è indiscutibile  nella  sindrome  di 
Cushing  da  lesione  benigna,  in  cui  l’intervento  può  guari- 
re completamente  il  paziente.  Nel  Cushing  provocato  da 
carcinoma  corticale,  di  solito  indifferenziato  e ad  alla 
malignità,  si  deve  asportare  il  surrene  sede  del  tumore  e 
altre  eventuali  mas.se  metastatiche.  L’operazione  è pallia- 
tiva e ha  l'intento  di  ridurre  la  massa  ncoplastica.  Il  trat- 
tamento con  o.p'-DDD  (LI  dicloro-2  clorofenilctano. 
Lysodren^)  vanta  limitati  succes.si  nel  prolungare  la  so- 
pravvivenza. Altri  farmaci  capaci  di  bloccare  la  sintesi  dei 
corticosteroidi  (aminoglutctimidc)  hanno  effetto  solo  sin- 
tomatico sulla  sindrome  endocrina. 

Limitata  indicazione  ha  la  chirurgia  surrenalica  nell'i- 
perplasia  corticale  in  sindrome  di  Cushing  ACTH-dipen- 
dente  (malattia  di  Cushing  ipofisaria)  già  trattata  con 
ipofìscctomia  o irradiazione. 

Nel  Cushing  ACTH'dipendente  paraneoplastico  l’ecces- 
siva increzione  di  corticotropina  proviene  da  varie  neo- 
plasie, spesso  altamente  maligne,  cd  è a queste  che  deve 
rivolgersi  la  terapia.  La  surrenectomia  è indicata  se  il 
tumore  primario  ACTH-secernente  è passibile  di  cura 
chirurgica  (ed  è caso  raro)  e se  la  sindrome  ipercortico- 
surrenalica  è il  principale  problema  clinico. 

Per  il  paziente  di  sindrome  di  Cushing  che  abbia  subito 
la  surrenectomia  bilaterale  si  richiedono  steroidi  esogeni 
vita  naturai  durante.  Negli  affetti  da  Cushing  da  adeno- 
ma, nei  quali  si  osserva,  dopo  surrenectomia  unilaterale, 
l'atrofia  della  ghiandola  controlaterale,  si  debbono  tem- 
poraneamente somministrare  steroidi  esogeni  per  il  tem- 
po in  cui  la  funzione  corticosurrenale  à sospesa.  La  sur- 
renectomia unilaterale  necessita  di  una  preparazione 
preoperatoha  come  se  dovesse  essere  seguita  da  una  sin- 
drome di  insufficienza  surrenalica  che  si  spiega  con  il 
blocco  dell’ACTH  a causa  dello  stato  di  riposo  funziona- 
le in  cui  SI  trova  la  ghiandola  controlaterale.  Fra  i diversi 
schemi  di  terapia  preoperatoha  c sostitutiva  proposti  ri- 
portiamo soltanto  quello  di  Frawley  (tab.  IV). 

Dopo  la  surrenectomia  unilaterale  si  somministra 
ACTH  esogeno  per  stimolare  il  trofismo  del  surrene  su- 
perstite. 

Naturalmente,  oltre  a questa  sorveglianza  ormonale,  si 
debbono  correggere  i dismetabolismi  degli  elettroliti  (K), 
del  gticoso  e la  condizione  ipcrlensiva. 

Nella  sindrome  di  C'orm.  o di  iperaldosieronLsmo  prh 
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TAB.  IV  TRATIAMLNTO  ORMONALE  IN  CASO  DI 
SiiRRENECrOMIA 


Il  giorno  precedente  l'operazione: 
collisone  acet.  i.  m.  50  mg  ore  18 
cortisone  acci.  i.  m.  100  mg  ore  24 

il  giorno  dell'operazione; 
cortisone  acet.  i.  m.  50  mg  atk  ore  6 
cortisone  acet.  i.  m.  50  mg  ogni  6 b 

durame  Topcrazionc: 
idrocortisone  i.  v.  100  mg 

1*  giornata  posioperaioria; 
cortisone  acci.  i.  m.  50  mg  ogni  6 h 

2'  giornata  postoperatoria: 
cortisone  acet.  i.  m.  50  mg  ogni  8 h 

3* -4"  giornata  postoperatoria: 
cortisone  acet.  i.  m.  25  mg  ogni  8 h 

S*  giornata  postoperatoria: 
cortisone  acct.  i.  m.  25  mg  ogni  12  h 
+ 9.alfa-fluoridrixortisonc  per  os  0,1  mg 


maria,  l’indicazione  operatoria  non  è indiscussa,  specie 
nelle  sindromi  più  fruste  sostenute  da  iperplasia.  Nell'a- 
denoma  la  surrenectomia  unilaterale  totale  guarisce  la 
malattia  e libera  il  paziente  dalla  schiavitù  dello  spirono- 
lattone.  Nei  casi  in  cui,  all’esplorazione  dei  due  surreni 
non  si  riscontrino  anormalità,  è preferibile  la  surrenec- 
tomia bilaterale  stante  l'eventualità  di  adenomi  e micro- 
carcinomi occulti  e/o  multipli.  Talora  la  surrenectomia 
risulta  tardiva,  eseguita  quando  già  l'iperincrezione  di 
aldosterone  ha  provocato  danno  vascolare  dei  reni.  L’in- 
tervento è preceduto  da  preparazione  con  spironolattone 
e correzione  del  bilancio  del  potassio  e altri  elettroliti. 

Nelle  sindromi  da  iperincrezione  di  androgeni  si  tratta 
quasi  sempre  di  tumori  maligni  della  corteccia  c si  ricorre 
alla  surrenectomia  totale  unilaterale  allargata,  mentre 
non  esiste  alcuna  indicazione  chirurgica  nella  sindrome 
adrenogenitale  congenita  e familiare  da  iperplasia. 

2.  Sindromi  meduUosurrenaìi.  - Indicazione  operatoria 
assoluta  nel  feocromociioma  benigno  e maligno.  Preferita 
la  via  d'accesso  addominale,  che  permette  l'esplorazione 
dei  surreni  e anche  di  tutta  la  regione  dei  paragangli, 
dove  pK)ssono  nascondersi  feocromocitomi  extrasurrcnali. 
Per  la  preparazione  dell'operando  con  alfabloccanti  (fen- 
tolamina,  Regitin*;  fenossibenzamina.  Dibenyl*)  e beta- 
bloccanti  (propranololo,  Indcral®)  v.  sopra,  col.  1717. 

Il  fcocromocitoma  può  essere  isolato  o variamente  as- 
sociato alle  patologie  che  costituiscono  la  MHA2  {Multi- 
pie  End<Krine  Adenomas),  sindrome  di  Sipple  (v.  rou- 

ADF.NOMATOSI  ENDOCRINE). 

Viperplasia  midollare  surrenale  è un’entità  discussa, 
comunque  molto  rara:  precederebbe  il  feocromocitoma. 
Anche  per  essa  sono  state  eseguite  surrencctomie  bilate- 
rali. La  chirurgia  sarebbe  soprattutto  indicata  nelle  forme 
familiari  (MEA2). 

Il  trattamento  del  neuroblastoma,  neoplasia  prevalen- 
temente pediatrica  ad  altissima  malignità,  funzionante  con 
increzione  di  noradrenalina.  consiste  neU'exeresi  comple- 
ta, o la  più  completa  possibile,  seguita  da  chemioterapìa 
(dclofosfamide,  vincristina.  adriamicina)  o radioterapia. 

3.  Cisti  e tumori  non  funzionanti.  - Rappresentano 
anch'essi  una  indicazione  alla  surrenectomia.  nel  caso  dei 
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tumori  quasi  sempre  maligni,  allargata  o palliativa.  Per  le 
cisti  Talternativa  può  essere  rappresentata  dall'aspirazio- 
ne con  ago. 

4.  Surrenectomia  funzionale.  - La  surrenectomìa  pallia' 
tiva  per  cancro  della  mammella  e della  prostata  ha  indica- 
zioni estremamente  discusse;  anche  se  ancora  presente  in 
alcuni  protocolli  di  trattamento  dì  tumori  ormonodipen- 
denti  avanzati,  è riservata  a casi  selezionati.  Del  tutto 
tramontata  è la  chirurgia  delle  g.  s.  nella  terapia  deH'iper- 
tensione  arteriosa  e delle  vasculopatìe  non  arteriosclero- 
tichc. 
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F.  sutures.  • t.  surgical  sutures.  • t.  Nàhte.  • s.  suturas  qui' 
rùrgicas. 
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Dcfinizioiae 

La  sutura  chirurgica  (s.j  à la  riunione,  mediante  cucitura, 
dei  margini  di  una  ferita,  con  lo  scopo  di  ottenere  la 
massima  cicatrizzazione  nel  minor  tempo  possibile. 

Storia  dda  ratura 

La  fabbricazione  dei  malcriali  per  le  s.  si  sviluppò,  attraverso  le 
epoche,  di  pari  passo  con  la  fabbricazione  delle  corde  musicali. 
Dall'antichità,  attraverso  i secoli,  il  controllo  dell’emorragia  ha 
calamitato  l'attenzione  e gli  studi  dei  iK>mi  più  illustri  della 
scienza  medica,  ancor  più  del  controllo  delle  infezioni  e del  do- 
lore. Ippocratc,  padre  della  medicina,  parlò  di  legature,  benché 
preferisse  il  cauterio  e gli  antiemorragici;  Celso,  nel  i sec..  d fa 
intendere  che  le  s.  erano  già  allora  di  antica  ori^e  c raccoman- 
dava t'uso  di  legature  quando  «i  mezzi  ordinari  non  fermano  il 
flusso  del  sangue». 

Importante  fu  l’apporto  dei  chirurghi  militari  e fra  questi,  in- 
torno al  U7U,  Ruggero  da  Palermo  che  insegnò  l'uso  degli  an- 
tiemorragid,  delle  s.  e delle  legature  nelle  emorragie;  nel  1308 
Jehao  Yperman.  di  Ypres.  scrisse  sette  libri  di  chirurgia  disqui- 
sendo abbondantemente  suU'uso  delle  s.;  Ambrose  Parò  (1510- 
1.590),  che,  fra  Taltro,  riscopri  la  legatura  come  mezzo  di  emo- 
stasi. era  un  chirurgo  militare 

Mstcrìate 

n filo  di  s.  può  essere  di  natura  animale,  vegetale,  sinte- 
tica e può  venir  saldato  a un  ago  senza  cruna  (j.  atrauma' 
tica)  o montato  su  di  un  ago  a cruna  (t.  traumatica)-,  inol- 
tre i fili  liberi,  cioè  senza  ago.  possono  essere  impiegati 
per  legare  e chiudere  le  estremità  di  un  vaso  sanguigno 
reciso  {emostasi). 
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Natura  dei  fili  per  s.  chirurgiche  più  comunemente  usa- 
ti: per  suture  assorbibili  a)  catgut  (semplice  e cromico), 
h)  ct^lageno;  per  suture  sintetiche  (non  assorbibili)  a)  po- 
liestere (Dacron*  o Mcrsilcne*,  Elhibond*  e Tri-cron*), 
b)  nylon,  c)  polipropilene  (Prolene*);  per  suture  tessili 
(non  assorbibili)  a)  Uno,  b)  seta;  per  suture  metalliche  a) 
acciaio,  b)  altri  metalli  (ad  es.  tantaUcri;  per  suture  sinte- 
ticke  assorbibili  a)  Vicryl*.  b)  Dcxon*,  c)  PDS. 

Catgut  semplice.  La  materia  prima  è ricavata  dalla 
sottomucosa  deirintestìno  di  pecora  e dalla  sierosa  dcl- 
rinte&tino  di  bue.  Scompare  entro  7-10  giorni  e viene 
assorbito  per  via  enzimatica  entro  70  giorni.  L'uso  più 
frequente  che  ne  viene  fatto  si  riferisce  alle  legature  dei 
vasi  superfìdaU,  alla  s.  del  sottocutaneo  c dì  tessuti  che 
cicatrizzano  velocemente  (v.  catclt). 

Catgut  cromico.  - È catgut  trattato  con  sali  di  cromo  e 
anidride  solforosa  che  lo  rendono  più  resìstente  agli  en- 
zimi. prolungando  cosi  il  tempo  di  riassorbimento  (15 
gk>mi  circa).  Pur  avendo  tendenza  a sfilacciarsi  in  fase  di 
annodamento,  è tra  i materiali  più  versatili. 

Collagene.  - La  materia  prima  è costituita  da  collagene 
puro  ricavato  dai  tendini  flessori  del  bue  trattati  Ano  a 
ottenere  un  monofilamento.  Apparentemente  simile  al 
catgut,  e come  questo  riassorbibile,  può  essere  o meno 
sottoposto  a trattamento  con  i sali  di  cromo.  Viene  usato 
solo  per  la  chirurgia  oftalmica  e,  per  la  sua  estrema  pu- 
rezza, produce  una  reazione  tessutale  minima. 

Dacron*  o Mersilene*.  - Chimicamente  si  tratta  di  un 
poliestere  polimero  del  glicole  etilenico  e dell'ac.  terefta- 
lico:  è un  filo  non  riassorbibile,  intrecciato  e senza  rive- 
stimento chimico.  È particolarmente  usato  in  chirurgia 
generale,  cardiovascolare  e plastica;  per  la  sua  elevata 
resistenza  alla  trazione  è possibile  usare  fili  molto  sottili 
sia  per  le  lesature  che  per  le  s. 

Eihibond  • e Tri<ron*.  - È un  filo  simile  al  preceden- 
te. ma  presenta  un  rivestimento  chimico  (silicone  o te- 
flon) che  ne  assicura  il  passaggio  attraverso  i tessuti  in 
modo  ancora  meno  traumatizzante. 

Nylon.  - È un  prodotto  della  polimerizzazione  per 
condensazione  (ossia  per  eliminazione  di  una  molecola  di 
acqua)  tra  un  ac.  bicarbossilico  (ac.  adipico)  e l'esame- 
rilendiamina  (-NH-(CHj)ft-NH-CO-(CH2)6-COln. 
Ha  un'alta  resistenza  alla  trazione  e la  reazione  tessutale 
c estremamente  bassa.  Può  essere  costituito  sia  da  un  Alo 
(monoAlamcnto)  che  da  più  Ali  intrecciati  (multiAlamen- 
to):  il  primo  è senz'altro  il  più  usato.  Trova  il  suo  campo 
di  maggiore  applicazione  nella  $.  della  cute,  in  chirurgia 
plastica,  oftalmica  e in  microchirurgia. 

Polipropilene.  - È un  polimero  del  propilene  e ha  una 
resistenza  tensile  praticamente  indeAnita.  tanto  che  la 
maneggevolezza  e la  tenuta  del  nodo  sono  comparabili  a 
quelle  del  nylon,  del  quale  presenta  gli  stessi  campi  di 
applicazione. 

Lino.  - Particolarmente  usato  nella  chirurgia  gastroin- 
testinale. il  lino  viene  ricavato  — come  è noto  — da  Abre 
vegetali.  Non  riassorbibile,  rimane  incapsulato  nei  tessuti: 
si  riduce  del  50%  dopo  6 mesi  e ne  rimane  solo  il 
30-40%  dopo  2 anni. 

Seta.  - È costituita  da  una  Abra  proteica  naturale  pro- 
dotta dal  baco  da  seta:  chimicamente  è una  cheratopro- 
teina,  dunque  una  sostanza  vicina  a quella  che  costituisce 
le  corna  e i peli.  È la  più  usata  nell'ambito  delle  s.  non 
riassorbibili  e ha  un  vasto  campo  di  applicazione:  s.  della 
cute,  chirurgia  vascolare,  plastica  e neurochirurgia.  Parti- 
colarmente usata  in  oftalmica  è la  «seta  verone»  che  è 
composta  da  diversi  Ali  di  seta  naturale  riuniti  e ritorti  in 
modo  da  formare  un  Alo  unico.  La  seta  scompare  quasi 
completamente,  o del  tutto,  in  1 anno  circa,  in  quanto,  nel 
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tempo,  rorganismo  riesce  a metabolizzarla  come  una 
normale  proteina. 

Acciaio.  - È impiegato  sia  come  monofìlamento.  sia 
ritorto,  sia  intreoriato.  Di  tutte  le  s..  Taedaio  inossidabile 
è il  meglio  tollerato  dai  tessuti  c la  reazione  fibrosa  è 
molto  modesta  consistendo  in  una  guaina  che  racchiude 
pochi  i&tiociti.  L'uso  più  frequente  si  ha  nella  chiusura 
della  parete  addominale  e della  cute,  per  s.  tendinee  e in 
ortopedia:  la  difficoltà  nel  fare  nodi,  la  rigidità  e la  scarsa 
flessibilità  sono  i principali  inconvenienti  nell’uso  di  que- 
sto materiale,  le  cui  estremità  possono,  inoltre,  ledere  i 
tessuti  circostanti. 

Altri  metalli.  ~ Sono  stati  utilizzati,  e a volte  lo  sono 
ancora,  fili  d'oro,  d'argento,  di  molibdeno  e di  tantalio, 
ma.  per  vari  motivi  (il  costo,  la  rigidità  e la  loro  scarsa 
resistenza)  sono  stati  praticamente  esclusi  dall'uso  routi- 
nario nelle  sale  operatorie. 

Vicryt,  Dexon  e PDS.  - Il  Vicryl*  (copolìmero  di  latti- 
de  e glicolide  rivestito  con  polyglactin  370  e stearato  di 


calcio),  il  Dexon**  (omopolimcro  di  glicolide  [tu:,  poligli- 
colico])  e il  PDS  (poliestere  [polidiossanone])  costituisco- 
no un'evoluzione  nelle  s.  assorbibili  c hanno  tutti  i van- 
taggi di  queste  e di  quelle  non  assorbibili:  mantengono, 
infatti,  la  loro  resistenza  alla  tensione  per  un  maggior 
tempo,  superiore  a quello  del  catgut. 

11  veicolo  mediante  il  quale  il  filo  attraversa  ì tessuti  è 
rappresentato  dagli  aghi  d'acciaio  che  devono  essere  co* 
struiti  in  modo  tale  da  consentire  il  passaggio  del  filo 
provocando  il  minor  trauma  possibile  al  tessuto  attraver- 
sato. Non  devono  piegarsi  né  rompersi,  devono  essere 
levigati  e resistenti  alla  corrosione.  Affinché  presentino 
tutte  queste  qualità,  sono  fabbricati  in  acciaio  temperato 
a elevata  resistenza,  t)  filo  può  venir  montato  sull’ago 
direttamente  in  sala  operatoria  o essere  già  pronto  per 
rutilizzazionc  (aghi  atraumatici). 

L'ago  chirurgico  é composto  da  3 parti:  cruna,  corpo  e 
punta.  La  cruna  può  essere  di  3 tipi:  chiusa,  francese 
(separata  o a molla),  chas  à gouitière  o chas  forée 
(atraumatica)  (fìg.  1).  La  cruna  chiusa  è simile  a quella  di 
un  normale  ago  da  cudio  e può  avere  forma  rotonda, 
ovale  o quadrata;  negli  aghi  a cruna  francese  il  Alo  sì  in- 
troduce attraverso  una  feritoia  aperta  posta  a un'estremi- 
tà dell’ago;  neU’ago  atraumatico,  infine,  il  Alo  é saldato 
all'ago,  offrendo  così  il  grosso  vantaggio  di  forare  il  tes- 
suto in  maniera  di  poco  supcriore  alla  necessità  del  pas- 
saggio del  Alo.  Il  corpo  varia  per  lunghezza,  calibro  e 
forma:  può  essere  rotondo,  piatto  o triangolare.  La  forma 
può  essere  retta  o curva.  Quando  il  tessuto  è facilmente 
accessibile,  si  può  usare  un  ago  retto;  si  preferisce,  co- 
munque. che  l'ago  fuoriesca  rapidamente  dal  tessuto  e 
per  tale  motivo  si  preferiscono  gli  aghi  ricurvi,  la  cui  cur- 
vatura può  corrispondere  ad  l‘4,  3/8.  1/2,  S/8  di  cerchio 
(Ag.  2).  La  punta  varia  a seconda  del  tessuto  su  cui  sì  in- 
terviene: può  essere  conica,  lanceolata,  piramidale,  smM- 
sa  e tagliente  (Ag.  3). 

Tecnici^  di  sutura 

Mikulicz  scrisse:  «Il  buon  chirurgo  si  riconosce,  non  dal 
modo  con  cui  demolisce,  bensì  dal  modo  in  cui  sa  ricucire». 
Suturare  è,  senza  dubbio,  un  atto  chirurgico  fondamentale 
il  cui  risultato  dipende  da  due  fattori  legati  tra  loro;  Tarmo- 
nia  tra  la  tecnica  del  chirurgo  e la  qualità  del  materiale 
utilizzato.  Le  tecniche  più  usate  sono  le  seguenti. 
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Fig.  2.  Differenti  forme  di  ago 
chirurgico. 
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a)  Suture  a punti  staccali. 

S.  a punti  staccati  semplici:  è della  massima  affidabilità 
(fig-  4,  a); 

s.  di  McMillcn-Blair-Donaù:  assicura  un  ottimo  affron- 
lamento  dei  margini  ed  è caratterizzata  dal  doppio  pas- 
saggio.  Tuno  in  senso  opposto  all'altro,  su  un  piano  pro- 
fondo e uno  superficiale  (derma)  (Rg.  4.  b); 

s.  ad  ansa  o a •U»i  è utile  per  affrontare  margini  spes- 
si ed  angolati  e si  esegue  ponendo  i punti  in  modo  tale 
da  ripetere  il  disegno  di  una  «U<»  (fìg.  4,  c). 

b)  Suture  continue. 

S.  continua  semplice:  è una  s.  a sopraggitto  caratteriz- 
zata dal  ripetuto  passaggio  del  filo  perpendicolarmente  ai 
margini  e a uguale  distanza,  descrivendo,  cosi,  una  spira- 
le. E importante  mantenere  il  filo  in  costante  trazione 
durante  l'esecuzione  della  sutura  (fìg.  4.  d); 

s.  da  materassaio:  è utile  perché  a.ssicura  un  buon  af- 
frontamento  dei  margini  nonché  una  lieve  eversione  degli 
stessi:  posto  il  primo  punto  e annodatolo,  si  fa  passare  di 
nuovo  il  filo  dalla  parte  di  u.sdta  dell'ago  a 1 cm  di  di- 
stanza ottenendo  cosi  una  s.  a zig-zag,  della  quale  i tratti 
visibili  sono  quelli  paralleli  ai  bordi  della  ferita  (fig.  4,  e); 

s.  di  O Connell'Mayo:  é di  tipo  introflettente  e consi- 
ste nel  far  passare  due  volte  il  Alo  sullo  stesso  margine 
della  ferita  dalfcstemo  alfintemo  c daU'interno  verso 
l’esterno.  È molto  utilizzala  nella  chirurgia  gastrointesti- 
nale; 

5.  a borsa  di  tabacco:  è usata  sia  in  chinirgia  gastrointe- 
stinale, per  chiudere  piccole  brecce  che  si  possono  venire 
a creare  nelKamlnto  del  tubo  digerente,  nonché  per  affon- 
dare il  moncone  appendicolare  e il  sacco  erniario,  sia  in 
cardiochirurgia  per  chiudere  la  breccia  atriale  nella  com- 
missurotomia  della  valvola  mitralica.  Il  Alo,  per  anse 
esterne  ed  interne.  pas.sa  attorno,  circolarmente,  alla  zona 
interessata  e l'ultimo  punto  viene  fatto  uscire  in  prossimità 


del  punto  d’inizio:  tirando  gli  estremi  del  Alo  come  i lacci 
di  una  borsa  si  viene  a determinare  un  accollamento  con- 
centrico del  tessuto  circoscritto  dalla  %.  (Ag.  4,/). 

Le  s.  vengono  fermate  annodando  le  singole  anse  di 
Alo  (se  a punti  staccati)  o l'ultima  ansa  (se  sono  conti- 
nue). 11  nodo  è la  parte  più  elementare  e basilare  di  qual- 
siasi procedimento  chirurgico;  un  semplice  intervento  di 
appendicectomia  può  richiedere  dai  15  ai  30  nodi,  men- 
tre un  intervento  sul  colon  per  neoplasia  addirittura  200- 
250.  Anche  se  «fare  un  bel  nodo»  è semplice  ed  elemen- 
tare. il  chirurgo  deve  eseguirlo  correttamente  e in  modo 
sicuro:  rKxli  legati  male  possono  condurre  a complicanze 
postoperatorie  o addirittura  alla  morte.  Tra  i numerosis- 
simi differenti  tipi  di  nodo,  solo  alcuni  sono  oggi  adope- 
rati nella  pratica  chirurgica. 

Esistono  alcuni  «principi  fondamentali»  che  regolano  il  modo 
di  posizionare  e serrare  il  nodo  e che  risultano  validi  per  tutti  i 
tipi  di  materiali  di  s.: 

una  volta  completato,  il  nodo  deve  essere  stabile  cosi  da  ren- 
dere impossibile  un  suo  eventuale  alknlamenlo; 

le  dimensioni  del  nodo  devono  essere  tC  più  ridolte  possibili  al 
Anc  di: 

evitare  un'eccessiva  reazione  tessutale  nella  fase  di  riassorbi- 
mento (per  le  s.  rìassorbibili); 

minimizzare  la  reazione  da  corpo  estraneo  (per  le  s.  non  rias- 
sorbibili); 

evitare,  neireseguire  il  nodo,  l'eccessivo  sfregamento  tra  le 


Fig.  4 0)  S.  a punti  staccali  semplici,  b)  ^nto  alla  McMiUcn- 
Donali;  c)  s.  con  ansa  a U^r  lembi  angoCarì;  </)  s.  a sopraggit- 
to; e)  s.  da  materassaio;  /)  s.  a borsa  di  tabacco. 
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Fi£.  S.  A)  Nodo  semplice;  B)  nodo  quadralo;  C)  nodo  di  vacca; 
D)  nodo  chirur|ùco;  E)  nodo  chirurgico  correlalo  da  un  nodo 
semplKx. 


due  stringhe  di  s.  (effelto  autosegan(e)  pena  rìndcbolimento  del* 
la  fibra  stessa; 

evitare  tensioni  eccessive,  o addirittura  strappi.  ncU'cscguire  il 
nodo,  cause  di  rottura  del  fìk):  l’abitudir»c  a ciò  permette  l'uso  di 
fili  sempre  più  sottili  con  conseguenti  immaginabili  benefid; 

evitare  di  «strangolare»  il  tessuto,  pena  la  ttecrosì  dello  stesso; 

evitare  di  sommare  nodi  su  nodi  in  quanto  non  aggiungono 
affatto  resistenza  a quelli  già  posizionati,  ma  contribuiscono  solo 
ad  aumentare  la  massa  del  nodo; 

la  tensione  finale  esercitata  sul  nodo  deve  essere  sempre  di 
tipo  «onzzontale»; 

per  realizzare  un  nodo  il  più  sicuro  possibile,  il  chirurgo  non 
deve  esitare  a cambiare  posizione  del  corpo  e delle  mani. 

Oggi  i chirurghi  usano,  essenzialmente.  4 nodi-base, 
con  modificazioni  e combinazioni  tra  questi  (fìg.  5).  e 
precisamente  i seguenti. 

a)  Nodo  semplice  (o  manuale^»  incompleto. 

Seminodo:  ò l'unità  di  base  in  cui  i due  capi  del  filo 
sono  avvolti  nel  modo  indicato  in  fìg.  5,  A.  L’awolgimen- 
to  dei  due  capi  è detto  simmetrico  rispetto  alla  linea  di  s.: 
è necessario,  pertanto,  agire  con  la  medesima  forza  sui 
due  capi; 

semichiave:  in  cui  ravvolgimento  dei  due  capi  del  filo  è 
detto  asimmetrico  rispetto  ^la  linea  di  s.:  in  pratica  uno 
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TAB.  I.  SUTURATRICI  MECCANIOIF. 


FrtfecteuiODC 

' dappoaeae 

(Scako  Med.  Imi. 
e Taiy«  Med  ImI.) 

Rum 

1 (ISAICHE) 

Americana 

(USSC) 

Sahira  lineare 

[ 

retta 

Nakayama 

6S 

UKL-UO 

40 

TA 

30 

Nakayama 

130 

UKL-UO 

60 

TA 

55 

Uchiyama 

130 

UTL 

70 

TA 

90 

UJK8 

100 

curva 

Izukura 

140 

Uchiyama 

140 

Uchiyama 

210 

1 Nakayama 

130 

Salnra  anatfomMl  lineare 

1 

NJKA 

60 

GIÀ 

50 

Satani  anas*ooMMÌ  circolare 

SPTU 

21 

EEA 

25 

SPTU 

26 

EEA 

28 

PSK 

25 

EEA 

31 

KZ 

2» 

SPTU 

29 

i 

SPTU 

1 

32 

dei  due  capi  resta  perpendicolare  alla  rima  mentre  l'altro 
viene  avvolto  al  precedente  e fatto  scorrere  giù.  È neces- 
sario. quindi,  tirare  a sé  uno  dei  due  (ìli  e spingere  l'altro 
verso  il  basso. 

II  seminodo  e la  semichiave  non  sono  da  considerare 
nodi  «autosuftìctenii»  e del  tutto  affidabili  in  quanto  pos- 
sono «slegarsi»  facilmente  (per  tale  motivo  sono  detti 
incompleti). 

b)  Nodo  quadrato  (o  piano},  completo.  - Nasce  dalla 
necessità  di  fermare  il  nodo  semplice.  È composto  da  due 
seminodi:  nel  primo  (hgg.  S,  ^ e 6)  i due  capi  camlMano 
di  lato,  ma.  dopo  rcscctizione  del  secondo  seminodo,  si 
trovano  riportati  ai  rispettivi  lati  d’origine  (dò  impone 
l'incrodarsi  delle  mani  per  eseguirlo).  Non  tende  a scio- 
gliersi, una  volta  stretto. 

c)  Nodo  di  vacca  (o  di  traverso).  - È un  nodo  scorsoio, 
da  evitare.  È composto  da  due  seminodi  diversi:  nel  pri- 
mo i due  capi  cambiano  di  lato,  ma,  dopo  Tesccuzione 
del  secondo  seminodo,  essi  si  trovano  riportati  sul  lato 
opposto  rispetto  a quello  originario;  è,  comunque,  un 
no^  insoddisfacente  in  quanto  gira  fadimente  sul  pro- 
prio asse  e tende  così  ad  aprirsi  spontaneamente,  una 
volta  stretto  (fig.  5 O- 

d)  Nodo  chirurgico  (o  nodo  d’ersa  della  marina).  - È 
un  buon  nodo,  costituito  da  un  doppio  (o  triplo)  avvol- 
gimento immediato  che  è a volte  seguito  da  un  seminodo 
complementare.  Non  sì  scioglie  ed  è spesso  usato  come 
nodo  base  per  i materiali  sintetici  e per  le  s.  in  tensione 
(ng.  5.  O-E). 

Suture  con  grappette  o agrafes  dì  Michel.  - Si  tratta  di 
sottili  lamine  metalliche  che,  mediante  un'apposita  pinza, 
sono  utilizzate  per  la  s.  della  cute:  si  pongono  a cavaliere 
dei  margini  della  ferita,  a 1 cm  di  distanza  l'una  dall'altra 
e strette  moderatamente  finché  le  punte  non  siano  pene- 
trate nello  spessore  della  cute  stessa.  Vanno  rimosse  ab- 
bastanza rapidamente  in  quanto  possono  facilmente  de- 
terminare decubito  sulla  cute. 

Suture  con  clip  metalliche  (staplers).  - Le  clip  metalli- 
che (argento)  sono  note  hn  dai  primi  anni  di  questo  seco- 
lo e si  deve  a Cushing  la  loro  applicazione  estensiva  e 
regolare  nell'emostasi  in  neurochirurgia.  Von  Petz  fu  il 
primo  a proporre  l'uso  delle  clip  metalliche  per  la  s.  Nel 
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1921  presentò  il  suo  apparecchio  per  s.  gastriche  e inte- 
stinali alla  Società  ungherese  di  chirurgia;  il  concetto, 
rivoluzionario  rispetto  ai  metodi  precedenti,  era  rappre- 
sentato dall'adozione  di  clip  metalliche  come  materiale  di 
s.  c dall'impiego  di  punti  staccati  al  posto  di  quelle  conti- 
nue di  vario  materiale.  Russi,  giapponesi  ed  americani 
hanno  fatto  a gara,  neH’ultimo  ventennio,  nel  perfeziona- 
re sempre  più  le  suturatrici  meccaniche  {staplers)  (tab.  I) 
che  consentono  una  s.  semplice  e sicura  mediante  l’im- 
piego di  agrafes  metalliche  che  rappresentano  materiale 
biologicamente  inerte  (argento,  tantalio,  acciaio  inossida- 
bile e,  sperimentalmente,  una  lega  composta  da  cobalto, 
nichel,  cromo  e molibdeno),  di  sicura  affidabilità  e che 
non  determina,  pertanto,  reazioni  infiammatorie  né  ori- 
gina granulomi  da  corfK)  estraneo,  immediatamente  o a 
distanza  (tab.  II).  Caratteristica  dello  strumento  meccani- 
co è quella  di  esprimere,  contro  un  battente,  una  doppia 
corona  di  clip  metalliche  sfabatc  tra  loro  nelle  suturatrici 
circolari  (tab.  Ili)  e di  una  doppia  linea  di  s.  in  quelle 
lineari  (tab.  IV).  Le  graffe,  mediante  la  loro  compressio- 
ne calibrata,  consentono  ravvicinamento  dei  tessuti  senza 
schiacciamento  e con  traumatismo  tessutale  ridotto  al 
minimo:  in  tal  modo  non  si  determinano  zone  di  micro- 
necrosi,  come  invece  può  avvenire  con  le  s.  manuali  a 
causa  di  fili  annodati  troppo  strettamente.  Le  clip  inserite 
sono  regolabili  in  altezza  assicurando  così  una  perfetta 
tenuta,  nonché  l'estesa  possibilità  di  intervenire  su  tessuti 
di  vario  spessore  nell'intervallo  da  1 a 3 cm.  La  loro 
chiusura,  a forma  di  «B».  è comune  a tutti  gli  apparec- 
chi, ma,  mentre  quelle  giapponesi  e russe  presentano 
forma  appianita,  quelle  americane  hanno /orma  cilindrica 
(fig.  7).  Il  materiale  usato  per  le  clip  giapponesi  è l'argen- 
to, per  quelle  russe  il  tantalio  (ora  sono  in  prova  anche 
l'argento  e l'acciaio  inossidabile),  per  quelle  americane 
l'acciaio  inossidabile.  Anche  il  caricamento  delle  clip  sul- 
lo strumento  varia,  ed  é manuale  per  quelle  giapponesi  e 
russe,  mentre  quelle  americane  sono  monouso. 

Nella  chirurgia  broncopolmonare,  una  s.  con  clip  me- 
talliche presenta  vantaggi  indiscutibili  sia  dal  punto  di  vi- 
sta biologico  che  fisiopatologico  che  pratico:  infatti  sono 
assenti  le  reazioni  tessutali  da  corpo  estraneo  con  con.se- 
guentc  miglioramento  de)  processo  di  guarigione  e ridu- 
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TAB.  II.  CARATTERISTICHE  TECNICHE  DELLE  CLIP 


F«bbrictzio«e 


Caratterteicbe 


gbppoacM 


•merkaaj 


Forma 

appiattita  . 

appiattita 

cilindrica 

Chiusura 

B 1 

B 

B 

Materiale 

argento  * 

tantalio 

acciaio  inossidabile 

Caricamento 

manuale 

manuale 

monouso 

A 1 

4.5 

4,8  5,5 

3,5  4.8 

L 

4 

4 4 

4 4 

Misure  (mm)  S 

0.3  i 

i 0.3  0.3 

La 

1 I 

Dm 

1 

1 

0,015  0.03 

A;  ahczxa;  L:  lun||iczn;  S;  $pc«>orc;  La:  larghcna;  Dtn;  diametro 


TAB.  III.  APPARECCHI  DI  SUTURA  CIRCOLARE 


PKS  25 
KZ  25 

SFRJ  21  26  29  32 

ISAICHE 

UTKI 

UCKI 

pinze  per 
borsa  di 
tabacco 

ussc 

EEA  25  28  31 

ASP  50  pinza  per  borsa  di  tabacco 
Sets  calibratori 

- - — — , 

SPTU:  dispone  di  4 testine  di  calibro  diverso 
La  carica  è manuale  con  clip  di  tantalio  a sezione  appiattita 
Fumiscc  una  sutura  di  un  solo  anello  di  clip  disposte  circolar- 
mente 


EEA:  dispone  di  3 carìcaiorì  sterili  monouso 
Fornisce  una  sutura  costituita  da  un  doppio  anello  di  dtp  di  ac- 
ciaio inossidabile  a sezione  cilìndrica  disposte  in  doppia  fila 
alternata 


Le  testine  rorniscrMio,  rispetiivamcnie.  una  sutura  del  diametro  I 
esterno  di  21,  26.  29  e 32  mm  ' 


Le  clip  appiattite  di  tantalio  sono 

disponibili  in 

2 misure: 

A 

B ' 

spessore  (mm) 

0,3 

0.3 

altezza  (mm) 

4.8 

5,5 

lunghezza  (mm) 

4 

4 

re 


Vn 

ì' 


V 


1 3 caricatori  forniscono,  rispetiivameme.  una  sutura  del  diame- 
tro esterno  di  25.  2S  e 31  mm  con.  rispettivamente.  22.  e 
30  clip 

Le  clip  hanno  te  seguenti  misure: 
diametro  0^  mm 
altezza  43  mm 
lunghezza  4 mm 


rione  delle  relative  complicanze  postoperatorie.  La  s. 
metallica  trova  indicazione  sia  nel  trattamento  del  mon- 
cone bronchiale  durante  una  pncumoncctomia,  una  lo- 
hectomia  o una  resezione  segmentarla  tipica,  sia  nel  trat- 
tamento del  parenchima  polmonare  in  caso  di  resezioni 
economiche  atipiche,  anche  se  di  ridotte  dimensioni, 
come  nelle  biopsie  parenchimali. 

Nella  chirurgia  digesiivu  le  s.  meccaniche  trovano  il 
loro  impiego  sia  in  quella  gastrica  che  in  quella  intestina- 
le propria:  si  va  infatti  dalle  resezioni  gastriche  atipiche 
alle  lubulizzazioni  gastriche,  alle  gastrodigiunostomie  fino 
alla  gastrectomia  totale  con  esofagodigiunostomia,  per 
quanto  attiene  alla  chirurgia  gastricOy  e dalle  anastomosi 
latcrolatcrali.  lateroterminali  hno  alle  s.  colorcttaiì  basse, 
là  dove  non  sia  stato  possibile  intervenire  se  non  con  in- 
terventi altamente  demolitivi,  per  la  chirurgia  del  colon. 

Per  quanto  attiene  alla  chirurgia  vascolare,  le  prospetti- 
ve offerte  dalla  possibilità  di  anaslomizzarc  vasi  di  calibro 
molto  piccolo,  fecero  sorgere  un  notevole  interesse,  fra  il 
’57  e il  “67,  per  le  s.  vascolari  meccaniche,  per  cui,  anche 
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TAB.  IV.  APrARECCHl  LINEARI 


Dlneiuioai  , 

N. 

Lvoghezzj 

Modalità  j 

1 Hpo  di 

ddk  ' 

c«i> 

linea  A wtnra 

di  c«kn- 

sa  tara 

dip 

(Mi) 

Dento 

romita 

1 A 

L 

Dm 

|-  ‘ i 

TA  30 

3,5 

4.8 

4 0,025 

4 0.03 

11 

313 

monouso  | 

TA  55 

3.5 

4.8 

4 0,025 

4 0,03 

19 

53 

monouso  | 

TA  90 

3,5 

4.8 

4 0,025 

4 0,03 

913 

1 

monouso  | 

______ 

GIÀ  50 

4 

3 

4 0,025 

4 0.03 

56 

52 

monouso  i 

L 

U 1 

S 

Nakayama  65  1 

j 

43 

4 ' 

' 

0.3  i 

1 22 

65 

manuale 

— 

Nakayama  130 

43 

4 

. 

0.3 

44 

1 130 

manuale 

A:  aJtczza.  L;  lunghezza;  S:  spessore.  La;  larghezza;  Din;  diameUo. 


in  questo  campo,  esistono  studi  di  parte  russa  e di  parte 
giapponese  atti  a risolvere  il  problema.  Dal  punto  di  vista 
dassifìcativo,  le  s.  vascolari  meccaniche  possono  dividersi 
in  quelle  che  utilizzano  una  serie  di  punti  metallici  che 
simultaneamente  perforano  le  pareti  vascolari  e quelle 
che  necessitano  di  semianelli  metallici  (giapponesi). 

Lo  strumento  sovietico  (v.  srauMEKTARio  chirurgico) 
modello  ASC  realizza  s.  terminoterminali  di  vasi  di  cali- 
bro da  15  lino  a 20  mm,  mentre  quello  giapponese  per- 
mette Tanastomosi  di  vasi  con  calibro  da  1.5  a 11  mm. 
La  cucitrice  di  Nakayama  ad  anelli  metallici  effettua  s. 
terminoterminali  di  vasi  del  diametro  di  2-3-4  mm. 

Collanti.  - Fin  dai  suoi  inizi  la  chirurgia  generale,  e 
per  prima  la  chirurgia  vascolare,  si  è interessata  a risolve- 
re uno  dei  problemi  tecnici  più  diffìcili,  e doè  l'anasto- 
mosi dei  vasi  dì  piccolo  calibro:  oltre  all'uso  di  fili  di  s. 
estremamente  sottili  si  ricorse,  così,  aH’ausilio  di  sostanze 
adesive.  Le  sostanze  impiegate  per  le  anastomosi  dei  vasi 
sanguigni  sono  numerose  e vanno  dai  monomerì,  omopo- 
limeri,  copolimeri,  alcuni  in  soluzione,  altri  in  emulsione 
(alcol  polivinilico,  acetato  polivinilico,  acrilati,  etc.),  ma 
si  è visto  che,  sebbene  alcune  sostanze  fossero  in  grado 
di  formare  in  breve  tempo  film  adesivi,  il  loro  legame  ai 
tessuti  non  era  molto  tenace  e stabile.  Net  1959,  acciden- 
talmente. Coovcr  c coll,  riscontrarono  in  un  monomero, 
che  chiamarono  Eastman  910,  le  caratteristiche  che  una 
sostanza  adesiva  avrebbe  dovuto  possedere;  stabilità,  fa- 
cile sterilizzazione,  facile  applicabilità,  capacità  di  poli- 
merizzarc  in  presenza  di  fìuidi,  potere  adesivo  che  si 
espiica.sse  in  breve  tempo,  tenuta  efficace,  non  tossicità 
né  cancerogenicità.  Le  industrie  specializzate  hanno 
provveduto,  in  seguito,  alla  realizzazione  di  collanti  bio- 
logici che.  oltre  a permettere  Tadesione  dei  tessuti  lesi, 
ne  stimolassero  una  più  rapida  rigenerazione  garantendo 
contemporaneamente  Temostasi  delle  arce  sanguinanti 
anche  in  pazienti  a^agulopatici.  In  genere  sono  rappre- 
sentati da  colla  di  fìbrina  umana  (Tissucol*),  una  solu- 
zione. cioè,  di  elementi  fisiologicamente  presenti  nel  pla- 
sma e deputati  a varie  funzioni  tra  cui.  principalmente, 
quella  coagulante,  secondo  i normali  processi  di  dinamica 
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fìsiologkra.  1 collanti  trovano  impiego  in  tutte  le  applica- 
zioni della  chirurgia  generale  e specialistica:  dalla  trau- 
matologia cranica  al  trattamento  chirurgico  delle  affezioni 
della  regione  parotidca  c delle  prime  vie  acrodigestive, 
alla  chirurgia  del  naso,  alla  microchirurgia  della  mano, 
alla  chirurgia  ricostruttiva,  riparatrice  ed  estetica  della 
mammella,  alia  neurochirurgia,  settore  in  cui  il  loro  uti- 
lizzo ha  permesso  di  ridurre,  in  misura  considerevole,  il 
numero  aei  punti  di  $.  e i tempi  operatori  negli  interventi 
di  microchirurgia  sui  nervi  e sui  piccoli  vasi. 
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SUZIONE 

F.  succion.  - 1.  suction.  • t.  Saugen;  Suktion.  • s.  succión. 


Per  suzione  si  intende  quella  serie  di  movimenti  coordi- 
nati rìfìessi  che  permettono  al  lattante  l'assunzione  del 
latte.  Presente  già  alla  nascita,  essa,  insieme  alla  degluti- 
zione, è ovviamente  fondamentale  per  la  sopravvivenza 
del  nuovo  nato. 

L'atto  della  s.  — una  volta  applicata  la  bocca  del  lat- 
tante ail'areola  mammaria  (v.  allattamento)  — inizia 
con  l’abbassamento  ripetuto  della  mandibola  c del  velo 
penduto  sì  da  creare  nella  cavità  orale  una  pressione  ne- 
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gativa  (fino  a 90-170  mmHg  secondo  Q)llcy  e Crcamer); 
poi  la  parte  anteriore  della  lingua  viene  spinta  in  avanti 
mentre  la  mandibola  si  innalza  e cosi  viene  compresso  il 
capezzolo  sul  palato  duro  favorendo  reiezione  del  latte 
dai  dotti  galattofori.  Gli  atti  della  s.  avvengono  al  ritmo 
di  circa  2 al  sec,  in  gruppi  di  numero  variabile,  seguiti  da 
un  atto  di  deglutizione  (v.  degllttizione)  che  si  accom- 
pagna spesso  ad  un  piccolo  rumore. 

La  bocca  del  lattante  presenta  caratteristiche  anatomi- 
che che  facilitano  la  s.:  la  lingua  è piuttosto  grossa,  la 
branca  ascendente  c quella  orizzontale  della  mandibola 
formano  un  angolo  più  ottuso  che  nelle  età  successive, 
rendendola  appiattita  in  senso  verticale:  sul  bordo  inter- 
no delle  labbra  è inoltre  riconoscibile  una  plica  della 
mucosa  parallela  al  bordo  libero,  detta  piica  di  Magitoi, 
che  si  adatta  a chiusura  ermetica  suirareola  mammaria. 
La  presenza,  poi.  nella  lingua  di  un  particolare  sistema  di 
fibre  muscolari  striate  aventi  la  funzione  di  comprimere 
l'orlo  labiale  sul  capezzolo,  faciliterebbe  la  s.  (v.  labbra). 
La  coordinazione  ritmica  dei  movimenti  di  s.  e degluti- 
zione, si  da  permettere  Tincrocio  senza  inconvenienti  del- 
le vie  respiratoria  e alimentare  nel  faringe,  richiede  una 
buona  maturazione  del  sistema  nervoso  e l’impiego  di 
numerose  vie  afferenti  ed  efferenti.  Le  prime  sono  affida- 
te al  V-IX  e X paio  dei  nervi  cranici,  quelle  efferenti  al 
V-VII-IX-XI  e XII.  Ogni  mancata  coordinazione  tra 
queste  funzioni  è indice  di  alterazioni  o di  immaturità  del 
sistema  nervoso,  ad  es.  nei  soggetti  con  danni  cerebrali  o 
nei  nati  precocemente. 

La  Gryboski  ha  individuato  con  varie  tecniche,  nello 
sviluppo  del  meccanismo  della  s.,  almeno  le  3 fasi  se- 
guenti. 

a)  Nella  fase  iniziale  avvengono  solo  movimenti  della 
bocca  senza  s.  come  si  può  osservare  nei  neonati  prema- 
turi. 

b)  Segue  una  fase  intermedia  con  brevi  periodi  di  4-7 
atti  di  s.  senza  deglutizione. 

c)  La  s.  ben  sviluppata  è rappresentata  da  4-5  atti  di  s. 
seguiti  dalla  deglutizione. 

Accanto  alla  s.  a scopo  alimentare  esiste  nel  lattante 
una  s.  a vuoto,  sia  spontanea  che  con  Tintroduzione  in 
bocca  di  una  o più  dita  della  mano  o di  un  succhiotto.  Il 
succhiamento  delle  dita  è comune  non  solo  in  età  neona- 
tale ed  è stato  osservato  già  durante  la  vita  fetale.  L'im- 
portanza del  contatto  mano-bocca  quale  atto  di  soddisfa- 
zione t documentata  dal  lattante  stesso,  che  lo  cerca  e 
con  questo  si  quieta  e smette  di  piangere,  e dall'uso  di 
succhiotti  vari  fin  dall'antichità. 

L'esperienza  della  s.  modifica,  entro  certi  limiti,  il 
comportamento  del  lattante  e l'interazione  madre-bambi- 
no. Numerosi  fattori,  quali  l'età,  la  fame,  il  flus.so  del  lat- 
te, la  fatica,  influenzano,  ma  non  cambiano,  il  ritmo  in- 
dividuale s. -pausa  che  sembra  una  qualità  innata  relati- 
vamente stabile. 

La  pausa  fra  i vari  atti  di  s.  è stata  considerata,  sia  un 
riposo,  sia  un  perìodo  durante  il  quale  l'informazione 
conoscitiva  viene  elaborata  dal  lattante. 

La  s.  valida  e frequente  si  accompagna  nella  nutrice  a 
un  aumento  della  prolattinemia  e deH'insulinemia  (Wid- 
stròm  e/  al.,  19&1).  che.  insieme  allo  svuotamento  della 
mammella,  sono  lo  stimolo  migliore  per  una  buona  latta- 
zione (v.).  La  s.  dà  luogo,  inoltre,  a un  riflesso  neuroen- 
docrino  complesso  mediante  il  quale  la  stimolazione  del 


capezzolo  porta  alla  liberazione  di  ossitocina,  la  quale, 
agendo  sulla  mammella,  provoca  l'emissione  del  latte  (v. 
IK)I-ÌS1,  Vili.  360;  LATTAZIONE,  Vili,  1159). 
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SYDENHAM,  COREA  DI:  v.  coree  (IV,  1067). 
SYNGAMUS  GENERE 

Genere  di  nematodi  della  famiglia  Syngamidae  {Strongy- 
loidea,  Secernentea),  a cui  appartengono  diverse  specie 
ematofaghc,  parassite  delle  vie  respiratorie  di  uccelli  e 
mammiferi.  Tra  queste  va  menzionata  S.  laringeus,  paras- 
sita abituale  di  buoi,  bufali  e capre,  in  quanto  repertata 
non  di  rado  anche  nell'uomo,  sia  tra  gli  indigeni  di  diver- 
se zone  delle  Indie  occidentali  (Martinica.  Portorico,  St. 
Lucia.  Trinidad,  etc.)  e dell’ America  meridionale  (Brasi- 
le, Guiana),  sia.  meno  frequentemente,  in  turisti,  europei 
e non,  provenienti  da  tali  aree  endemiche. 

I vermi  adulti  sono  caratterizzati  da  un  accentuato 
dimorfismo  sessuale,  con  il  maschio  molto  più  piccolo 
(3-4  mm)  della  femmina  (15-20  mm).  Vivono  in  uno  sta- 
to di  costante  accoppiamento  e per  questo  assumono  un 
tipico  aspetto  a forma  di  Y.  Sono  dotati  di  una  robusta 
capsula  buccale,  munita  di  un  anello  chitinoso  sul  margi- 
ne esterno  e di  6-9  piccoli  denti  triangolari  sul  fondo, 
attraverso  la  quale  aderiscono  strettamente  alla  mucosa 
delle  vie  aeree  più  alte  (laringe,  faringe,  talora  trachea) 
sottraendo  piccole  quantità  di  sangue. 

La  presenza  del  parassita  causa  in  genere  attacchi  di 
tosse  anche  violenti,  persistenti,  accompagnati  talora  da 
emottisi  e da  fenomeni  asmatici;  inoltre  non  è infrequen- 
te il  formarsi  di  piccoli  noduli  fibrosi  intomo  al  punto  di 
attacco  del  para.ssita.  L'uomo  si  infesta  ingerendo  uova 
mature  (ad  es.,  con  verdure  crude  mal  lavate  o con  acqua 
contaminala);  da  queste.  neH'intestino  si  libera  una  larva 
che,  superata  la  parete  inte.stinale,  attraverso  il  sistema 
circolatorio,  raggiunge  i polmoni  e.  dopo  l'effrazione  de- 
gli alveoli,  le  vie  aeree  superiori,  ove  raggiunge  la  matu- 
rità. 

La  diagnosi  si  basa  sulla  ricerca,  nello  sputo  o nelle 
feci,  delle  tipiche  uova  ovoidali  del  parassita  appena 
segmentate  (circa  85  x 50  pm)  o sul  reperto  occasionale, 
sempre  nello  sputo,  degli  stessi  vermi  adulti.  Questi  pos- 
sono anche  essere  individuati  in  sita,  in  seguito  a bronco- 
scopia, ed  eventualmente  essere  estratti  mediante  aspira- 
zione. 

In  terapia  risulta  efficace  il  trattamento  con  tiabendazo- 
lo  o con  mebendazolo,  mentre  per  la  profilassi  nelle  zone 
endemiche  dovrebbe  essere  sufficiente  evitare  di  ingerire 
cibo  non  cotto  o acqua  non  bollila  e non  filtrata. 
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TABACCO 

F.  tabac.  • I.  (obacco.  • t.  Tabak.  - s.  tabaco. 
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GeaeralHà 

Il  tabacco  i una  pianta  erbacea  a ciclo  annuale  o peren- 
ne, appartenente  alla  famiglia  delle  Solanacee,  sottotrìbù 
delle  Nicotianine.  Ha  radice  Ottonante,  fusto  peloso  ed 
eretto,  allo  lino  a 2-3  m.  Le  foglie  sono  grandi  a margine 
intero  con  pagine  pelose  o lanuginose,  misurano  in  lun- 
ghe^ da  15  a 75  cm  e sono  di  colore  verde.  I 6ori,  ac- 
tinomorfi,  hanno  calice  tubuloso  o campanulato  di  colore 
rosso  o giallo  a seconda  della  varietà:  il  frutto,  a capsula, 
contiene  numerosissimi  semi. 

La  pianta  del  t.  è originaria  delle  zone  tropicali  del- 
TAmerica  e oggi  viene  coltivata  in  molti  paesi  del  mon- 
do; in  Italia  si  coltivano  su  vasta  scala  le  due  varietà  eco- 
nomicamente importanti:  Nicotùma  tabacum  e N.  rustica. 

Noliife  iIocMm 

La  prima  notizia  della  sua  esistenza  si  deve  a Cristoforo  Colom- 
bo il  quale  annotò  nel  suo  giornale  di  bordo  Tabìtudine  degli 
indigeni  delle  nuove  terre  di  aspirare,  da  particolari  cannelli  di 
foglia  secca  anotolata.  il  fumo,  cui  essi  attribuivano  proprietà 
eccitanti.  Essi  usavano  il  t.  anche  a scopo  terapeutico.  Con  la 
scoperta  dell'America,  il  I.  fu  introdotto  in  Europa:  dapprima 
fra  spagnoli,  quindi  in  Francia,  a opera  deirambasctatorc 
francese  a Lisbtma.  Jean  Nicol  de  Vilkmain,  che  portò  ì semi  di 
I.  dalla  capitale  del  Portogallo  a Parigi  per  offrirli  come  farmaco 
a Caterina  de'  Medici,  madre  del  re  Francesco  11.  la  quale  sof- 
friva di  riconeoti  emicranie. 

In  Italia  il  t.  fu  importalo  verso  la  fine  del  xvi  sec.  dal  nunzio 
apostolico  in  Portogallo,  cardinale  di  Santa  Croce;  qualche  anno 
dopo  il  vescovo  Nicolò  Tomabuoni  nc  portò  i semi  da  Parigi  a 
Firenze,  dove  Cosimo  I dette  impulso  alla  sua  coltivazione  per 
le  vantale  profmclà  terapeutiche  della  nuova  pianta. 

In  un  primo  tempo,  infatti,  la  diffusione  e l'uso  del  t.  io  Eu- 
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ropa,  avvennero  esclusivamenie  a scopo  Terapeutico.  In  breve 
tempo,  però,  furono  sempre  più  apprezzate  le  .sue  prt^età  vo- 
luttuarie per  cui,  la  corte  francese  per  prima,  poi  gradualmente 
tutte  le  classi  sodali  di  ogni  paese,  oc  iniziarono  un  consumo 
sempre  più  vasto. 

La  diffusione  del  t.  non  avvenne,  però,  senza  susdlare  pole- 
miche. ostilità  e divieti.  Diverse  città  e stati,  quali  Berlino,  Lue- 
neburg,  la  Norvegia,  ne  bandirono  l'uso  nei  loro  conRni,  e 
memorabile  rimase  la  polemica  che  ebbe  a protagonista  Giaco- 
mo I d'Inghilterra,  strenuo  avversario  del  nuovo  uso.  Ma  già  il 
suo  discendente  Carlo  I,  vistane  la  grande  diffusione,  pensò  di 
fare  del  t.  un  genere  di  monopolio  imponendo  su  di  esso  tasse, 
subito  imitato  in  molti  altri  stati. 

Dall’Europa  il  t.  si  diffuse  nei  paesi  del  Medio  Oriente  e,  per 
opera  degli  spagnoli  e dei  portoghesi.  tKlI'Estremo  Oriente. 
Dapprima  prevalse  l’uso  di  masticare  il  t.:  il  fumarlo  prese  il 
sopravvento  solo  in  seguito  e si  diffuse  spedalmente  con  rintro- 
duzionc  del  sigaro  prima  e delta  sigaretta  poi.  Questa  sembra  sia 
nata  fra  le  truppe  francesi  alFassedio  di  S.  Giovanni  d'Acri  e 
prese  piede  io  Europa  verso  la  metà  del  secolo  scorso. 

Notizie  merceologicbe 

La  pianta  dd  t.  è coltivata  in  tutto  il  mondo  c,  utilizzando  ìbri- 
di. le  sue  capacità  di  adattamento  sono  tali  che  il  lìmite  della  sua 
coltivazione  i mollo  ampio  ed  è stato  spinto.  neU’emisfero  set- 
tentrionak.  fino  al  50"  paralkio. 

La  produzione  del  t.  prevede  numerose  e complesse  fasi  di 
lavorazione  che  iniziano  con  La  raccolta  delk  fo^k. 

Le  foglie  (che  contengono  gli  alcaloidi)  costituiscono  l'unica 
parte  della  pianta  utilizzata.  La  loro  raccolta  à diversa  a seconda 
del  tipo  di  t.  e del  suo  uso  «xmmerciale  e può  essere  contempo- 
ranea (con  sradicamento  dell'intera  pianta}  o progressiva  (stac- 
cando le  foglie  man  mano  che  diventano  mature).  Segue  la  fase 
di  cura  o essiccamento,  che  si  compone  di  due  momenti:  l’ingial- 
limento  e l'essiccamenlo  vero  e proprio,  che  viene  effettuato  con 
diversi  sistemi  a seconda  delle  condizicHii  climatiche  della  remo- 
ne e k pc^bilità  di  utilizzazione  indusiriak  del  prodotto.  Du- 
rante ringiallimenio  le  foglie  continuano  a respirare  e.  mancan- 
do l'afflusso  di  nuove  sostanze  nutritive,  consumano  k riserve  di 
amido  c decompongono  la  dorofìlla.  A questo  punto  le  foglk 
vengono  uccise  dal  riscaldamento  e la  distruzione  delle  membra- 
ne cellulari  permette  alk  ossidasi  di  scindere  k sostanze  fenoli- 
che  con  la  formazione  di  pigmenti  che  modificano  la  colorazione 
della  foglia.  La  fase  successiva  ò la  fermentazione  Si  tratta  di  un 
processo  naturale  che  si  verifica  nelle  foglk  curate  e poste  in 
ambiente  a temperatura  e umidità  controllale.  In  questa  fase  i 
fermenti  cellulari  attivi,  idrolasi  e desmolasi,  provocano  la  de- 
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composizione  delle  proteine  e degli  idrati  di  carbonio  con  for- 
mazKMie  di  CO2  e H<0  che  si  liberano  causando  una  fone  dimi- 
nuzione del  peso  della  foglia.  Contemporaneamenle  si  liberano 
le  sostanze  che  danno  l’aroma  caratteristico  del  t.;  perciò  questa 
ò una  fase  molto  delicata  che  richiede  la  massima  attenzione  per 
permettere  ai  fermenti  dì  agire  nelle  condizioni  migliori.  Segue 
la  stagionatura,  che,  a seconda  del  tipo  di  foglia,  può  durare  da 
6 mesi  a 3 anni.  Alla  line  di  questo  periodo  si  ha  la  manipola- 
zione. consistente  nella  cernila  delle  foglie  in  base  al  loro  valo- 
re. alla  loro  utilizzazione  c alle  esigenze  di  mercato. 

Produzione  del  tabacco  ad  mondo  c la  Italia 
La  produzione  del  t.  nel  mondo  ha  superato  nel  1985  ì 4,8  mi- 
lioni di  tonnellate.  Esso  viene  coltivalo  in  arca  120  paesi.  Più 
del  60%  della  produzione  mondiale  {H’ovknc  dai  paesi  in  via  di 
sviluppo.  Fra  i paesi  industrializzali  ì maggiori  produttori  sono 
gli  U.S.A.  L'Italia  si  trova  al  3”  posto. 

In  Italia  circa  òO.OfX)  ettari  di  terreno  sono  collisati  a 1.  per 
una  produzione  di  1.53  milioni  di  quintali  II  consumo  interno 
annuo  si  aggira  sul  milione  di  quintali  per  una  spesa  totale  di 
circa  7500  miliardi  pari  a L.  134.477  prò  capite. 

Costituetili  diÌMk:l  del  tabacco 

Nel  t.  sono  contenute  alcune  centinaia  di  composti  classi- 
hcabili.  a seconda  della  struttura  chimica,  in  carboidrati, 
proteine,  alcaloidi  e idrocarburi  polifenolici. 

Dei  numerosi  alcaloidi  presenti  ricordiamo;  nicotina; 
nicotimina;  anabasina;  N-metilanabasina;  isonicoteina; 
anatabina;  1-N-metilanatabina;  nicotirina;  nicotellina; 
nomicotina;  nicotoina. 

Di  essi,  il  principale  è la  nicotina  (v.).  Essa  si  trova 
soprattutto  nelle  foglie  dove  si  raccoglie  dopo  essersi 
formata  nelle  radici.  È probabilmente  un  prodotto  di 
escrezione  in  quanto  non  viene  riutilizzata  se  la  pianta  è 
sottoposta  a inanizione.  Nicotimina  e anabasina  sono 
isomeri  delia  nicotina.  Le  foglie  di  t.  contengono  dallo 
0,2  al  5%  di  nicotina;  le  foglie  utilizzate  commercialmen- 
te contengono  dall’l  al  2%  deiralcaloide.  Si  ritiene  che 
circa  il  25%  della  nicotina  contenuta  in  una  sigaretta 
venga  inalata;  di  questa  quota  ne  viene  assorbito  circa  il 
90%,  fornendo  quindi  concentrazioni  ematiche  di  nicoti- 
na di  circa  40  ng/ml. 

La  combustione  del  t.  dà  luogo  a centinaia  di  composti 
dispersi  in  una  fase  gassosa  e una  particolata.  Il  passaggio 
attraverso  la  sigaretta  causa  una  progressiva  condensa- 
zione della  fase  gassosa  con  formazione  di  un  aerosol  di 
composizione  assai  varia  sia  in  termini  di  dimensioni  del- 
le particelle  che  di  sostanze  chimiche.  Tale  composizione 
dipende  dalla  temperatura  della  sigaretta,  cosicché,  alKini- 
zio  della  combustione,  l'aerosol  contiene  solo  sostanze  a 
bassa  tensione  di  vapore.  In  seguito,  aumentando  la  tem- 
peratura, il  fumo  si  arricchisce  di  numerose  nuove  so- 
stanze. Il  condensato  che  si  forma  nella  porzione  a più 
bassa  temperatura  della  «garetta  prende  il  nome  di  * ca- 
trame ».  Esso  è costituito  essenzialmente  da  idrocarburi 
aromatici  policiclici  alcuni  dei  quali  si  sono  dimostrati 
potenti  cancerogeni  (ad  es.,  il  benzopirene).  Tali  compo- 
sti si  formano  per  pirolisi  di  alcuni  componenti  del  t., 
quali  paraffine,  dolriacontano  e acetato  di  sodio.  Si  ritie- 
ne che  il  fumo  di  1(X)  sigarette  causi  l'inalazione  di  10  |ig 
di  idrocarburi  polidcUci  cancerogeni.  Vi  sono  poi  amine 
aromatiche  e nitrosamine  non  volatili  ritenute  agenti  etio- 
togici  del  canao  della  vescica.  Infine,  nel  «catrame»  sono 
presenti  ioni  mctaiUci  e diversi  composti  radioattivi,  tra  i 
quali  il  polonio-210.  La  quantità  totale  delle  sostanze  che 
costituiscono  il  «catrame»  varia  da  0,5  a 35  mg  in  una 
sigaretta. 

I^  fa.se  gasst>sa  contiene  ossido  dì  carbonio  (CO),  ani- 
dride carbonica  (CO7),  ossidi  di  azoto,  nitrosamine  vola- 
tili, solfuri,  nitrilì.  idrocarburi  volatili,  alcoli,  aldeidi  e 


chetoni  (quali  acctaldeidc.  formaldeide  e aaoleina). 
Queste  ultime  H>stanze  sono  potenti  inibitori  dei  movi- 
menti delle  ciglia  vibratili  della  mucosa  bronchiale.  In 
media,  per  ogni  sigaretta  fumata,  si  inalano  70  mg  di 
CO2.  lf>25  mg  di  CO  e circa  0,3  mg  di  ossido  di  azoto. 

Nel  complesso  le  sostanze  sicuramente  responsabili  dei 
danni  del  fumo  sulla  salute  sono:  il  monossido  di  carbo- 
nio. la  nicotina  (di  cui  il  70-80%  può  rimanere  ncU'orga- 
nismo  se  il  fumo  di  t.  è aspirato  nei  polmoni)  e il  catrame 
(di  cui  il  10%  è trattenuto  dall'crganismo). 

FarmacotogU 

L'azione  farmacologica  del  t.  è dovuta  principalmente 
alla  nicotina  (v.)  in  esso  contenuta.  La  complessità  dei 
fenomeni  legati  all'assunzione  del  t.  può  essere  ben  evi- 
dente nei  soggetti  che  fumano  per  la  prima  volta  c lo  è 
nelle  intossicazioni  acute  da  t.  In  questi  casi  compaiono 
rapidamente  nausea,  ipersalivazione.  dolori  addominali, 
vomito  e diarrea,  sudorazione  fredda,  cefalea,  vertigini, 
disturbi  deH’udito  c della  visione,  confusione  mentale  e 
ipostenia  marcata.  Si  os.serva  Quindi  aumento  della  p>res- 
sione  arteriosa,  modilìcazioni  del  ritmo  cardiaco  con  pul- 
sazioni deboli,  rapide  ed  irregolari.  Nelle  intossicazioni 
acute  si  arriva  al  collasso,  cui  fanno  seguito  convulsioni 
terminali.  La  morte  può  avvenire  in  pochi  minuti  per  ar- 
resto respiratorio  o cardiaco. 

Nei  fumatore  abituale  si  instaura  lentamente  uno  stato 
di  tolleranza  al  t.  per  cui  non  si  osservano  più  i fenomeni 
acuti  descritti.  Fini  tremori  alle  mani  e un  aumento  della 
frequenza  cardiaca  c della  pressione  arteriosa  si  possono 
rilevare  nel  fumatore  abituale  dopo  l'inalazione  del  fumo 
della  prima  o seconda  sigaretta  della  giornata. 

Nel  fumatore  abituale  è stato  descrìtto  un  aumento  del- 
la velocità  del  metabolismo  della  nicotina  rispetto  al  non 
fumatore;  si  ritiene  però  che  la  tolleranza  sia  dovuta  pri- 
mariamente a cambiamenti  farmacodinamici  piuttosto  che 
a modificazioni  metaboliche. 

Per  la  trattazione  dei  danni  da  assunzione  costante  e 
prolungata  del  t.  e per  la  dipendenza  dal  t.,  si  rinvia  alla 

voce  TABAGISMO. 

Usi  fenpentid  dd  tabacco 

La  storia  del  t.  in  Europa  è,  come  abbiamo  sommaria- 
mente visto,  costellata  di  tentativi  di  impiegarlo  a scopo 
terapeutico.  Ma  se.  nei  primi  tempi,  esso  veniva  conside- 
rato una  panacea  consigliabile  nelle  più  svariate  forme 
morbose,  nelle  piaghe,  nelle  febbri,  nelle  pestilenze,  oggi 
esso  ha  perso  ogni  importanza  terapeutica  e dei  suoi  mol- 
ti usi  è rimasto  solo  quello  voluttuario. 

L'uso  popolare  di  utilizzare  il  t.  per  clisteri  contro  le 
infezioni  intestinali  o per  frizioni  cutanee  contro  la  pedi- 
culosi va  assolutamente  bandito  per  i gravi  fenomeni  tos- 
sici che  a esso  conseguono. 

Il  t.  viene  tuttora  usato  come  insetticida  in  agricoltura. 

Towkologia 

L'intossicazione  acuta  da  t.  è sovrapponibile  a quella  da 
nicotina.  L'intossicazione  aonica  si  può  osservare  negli 
addetti  alla  lavorazione  del  t.  o in  coloro  che  assumono 
una  quantità  eccessiva  di  fumo  di  t.  a scopo  voluttuario. 
In  questo  caso  costituisce  il  frequente  e complesso  qua- 
dro del  tabagismo  (v.). 
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Dcfinizioiie  e generalità 

Per  lahogìsmo  intendiamo  Tassunzionc  costante  c prolun* 
gota  di  tabacco,  prevalentemente  come  tabacco  da  fumo. 
La  complessità  c la  gravità  dei  quadri  clinici  che  fanno 
seguilo  airespostzùmc  protratta  ai  prcnloiti  del  fumo  di 
tabacco  (v.),  sono  proporzionali  alla  quantità  assunta, 
manifestandosi  già  a dosi  relativamente  modeste. 

Segni  e sintomi  di  t.  sono  stati  descritti  anche  in  non 
fumatori  esposti  al  fumo  pn>dotto  dai  fumatori. 

Nella  fase  gassosa  (90%  del  totale)  e in  quella  particel* 
lata  (meno  del  10%  del  totale)  del  fumo  sono  presenti 
composti  tossici  (nicotina,  ossidi  d’azoto»  monossido  di 
carbonio),  agenti  carcinogeni  e cocarcim>geni  (niirosamt* 
ne,  idrazina,  cloruro  di  vinile,  acrilonitrile,  cresoli)  e ci> 
liotossici  (formaldeide,  acctaidcidc.  acroleina). 

Gli  apparati  cardiovascolare  e respiratorio,  ancorché 
non  ì soli,  sono  i più  importanti  bersagli  degli  effetti  no- 
civi del  t.:  al  fumo  di  sigaretta  \ienc  attribuito  il  30% 
delle  moni  per  malattie  delle  coronarie,  circa  il  35%  del- 
le moni  per  neopla.sie  (1*80%  delle  quali  costituite  da 
neoplasie  polmonari)  e,  solo  negli  U.S.A.,  più  di  6U.ÙO0 
decessi  l'anno  per  pneumopatia  cronica  ostruttiva  (bron- 
chite-enfisema). A ciò  vanno  aggiunti  i decessi  per  malat- 
tie cerebrovascolari  (più  frequenti  nei  fumatori)  e i costi 
socioeconomici  da  imputare  a patologie  non  letali  del  si- 
stema cardiorespiratorio.  La  patologia  cardiorespiratoria 
correlata  al  fumo  è riponata  nella  tab.  I. 

Il  t.  é in  grado  di  incidere  sulla  durata  della  vita  media. 
Si  ritiene,  infatti,  che  20  sigarette  al  giorno  riducano  di 
4,6  anni  in  media  la  vita  di  un  giovane  di  25  anni.  Tale 
riduzione  sale  a 8.3  anni  fumando  40  sigarette  al  giorno. 
L'aumento  del  tasso  di  mortalità  riguarda  soprattutto 
coloro  che  fumano  sigarette  ed  è più  elevato  in  fumatori 
che  inalano  il  fumo  nei  polmoni.  Numerosi  organi  e ap- 
parati sono  interessali  daH’azionc  delle  sostanze  contenu- 
te nel  fumo,  che  si  potenziano  l’un  l’altra  favorendo  un 
danno  più  grave. 

Devono  infine  venire  sottolineati  gli  aspetti  comporta- 
mentali del  !..  considerato  da  molti  AA.  una  vera  e pro- 
pria tossicodipendenza  (v.  sotto);  solo  il  2%  dei  fumatori 
è in  grado  di  trasformare  la  sua  abitudine  in  evento  occa- 
stonale  o intermittente  c solo  il  15%  (al  di  sotto  di  60 
anni)  é capace  di  smettere  permanentemente. 


TAB.  I.  FUMO  E MALA1TIE  CARDIORESPIRATORIE 


A)  Malattie  cardravaacokarì 

].  Cardiopatia  ischcmica  (a/igi/ui  pectoris,  infarto  del  miocar- 
dio. turbe  del  ritmo) 

2.  Vasculupatic  periferiche  aierùsclerutk'hc 

3.  Aneurisma  atcrosclcrotico  dcU’aorta 

B)  Broneopneamopatie 

1.  Alterazioni  della  funzione  respiiratorìa 

2.  Infezioni  ricorrenti  delle  vie  aeree 

3.  Bronchite  cronica 

4.  Enfisema  polmonare 

C)  Neoplasie 

1.  Laringe 

2.  Polmone 


Dati  epidemiologici  recenti  documentano  una  qualche  tenden- 
za alla  riduzione  della  abitudine  al  fumo,  almeno  per  quanto 
riguarda  il  sesso  maschile;  in  Gran  Bretagna  dal  1978  al  1980  la 
percentuale  di  fumatori  uomini  è scesa  dal  45  al  42%.  mentre  la 
prevalenza  nel  sesso  femminile  è rimasta  immodificata:  37%;  nel 
corso  degli  anni  70.  sempre  reiativamenie  al  sesso  maschile,  la 
uota  di  fumatori  giovani  (al  di  sullo  dei  20  anni)  si  è ridotta 
al  43  al  32%;  similmente  quella  dei  fumatori  anziani  (oltre  i 60 
anni)  è scesa  dal  47  al  36%;  in  Norvegia.  d<ipo  il  1975.  la  quota 
di  fumauMÌ  di  sesso  maschile  è scesa  dal  52  al  42%.  mentre  in- 
variata è rimasta  quella  del  sesso  femminile:  32%;  negli  U.S.A., 
tra  il  1965  e il  1979,  la  percentuale  di  fumatori  adulti  à scesa 
dal  51  al  36%.  mentre  pressoché  invariato  (33%)  è rimasto  il 
numero  delle  fumatrici  (la  loro  percentuale  si  è tuttavia  ridotta 
all’inizio  degli  anm  '8U:  29%);  in  Italia,  invece,  non  si  è avuta 
una  significativa  diminuzione  della  percentuale  di  fumatori  r>clla 
popolazione  maschile;  ad  es..  nella  coorte  di  nascita  1950-1959 
la  prevalenza  di  fumo  ha  raggiunto  nel  I98U  circa  il  55%  e solo 
nelle  coorti  di  na.sciia  più  anziaric  si  d avuta  una  significativa 
diminuzione;  nella  popolazione  femminile  si  assiste  infine  a un 
continuo  aumento  della  percentuale  di  fumatrici,  che.  per  la 
coorte  di  nascita  1950-1959.  ha  raggiunto  nel  iVMi  il  .35%. 

Apparato  cartBovaacolarc 

A carico  dell’apparato  cardiovascolare  sono  stati  descrìtti 
danni  funzionali  c organici.  La  nicotina  (v.)  è coinvolta 
nelle  alterazioni  del  ritmo  cardiaco  che  sì  os.ser\ano  fre- 
quentemente nei  fumatori.  Nicotina  e monossido  di  car- 
bonio sono  responsabili  dcll’aumcntata  incidenza  di  car- 
diopatia ischemica  (fig.  1)  nei  fumatori.  È stata  descritta 
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Fifi.  1.  Rapporti  tra  tasso  di  mortalità  per  cardiopatia  ischcmica 
e fumo  di  sigarette  in  due  diverse  clo-ssi  di  età.  {Cosiruiia  sui  doli 
di  • Prcxention  Coronary  Heart  Diseuscm^  Koval  College  of 
Physicians  and  Bniish  Carduc  Sociery,  1976). 
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una  correlazione  direttamente  proporzionale  fra  patologia 
coronarica,  infarto  del  miocardio  c fumo  valutalo  come 
numero  di  sigarette  fumate  ogni  giorno  prima  ancora  che 
come  numero  di  anni  di  esposizione.  Il  3(M0%  delle 
morti  da  malattia  coronarica  è da  porre  in  relazione  con 

11  fumo. 

In  fumatori  che  hanno  avuto  un  episodio  anginoso  o 
un  infarto  miocardico  non  mortale  è frequente  rilevare 
l'associazione  del  fumo  con  gli  altri  due  maggiori  fattori 
di  rischio  per  queste  patologie:  ipcrcolesterolemia  e iper- 
tensione arteriosa.  Fra  i tre  fattori  di  rischio,  il  fumo  ha 
un  ruolo  rilevante  poiché  facilita  la  comparsa  o l'aggra- 
vamenio  degli  altri  due.  L'incidenza  della  patologia  car- 
diaca nei  fumatori  sembra  ritornare  a livelli  vicini  a quelli 
dei  non  fumatori  solo  dopo  2 anni  di  astinenza  dal  fumo; 
dopo  1 anno  il  rischio  di  mortalità  per  cardiopatia  ische- 
mica  si  è già  dimezzato. 

Studi  condotti  su  donne  fra  i 30  c i 50  anni  di  età  han- 
no confermato  Timportante  ruolo  etiologico  che  il  fumo 
esercita  nella  comparsa  della  patologia  cardiaca.  È noto 
che  coronaropatie  e infarto  del  miocardio  sono  meno 
frequenti  c compaiono  in  età  più  avanzata  nella  donna 
rispetto  all'uomo;  nelle  donne  fumatrici  (il  cui  numero 
sta  continuamente  crescendo  in  questi  ultimi  anni)  il  ri- 
schio di  comparsa  di  infarto  miocardico  è aumentato  ri- 
spetto alle  non  fumatrici.  L'aumento  di  rischio  assoluto 
dipende  direttamente  dalla  quantità  di  sigarette  fumate, 
dalla  presenza  di  altn  fattori  di  rischio,  dall'età.  Il  rischio 
relativo,  paragonato  a quello  delle  non  fumatrici,  è mag- 
giore nelle  età  più  giovani  e in  presenza  di  un  minor  li- 
vello ba.sale  di  predisposizione;  es.so,  inoltre,  è significati' 
vamente  associato  con  l'uso  di  contraccettivi  orali.  Fra  le 
donne  che  ne  fanno  uso.  quelle  che  fumano  25  sigarette 
al  giorno  hanno  un  rischio  di  infarto  23  volte  maggiore 
delle  non  fumatrici.  Il  rischio  sale  a 39  volte  fra  le  prime 
e le  donne  che  non  fumano  e non  usano  contraccettivi 
orali.  L'astinenza  dal  fumo  riporta  i livelli  di  rischio  delle 
fumatrici  a quelli  delle  non  fumatrici  entro  12  mesi. 

11  fumo  è,  inolire,  un  fattore  etiologico  importante  nel- 
le vasculopatie  periferiche  ostruttive  c nel  morbo  di 
Buerger:  circa  il  90%  dei  soggetti  con  tali  malattie  è 
fumatore.  Anche  il  cira>lo  cerebrale  è interessato  dagli 
effetti  dannosi  dei  costituenti  del  fumo.  Studi  condotti  su 
fumatori  cronici  (età  & 60  anni)  hanno  dimostrato  l’esi- 
stenza di  riduzioni  significative  dei  livelli  di  perfusione 
cerebrale  in  confronto  ai  non  fumatori  della  stessa  età; 
Tentità  della  riduzione  è in  relazione  alla  quantità  media 
di  sigarette  fumate.  Nei  fumatori  à aumentata  l'incidenza 
di  malattie  cerebrova.scolari  aterotrombotiche.  Un  recen- 
te lavoro  (Abbott  e/  ai,  1986),  basato  su  uno  studio  di 

12  anni  concernente  3435  fumatori  c 4437  non  fumatori, 
ha  dimostrato  chiaramente  che  il  fumo  aumenta  da  2 a 3 
volte  il  rischio  di  ictus  cerebrale.  L'astinenza  dal  fumo 
produce  un  netto  miglioramento  dei  livelli  di  perfusione; 
il  recupero,  però,  non  è mai  completo  rispetto  ai  non 
fumatori. 

Nei  forti  fumatori  sono  state  descritte  alterazioni  della 
funzione  visiva  per  spasmo  protratto  dei  vasi  retinici.  L..e 
lesioni  sono  in  genere  reversibili  ma.  non  curate,  possono 
portare  a cecità  p>er  degenerazione  del  nervo  ottico. 

La  patogenesi  dei  danni  cardiovascolari  prodotti  dal 
fumo  è imputabile  agli  effetti  della  nicotina  e del  monos- 
sido di  carbonio  e alle  loro  proprietà  atcrogene. 

11  monossido  di  carbonio  t responsabile  di  una  ridotta 
ossigenazione  dei  tessuti,  compresi  ouelli  della  parete  dei 
vasi.  Tale  composto,  infatti,  possiede  un'affinità  per  l’e- 
moglobina  che  è circa  210  volte  maggiore  di  quella  del- 
l’osMgcno;  perciò,  nei  fumatori,  il  lasso  di  carbossiemo- 
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globina  è cronicamente  aumentato  fino  a 6-8  volte.  La 
ipossia  che  ne  deriva  provoca  un  danno  cellulare  poten- 
ziato dalla  nicotina. 

La  nicotina  provoca  vasocostrizione,  sia  diretta  che 
mediata,  a livello  prcgangJiarc  causando  un  aumento  del- 
la pressione  arteriosa  c della  frequenza  cardiaca.  La  nico- 
tina aumenta  altresì  la  richiesta  miocardica  di  ossigeno,  il 
cui  rilascio  ai  tessuti  è ostacolato  dalla  carbossicmoglobi- 
na.  Un  soggetto  che  fumi  2U-25  sigarette  al  giorno  presen- 
ta un  aumento  della  frequenza  cardiaca,  un  aumento  del- 
l'escrezione urinaria  di  noradrenalina,  un  consumo  to- 
tale di  energia  maggiore  del  10%.  La  soglia  per  la  hbrilla- 
zione  ventricolare  si  abbassa,  ciò  che  rende  ragione  del- 
l'aumentato  rischio  di  morte  improvvisa  dei  fumatori. 
Inoltre,  la  nicotina  facilita  la  mobilizzazione  degli  addi 
grassi  liberi  c favorisce  uno  spostamento  delle  lipoprotei- 
ne  verso  quelle  a più  bassa  densità.  Infine,  la  nicotina, 
attraverso  un'interferenza  sulla  catena  di  sintesi  degli 
cndopcrossidi,  diminuisce  l’attività  antiaggregante  delle 
prostacicline  favorendo  la  formazione  del  trombo  piastri- 
nico.  Tutte  queste  azioni  sono  esercitate  a concentrazioni 
di  nicotina  equiparabili  a quelle  riscontrate  nei  fumatori. 

V.  anche:  ntcotina,  tossicologia  (X,  1173);  infarto 
MIOCARDICO,  fattori  ctiopatogenetici  generali  (VII,  1790); 
TROMBOANGlOITf:  OBLITERANTK 

B^iogniia 

Per  la  hìbi,  sì  rinvia  alla  col.  1760. 

MARIA  GIUUANA  VANNUCCHi 


Apparalo  respiratorio 

Il  fumo  di  tabacco  è responsabile  di  numerose  patologie 
che  interessano  le  alte  c le  basse  vie:  un  quadro  d'insie- 
me degli  effetti  del  fumo  suU’apparato  respiratorio  è rias- 
sunto nella  tab.  II. 


TAB,  II.  EFFETn  DEL  FUMO  SULL'APPARATO  R»2$P1- 
RATORIO 


FunM>  di 

Attività  ciliare 
Broncospasmo 
Funzione  dei  macro- 
fagi 

i 

Macrofagi  pigmentali 
Alterazioni  hronchiolari 
(edema,  modificazioni 
cpiictiali,  fibrosi,  iper- 
secrezione  di  muco) 

I 

Infezione  cndohmnchialc 


i 


(peiirofia  delle  ghiandole 
mucose  c delle  cellule 
basali 

Aiipie  cciluluri 


Mgaretta 


Aumento  della  popola- 
ZH>ne  cellulare  a>n  in- 
cremento deiraltività 
elaslasica 

Depressione  dell’attività 
aniielastasica  (inattiva- 
zione dcirinibitore  an- 
tiproteasico  del  muco 
e dell'a,-antitrip8ina) 


Carcinoma 

squamose 


a cellule 


Depressione  di  nuova 
sintesi  di  elastina  (ini- 
bizione della  dcamina- 
zionc  ossidativi  di  ami- 
nogrupfu)  con  mtawlo 
dei  processi  dt  ripara- 
zione 
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Broncopneumopatif  croniche  ostruttive 
Anche  per  le  malattie  polmonari  croniche  ostruttive  è 
stata  identificata  una  stretta  associazione  tra  abitudine  al 
fumo,  malattia  e sua  gravità,  mortalità.  Come  per  altri 
tipi  di  patologie  legate  al  fumo  (neoplasie)  anche  per  le 
broncopneumopatie  si  sta  osservando  un  aumento  nel 
sesso  femminile  che  .sembra  essere  imputabile  solo  all'e- 
stendersi  delPabitudine  del  fumo  nelle  donne.  Il  fumo  di 
sigari  c pipe  comporta,  anche  in  questo  ambito,  un  rì- 
schio minore,  che  però  aumenta  se  il  fumo  viene  inalato. 

Considerevole  attenzione  sta  riscuotendo  il  problema 
dei  cosiddetti  «fumatori  passivi»:  cioè  della  possibilità  di 
danni  subiti  da  non  fumatori  che  soggiornano  in  ambienti 
in  cui  sono  presenti  persone  che  fumano  (v.  anche  sotto). 
Diversi  studi  hanno  dimostrato  che  i figli  di  genitori  che 
fumano  hanno  un  aumentato  rischio  di  bronchiti,  bron- 
copolmoniti, asma  bronchiale,  che  si  riduce  quando  i ge- 
nitori smettono  di  fumare.  Gli  asmatici  adulti  esposti  al 
fumo  passivamente  presentano  un  peggioramento  della 
loro  funzionalità  respiratoria,  mentre  anche  i soggetti 
normali,  esposti  per  lungo  tempo  ad  alte  concentrazioni 
di  fumo,  mostrano  una  compromissione  degli  indici  di 
funzionalità  delle  piccole  vie  aeree.  Non  esistono  dati 
definitivi  su  un  ipotetico  rischio  di  malattie  polmonari 
croniche  in  fumatori  passivi. 

Gli  effetti  del  fumo  sulKapparato  respiratorio  sono 
molteplici  e complessi;  in  linea  generale  comportano  una 
compromissione  dei  meccanismi  di  difesa  (alterazioni  del 
surfattantc  alveolare,  riduzione  della  clearance  mucocilia- 
re. etc.):  in  pratica  è opportuno  distinguere  gli  effetti  sul- 
la funzione  respnratoria  da  quelli  biochimicocellulari. 

I.  Effetti  sulla  funzione  respiratoria.  - Esiste  una  ben 
documentata  as.sociazione  tra  numero  di  sigarette  fumate 
e sintomi  di  ipersecrezione  mucosa  cronica:  alcuni  sinto- 
mi respiratori  cronici  sono  presenti  in  circa  il  90%  dei 
forti  fumatori  (40  sigarctte/giomo).  La  cessazione  del 
fumo  è spesso  rapidamente  seguita  da  una  riduzione  di 
questi  sintomi  (tosse  cronica,  ipersecrezione  di  muco). 

I fumatori  di  sigarette  hanno  un  rischio  di  bronchite 
cronica  spiccatamente  supcriore  ai  non  fumatori:  il  rap- 
porto di  probabilità  varia  da  un  minimo  di  1,5  a un  mas- 
simo di  7 (con  un  valore  medio  di  S per  gli  uomini  e di  4 
per  le  donne). 

Da  accurate  indagini  prospettiche  emerge  (non  senza 
una  qualche  sorpresa)  che  meno  del  20%  dei  fumatori 
sviluppa  col  tempo  una  broncoslruzione  importante. 
Sempre  da  indagini  epidemiologiche  di  tipo  longitudinale 
è stato  possibile  trarre  importanti  informazioni  circa  il 
«peso»  relativo  dei  due  più  importanti  fattori  responsabi- 
li del  declino  della  funzione  ventilatoria  con  il  tempo.  È 
emerso  che  la  responsabilità  dei  fattore  età  è di  circa  3 
volte  maggiore  rispetto  al  fattore  fumo.,  per  entrambi  i 
scsri:  il  fumo  incrementa  il  declino  della  funzione  ventila- 
toria di  un  fattore  compreso  tra  1,6  (uomini)  e 1,4  (don- 
ne) rispetto  a valori  di  5.3  (uomini)  e 4.3  (donne)  per  il 
fattore  età.  Il  declino  della  funzione  ventilatoria  è dun- 
que un  evento  ineluttabile. 

Una  visione  schematica  della  riduzione  del  volume 
espiratorio  massimo  in  1 sec  (VEMS)  con  l’età  in  fuma- 
tori e non  fumatori  è illustrata  nella  hg.  2. 

In  conclusione:  i fumatori  hanno  un  rischio  di  bronchi- 
te cronica  nettamente  superiore  a quello  dei  non  fumato- 
ri; il  fumo  di  sigarette  costituisce  il  principale  fattore  re- 
sponsabile di  ipersecrezione  bronchiale.  Per  quanto  ri- 
guarda la  funzione  ventilatoria.  invece,  il  fumo  è un  im- 
portante fattore  di  declino,  ma  non  il  principale:  la  re- 
sponsabilità maggiore  compete  all'età. 


Pie.  2.  Dedino  del 
volume  espiratorio 
massimo/secondo 
(VEMS)  in  funzione 
dcirctà:  andamento 
(schematico)  in  fu- 
natori  e non  fuma- 
tori. 


2.  Effetti  biochimicocellulari.  > L'attuale  possibilità  di 
accedere  a tutto  l’albero  respiratorio  mediante  l'uso  del 
broncoscopio  e la  tecnica  del  lavaggio  broncoalveolare  ha 
consentito  di  valutare  gli  aspetti  biochimicocitologici  degli 
effetti  del  fumo  (e  di  compiere,  con  ciò,  importanti  pro- 
gressi nella  comprensione  della  genesi  deirenflscma). 

Nei  soggetti  normali  non  fumatori  poco  meno  del  90% 
delle  cellule  del  liquido  di  lavaggio  broncoalveolare  è 
costituito  da  macrofagi  alveolari:  il  10%  circa  è costituito 
da  linfociti  c la  restante  quota  (1-2%)  da  neutrofìli. 

Nei  fumatori  aumenta  considerevolmente  il  numero 
totale  di  cellule  (di  un  fattore  pari  a 3-5  volte  a seconda 
dell'intensità  del  fumo)  e si  modifica  la  composizione 
cellulare:  aumentano  i macrofagi,  si  riducono  nettamen- 
te ì linfociti,  aumentano  i ncutrofili  (fig.  3).  Quest’ulti- 
mo evento  è particolarmente  importante:  i neutrofìli 
contengono  importanti  quantità  di  elastasi,  un  enzima  ad 
attività  proteasica  in  grado  di  distruggere  tutti  i substrati 
del  connettivo.  Esperimenti  condotti  su  animali  hanno 
dimostrato  che  Tinstillazione  nei  polmoni  di  enzimi  ad 
attività  elasia.sica  causa  lesioni  simili  a quelle  dell’enfì- 
sema  umano. 

L’elastasi  dei  neutrofìli,  se  ha  la  possibilità  di  agire  sui 
polmoni,  à Tenzima  che  causa  la  distruzione  delle  struttu- 
re alveolari;  la  teoria  eiastasi-antielastasi  dell’enfisema 
prevede  che  questo  si  sviluppi  quando  il  carico  delle  eia- 
stasi  supera  le  difese  anticlastasiche.  A livello  delle  vie 
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Fi&.  4.  Effetti  biochimici  del  fumo  a livello  aJveolocaptIlafe:  ini- 
bizione dell'alfa, -antiirìpsina  (oi-AT)  e attivazione  dell'attività 
elastasica  altravcno  la  ubcrazionc  di  fattori  diemiotaltid  (NCF: 
NeulrophiI  Chemiotaclìc  Factor,  LTB^:  leucoirìenc  B4). 


arce  inferiori,  il  principale  costituente  dello  schermo  an- 
ticlastasico  è costituito  dall'alfai-antitrìpsina  (alfai-AT). 

Il  fumo  di  sigaretta  interferisce  in  maniera  importante 
con  i^uesti  equilibri  contribuendo  in  modo  determinante 
allo  sviluppo  di  enfisema  (ftg.  4). 

Il  fumo  di  sigaretta,  infatti,  potenzia  rattività  elastasica 
(tramite  i macrofagi  alveolari  fa  sì  che  i neutrohli  venga- 
no attratti  nel  polmone)  e.  tramite  gli  ossidanti,  riduce 
rattività  anticlastasica  (inibendo  l'alfai-AT). 

Gli  «ossidanti»  sono  accettorì  di  elettroni,  altamente 
reattivi,  in  grado  di  interagire  con  un'ampia  gamma  di 
proteine,  lipidi,  zuccheri.  I normali  componenti  tessutali 
cedono  i loro  elettroni  agli  ossidanti  con  conscguente  os- 
sidazione dei  componenti  tessutali.  A livello  polmonare 
gli  effetti  sono  duplici:  a)  gli  ossidanti  possono  causare 
direttamente  lesioni  deirepitelio  bronchiale  e delle  pareti 
alveolari;  b)  gli  ossidanti  rendono  funzionalmente  inattiva 
l'alfapAT.  In  condizioni  normali  quest'ultima  inibisce  l'e- 
lastasi  legandola  al  proprio  sito  attivo,  costituito  da  un 
residuo  metioninico:  gli  ossidanti  trasformano  questa 
meiionina.  e con  ciò  inattivano  l'aifai-AT.  Nel  polmone 
dei  fumatori  esistono  normali  quantità  di  alfaj-AT,  ma 
con  attività  notevolmente  ridotta. 


Fis.  5.  Tavso  di  mortalità  per  carcinoma  broncogeno  in  rapporto 
alrabiludmc  al  fumo  di  liigarcttc;  studio  realizzato  tra  i medici 
del  Semzio  Sanitario  inglese. 


Dati  epidemiologici  confermano  drammaticamente  gli 
eventi  descritti:  in  Svezia  il  50%  circa  dei  pazienti  enfisema- 
tosi  con  deficit  di  alfarAT  sopravvive  oltre  i 65  anni,  se 
non  fumatori;  i fumatori,  alla  stessa  età  sono  tutti  deceduti. 

Neoplasie 

Nei  Paesi  economicamente  sviluppati  le  neoplasie  polmo- 
nari sono  la  più  frequente  causa  di  morte  per  tumore:  in 
oltre  l'80%  di  questi  ca.si  si  può  accertare  una  correlazio- 
ne con  il  fumo  di  sigaretta  (v.  polmone,  XII.  465).  In 
questi  casi,  il  tipo  istologico  della  neoplasia  è quello  a 
piccole  cellule  o squamoso. 

Come  sempre,  i dati  epidemiologici  debbono  far  riflet- 
tere: nel  corso  degli  anni  '70,  negli  U.S.A.  vi  è stato  un 
incremento  di  mortalità  per  questa  neoplasia  del  44%  tra 
gli  uomini  e del  120%  tra  le  donne;  è evidente  la  rela- 
zione con  la  maggiore  diffusione  dell'abitudine  al  fumo 
che,  nello  stesso  perìodo  di  tempo,  si  à sviluppata  tra  le 
donne:  per  esse,  sempre  negli  U.S.A.,  le  neoplasie  pol- 
monari sono  diventate  la  prima  causa  di  morte  (sopra- 
vanzando le  neoplasie  mammarie).  Una  delle  prove  più 
convincenti  dei  rapporti  tra  fumo  di  sigaretta  e neoplasie 
polmonari  è stata  fornita  dallo  studio  — divenuto  ormai 
un  classico  — condotto  nel  corso  degli  anni  70  tra  i me- 
dici del  Servizio  Sanitario  inglese:  i risultati  conclusivi, 
molto  eloquenti,  sono  illustrati  nella  flg.  5. 

I soggetti  che  smettono  di  fumare  vanno  incontro  a 
una  riduzione  del  rìschio  di  tumore,  che  è del  40%  dopo 
5 anni,  e a una  mortalità  che  è solo  lievemente  superiore 
a quella  di  coloro  che  non  hanno  mai  fumato  dopo  i 15 
anni.  Nel  frattempx)  regrediscono  le  lesioni  istologiche 
delle  vie  aeree  di  tipo  precanccroso:  iperplasia  delle  cel- 
lule basali  dell'epitelio  delle  vie  aeree,  seguita  da  scom- 
parsa dell'epitelio  cìliato.  stratificazione  di  cellule  atipi- 
che. metaplasia  e carcinoma  in  situ. 

È discusso  il  ruolo  del  fumo  inalato  passivamente  nella 
genesi  dei  carcinomi  polmonari:  gli  studi  condotti  hanno 
portato  a conclusioni  non  univoche;  in  Paesi  diversi  e con 
diversi  piani  sperimentali  l'entità  del  rìschio  6 risultata 
variabile  tra  un  fattore  di  1,1  e di  3.5. 

L’analisi  (recentemente  conclusasi)  dei  dati  emersi  dal- 
la seconda  indagine  sullo  stato  di  salute  della  popolazione 
italiana  condotta  dall’Istat  nell'autunno  1983  consente 
alcune  importanti  (e  preoccupanti)  conclusioni: 

a)  conferma  della  stretta  correlazione  tra  fumo  in  gio- 
vane età  e aumento  del  rìschio  di  carcinoma  polmonare; 

b)  i tassi  di  mortalità  per  carcinoma  del  polmone  regi- 
strati nel  sesso  maschile  (in  età  giovane-media)  sono  at- 
tualmente in  Italia  i più  aiti  rispetto  a ogni  altro  paese 
sviluppato; 

c)  da  quanto  sopra  deriva  che,  a meno  di  una  drastica 
diminuzione  deH'esposizionc  al  ^mo.  con  l’aumento  del 
rìschio-cancro  legato  all’Invecchiamento  delle  giovani 
generazioni,  si  assisterà  all'esplosione  di  una  vera  e pro- 
pria epidemia  aH'inizio  degli  anni  2000. 

Tutto  ciò  è in  netto  contrasto  con  quanto  osservato  in 
altri  paesi  sviluppati  che.  da  tempo,  manifestano  una 
tendenza  alla  riduzione.  Eloquente,  a questo  proposito,  è 
il  confronto  (tab.  IH)  tra  i tassi  di  mortalità  di  Italia-In- 
ghilterra  nel  ventennio  1960-1980:  è evidente  un  trend  in 
netto  contrasto. 

Carcinoma  broncogeoo  a parte,  anche  le  prime  vie 
aeree  risentono,  nei  riguardi  della  patologia  ncoplastica. 
dell'abitudine  ai  fumo.  Ne  costituisce  un  esempio  il  carci- 
noma della  laringe,  che  è praticamente  sempre  associato 
airabitudine  al  fumo  (e/o  all'ingestione  di  alcol).  Il  carci- 
noma della  glottide,  in  particolare,  presenta  una  stretta 
correlazione  con  il  fumo  di  sigarette. 
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TAB.  111.  CARCINOMA  POLMONARE:  TASSO  DI  MOR- 
TALfTA  (X  MIUONE)  NELLA  POPOLAZIONE  MASCHI- 
LE.  CONFRONTO  ITALIA-INGHILTERRA 


! laghUtcrra 

llaHa 

j i960  r 19W 

1960  1 1900 

30-34  anni 

37 

13 

21 

35-39  anni 

95 

45 

37  i 

72 

40-44  anni 

256 

134 

93 

210 

45-49  anni 

597 

378 

247 

528 

Fumo  e farmaci  cardiorespiratori 
11  fumo  può  interferire  con  la  farmacocinetica  e la  farma- 
codinamica di  molti  farmaci;  ciò  è dovuto  non  solo  alle 
azioni  sugli  organi  bersaglio  ma  anche  alla  induzione  del- 
l'attmtà  di  enzimi  epatici  coinvolti  nel  metabolismo  dei 
farmaci.  Gli  esempi  di  maggior  rilevanza  clinica  sono  co- 
stituiti; 

a)  dai  pazienti  affetti  da  angina  pectorù,  che  risponda- 
no meno  bene  al  trattamento  con  antianginosi  come  nife- 
dipina,  propranololo  e atenololo; 

b)  dai  teofìllinici,  la  cui  emivita  piasmatica  è ridotta  nei 
fumatori;  ciò  rende  ancor  più  necessario,  ai  hni  di  una 
corretta  condotta  terapeutica,  il  dosaggio  piasmatico  di 
questi  farmaci  ai  fìni  di  individualizzare  la  terapia. 
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VITTORIO  GRASSI  E LUaA.NO  DE  BIA5E 


Apparato  graitale:  fertilHà,  gamelog«aesi  c gravidanza 
Numerosi  dati  epidemiologici  dimostrano  una  diminuzio- 
ne della  fertilità  in  donne  fumatrici.  Le  donne  che  fuma- 
no in  media  più  di  15  sigarette  al  giorno  presentano  più 
frequenti  irregolarità  mestruali  con  amenorree  secondarie 
e menopausa  più  precoce.  Inoltre,  fra  di  esse  il  numero 
di  coloro  che  hanno  subito  isterectomia  fra  i 30  e i 39 
anni  è significativamente  più  elevato  rispetto  alle  non 
fumatrici.  Anche  neiruomo  fumatore  sono  stati  descritti 
segni  di  una  diminuita  fertilità:  riduzione  del  numero 
degli  spermatozoi,  alterazioni  della  loro  motilità  e ano- 
malie morfologiche. 

Il  fumo  è responsabile  di  una  riduzione  del  numero  di 
gravidanze  in  quanto  cau.sa  ritardi  ovulatori.  alterazioni 
della  motilità  tubahea  e uterina  e difficoltà  di  impianto 
del  prodotto  del  concepimento.  Nelle  fumatrici,  infatti, 
si  osserva  un  maggior  numero  di  aborti  spontanei  in  assen- 
za di  anomalie  cromosomiebe  nell'embrione  o nel  feto. 

La  nicotina  è in  grado  di  alterare  l'asse  ipotalamoipo- 
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fisario  stimolando  la  secrezione  deirormone  della  cresci- 
ta. del  cortisolo,  della  vasopressina  c dciroxitocina.  Gli 
idrocarburi  aromatici  policiclict,  e in  particolare  il  benzo- 
pircne  c il  3-metilcolantrene,  sono  responsabili  delle 
anomalie  morfologiche  e cromosomiche  osservate  negli 
spermatozoi  di  uomini  fumatori  e di  danni  genetici  nel- 
l'oocita  fetale  c delle  adolescenti. 

Il  (.  è responsabile  di  numerose  complicazioni  della 
gravidanza,  di  una  più  elevata  mortalità  perinatale  c di 
un  aumento  del  numero  di  parti  prematuri.  È stata  dimo- 
strata un’associazione  significativa  fra  fumo  in  gravidanza 
e presenza  di  placenta  previa,  distacco  precoce  di  placen- 
ta c rottura  prematura  delle  membrane.  Il  feto  di  donne 
fumatrici,  nato  a termine,  presenta  costantemente  un 
peso  inferiore  di  150-250  g rispetto  ai  neonati  di  non 
fumatrici,  con  un  ritardo  armonico  della  crescita.  Ciò  è in 
relazione  al  numero  di  sigarette  fumate. 

Il  monossido  di  carbonio  è il  principale  responsabile 
degli  effetti  dannosi  descritti.  È stato  os.servato  che, 
quando  la  madre  fuma,  il  tasso  di  carbossiemoglobina  nel 
suo  sangue  e in  quello  fetale  sale  fino  al  7-8%.  Questo 
dato  è tanto  più  significativo  considerando  l'aumentata 
richiesta  di  ossigeno  presente  in  gravidanza. 

L^ipossia  cronica  causata  dal  fumo  compromdttc  uno 
sviluppo  regolare  del  feto,  sia  per  azione  diretta  sugli 
organi  fetali,  sia  a causa  di  anomalie  di  sviluppo  dei  villi 
e dei  vasi  placentari. 

V.  anche:  gravidanza  (VII,  918). 

Sisiema  nervoso 

Il  t.  è accompagnato  da  segni  e sintomi  di  sofferenza  del 
sistema  nervoso,  che  si  manifestano  con  disturbi  del  son- 
no, maggiore  incidenza  di  depressione,  irritabilità,  ansie- 
tà, cefalea  ed  esagerazione  dei  riflessi.  Questi  effetti  sono 
imputabili  alla  nicotina. 

Per  gli  aspetti  psichici  della  sindrome  da  astinenza  da 
tabacco,  v.  sotto. 

MxsceUnaea 

In  corso  di  t.  è frequente  osservare  la  comparsa  di  di- 
sturbi digestivi  accompagnati  da  diarrea  o stipsi,  perdita 
deirappclito,  anemia,  ctc.  Studi  su  campioni  di  popola- 
zione molto  ampi  hanno  dimostrato  una  relazione  stati- 
sticamente significativa  fra  t.  e ulcera  ga.strica  e duodena- 
le; tra  t.  c tumori  quali  il  cancro  del  labbro,  della  lingua, 
della  laringe,  della  faringe  e dell'esofago;  tra  t.  e carci- 
noma della  cistifellea  e del  pancrea.s.  Nel  fumo  sono  pre- 
senti le  amine  aromatiche  capaci  dì  indurre  la  comparsa 
del  cancro  della  vescica. 

1 fumatori  metabolizzano  molti  farmaci  più  rapidamen- 
te dei  non  fumatori.  Si  ritiene  che  il  fumo  di  tabacco  sia 
in  grado  di  indurre  enzimi  intestinali  ed  epatici.  Fra  i 
farmaci  interessati  ci  sono  la  teofillina  e la  caffeina,  il 
warfarin.  la  fenacetina,  il  propranololo,  l'imipramina.  I 
fumatori  necessitano  di  dosi  maggiori  di  oppioidi  per  ot- 
tenere l'analgesia;  sono  meno  sedati  dalle  ^nzodiazepine 
c possono  essere  meno  sensibili  all’azione  antianginosa 
della  nifedipina,  del  propranololo  e dell’atcnololo. 

Danai  da  famo  nei  Doa  ftiinaton 
Numerose  patolo^e  presentano  un'incidenza  aumentau 
in  modo  significativo  in  non  fumatori  esposti  frequente- 
mente al  fumo  prodotto  da  fumatori  in  un  ambiente  chiu- 
so. Le  sostanze  responsabili  sono  il  monossido  di  carbo- 
nio e la  nicotina.  Il  primo  si  trova  in  una  concentrazione 
media  di  5 voi  % nel  fumo  esalato  dal  fumatore  e di 
10-15  voi  % ne)  fumo  da  combustione  della  sigaretta. 
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La  concentrazione  di  CO  in  una  stanza  può  pertanto 
salire  sopra  allo  standard  di  qualità  deirarìa  (9  ppm);  lo 
stesso  può  accadere  per  la  nicotina.  Quando  il  valore  del 
CO  arriva  a 30  ppm  il  non  fumatore  si  trova  nella  stessa 
condizione  di  colui  che  fuma  S sigarette.  Le  concentra- 
zioni di  nicotina  nelle  urine  di  coloro  che  sono  esposti  al 
«fumo  passivo»  sono  simili  a quelle  di  fumatori  moderati 
(I-IO  sigarette). 

Numerosi  studi  hanno  dimostrato  un  significativo  au- 
mento di  malattie  respiratorie,  polmoniti,  bronchiti  e 
asma  in  bambini  di  età  inferiore  ai  2 anni,  hgli  di  fuma- 
tori. L'inddenza  è correlata  alla  dose  ed  ò più  alta  quan- 
do entrambi  i genitori  fumano. 

Negli  adulti  il  «fumo  passivo»  è responsabile  di  irrita- 
zione oculare,  nasale,  tracheale;  aggravamento  deH’asma. 
dell’angina  e dcH'infarto  del  miocardio;  inhne.  14  studi 
diversi  hanno  dimostrato  un  aumento  di  incidenza  di  can- 
cro del  polmone  nei  non  fumatori  passivamente  esposti  al 
fumo. 

n Uibiq;tsino  coiae  tossicodipcndefiza.  Segni  e sintomi  di 
astinenza  dal  fumo 

Le  caratteristiche  principali  della  dipendenza  da  tabacco 
sono  costituite  dalKincapacità  del  soggetto  a interrompere 
il  fumo  o a ridurne  significativamente  la  quantità,  dalVin- 
sorgenza  di  una  sindrome  da  astinenza  dovuta  alla  cessa- 
zione o riduzione  della  dose  di  tabacco  inalata,  dalla  per- 
sistenza neU'uso  del  tabacco  anche  quando  una  scria  pa- 
tologia cardiovascolare  o respiratoria  ne  imporrebbe  la 
sospensione. 

La  cessazione  dell'uso  del  tabacco  produce  una  sin- 
drome da  astinenza  la  cui  intensità  e durata  variano  da 
soggetto  a soggetto,  in  relazione  con  ÌI  grado  di  abuso 
preesistente;  spesso  la  sindrome  tende  ad  avere  carattere 
intermittente. 

I sintomi  che  creano  maggiori  disagi  sono  il  bisogno 
compulsivo  di  fumare,  Tirritabilità,  l’ansia,  e la  difficoltà 
a concentrarsi.  Frequenti  sono  anche  l'insonnia,  la  cefa- 
lea c un  aumento  dell'appetito.  Mentre  alcuni  sintomi 
scompaiono  entro  pochi  giorni,  l'aumento  dell’appetito  e 
la  difficoltà  di  concentrazione  tendono  a persistere  per 
settimane  o mesi. 

I dati  oggettivi  più  significativi  sono  i seguenti:  una 
diminuzione  dell’attività  elettrica  cerebrale  ad  alta  fre- 
quenza, osservabile  all’EEG;  diminuite  prestazioni  nei 
test  di  vigilanza  e psicomotori;  una  diminuzione  della 
frequenza  cardiaca  e della  pressione  arteriosa;  un  miglio- 
ramento delle  difficoltà  respiratorie  e della  tosse  mattuti- 
na; un  ritorno  alla  norma  del  metabolismo  dei  farmaci 
entro  poche  settimane. 

II  fatto  che  la  somministrazione  per  via  e.  v.  di  nicotina 
sia  in  grado  di  abolire  la  sindrome  da  astinenza  da  tabac- 
co. suggerisce  che  a questo  composto  debbono  le  pro- 
prietà tossicomanigene  del  tabacco.  Tuttavia,  come  è 
usuale  nel  fcnomeiìo  della  tossicodipendenza,  stimoli  di 
varia  natura  si  associano  a quello  farmacologico  nel  rin- 
forzare e mantenere  il  comportamento  d’abuso  del  tabac- 
co. Così,  ad  esempio,  gli  stimoli  tattili  e gustativi  legati 
all'inalazione  del  fumo  possono  contribuire,  attraverso 
vari  meccanismi,  alla  formazione  e al  riconoscimento  di 
quello  stato  psicologico  che  il  soggetto  associa  all'assun- 
zione del  tabacco  c considera  gratificante.  È evidente, 
quindi,  che  se  la  somministrazione  di  nicotina  può  estin- 
guere la  sindrome  d’astinenza  da  tabacco,  non  è però  in 
grado  di  riprodurre  completamente  quegli  effetti  di  rin- 
forzo svolti  dal  fumo  che  sono  determinanti  nel  mante- 
nimento del  t. 
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L’unico  trattamento  efficace  del  t.  è la  sospensione  o una 
signifìcativa  riduzione  del  numero  di  sigarette,  o comun- 
que della  quantità  di  tabacco  assunta  nel  corso  della 
giornata.  Importante  t anche  evitare  inalazioni  profonde 
del  funro  aspirato. 

Sono  in  commercio  da  pochi  anni  sigarette  a basso 
contenuto  di  nicotina  e di  catrame  il  cui  uso  è consigliabi- 
le per  coloro  che  non  riescono  a smettere  definitivamente 
di  fumare.  Peraltro  è convinzione  di  molti  esperti  che  i ri- 
sultati migliori  c più  duraturi  si  ottengono  con  una  sospen- 
sione bni.sca  e totale  del  fumo.  1 sintomi  di  astinenza,  che 
fanno  seguito,  possono  essere  ridotti  con  succedanei  da 
poco  entrati  in  commercio  anche  in  Italia.  Si  tratta  di 
gomme  da  masticare  a base  di  nicotina  (ad  es.  Nicoret- 
te*),  che  hanno  dato  risultati  statisticamente  superiori  a 
quelli  del  placebo. 

Preveszione 

Il  t.  rientra  fra  le  malattie  sociali.  Esso  interessa  un  ele- 
vato numero  di  persone;  comporta  frequenti  assenze  dal 
lavoro  con  effetti  negativi  sui  costi  di  produzione;  è re- 
sponsabile di  una  notevole  quota  della  spesa  sanitaria  che 
lo  stato  deve  sostenere  per  la  cura  delle  patologie  delle 
quali  il  t.  è causa. 

Nonostante  la  legge  sul  divieto  di  fumare  in  alcuni  luo- 
ghi pubblici  e le  campagne  pubblicitarie  sui  danni  da 
fumo,  in  Italia  non  si  è ancora  verificata  una  diminuzione 
significativa  dei  fumatori  come  è accaduto  negli  U.S.A.  e 
nel  Nord  Europa.  È attualmente  in  discussione  in  Parìa- 
memo  un  disegno  di  legge  più  restrittivo  della  normativa 
attualmente  in  vigore. 

La  «lotta  contro  il  fumo»,  indubbiamente  difficile,  è in 
una  fase  di  più  convinta  espansione  cd  è diretta  non  tan- 
to a rendere  «sicuro»  il  fumo  di  sigaretta  quanto  a preci- 
sarne meglio  gli  effetti  dannosi  nella  speranza  che  a una 
miglior  conoscenza  della  patogenesi  potrà  corrispondere 
una  più  efficace  terapia. 

È in  ogni  caso  necessario  promuovere  una  adeguata 
educazione  familiare  e scolastica  degli  adolescenti,  in 
grado  di  segnalare  i danni  da  fumo  e smitizzare  le  imma- 
gini spesso  associate  di  fumo  e maturità,  fumo  e potere, 
allo  scopo  primario  di  evitare  in  questi  giovani  l'inizio  del 
fumare.  Infine  à indispensabile  vietare  qualsiasi  forma  di 
pubblicità  dei  prodotti  del  tabacco,  anche  indiretta. 
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DeÉnizioiie 

La  tabe,  chiamata  anche  t.  dorsale^  è una  manifestazione 
della  sifìlide  tcrziarìa  contraddistinta,  sul  piano  anatomo- 
patologico,  dalla  degenerazione  delle  radici  posteriori  e 
delle  colonne  dorsali  del  midollo  spinale  (prevalentemen- 
te nei  segmenti  più  caudali)  e.  sul  piano  clinico,  da  sin- 
tomi e segni  climd  di  compromissione  delle  vie  della  sen- 
sibilità profonda  e da  alterazioni  pupillari.  Con  la  t.  pos- 
sono occasionalmente  coesistere  anche  le  altre  manifesta- 
zioni della  neurosifìlide,  sia  nella  forma  meningovascolare 
che  in  quella  parenchimatosa  (v.  NEuaosinuoE). 


Ceni  ftorid 

Il  termine  (.  ha  lo  stesso  signifìcato  di  tisi  (gr.  phthisis,  lat.  tabes) 
c si^fìca  «cortsunzione,  atrofia,  marasma». 

L'espressione  t.  compare  già  in  epoca  ippocratica  {phthisis  nd- 
tiàia)  a indicare  un'atrofia  del  midc^o  spinale  non  meglio  speci- 
ficata (certo  non  di  natura  luetica  in  quanto  tale  malattia  si  dif- 
fuse in  Europa  soltanto  dopo  la  scoperta  dell'America).  Nel  se- 
colo scorso  diversi  AA.  (Hom,  1^7;  Todd,  1847;  Romberg, 
1853;  Turck.  18SS;  Rokitansky.  18S6)  ctmtribuirono  a identifi- 
care il  quadro  clinico  che  venne  chiamato  t.  dorsale  per  la  prima 
volta  da  Romberg.  Duchenne  (1858)  propose  la  denominazione 
di  atassia  locomotorio  progressiva,  dìe  però  ebbe  una  minore 
diffusione.  Foumier  (IS^S)  fu  il  primo  a sostenere  l'origine  sifili- 
tica dciraffezione. 

Inddenza 

Prima  deirintroduzione  della  penicillina  nella  terapia  della 
sifìlide,  la  t.  era  considerata  «la  più  comune  delle  malattie 
croniche  del  midollo  spinale»  (Gowers.  1894):  infatti  ri- 
correva circa  nel  10%  dei  pazienti  affetti  da  sifìlide,  in 
media  dai  10  ai  20  anni  dopo  Tintzio  deH’infezionc. 

Oggi  la  t.  è diventata  una  rarità:  il  riscontro  di  nuovi 
casi  è eccezionale  e la  gran  parte  di  quelli  osservati  pre- 


Fig.  1.  A)  Cordoni  posteriori  del  midollo  lombare  infenore  in  un  caso  iniziale  di  t.  £ visibile  l’alterazione  elettiva  dei  ct^doni  poste- 
riori (colorazione  Wcigert-Pal).  R)  Cordoni  posteriori  del  midollo  lombare  medio  in  un  caso  avanzato  di  t.  Q Cordoni  posteriori  del 
midollo  dorsale  medio  in  un  caso  iniziale  di  t.  Visibile  la  degenerazione  ascendente  della  zona  mediale  del  cordone  di  Coll  bilate- 
ralmente lungo  le  corna  posteriori.  Esiste  anche  evidente  degenerazione  dei  fasci  di  Pierrct.  D)  Cordoni  posteriori  del  tratto  cervica- 
le inferiore.  Evidente  degenerazione  al  limite  tra  i fasci  di  Coll  e quelli  di  Burdach.  E)  T.  cervicale.  Il  fascio  di  Coll  t intatto, 
mentre  è evidente  l’alterazione  del  fascio  di  Burdach.  F)  T.  asimmetrica.  Il  fascio  di  Burdach  di  destra  ò intatto,  mentre  quello  di 
sinistra  è gravemente  alterato.  {Da  Foerster). 
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senta  una  forma  non  attiva  della  malattia,  la  cosiddetta  t, 
spenta  (cfr.  Schmidt  c Gonyea,  1983).  (V.  anche;  sifilide; 

NEUROSiniJDE). 

Anatoan  patologica 

Airosservazionc  macroscopica,  i cordoni  posteriori  e le  radici 
posteriori  del  midollo  spinale  appaiono  assottigliati,  di  colorito 
grigio,  di  consistenia  aumentala  e ricoperti  da  leptomeningi 
iqKssitc  e opache.  Al  microscopio  i reperti  sono  differenti  a 
seconda  dell'acuzie  della  malattia  e del  periodo  in  cui  viene 
condotto  l’esame  (hg.  1).  Negli  stadi  iniziali  prevalgono  i feno- 
meni inhammaiori;  linfociti  e plasmacellule  infiltrano  le  leplo- 
meningi  raggiungendo  la  massima  concentrazione  in  quel  seg- 
mento delle  radici  dorsali,  compreso  fra  il  ganglio  spinale  c il 
punto  di  pcnctraziooc  della  radice  nello  spazio  subaracnoideo. 
che  viene  comunemente  denominato  nervo  radicotare  di  Nageot- 
te  (fig.  2).  Le  radici  dorsali  presentano  i segni  di  una  nevrite  in- 
terstiziale linfoplasmocitaha.  Nel  midollo,  un  processo  di  demie- 
linizzazione interessa  i fascicoli  dorsali  di  Gol!  e Burdach.  Nei 
segmenti  midollari  più  caudali  la  zona  di  ingresso  delle  radici 
posteriori  e il  tratto  di  Lissauer  risultano  atrofici  già  in  stadi 
mollo  precoci.  Con  il  progredire  della  malattia  prevalgono  i fe- 
nomeni degenerativi,  sia  nelle  radici,  che  diventano  sede  di  pro- 
liferazione fibrosa,  sia  nei  cordoni  poslerion,  dpve  una  prolife- 
razione glialc  sostituisce  progressivamente  le  fibre  nervose  di- 
strutte. Nei  gangli  spinali  si  osserva,  di  solito,  una  perdita  molto 
limitala  di  neuroni.  La  porzione  ventrale  dei  midollo  spinale 
rimane  sempre  indenne  da  alterazioni.  Mancano  costantemente 
fenomeni  di  necrosi.  Queste  lesioni  interessano  prevalentemente 
i segmenti  dorsali  inferiori  e lombosacrali  del  midollo  spinale; 
rarissimi  sono  i casi  di  t.  cervicale.  Alterazioni  analoghe  a quelle 
delle  radici  dorsali  si  possono  riscontrare  nei  nervi  cranici  (nel 
in.  V e Vili  paio  in  Articolar  modo).  Nei  nervi  ottici,  infiltrati 
infiammatori  interstiziali  provocano  un  particolare  quadro  di 
nevrite  ottica  primaria  che  può  verificarsi  anche  in  forma  isolata 
oltre  che  in  associazione  agii  altri  sintomi  della  t.  Questa  nevrite 
costituisce  un'entità  dinicopatologica  distinta  da  altre  lesioni  dei 
nervi  ottici  che  possono  verificarsi  in  corso  di  neuroluc  con  mec- 
canismi diversi  (meningiti  della  base,  corioretiniti,  gomme,  pe- 
riostiti dcU'orbita).  La  lesione  responsabile  del  fenomeno  di 
Argyll  Robenson  non  è ben  nota;  una  delie  ipotesi  più  attcndi- 


Kig.  2.  Infiltrato  linfoatarìo  perivascoiare  (G)  dei  vasi  dei  fasci 
nervosi  e dei  loro  manicotti  nel  territorio  radicolarc  (colorazione 
van  Gicson).  (Da  Fornter). 


bili  rattrìbuiscc  a una  gitosi  subependimale  a livello  del  letto  del 
mesencefalo,  conseguenza  di  un'ependimite  dell'acquedotio  di 
Silvio,  la  quale  provocherebbe  rinierruzione  delle  fibre  del  ri- 
flesso fotomotore  nel  loro  decorso  compreso  fra  il  tratto  ottico  e 
il  nucleo  del  III  nervo  a ani  co  (Merrìl  et  al.,  1946).  É da  notare 
che.  nei  tessuti  nervosi  sede  dei  processi  degenerativi  descrìtti, 
solo  eccczionalmenle  si  repcrtano  t treponemi. 

Palt^enesi 

È ormai  opinione  unanime  in  letteratura  che  le  alterazio- 
ni dei  cordoni  posteriori  del  midollo  siano  dovute  a de- 
generazione secondarìa  e che  la  lesione  iniziale  della  t.  si 
produca  a livello  del  nervo  radicolare  di  Nageotte:  in 
questo  punto  la  radice  risulterebbe  più  vulnerabile  perché 
non  protetta  dall’aracnoide.  11  reperto  di  una  prevalente 
concentrazione  di  infiltrati  linfoplasmocitarì  in  questo 
tratto  di  radice  negli  stadi  precoci  della  malattia  confer- 
merebbe questa  ipotesi.  Non  è stato  invece  spiegato  il 
meccanismo  che  determina  l’elettiva  compromissione  del- 
le radici  posteriori  risparmiando  quelle  anteriori.  Nume- 
rose ipotesi  formulate  a questo  proposito,  come  resisten- 
za di  ceppi  di  spirochete  neurotropi,  o come  la  differente 
capacità  di  rigenerazione  delle  radici  anteriori  in  confron- 
to a quelle  posteriori,  in  quanto  le  prime  hanno  decorso 
centrifugo,  mentre  le  seconde  hanno  decorso  centripeto 
rispetto  al  midollo  (Nageoiie,  1894),  non  sono  state  con- 
fermate (cfr.  Greenfield,  1976). 

Sembra  comunque  indiscutibile  che.  alla  base  di  tutto  il 
lungo  processo  che  porta  alle  lesioni  anatomiche  della  t., 
ci  sia  un’iniziale  meningite,  quasi  sempre  subclinica,  che 
si  comporterebbe  come  «la  più  cronica  delle  meningiti 
conosciute»  (cfr.  Adams  c Victor,  1985).  Sarebbe  pro- 
prio attraverso  questa  estrema  cronicità  del  decorso  che 
la  meningite  luetica  determinerebbe,  probabilmente  a 
seconda  ^lla  reazione  immunitaria  del  soggetto,  quelle 
lesioni  secondarie  che.  alla  fine,  appaiono  di  tipo  più 
degenerativo  che  infiammatorio.  Il  protrarsi  della  prolife- 
razione fibrosa  nelle  radici  spiega  inoltre  la  progressione 
di  alcune  manifestazioni  cliniche,  come  i dolori,  le  artro- 
palie  e le  ulcere  trofiche,  che  non  di  rado  progrediscono 
anche  quando  la  normalizzazione  del  liquor  dimostra  la 
cessazione  delle  reazioni  infiammatorie. 

Slnlofiuitolofia 

Contemporaneamente  alla  riduzione  del  numero  dei  cast, 
da  alcuni  AA.  (Koffman.  1956;  Hooshmand,  1972)  viene 
segnalata  una  significativa  modificazione  del  quadro  clini- 
co  della  t..  verosimilmente  attribuibile  agli  antibiotici  che 
vengono  somministrati,  o casualmente,  in  seguito  ad  altre 
malattie  intercorrenti,  o a dosaggio  insufficiente,  nel  corso 
del  primo  e del  secondo  stadio  della  sifìlide.  Questa  modi- 
ficazione consisterebbe  nella  prevalenza  di  forme  atipiche 
e paucisintomatiche  (30%  dei  sintomi  in  meno  per  ogni 
singolo  caso  rispetto  a 20-30  anni  prima  seconcto  Ley  e 
Kridde.  1968).  Occone  comunque  osservare  che  già  in 
epoca  preantibiotica  venivano  descrìtte  numerose  varia- 
zioni sia  dei  quadro  clinico  che  del  decorso  della  t.  e che  le 
forme  incomplete  {tabes  frustes)  o a decorso  lentissimo  e 
limitato  ai  sintomi  iniziali  erano  già  allora  considerate  fra 
le  frequenti  (cfr.  Déjerìne-Thomas,  1910). 

(Considerato  che  le  differenze  con  il  passato  sono  so- 
prattutto quantitative,  una  breve  esposizione  della  sinto- 
matologia classica  conserva  tuttora  validità  clinica. 

In  sintesi,  i sintomi  principali  deli’affezione  sono  i do- 
lori folgoranti,  le  parestesie,  le  crisi  viscerali,  l'atassia.  ì 
disturbi  genitourinari;  i segni  clinici  principali  sono  l’ipo- 
tonia,  l'assenza  dei  riflessi  negli  arti  inferiori,  la  cosiddet- 
ta dissociazione  tabetka  delle  sensibilità,  le  alterazioni 
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pupillari,  la  piosi  e le  alterazioni  deiroculomozionc;  infì* 
ne.  le  complicazioni  caraneristiche  delta  t.  sono  le  ulcere 
perforanti  plantari  c le  artropatie  tabctiche. 

I dolori  folgorami  sono  presenti  in  oltre  il  90%  dei  casi 
e,  come  indica  il  nome,  assomigliano  a scariche  elettriche 
che  diffondono  lungo  un  arto  o un  segmento  di  questo. 
Questi  dolori  sono  molto  intensi,  durano  da  pochi  secon- 
di a qualche  ora,  di  solito  in  attacchi  ravvicinati;  localiz- 
zati più  spesso  agli  arti  inferiori,  possono  interessare  an- 
che altre  parti  del  corpo  senza  precise  modalità  di  diffu- 
sione. Frequenti  sono  anche  altre  modalità  di  sensazione 
dolorosa,  di  tipo  tralìuivo  (dolori  «lancinanti»),  o costrit- 
tivo lungo  il  torace  o l'addome  (dolori  «a  cintura»). 

Le  «crisi  viscerali*  sono  il  corrispettivo  viscerale  dei 
dolori  folgoranti;  se  ne  descrivono  diversi  tipi  a seconda 
del  viscere  colpito:  crisi  gastriche,  addominali,  rettali, 
vescicali.  uterine,  laringee,  faringee,  lacrimali,  salivari, 
etc.  Le  crisi  gastriche  sono  le  più  frequenti:  esse  consi- 
stono in  dolori  epigastrici  aampiformi.  continui,  con  fasi 
di  esacerbaziene,  associati  a vomito  acido  o biliare.  Le 
crisi  esordiscono  c cessano  improvvisamente  e possono 
protrarsi  anche  per  giorni  e settimane  con  intensità  tale 
da  menomare  fortemente  la  resistenza  del  soggetto.  Que- 
sti episodi  possono  simulare  un  addome  acuto,  tanto  che 
non  é raro  rinvenire  notizia  di  laparotomie  esplorative 
nella  storia  clinica  di  questi  pazienti.  La  patogenesi  dei 
dolori  folgoranti  e delle  crisi  viscerali  sembra  essere  simi- 
le. c probabilmente  imputabile  a una  lesione  incompleta 
della  radici  posteriori  a differenti  livelli. 

Vaiassia  è il  sintomo  più  caratteristico  dello  stadio 
conclamato  della  t.,  attualmente  di  rara  osservazione.  Si 
tratta  di  un’atassia  sensoriale  pura,  dovuta  alia  perdita 
delle  fibre  afferenti  propriocetiive.  che  si  manifesu  sia 
nel  mantenimento  di  una  postura  (atassia  statica)  sia  du- 
rante la  deambulazione  c Tcsccuzionc  di  movimenti 
(atassia  dinamica).  Negli  stadi  iniziali  l'atassia  ò eviden- 
ziabile solo  con  opportune  manovre  semeiologiche  di 
sensibilizzazione:  chiusura  degli  occhi  nella  stazione  eret- 
ta a piedi  uniti  (segno  di  Romberg),  posizione  su  un  solo 
piede,  comandi  improwisi  di  arresto,  dietrofront,  sedere 
c rialzarsi,  discendere  le  scale,  marcia  lungo  una  linea 
retta  disegnata  sul  pavimento,  etc. 

Per  correggere  l'instabilità  dell'equilibrio  il  paziente 
allarga  i piedi,  incurva  il  tronco  leggermente  in  avanti, 
vacilla  e contrae  ritmicamente  i muscoli  estensori  dei 
piedi  (cosiddetta  «danza  dei  tendini»);  nel  camminare 
solleva  eccessivamente  e bruscamente  i piedi  e li  fa  rica- 
dere rumorosamente  sul  pavinKnto.  A occhi  chiusi  la 
deambulazione  è impossibile.  In  stadi  ancora  più  avanzati 
il  paziente  non  può  più  camminare  anche  se  conserva  una 
normale  forza  degli  arti. 

Quanto  ai  disturbi  genitourinari,  l'incontinenza  urinaria 
è molto  frequente  e precoce;  questo  sintomo  è dovuto 
alla  perdita  della  sensibilità  vescicale  che  determina  una 
cronica  iperdistensione  della  vescica  e lo  sbancamento  del 
muscolo  detrusore.  L'inizio  della  minzione  è difficoltoso  e 
lo  svuotamento  della  vescica  risulta  incompleto,  con  con- 
seguente minzione  per  rigurgito.  Un  analogo  meccanismo 
può  portare  a dilatazione  e iperdistensione  intestinale  con 
costipazione  e quadri  radiologici  di  megacolon.  La  com- 
promissione delle  radici  sacrali  può  causare  perdita  della 
libido  e dell'erezione  negli  uomini  e anestesia  degli  orga- 
ni sessuali  nelle  donne. 

L'abolizione  dei  riflessi  propriocettivi  negli  arti  inferiori 
è un  altro  dei  segni  più  caratteristici  della  malattia;  i ri- 
flessi più  frequentemente  e più  precocemente  perduti 
sono  i rotulei  (segno  di  Westphal)  c gli  achillei. 

L'ipotonia,  come  l’areflessia  e l'atassia,  è una  conse- 


guenza deirintemizione  delle  vie  afferenti  propriocettive 
e si  manifesta  sia  per  una  particolare  mollezza  dei  musco- 
li alla  palpazione,  sia  per  l'esagerata  mobilità  passiva  de- 
gli arti  che  possono  essere  estesi  passivamente  fino  ad 
assumere  posizioni  aaobatiche. 

La  cosiddetta  dissociazione  labetica  delle  sensibilità  si 
realizza  in  quanto  le  sensibilità  profonde  e la  sensibilità 
tattile  superficiale  sono  compromesse  mentre  le  sensibili- 
tà dolorifica  e termica  rimangono  indenni.  La  sensibilità 
vibratoria  è una  delle  più  colpite,  di  solito  precocemente 
a livello  del  sacro  e successivamente  negli  arti  inferiori 
fino  al  bacino.  Comune  è anche  la  perdita  del  senso  di 
posizione  degli  arti  inferiori,  soprattutto  deH'alluce. 

La  perdita  della  sensibilità  dolorifica  profonda  è se- 
meiologicamente  evidenziata  da  segni  classici  come  quel- 
lo di  Abadic  (insensibilità  al  pizzicamento  del  tendine  di 
Achille)  o quello  di  Pitres  (insensibilità  alla  torsione  dei 
testicoli).  La  compromissione  della  sensibilità  tattile  su- 
perficiale si  verifica  caratteristicamente  in  zone  sospese 
(le  cosiddette  zone  di  HUzig)  a livello  dei  segmenti  supe- 
riori del  torace,  dei  genitali  esterni  e della  regione  peria- 
nalc,  del  lato  ulnare  degli  avambracci  e delle  regioni  pe- 
roncali. 

Queste  modificazioni  delle  sensibilità  sono  spesso  inav- 
vertite dal  soggetto  e si  possono  rilevare  solo  con  un  at- 
tento esame  clinico.  Frequentemente,  invece,  i pazienti 
lamentano  parestesie  e disestesie  sulla  pianta  dei  piedi 
insieme  a una  caratteristica  seasazione  di  «camminare  sul 
velluto»,  dovuta  alla  perdita  del  senso  di  contatto  dei 
piedi  «>l  suolo. 

Le  alterazioni  pupillari  sono  cosi  frequenti  da  costituire 
parte  integrante  del  quadro  clinico  della  t.  Circa  nella 
metà  dei  casi  queste  alterazioni  consistono  nelle  cosiddet- 
te pupille  di  Argyll  Robertson  (miosi.  qualche  volta  irre- 
golarità nei  margini,  abolizione  del  riflesso  fotomotore  e 
con.servazionc  della  costrizione  riflessa  alla  convergenza). 
L'effetto  midriatico  deH’alropina  in  questi  casi  risulta 
molto  debole  ed  è anche  abolita  la  dilatazione  riflessa 
delle  pupille  a seguito  di  stimolaziom  nocicettive  intense. 

Le  alterazioni  del  nervo  ottico  consistono  nella  cosid- 
detta atrofìa  ottica  primaria  luetica.  Questa  lesione  si  ri- 
scontra circa  nel  20%  del  casi  di  t.  e in  una  discreta  per- 
centuale di  questi  costituisce  il  sintomo  dominante  (tanto 
che  nel  secolo  scorso  si  parlava  di  «t.  arrestata  dalla  ceci- 
tà»). 

L'atrofìa  ottica  insorge  di  solito  prima  in  un  occhio  e 
poi  nell'altro  provocando  dapprima  un  restringimento 
concentrico  del  campo  visivo  e poi  una  graduale  perdita 
del  visus  fino  aH'ambliopia  a distanza  di  3-8  anni  dalle- 
sordio.  La  rarità  degli  scotomi,  delle  emianopsie  o delle 
anopsie  a quadrante  è tradizionalmente  riferita  come  un 
dato  caratteristico  di  questa  atrofìa  ottica.  La  terapia  con 
penicillina  e corticosteroidi  riesce  ad  arrestare  il  progre- 
dire delle  lesioni  solo  in  circa  la  metà  dei  ca.si. 

La  ptosi  c le  alterazioni  deiroculomozione  sono  abba- 
stanza frequenti  e precoci:  si  tratta,  per  lo  più,  di  paralisi 
parcellari  (i  muscoli  innervati  da  uno  stesso  nervo  non 
sono  lutti  paralizzati)  e multiple  (muscoli  innervati  da 
nervi  diversi  sono  c'ontcmporancamcntc  paralizzati). 
Queste  paralisi  sono  talvolta  i primi  segni  a comparire  e 
possono  regredire  in  tutto  o in  parte  con  l’evolversi  delle 
altre  manifestazioni  della  t. 

l.e  artropatie  tahetiche  (anche  denominate  articolazioni 
di  Charcot)  sono  una  complicazione  frequente  in  quanto 
ricorrono  circa  nel  10%  dei  tabetici.  Le  articolazioni  più 
colpite  sono  quelle  dell'anca  c del  ginocchio  (lìg.  3).  più 
raramente  quelle  della  spalla,  del  gomito,  del  piede,  c 
della  colonna  vertebrale.  Il  processo  inizia  come  una 
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Fig.  3-  Artropaiia  tabetica  a localizzazione  coxofemorale  sini* 
&lra.  Forma  atrofica  eoo  distruzione  della  testa  femorale  e sub- 
lussazione  dell'anca.  (Osservazionr  Vittorio  Tronconi). 


osteoartrìte  e progredisce  fino  alla  distriizione  completa 
delle  articolazioni  colpite.  Le  manifestazioni  cliniche 
sono  spesso  imponenti  e consistono  in  tumefazioni,  ver* 
samenti  intrarticoiari,  sequestri  ossei,  fratture,  disloca* 
menti  c lussazioni,  tutti  caratteristicamente  senza  dolore. 
Queste  alterazioni  sono  dovute  all'analgesia  articolare 
che  priva  i soggetti  colpiti  dei  normali  meccanismi  di 
difesa  antalgica  e li  espone  all'azione  dì  ripetuti  trauma- 
tismi articolari. 

In  rari  casi  della  letteratura  la  t.  è esordita  con  i segni 
di  una  compromissione  midollare  acuta  da  spendi  lopatia 
di  Charcot  (Sèzc  et  al.,  1972). 

Le  ulcere  perforanti  plantari  sono  un’altra  conseguenza 
della  analgesia  profonda  e si  producono  nelle  zone  della 
pianta  del  piede  sottoposte  a maggiore  pressione  (calca- 
gno e articolazione  metatarsofalangea  dell'alluce).  All'i- 
nizio si  forma  un  semplice  callo  che  si  ulcera  e poco  a 
poco  si  trasforma  in  una  piaga  torpida  e indolente,  talora 
profonda  fino  all'osso.  Queste  ulcere  possono  guarire  col 
riposo  ma  tendono  a recidivare  con  facilità. 

Fra  i sintomi  meno  frequenti  della  t.  si  devono  ancora 
citare  fenomeni  di  ipotensione  ortostatica  e rare  forme  di 
amiotrofie  precoci  diffuse,  di  incerta  patogenesi. 

Reperti  di  laboratorio 

Un'alterazione  del  liquor  indica  la  presenza  di  un'infe- 
zione in  stato  di  attività.  Le  alterazioni  liquorali  in  questi 
casi  sono  aspecifìche  e consistono  in  modica  pleiodtosi 
linfomononucieare  e in  aumento  della  proteinorrachia. 
Questi  reperti  sono  di  regola  di  modesta  entità;  nel  caso 
di  alterazioni  più  marcate  si  deve  sempre  sospettare  l'as- 
sociazione  della  t.  con  la  paralisi  progressiva  {tahoparali- 
si).  Nelle  forme  spente  sia  per  decorso  spontaneo  sia  p^r 
effetto  della  terapia  il  liquor  risulta  normale.  Nel  sangue 
e nel  liquor  le  reazioni  per  la  lue,  e fra  queste  soprattutto 
i test  cosiddetti  treponemici,  sono  costantemente  positive 
e possono  rimanere  tali  per  molto  tempo  o anche  per 
sempre  dopo  la  normalizzazione  del  liquor  (v.  lìquor 
|V1I1.  2217];  KF.UROSIFILIDE  (X,  841j). 

Diagnosi 

Nei  casi  conclamali,  l'identificazione  delia  malattia  non  à 
difficile,  mentre  qualche  problema  può  sorgere  oggi  a 
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causa  della  rarità  della  malattia,  fatto,  questo,  che  porta 
il  medico  a dimenticarla  fra  le  ipotesi  possibili.  Qualche 
volta,  in  presenza  di  forme  incomplete  o paucisìntomati- 
che.  è più  corretto  limitarsi  a una  diagnosi  più  generica 
di  neurolue  (cfr.  Moffman,  1972).  Le  malattie  che  devo- 
no essere  considerate  nella  diagnosi  differenziale  sono:  le 
polinevriti,  in  particolare  quelle  diabetica,  alcolica  e dif- 
terica, caratterizzate  da  anestesia,  dolori  e.  in  primo  luo- 
go, dall'atassia,  e perciò  denominate  pseudotabe  periferia 
co;  le  sindromi  combinate  subacute,  la  sclerosi  multipla,  i 
tumori  della  cauda  equina,  la  sindrome  di  Adie.  le  atrofìe 
peroneali,  l’atassia  ereditaria  di  Frìedreich  e la  siringo- 
miclia.  L'associazione  dei  sintomi  e segni  clinici  tipici  (fra 
Questi  la  classica  associazione  costituita  dai  segni  di 
westphal.  di  Romberg  e di  Argyll  Robertson)  insieme  ai 
possibili  reperti  liquorali  e alla  positività  delle  sierorea- 
zioni  per  la  sifìlide,  permette  in  genere  la  diagnosi  (v. 
anche:  sihliof.;  neurosihude). 

Terapia 

La  terapia  etiologica  con  penicillina  (v.  neurosifiude; 
sifilide)  può  arrestare  la  progressione  della  malattia  e 
anche  ottenere  una  sensibile  regressione  delle  manifesta- 
zioni, soprattutto  se  attuata  nelle  fasi  iniziali.  Una  terapia 
sintomatica  si  rende  spesso  necessaria  per  i sintomi  resi- 
dui che  frequentemente  persistono  anche  dopo  la  norma- 
lizzazione (kgli  indici  di  infezione  attiva.  La  terapia  dei 
dolori  e delle  crisi  viscerali  comprende,  a seconda  della 
gravità  dei  casi,  Timpiego  di  analgesici,  di  carbamazepina 
(K.  Ekbon,  1966)  o fenitoina.  di  elettrostimolazioni  dei 
cordoni  posteriori  del  midollo  (Laparte,  1981)  o di  tera- 
pie chirurgiche  per  il  dolore,  come  la  cordotomia  (Nàh- 
lovsky,  1*^).  Le  artropatie  richiedono  spesso  protesi  e 
supporti  ortopedici. 
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DEBNIZIONE  E CLASSIRCAZIONE 
Con  il  termine  tachicardia  sì  intende  un  aumento  di  fre- 
quenza del  cuore  in  loto,  o di  una  sua  camera,  superiore 
ai  100  battiti/min  per  almeno  3 cidi  consecutivi.  Tale 
termine  può  applicarsi,  in  senso  stretto,  a un  aumento  di 
frequenza  che  sia  espressione  di  un'attività  sincrona  o 
asincrona,  ritmica  o aritmica,  fìsiologica  o meno,  delle 
camere  cardiache.  Per  tale  motivo,  taluni  AA.  preferi- 
scono parlare  di  tachiaritmie,  indicando  con  questo  ter- 
mine qualsiasi  disturbo  del  ritmo  cardiaco,  e dunque  un 
evento  sicuramente  patologico,  che  comporti  un  aumento 
della  frequenza  cardiaca  supcriore  ai  100  battiti/min. 

In  relazione  alla  camera  cardiaca  sede  della  L,  si  di- 
stinguono t.  sopraventricolari,  atriali  e giunzionali,  e t. 
ventricolari  (tab.  1). 

MECCANISMO  ELETTROFISIOLOGICO 
Il  meccanismo  eiettrofìsiologico  delle  t.  può  essere  ricon- 
dotto a una  anomalia  della  formazione  o della  conduzio- 


TAB.  1.  CLASSIFICAZIONE  DELLE  TACHIARITMIE 


TacMcardle  topravcatrlcolarl 

atriali 

sinusale 

da  rientro  nel  nodo  senoatnalc 
automatiche  e da  rientro 
fibrillazione  atriale 
flutter  atriale 

giunzionali 

automatica  (o  giunzionale  non  parossistica) 
da  rientro  nel  nodo  atriovenirioolare 
da  rientro  in  una  via  acxcssoria 
reciprocante  permanente 

Tachicardie  ventricolari 

ricorrente 

iterativa 

bidirezionale 

ritmo  idiovcntricolarc  accelerato  (o  tachicardia  ventricolare 
«lenta») 

torsione  cU  punta  (torsades  des  poinies) 
flutter  >entricolare 
hbnllazionc  ventricolare 


ne  dcirimpulso;  rientrano  nel  primo  caso  le  t.  da  automa- 
tismo  esaltalo,  da  automatismo  patologico  e da  triggered 
activity,  mentre  nel  secondo  ca.so  rientrano  quelle  dovute 
al  fenomeno  del  rientro  (fig.  I). 

Avtomathsmo  esaltato 

In  coTKlizioni  normali  esistono  nel  cuore,  a livello  del  suo 
sistema  di  ecciioconduzione  — nodo  senoatriale.  nodo 
atrioventricolare,  fibre  di  His-Purkinje  — e anche  in  cer- 
te porzioni  degli  atri,  fibre  cellulari  in  grado  di  depolariz- 
zarsi spontaneamente  durante  la  fase  diastolica  del  po- 
tenziale d'azione  (cosiddetta  «depolarizzazione  diastolica 
in  fase  4»),  Nel  momento  in  cui  questa  depolarizzazione 
spontanea  dà  luogo  a un  potenziale  d'azione  si  realizza 
Fautomatismo,  la  capacità,  cioè,  di  generare  degli  impulsi 
elettrici  in  maniera  autonoma.  Normalmente  è il  nodo 
del  seno  che  mantiene  il  controllo  dei  ritmo  cardiaco,  in 
quanto  dotato  della  più  alta  frequenza  di  queste  depola- 
rizzazioni spontanee  rispetto  ad  altre  fibre  automatiche 
localizzate  in  altre  parti  del  cuore.  In  rapporto  a vari 
fattori,  quali,  soprattutto,  influenze  nervose  autonome 
— aumento  del  tono  simpatico  o riduzione  di  quello  para- 
simpatico  — , turbe  elettrolitiche  e/o  dcirequilibrio  acido- 


Fig.  1.  A)  Schema  del  meccani- 
smo di  rtemro  (per  la  spiega- 
zione cfr.  testo).  B)  Registra- 
zione del  potenziale  d'azione  in 
cellule  del  seno  coronanco:  pre- 
senza di  postpotenziali  oscillato- 
ri freccia)  responsabili  dell’atli- 
vita  ripetitiva.  Da  notare  (a) 
che  il  postpotenziale  oscillato- 
rio  i provocato  da  un  extrasti- 
molo (S})  a un  intervallo  (6) 
sempre  più  corto  dallo  stimolo 
normale  (S|).  sino  a raggiunge- 
re la  soglia  per  l'aritmia  (r). 
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base  e disturbi  ischemici,  ciascuna  delle  fibre  cardiache 
dotate  di  normale  automatismo  può  esibire  un'accelera* 
zione  della  propria  frequenza  di  scarica  — automatismo 
esaltato  e realizzare  cosi  quadri  tachicardici. 

Antonuitisino  patolo^co 

In  condizioni  anormali,  fibre  cardiache  — soprattutto  del 
miocardio  di  lavoro  atriale  e ventricolare  che  non 
sono  dotate  di  spontanea  depolarizzazione  diastolica  in 
fase  4 e quindi  di  automatismo,  possono  acquisire  questa 
caratteristica  in  seguito  a parziale  depolarizzazione  della 
loro  membrana  cellulare  c generare  così  un  automatismo 
patologico.  Eventi  ischemia  sono  quelli  più  spesso  chia< 
mali  in  cau.sa  nel  realizzare  tale  automatismo  patologico 
in  differenti  situazioni  cliniche. 

Trifigertd  activity 

A differenza  dei  meccanismi  di  automatismo  normali  o 
patologici,  nei  quali  la  depolarizzazione  diastolica  spon- 
tanea avviene  indipendentemente  da  qualsiasi  impulso 
precedente.  la  triggered  activity  richiede  un  impulso  ecd- 
tatorio  che  possa  innescare  (trigger)  uno  o più  impulsi 
anomali.  Dunque,  fibre  cardiache  che  mostrano  tale  tipo 
di  meccanismo  possono  rimanere  completamente  quie- 
scenti in  assenza  di  stinmii  eccitatori.  Gli  stimoli  eccitato- 
ri in  grado  di  innescare  una  triggered  activity  sono  gene- 
ralmente identificati  come  posipotcnziali  oscillatori.  In 
rapporto  alla  fase  del  potenziale  d'azione  nella  quale  si 
inseriscono,  i postpotenziali  oscillatori  vengono  suddivisi 
in  postpotcnziali  precoci  — se  intervengono  prima  della 
completa  rìpolarizzazione  di  una  fibra  — . ovvero  postpo- 
tenziali tardivi  — se  intervengono  dopo  la  ripolarizzazio- 
ne  dì  una  fibra.  Qualora  i postpotenziali  raggiungano  il 
potenziale  soglia  della  fibra,  essi  potranno  innescare  un 
potenziale  d’azione  e così  autoperpetuarsi  in  un  vero  e 
proprio  ritmo. 

I fattori  precipitanti  questi  postpotenziali  sono  da  ri- 
cercarsi soprattutto  in  variazioni  della  concentrazione 
potassica,  alte  concentrazioni  catecolaminichc,  farmaci 
antiarìtmici  c ischemia  miocardica. 

Fenomeno  del  rientro 

Il  concetto  del  rientro  implica  la  propagazione  continua 
di  un  impulso  elettrico  attraverso  fibre  cardiache.  Se  un 
gruppo  di  fibre,  che  non  è stato  attivato  da  un'iniziale 
onda  di  depolarizzazione  a causa  di  un  blocco  unidirezio- 
nale. ripristina  la  propria  eccitabilità  in  tempo,  così  da 
essere  depolarizzato  prima  che  l'onda  di  attivazione  si 
estingua,  esso  potrà  servire  da  tramite  per  rìecdtare  aree 
che  erano  già  state  depolarizzate  e che  nel  frattempo 
hanno  riacquistato  rcccìlabilità.  Perché  si  possa  instaura- 
re un  fenomeno  di  rientro  è pertanto  necessaria  la  pre- 
senza di  un  circuito,  anatomico  o funzionate,  lungo  il 
quale  l'impulso  possa  circolare,  di  un  blocco  unidirezio- 
nale dell'impulso  in  una  porzione  del  circuito  con  rallen- 
tamento dello  stesso  in  una  zona  contigua,  e,  infine,  di 
attivazione  retrograda  della  zona  posta  a valle  del  blocco 
con  conscguente  ricccitazione  del  punto  di  origine  del- 
l’impulso e chiusura  del  circuito.  La  continuazione  del 
rientro  potrà  cosi  dare  luogo  a un  ritmo  tachicardico. 

Si  ritiene  attualmente  che  la  grande  maggioranza  delle 
t.,  sia  sopraventricolari  che  ventricolari,  riconosca  nel 
fenomeno  del  rientro  il  proprio  meccanLsmo  elettrogene- 
tico. mentre  agli  altri  meccanismi  siano  da  imputare  solo 
alcune  t.  quali  quelle  causate  dalla  digitale,  ovvero  i ritmi 
giunzionali  e idioventricolari  accelerati.  È necessario, 
comunque,  tenere  presente  che  non  esistono  al  momento 


criteri  elettrocardiografici  o elettrofisiologid  inequivocabi- 
li per  differenziare  dinicamente  t.  dovute  a ognuno  dei 
meccanismi  suesposti. 

APPROCCIO  DIAGNOSTICO 

Esame  cKiiico 

Le  t.  hanno  quale  sintomo  fondamentale  il  cardiopalmo, 
ossia  la  sensazione  del  battito  cardiaco  da  parte  del  pa- 
ziente, spesso  assodato  ad  ansietà. 

Le  conseguenze  funzionali  sono  rappresentate  da  affa- 
ticabilità,  vertigine,  lipotìmia  fino  alla  sincope,  dolore 
toradco,  dispnea  c sindrome  da  bassa  portata.  La  gravità 
c la  progressione  di  tali  manifestazioni  sono  in  rapporto 
alle  condizioni  cardiache  sottostanti  e all'eventuale  pre- 
senza di  compromissione  di  altri  organi. 

Le  informazioni  fondamentali  neirindirizzare  la  dia- 
gnosi possono  essere  desunte  dalla  valutazione  comples- 
siva del  polso  arterioso,  del  pobo  giugulare,  e dalla  rispo- 
sta alle  manovre  vagali  durante  l'episodio  tachicardico.  Il 
pobo  arterioso  fornisce  utili  informazioni  arca  la  fre- 
quenza e la  regolarità  o meno  del  ritmo  tachicardico. 

Il  pobo  venoso  giugulare  riflette  l'attività  atriale  e la  sua 
valutazione  assume  importanza  nel  rìconosdmento  della 
dissodazione  atrioventricolare.  Un’onda  «a  cannone»  si 
osserva  sul  polso  giugulare  quando  la  contrazione  atriale 
destra  avviene  in  presenza  di  valvola  tricuspide  chiusa. 
La  rilevazione  di  onde  «a  cannone»  in  coincidenza  con  il 
polso  arterioso  può  essere  indicativa  di  una  t.  sopraven- 
trìcolarc  nella  quale  fattività  atriale  preceda  di  poco  o sia 
contemp>oranea  alla  contrazione  ventricolare,  ovvero 
esprime  la  presenza  di  conduzione  retrograda  1:1  durante 
t.  ventricolare.  Più  spesso,  durante  t.  ventricolare,  si  os- 
serva dissodazione  atriovcntricolare,  che  comporta  la 
presenza  di  onde  «a  cannone»  intermittenti,  senza  alcim 
rapporto  con  il  polso  arterioso. 

L'esecuzione  di  manovre  atte  ad  aumentare  il  tono  va- 
gale (ma.ssaggio  del  seno  carotideo,  espirazione  forzata  a 
glottide  chiusa)  può  condizionare  una  riduzione  della  fre- 
quenza cardiaca  in  corso  di  t,  atriali,  mentre  nel  caso  del- 
le t.  giunzionali  da  rientro  può  ripristinare  il  ritmo  sinusa- 
le  ovvero  risultare  del  tutto  ineffìcace.  Le  t.  ventricolari, 
al  contrario,  non  vengono  generalmente  influenzate  da 
tali  manovre. 

Esami  strnmenUli 
Esame  elettrocardiografico  standard 
L'esecuzione  di  un  ECG  nelle  12  derivazioni  convenzio- 
nali rappresenta  la  prima  tappa  nella  definizione  del  tipo 
di  t.  A tale  proposito,  è opportuno  selezionare  la  deri- 
vazione che  consenta  la  più  accurata  valutazione  del- 
l'onda P c del  complesso  QRS  ed  effettuare,  quindi, 
una  lunga  registrazione  in  continuo.  Tale  procedura  con- 
sentirà di  distinguere,  innanzitutto,  t.  a complessi  QRS 
«strettì»  (<  120  ìns)  da  t.  a complessi  QRS  «larghi» 
(>  120  ms). 

Le  t.  a complessi  QRS  stretti  sono  di  origine  sopraven- 
tricolare  nella  maggioranza  dei  casi.  Al  fine  di  identifica- 
re la  sede  atriale  o gìunzionale  della  t.  è opportuno  va- 
lutare; 

il  ra(^orto  atriovcntricolare; 

la  frequenza  atriale; 

l’alicrnanza  del  voltaggio  del  complesso  QRS; 

la  localizzazione  deH'onda  P in  relazione  al  complesso 
ORS: 

l'asse  elettrico  dell’onda  P. 

Utilizzando  tale  «strategia»  sarà  possibile  pervenire  a 
una  diagnosi  almeno  presuntiva  della  sede  di  origine  del- 
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TAB.  11.  STRATEGIA  DIAGNOSTICA  NELLE  TACHI- 
CARDIE A QRS  STRETTO 
(da  WcUcns  H.  J.  J..  Am-  J.  Cardiot..  19K4.  54.  SS5) 


Blocco  AV  2:1 


Frequenza  atnalc 
>250  <250 


FL  A T.A.  TR.N  A.V. 


Alternanza  del 
voltaggio  del  QRS 


sì—  T.R.V.A. 


PR  ; 


T.R.V.A.  (T.A.) 


l^ocalizzozione 
dcU'onda  P 


PR  < RP 

I 

Asse  dcU'onda  P 
sili  piano  frontale 


Caudocraniak 

I 

Asse  dcU'onda  P 
sul  piano  oriTZonlak 

/\ 

Dx  1*  Sx  Sx  -p  Dx 

T.A.  T.RGP. 
T.A 


Altri 

I 

T.A. 


i^egemia:  FL-A.  * fluurr  ainsk:  T.A.  • tactucard»  atruk; 

T.R  V.A.  • tachicardu  giunzionak  da  rientro  ta  una  via  acccuoria; 
T.R.N.A.V.  • lachicardia  giunaiooak  da  neniru  nel  nndn  atrìovcntrKo- 
iarc;  T-R.G.P.  = tachicardia  rccipnicanle  ghuizionak  pccnuuieme; 
Dx  -•  Si  » P ncfialrva  in  V,  o P positiva  in  V*;  Si  •«  Dx  « P pusiiiva  in 
V|  o P negativa  in 


la  t..  che  potrà  essere  eventualmente  confermata  con  lo 
studio  ekttroHsiologtco  (tab.  II). 

Le  r.  a QRS  larghi  sono  più  spesso  di  orìgine  ventrico- 
lare, anche  se  non  va  dimemiaita  la  pos-sihile  occorrenza 
di  forme  sopraventricolari.  Fra  queste  ultime  vanno  ri- 
cordate: 

t.  sopravcntricolari  etm  aberranza 
l.  «antidromiche»,  fibrillazione  e flutter  atrìak  con 
conduzione  lungo  una  via  accessoria  nella  sindrome  di 
Wolff-Parkinson-Whitc 
t.  utilizzanti  una  fibra  di  Mahaim. 

Alcuni  elementi  depongono  per  una  orìgine  ventricola- 
re di  una  t.  a QRS  larghi;  a)  dissociazione  atrìovcntrìco- 
lare,  con  battiti  di  cattura  di  fusione;  h)  durata  del 
QRS  > 140  ms:  c)  deviazione  assiale  sinistra  sul  piano 
frontale;  d)  alcune  caratteristiche  morfologiche  del  QRS. 


quali;  1)  nelle  t.  con  morfologia  del  QRS  a tipo  blocco  di 
l^anca  destra,  complessi  mono-  o bifasici  nella  derivazio- 
ne Vi;  allorché  ci  si  trovi  in  presenza  di  c'omplessi  trifasi- 
d nella  derivazione  V|,  deporrà  per  una  t.  ventricolare 
un  voltaggio  dell'onda  S maggiore  di  quello  dell'onda  R 
nella  derivazione  V«;  2)  nelle  t.  con  morfologia  del  QRS 
a tipo  blocco  di  branca  sinistra,  la  presenza  di  complessi 
QR  o QS  nella  derivazione  depone  per  una  origine 
ventricolare  della  t. 

t^ame  elettrocardiografico  radiotelemetrico.  - È una  metodica 
di  rìlevanwDto  continuo  dell'ECG  che  può  essere  utilizzata  in 
pazienti  ospedalizzati.  Il  dispositivo  consta  di  un  trasmettitore 
poriatik  in  grado  di  rilevare  il  segnale  elettrocardiografico  e 
convertirlo  in  onde  radio,  le  quali  vengono  captate  da  un  siste- 
ma ricevente  capace  di  effettuare  la  decodificaziune  del  segnale 
e registrare  in  tempo  reale  l'ECG.  Tak  metodica  fornisce  utili 
informazioni  circa  il  tipo  di  I.  e permette  un  intervento  terapeu- 
tico d'emergenza  in  caso  di  t.  potenzialmente  letali.  I Limiti  sono 
rappresentati  dalla  necessità  di  un'osservazione  continua  del 
monitor  da  parte  di  personale  sanitario.  nor>ché  dalla  limitata 
distanza  entro  la  quale  il  ricevitore  è in  grado  di  captare  le  onde 
radio  inviate  dal  trasmettitore. 

Esame  elettrocardiografico  dinamico  secondo  Holter 
È una  metodica  che  ha  rivoluzionato  l'approccio  diagno- 
stico e terapeutico  delle  t.»  consentendo  il  rilevamento 
continuo  deU'ECG  durante  le  normali  attività  della  vita 
quotidiana  (v.  strumem  azione  biomedica). 

II  sistema  é costituito  da  un  registratore  portatile  a na- 
stro magnetico,  che  memorizza  una  o due  derivazioni 
elettrocardiografiche  ncU'arco  delle  24  h.  c da  un  lettore 
computerizzato  fornito  di  monitor  e di  stampante.  Tale 
metodica  permette  di  analizzare  in  maniera  rapida  e di 
riprodurre  su  carta  gli  eventi  tachicardici,  correlandoli 
con  i sintomi  e l'attività  svolta  dal  paziente  al  momento 
dell'insorgenza  della  t. 

La  metodica  di  Holter  fornisce  utili  informazioni  in 
soggetti  che  riferiscono  sintomi  suggestivi  di  t..  ma  nei 
(|uali  l'ECG  standard  non  si  rivela  in  grado  di  rilevare 
I evento  ricercato.  In  tal  modo  è stato,  ad  es.,  possibile 
documentare  t.  ventricolari  asintomatichc  (spesso  occor- 
renti sotto  forma  di  episodi  brevissimi)  in  soggetti  con 
cardiopatia  ischemica  a elevato  rìschio  di  morte  improv- 
visa tachiarìtmìca.  La  registrazione  elettrocardiografica 
dinamica  secondo  Holter  si  rivela,  inoltre,  di  grande  aiu- 
to nella  valutazione  a breve  e lungo  termine  dell’effìcacia 
della  terapia  farmacologica  delle  t. 

Elettrocardiogramma  iranstelefonico.  - In  alcuni  pazienti  la 
cadenza  sporacica  di  eventi  tachicardici  non  consente  una  loro 
corretta  ideniifìcazionc  neanche  avvalendosi  di  registrazioni  di- 
namiche secondo  Holter  prolungale  e ripetute  (48-72  h).  In 
questi  casi  risulta  di  nolevok  utilità  la  trasmissione  deU'ECG  via 
telefono  in  occasione  del  sintomo  sospetto  di  t.  La  melodica 
comporta  rucilizzazione  di  un  trasmettitore  di  piccok  dimensioni 
in  grado  di  trasformare  il  segnale  ektlrocardiograficu  in  segnak 
acustico.  In  occasione  dell'evcnio  tachicardico  il  paziente,  op- 
portunamente istruito  al  riguardo,  appoggia  sullo  sterno  il  tra- 
smettitore. oppure  k>  colkga  ai  polsi  mediante  appositi  bracciali, 
e invia  quindi,  portando  la  cornetta  del  tckfono  sul  trasmettito- 
re. t'HC'G  in  tempo  reale  al  Centro  Medico.  In  questa  sede  un 
ricevitore  adegualo  potrà  decodificare  il  segnale  acustico  in  se- 
gnak elettrocardiografico  ed  effettuare  una  registrazione  su  car- 
ta. Esistono  anche  trasmettitori  provvisti  di  una  funzione  di 
memoria  che  consentono  di  registrare  più  un  evento  alla  volta 
e quindi  di  differire  l'invio  del  segnale  al  Centro  Medico.  La 
mctcxlica  della  lrasmis.sione  transtckfonica  deirHCG,  pur  for- 
nendo un  importante  supporto  diagnostico  in  caso  di  t.  intermit- 
tenti. trova  il  suo  limite  nella  capacità  di  corretta  applicazione 
da  parte  del  paziente  (v.  lattcMHDiciNA). 
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Studio  eletirofisiologico  transesofageo 
In  alcuni  casi  l’esatta  definizione  diagnostica  di  una  t.  ri- 
chiede il  ricorso  a metodiche  di  stimolazione  elettrica  del 
cuore  c di  rilevamento  di  segnali  elettrici  cardiaci  sia  di 
tipo  non  invasivo  (studio  elettrohsiologico  transesofageo) 
che  di  tipo  invasivo  (studio  elettrohsiologico  endocavita- 
rio). 

Lo  studio  elettrofisiologico  transesofageo  consiste  nella 
introduzione  per  via  nasale  di  un  elettrocateterc  bipolare 
flessibile  che,  una  volta  posizionato  a livello  dell'esofago 
distale,  viene  a trovarsi,  tramite  interposizione  della  pa- 
rete esofagea,  a contatto  della  parete  posteriore  deU'atrio 
sinistro.  Ciò  consente,  attraverso  opportuni  accorgimenti 
tecnici,  la  rilevazione  di  un  segnale  elettrico  atriale,  non- 
ché la  stimolazione  elettrica  dclTatrìo.  Si  tratta,  dunque, 
di  una  metodica  non  invasiva,  o solo  parzialmente  tale, 
che  non  richiede  sofisticate  attrezzature,  risulta  general- 
mente ben  tollerata  e ha  utili  applicazioni  tanto  diagno- 
stiche che  terapeutiche. 

Impiego  diagnostico.  - In  presenza  di  una  t.  con  complessi 
ORS  larghi  (>  120  m$)  risulta  di  fondamentale  importanza  la 
diagnosi  della  sede  di  oriune  della  l.  al  line  di  distinguere,  ad  es., 
una  forma  sopravcntncolarc  con  aberranza  da  una  ventricolare. 
In  siffatte  circostanze  la  registrazione  deireletlrogramma  atriale 
attraverso  l'esofago  potrà  consentire,  ^azie  a una  chiara  defini- 
zione dei  rapporti  tra  Tattività  elettrica  atriale  e quella  ventricola- 
re. una  corretta  diagnosi.  Neirambito  delle  I.  sopravenlricolari.  la 
contemporanea  registrazione  deirECG  standard  e dell'eleltro- 
^amma  atriale  iransesofageo  consente  la  diagnosi  di  sede  di  un 
circuito  di  rientro  mediante  la  registrazione  dcirintcrvallo  ventri* 
colo-atriaic.  È noto,  infatti,  che  la  t.  reciprocante  giunzionale  può 
essere  dovuta  a rientro  confinato  nel  nodo  airioventrioolare,  ov- 
vero a rientro  utilizzante  una  via  accessoria  di  conduzione-  In 
questi  casi  un'esatta  definizione  diagnostica  non  é priva  di  rile- 
vanti implicazioni  terapeutiche.  Giacché  il  circuito  della  t.  è più 
breve  nel  caso  di  un  rientro  intranodale  rispetto  a un  rientro  lun- 
go una  via  accessoria,  aò  condizionerà  una  differente  durata  del- 
rintervallo  ventricolo-atriale,  misuralo  dairinizio  del  complesso 
ORS  suU'ECG  standard  all’airìogramma  rilevato  per  via  esofa- 
gea. Studi  clinici  hanno  dimostralo  che  tale  intervallo  è < 70  ms 
nella  t.  da  rientro  nel  nodo  atrioveniricolare  e > 70  nts  in  quella 
da  rientro  lungo  una  via  accessoria. 

Impiego  terapeutico.  - La  stimolazione  elettrica  del  cuore  può 
essere  utilizzata  quale  presidio  terapeutico  alternativo  ai  farmaci 
neli'interruzione  di  un  episodio  ladiicardico:  cosi,  la  stimolazio- 
ne atriale  transesofagea  trova  valida  applicazione  neU'inlcrruzio- 
ne  di  t.  sopraventricolari  da  rientro  e,  pertanto,  anche  de\  flutter 
atriale,  ovvero  nella  conversione  di  quest’ultimo  in  hbriliazione 
atriale,  che  risulta  emodinamiaimentc  meglio  tollerata. 

Studio  elettrofisiologico  endocaviiario 
È una  metodica  invasiva  che  comporta  l'introduzione  di 
eiettrocaieteri  multielettrodo  attraverso  una  vena  perife- 
rica. Tali  elettrocateteri  vengono  posizionati,  sotto  con- 
trollo radioscopico,  in  atrio  destro,  nella  regione  anato- 
mica del  fascio  di  His,  nel  ventricolo  destro  e nel  seno 
coronarico  per  la  registrazione  dei  potenziali  elettrici  del- 
l’acrio  sinistro. 

Dopo  la  registrazione  degli  intervalli  di  conduzione 
atriovcntricolare  (P-A,  A-H,  H-V)  si  procede  alla  stimo- 
lazione elettrica  degli  atri  c/o  dei  ventricoli  nel  tentativo 
di  indurre  la  t.  clinica  del  paziente.  Una  volta  indotta  la 
t.,  la  registrazione  contemporanea  degli  elettrogrammi 
provenienti  da  diverse  zone  dei  cuore  permetterà  l’iden- 
tiheazione  della  sede  di  origine  della  t.  e la  definizione, 
sia  pure  con  una  certa  approssimazione,  del  suo  meccani- 
smo elettrohsiologico. 

Tale  apprtxxio  consente,  inoltre,  di  valutare  Icfficacia 
di  una  specihea  terapia  antiaritmica  mediante  test  scriati 
di  induzione  della  t.  durante  trattamento  cronico. 
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Lo  studio  elettrohsiologico  endocavitario  rappresenta 
una  tappa  preliminare  irrinunciabile  a un'eventuale  tera- 
pia chirurgica  o parachirurgica  delle  t.  sopraventricolari  o 
ventriooiari.  Esso  permette,  infatti,  l'identihcazìone  della 
sede  di  origine  della  t.  mediante  tecniche  di  registrazione 
di  elcttrogrammi  multipli  contemporanei  che  vengono 
comunemente  designate  con  il  termine  di  «mappaggio 
elettrohsiologico».  Nel  caso  si  proceda,  poi.  con  la  tera- 
pia chirurgica,  il  «mappaggio  elettrohsiologico»  via  elct- 
trocatetcri  verrà  completato  da  un  ulteriore  mappaggio 
endo-  e/o  epicardioo  intraoperatorio  a torace  aperto,  al 
hne  di  dehnire  con  precisione  ancora  maggiore  la  zona  di 
miocardio  sulla  qu^e  intervenire  chirurgicamente. 

TACHICARDIE  SOPRAVENTRICOLARI 

Per  t.  sopraventricolare  si  intende  un  ritmo  che  origini 

negli  atri  o nella  giunzione  atrioventricolare. 

Tachicardie  atiiali 
Tachicardia  sinusale 

È la  forma  tachicardica  di  più  frequente  osservazione,  il 
cui  meccanismo  elettrohsiologico  è riconducibile  a un 
esaltalo  automatismo  del  nodo  senoatriale.  La  t.  sinusale 
viene  osservata  comunemente  neH’infanzia  e neil'adole- 
scenza  e rappresenta  la  normale  reazione  a un  notevole 
numero  di  stimoli  fisiologici.,  quali  esercizio  hsico,  enK>- 
zione,  gravidanza,  ovvero  fisiopatohgici,  quali  febbre, 
alcune  turbe  della  funzione  endocrina  (ipertiròidismo, 
feocromocitoma),  agenti  esogeni  (atropina,  catecolamine, 
alcol,  nicotina,  caffeina,  tossine  batteriche),  meccanismi 
di  compenso  in  situazioni  varie  nelle  quali  si  realizza  una 
diminuzione  dell'ossigenazione  del  sangue  e/o  della  por- 
tata cardiaca  (anemia,  ipovolemia,  ipotensione  arteriosa, 
shock,  embolia  polmonare,  ischemia  miocardica,  insuffi- 
cienza cardiaca). 

La  t.  sinusale  si  presenta  in  genere  con  un  inizio  e una 
cessazione  graduali.  La  frequenza  è compresa  tra  i 100 
ed  i 180  battiti/min  (raramente  superiore)  (fig.  2).  L’on- 
da P ha  morfologia  normale  e precede  il  complesso  QRS 
con  un  intervallo  P-R  costante. 

Generalmente  tale  forma  tachicardica  non  richiede  uno 
specifico  trattamento  antiaritmico,  dai  momento  che 
un’adeguata  correzione  dei  fattori  scatenanti,  ovvero  la 
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Re.  2.  Il  traccialo  mostra  una  t.  sinusale  a una  frequenza  di  118 
baltiti/min. 
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k>ro  scomparsa  spontanea,  ò in  grado  di  ripristinare  una 
normale  frequenza  cardiaca. 

Tachicardia  da  rientro  nei  nodo  senoatriale 
È stato  recentemente  dimostrato  con  tecniche  elettrofìsio- 
logiche  invasive  che  una  t.  da  rientro  può  insorgere  nel 
n(^o  senoatriale  o nei  tessuti  a esso  circostanti.  Tale 
forma  tachicardica  può  iniziare  spontaneamente  senza 
causa  apparente,  ovvero  può  essere  innescata  da  un'extra- 
sistole  atriale,  ma.  in  orni  caso,  non  è mai  presente  un 
crìtico  allungamento  delT'intervallo  P-R  al  suo  inizio.  La 
frequenza  è generalmente  compresa  fra  i 130  e i 150  bat- 
titi/min. anche  se  talvolta  può  avvicinarsi  ai  200  battiti/min. 
La  morfologia  delle  onde  P è identica  o molto  simile 
a quella  delle  P presenti  in  ritmo  sinusale.  L’intervallo 
P-R  durante  la  t.  é correlato  alla  frequenza  della  t.  stes- 
sa. ma  generalmente  si  osserva  un  intervallo  R-P  maggio- 
re deH’intervallo  P-R.  Qualsiasi  grado  di  blocco  della 
conduzione  atrìoventrìcolare  non  influenza  assolutamente 
la  t.;  è comune,  anzi,  l'osservazione  di  blocco  atrìoventri- 
colare  tipo  Wenckebach  nel  corso  della  t.  Conte  tutte  le 
t.  che  riconoscono  nel  fenomeno  del  rientro  il  loro  mec- 
canismo elettrogenetico,  essa  può  essere  indotta  e inter- 
rotta mediante  le  metodiche  di  stimolazione  elettrica  del 
cuore.  Solo  in  alcuni  casi,  data  l’elevata  frequenza  e l’in- 
cidenza pluriquotidiana  degli  episodi  tachicardici,  si  ren- 
de necessaria  una  terapia  antiarìtmica. 

Tachicardie  atriali  automatiche  e da  rientro 
Non  presentano  caratteristiche  cliniche  ed  elettrocardio- 
grafiche che  consentano  una  sicura  diagnosi  differenziale. 

Le  t.  automatiche  sono,  comunque,  quelle  di  più  fre- 
uente  riscontro.  Il  loro  meccanismo  elettrofìsiologico  è 
a ricercarsi  neU'automatismo  esaltato  e forse,  in  qualche 
caso,  nella  triggered  activity.  Si  osservano  il  più  delle  vol- 
te nell’ambito  di  un  infarto  acuto  del  miocardio,  nelle 
broncopneumopatie  croniche,  nelle  cardiomiopatie  a di- 
versa orìgine,  con  o senza  scompenso  cardiaco,  nell’intos- 
sicazione  acuta  da  alcol  e in  diversi  squilibri  metabolici. 
La  digitale  sembra  essere  un  fattore  scatenante  di  notevo- 
le importanza. 

La  /.  atriale  unifocale  (detta  anche  ectopica)  è caratteriz- 
zata elcttrocardiograficamente  dalla  presenza  di  onde  P a 
frequenza  compresa  tra  160  e 200/min  e con  morfologia 
uguale  da  battito  a battito,  ma  diversa  da  quella  presente 
in  ritmo  sinusale  (fìg.  3).  L’intervallo  P-R  è influenzato 
direttamente  dalla  frequenza  della  t.  e può  essere  presente 
blocco  atrìoventrìcolare  che  non  disturba  la  t. 

La  diagnosi  di  t.  atriale  multifocale  (detta  anche  caoti- 
ca) i suggerita  dalla  presenza  di  almeno  3 diverse  morfo- 
logie deU'onda  P.  di  un  intervallo  P-P  estremamente  ir- 
regolare e di  una  frequenza  generalmente  compresa  tra  i 
lOO  ed  i 140  battiti/min.  Questa  forma  tachicardica  ap- 
pare particolarmente  frequente  in  pazienti  con  brotKO- 
pneumopatie  croniche,  mentre  la  digitale  sembra  essere 
una  causa  piuttosto  rara.  Di  comune  osservazione  è la 
trasformazione  in  fibrillazione  atriale. 

Infine,  la  diagnosi  di  t.  atriale  da  rientro  è basata,  più 
che  altro,  sull’osservazione,  desunta  da  studi  elettrofisio- 
logici invasivi,  di  un  crìtico  ritardo  della  conduzione  intra- 
atriale  all’inizio  della  t.  e della  capacità  di  metodiche  di 
stimolazione  elettrica  del  cuore  di  innescarla  e di  inter- 
romperla. Le  caratteristiche  elettrocardiografiche  in  nulla 
differiscono  da  quelle  di  una  t.  atriale  unifocale.  La  tera- 
pia delle  t.  atriali  è rivolta,  in  genere,  all'eliminazione  dei 
fattori  scatenanti  (digitale)  o alla  correzione  delle  patolo- 
gie associate  (broncopneumopatie  croniche).  Nei  casi  re- 
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Fig.  3.  Esempio  di  l.  atriale  a una  frequenza  di  190  battiti/min 
con  una  conduzione  airiovenirìculare  1:1. 


sistenti  o recidivanti  sì  renderà  necessaria  un’opportuna 
terapia  antiarìtmica. 

Fibri/laiione  atriale 

È una  t.  atriale  con  attività  elettrica  degli  atri  totalmente 
desincronizzata  (fìg.  4).  Ciò  comporta,  da  un  punto  di 
vista  emodinamico,  la  totale  assenza  deU'apporto  della 
contrazione  atriale  al  riempimento  ventricolare. 

Il  meccanismo  elettrofisiologico  più  accreditato  fa  risa- 
lire la  fibrillazione  atriale  alla  presenza  di  multipli  e ca- 
suali circuiti  di  rientro,  in  contrasto  con  la  teorìa  dei  /od 
automatici  multipli  dominante  in  passato.  Da  un  punto  di 
vista  elettrocardiografico  è caratterizzata  dalla  presenza 
di  piccole  e irregolari  ondulazioni  della  linea  isoelettrica 
di  morfologia  e ampiezza  variabili  (onde  0 che  sostitui- 
scono totalmente  le  onde  P e la  cui  frequenza  ò compresa 
tra  350  e 600/min.  La  risposta  ventricolare  dipende  dal 
grado  di  blocco  esercitato  dal  nodo  atrìoventrìcolare  ed  è 
generalmente  compresa  tra  100  e 160  battiti/min.  con  un 
ritmo  estremamente  irregolare.  La  morfologia  dei  com- 
plessi QRS  è generalmente  normale,  a eccezione  dei  casi 
in  cui  è presente  un  preesistente  ritardo  della  conduzione 
in  una  delle  braiKhe,  ovvero  in  cui  tale  ritardo  si  verìfica 
in  relazione  a fattori  funzionali  (aberranza  di  conduzio- 
ne), 0 ancora  dei  casi  in  cui  la  conduzione  ai  ventricoli 
avviene  lungo  una  via  accessoria. 

In  tutte  le  sopraelencate  circostanze  i ventricologrammi 
avranno  una  durata  maggiore  di  120  ms  (tachiarìtmia  so- 
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Fìg.  4.  n tracciato  mostra  un  caso  di  fibrillazione  atriale  con  una 
risposta  ventricolare  media  di  55  battiti/min. 
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Fig.  5.  Esempio  di  fìuuer  atrìaJe.  Da  notare  ie  onde  F,  o di  fiia- 
ter.  a una  frequenza  di  316  battitl'min  associale  a un  blocco 
A*V  2:1.  comspondcnic  a una  frequenza  venlricoiare  di  158 
batliti^min. 


praventricolare  a complessi  ORS  «larghi»).  L'irregolare 
risposta  ventricolare  dipende  da  fasi  differenti  di  refratta* 
rìetà  nelle  quali  il  nodo  atrìoventricolare  si  viene  a trova* 
re  in  risposta  agii  stimoli  atrìali  in  rapida  successione. 

La  fibrillazione  atriale  può  presentarsi  in  crisi  oppure 
può  essere  presente  cronicamente.  Mentre  la  prima  può 
verificarsi  in  cuori  apparentemente  normali,  la  seconda  è 
sempre  espressione  di  una  patologia  associata.  Più  fre- 
quentemente si  tratta  di  valvulopatia  reumatica,  special- 
mente mitralica.  cardiomiopatia  ischemica,  ipertensiva  o 
di  altra  origine,  embolia  polmonare,  pericardite  e malat- 
tie respiratorie  croniche.  A volte  la  fibrillazione  atriale 
può  essere  espressione  di  uno  stato  di  ipertiroidismo  la- 
tente o manifesto.  Pazienti  con  fibrillazione  atriale  croni- 
ca, soprattutto  se  associata  a valvulopatia  reumatica, 
sono  da  considerare  a rischio  di  episodi  embolia,  soprat- 
tutto cerebrali. 

La  terapia  deve  essere  rivolta  aH’eliminazione  delle 
cause  scatenanti  qualora  esse  siano  identificabili  (ad  es., 
ripertiroidismo),  ovvero  si  potrà  avvalere  dei  comuni 
farmaci  antiarìtmici.  associati  o meno  a terapia  anticoagu- 
lante. La  cardioversione  elettiva  della  fibrillazione  atriale 
è discussa  nella  sezione  dedicata  alla  terapia  non  farma- 
cologica delle  t. 

Flutter  atriale 

È una  t.  atriale  ad  attività  elettrica  sinaonizzata.  caratte- 
rizzata. eiettrocardiograficamente.  dalla  presenza  di  on- 
dulazioni a denti  di  sega  (onde  F)  che  sostituiscono  le 
onde  P.  senza  intervallo  isoelettrico  fra  di  esse,  a testi- 
monianza di  un'attività  elettrica  continua.  La  frequenza 
di  queste  onde  F è compresa  tra  250  e 350i/min.  ma  più 
comunemente  è di  300/min,  con  rapporto  di  conduzione 
ai  ventrìcoli  in  genere  di  2:1,  ciò  che  realizza  una  fre- 
quenza ventricolare  di  150/mtn  (fig.  5).  Le  onde  F pos- 
sono apparire  di  polarità  negativa  nelle  derivazioni  elet- 
trocardiografiche di  superficie  IL  III  e aVF  {flutter  di  tipo 
•comune»),  ovvero  essere  positive  in  queste  derivazioni 
e negative  in  I e aVL  (flutter  di  tipo  «non  comune»).  Il 
meccanismo  clcttrofisiologico  è costituito  da  un  circuito 
di  rientro  abbastanza  ampio  e localizzato  a livello  dell'a- 
trìo  destro.  Un  ritardo  di  conduzione  intratriale  è consi- 
derato il  fattore  predisponente  di  maggiore  importanza. 

Da  un  punto  di  vista  clinico,  il  flutter  atriale  può  essere 
episodico,  e in  genere  non  associato  ad  alcuna  cardiopa- 
tia. ovvero  cronico.  In  quest'ultimo  caso  sono  più  spesso 
chiamate  in  causa  cardiomiopatic  reumatiche  o ischemi- 
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che.  dilatazione  atriale  in  conseguenza  di  cardiopatie 
congenite,  embolia  polmonare,  stenosi  e/o  insufficienza 
mitralica  o tricuspidale,  scompenso  ventricolare  cronico. 
Anche  ripertiroidismo,  l'alcolismo  e la  pericardite  sono 
talvolta  riconosciuti  come  cause  di  flutter  atriale. 

I fattori  principali  che  influenzano  la  sintomatologia 
sono  la  frequenza  ventricolare  e la  presenza  o meno  di 
una  cardiopatia  di  fondo.  Nei  casi  in  cui  il  flutter  sia  mal 
tollerato  cmodinamicamente  si  impone,  innanzitutto,  di 
procedere  al  controllo  della  frequenza  ventricolare  e. 
quindi,  alla  conversione,  farmacologica  o elettrica,  della 
tachiarìtmia. 

Tachicardie  givnziomili 

S'intendono  con  questo  termine  t.  che  coinvolgono,  sia 
come  vera  e propria  sede  di  origine,  sia  come  area  neces- 
saria a un  circuito  di  rientro,  la  giunzione  atrìoventricola- 
re. intesa  come  struttura  contenente  il  nodo  atrìoventrì- 
colare  e il  fascio  di  His  prossimalmente  alla  sua  biforca- 
zione. La  grande  maggioranza  delle  t.  giunzionali  ricono- 
sce un  meccanismo  di  rientro,  mentre  un  meccanismo  di 
esaltato  automatismo  viene  riconosciuto  per  la  forma 
automatica  a partenza  dal  nodo  atrìoventricolare. 

Tachicardia  giunzionale  automatica 
Definita  anche  t.  giunzionale  non  parossistica,  è una  t. 
frequente  che  mostra  un  ritmo  regolare,  complessi  ORS 
stretti  e,  in  genere,  dissociazione  atrìoventricolare.  L'in- 
sorgenza e l'interruzione  sono  graduali  (di  qui  il  termine 
«non  parossistica»).  La  frequenza  è compresa  tra  70  e 
130  battiti/min  (fig.  6).  Anche  se.  in  senso  assoluto,  per 
frequenze  al  di  sotto  di  100  battiti/min  non  si  dovrebbe 
parlare  di  I.,  è da  tenere  presente  che.  in  condizioni 
normali,  la  massima  frequenza  di  scarica  del  tessuto 
giunzionale  raggiunge  i 60  battiti/min. 

Si  ritiene  che  tale  t.  sia  da  imputare  a un  meccanismo 
di  esaltato  automatismo  a origine  dalla  parte  più  profon- 
da del  nodo  atrìoventrìcolare  o dal  fascio  di  His  stesso. 
La  t.  giunzionale  automatica  si  presenta  generalmente  in 
situazioni  particolari,  quali  infarto  acuto  del  miocardio 
(specie  se  inferiore),  miocardite  (più  spesso  reumatica), 
dopo  chirurgia  a cuore  aperto  e.  soprattutto,  quale 
espressione  di  tossicità  digitalica.  Ouest'ultima  causa  è 
probabilmente  la  più  frequente  tra  quelle  elencate  e ren- 
de conto  del  comune  riscontro  di  blocco  retrogrado  con 
dissociazione  atrìoventrìcolare  dato  l'effetto  depressivo 
della  digitale  sulla  conduzione  atrìoventrìcolare.  La  t. 
raramente  pone  seri  problemi  clinici  data  la  sua  bassa 
frequenza.  Particolarmente  importante,  tuttavia,  è il  ri- 
conoscimento di  una  sottostante  intossicazione  digitalica. 
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Fig.  6.  T.  giunzionale  automatica  a una  frequenza  di  7H  batti- 
(i/min. 
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Tachicardia  da  rientro  nel  nodo  atrioventricolare 
Rappresenta  la  forma  più  comune  di  t.  giunzionale.  È 
caratterizzata  da  innesco  e interruzione  improvvisi,  ritmo 
regolare,  complessi  QRS  stretti  e frequenze  comprese  tra 
150  c 2^  battiti/min  (più  frequentemente  tra  180  e 200 
battili/min).  L'inizio  della  t.  è spesso  preceduto  da  un’ex* 
trasistole  atriale  che  viene  condotta  ai  ventricoli  con  un 
lungo  intervallo  P-R.  La  presenza  di  un  critico  allunga- 
mento dcirintervallo  P-R  all'inizio  della  l.  rende  ragione 
del  suo  meccanismo  elettrofìsiologico.  cioè  a dire  un  rien- 
tro confinato  nel  nodo  atrioventricolare.  Si  postula,  infat- 
ti. che  nel  nodo  atrioventricolare  siano  presenti  2 vie  di 
conduzione,  entrambe  terminanti  distalmente  nel  fascio 
di  His,  con  differenti  caratteristiche  di  conduzione  c re- 
frattarietà; una  via  (cosiddetta  «beta»)  con  alta  velocità 
di  conduzione  e lunga  refrattarietà  e un’altra  (cosiddetta 
«alfa»)  con  bassa  velocità  di  conduzione  e breve  refratta- 
rietà. Durante  il  ritmo  sinusale  l’impulso  elettrico  raz- 
giunge  il  fascio  di  His  attraverso  la  via  più  veloce  (betaX 
Se  interviene  un'extrasistole  atriale  con  accoppiamento 
critico,  essa  troverà  refrattaria  la  via  beta  (che  ha  già  una 
lunga  refrattarietà)  ma  non  la  via  alfa  (che  ha  una  refrat- 
tarietà breve)  e verrà  quindi  condotta  attraverso  quest'ul- 
tima.  Avendo  la  via  alfa  una  lenta  velocità  di  conduzio- 
ne. l'impulso  elettrico  non  solamente  si  propagherà  ai 
ventrìcoli  con  un  lungo  P-R.  ma.  una  volta  raggiunta  la 
via  comune  del  fascio  di  His.  troverà  la  via  beta  uscita  di 
refrattarietà  e potrà  quindi  percorrerla  in  senso  retrogra- 
do ed  essere  condotto  verso  gli  atri  ad  alta  velocità  di 
conduzione.  Una  volta  giunto  alla  via  comune  prossimale 
nel  nodo  atrioventricolare,  l'impulso  elettrico  potrà  di 
nuovo  imboccare  la  via  alfa  in  discesa  verso  i ventrìcoli  e 
instaurare  cosi  un  ritmo  reciproco  che  durerà  fin  quando 
una  delle  branche  del  circuito  non  si  blocchi.  Questo 
modello  di  reciprocanza  dell'impulso  elettrico  spiega 
bene  anche  il  quadro  elettrocardiografico  della  t. 

Le  onde  P retrograde,  condotte  con  alta  velocità  di 
conduzione,  saranno  pressoché  contemporanee  al  com- 
plesso QRS  e pertanto  tenderanno  a essere  mascherate 
da  questo.  Da  notare  che  sia  gli  atri  che  i ventrìcoli  ven- 
gono attivati  in  maniera  passiva  dall'impulso  circolante 
nel  nodo  atrioventricolare  e pertanto  non  costilui.scono 
parti  integranti  del  circuito  stesso.  Anche  se  la  presenza 
di  una  doppia  via  nel  nodo  atrioventricolare  è una  carat- 
teristica normale,  solo  soggetti  nei  quali  pos.sa  verificarsi 
una  «dissociazione  longitudinale»  delle  due  vie  potranno 
mostrare  episodi  di  t.  Una  t.  da  rientro  nel  nodo  atrio- 
ventrìcolarc  richiede,  come  unico  requisito,  la  presenza 
di  una  doppia  via  di  conduzione  nel  nodo  atrioventrìcola- 
re  in  grado  di  dissociarsi  in  senso  longitudinale.  Ciò  spie- 
ga perché  tali  i.  occorrano  comunemente  in  soggetti  nei 
uuali  non  siano  evidenziabili  malattie  cardiache  o.  se  evi- 
oenziabili,  rappresentino  solo  una  casuale  associazione. 

Tachicardie  da  rientro  in  una  via  accessoria 
Le  vie  accessorie  di  conduzione  sono  costituite  da  tratti 
di  miocardio  comune  che  aggirano  totalmente  o parzial- 
mente il  nodo  atrioventricolare  o altri  segmenti  dei  si- 
stema di  conduzione.  Esse  possono  partecipare  in  via 
antcrograda  o.  più  comunemente,  in  via  retrograda  a cir- 
cuiti di  rientro  responsabili  di  t.  del  tipo  di  quella  da 
rientro  nel  nodo  atrioventricolare.  Una  via  accessoria  di 
conduzione  rappresenta  un'anomalia  congenita  che  può  o 
meno  esprìmersi  a livello  elettrocardiografico  in  dipen- 
denza di  fattori  elettrofìsiologici  e/o  anatomici.  In  ogni 
caso,  la  sua  presenza  è elemento  necessario,  ma  non  suf- 
ficiente. ali'instaurarsi  di  una  t.  da  rientro.  Perché  questa 


si  realizzi  è,  infatti,  necessario  che  il  circuito  di  rientro 
possa  completarsi  grazie  a fattori  anatomici  (presenza  di 
una  branca  di  ritorno  del  circuito)  e funzionali  (sfasamen- 
to crìtico  nella  refrattarietà  c nella  velocità  di  conduzione 
tra  le  branche  del  circuito).  Le  vie  accessorie  possono 
essere  di  vari  tipi  c realizzare  in  ritmo  sinusale  quadri 
elettrocardiografici  completamente  normali,  qualora  es.se 
non  vengano  impegnate  dallo  stimolo  elettrico  (vie  occul- 
te). ovvero  anomali  e con  il  quadro  della  prccccitazione 
cardiaca,  qualora  percorse  dall'impulso  elettrico  (vie 
manifeste). 

Le  vie  manifeste  possono  essere  di  tipo  intranodaJe 
(fibre  di  James),  con  quadro  elettrocardiografico  norma- 
le; di  tipo  atriohisiano  (fibre  di  Brechenmacher)  e realiz- 
zare parte  dei  quadri  elettrocardiografici  del  P-R  corto; 
di  tipo  atrioventricolare  (fibre  di  Kcnt)  e realizzare  il 
quadro  elettrocardiografico  di  Wolff-Parkinson-White  (v. 
woLFF-PARKiNsoN-WHrm,  SINDROME  Di);  c,  infine,  di  tipo 
nodoventricolare  o fascicoloventricolare  (fibre  di  Mahaìm) 
c realizzare  quadri  differenti  di  prccccitazione  cardiaca. 
Le  vie  occulte  sono,  invece,  solo  di  tipo  atrioventricolare. 

Per  quanto  riguarda  le  t.  reciprocanti  utilizzanti  vie 
accessorie  intrani^ali  o atrìohisiane,  esse  realizzano  un 
quadro  di  t.  a complessi  QRS  stretti  e sono,  comunque, 
di  riscontro  piuttosto  raro  e di  difficile  inquadramento 
diagnostico.  Le  t.  più  frequenti  sono  quelle  che  utilizzano 
una  via  accessoria  di  tipo  atrioventricolare. 

Se.  ed  è Questo  il  caso  più  comune,  con  meccanismo 
simile  a quello  descrìtto  per  il  rientro  nel  nodo  atrìoven- 
trìcolare,  un  impulso  a orìgine  sopraventrìcolate  percorre 
in  via  anterograda  il  nodo  atrioventricolare  attraverso  il 
quale  si  propaga  con  ritardo  e in  via  retrograda  una  via 
accessoria  atrioventricolare.  viene  realizzato  il  quadro  di 
una  t.  a complessi  QRS  stretti  (detta  anche  ortodromica). 
Se,  invece,  lo  stimolo  percorre  in  via  anterograda  una  via 
accessoria  atrioventricolare  e,  a causa  di  uno  sfasamento 
della  refrattarietà  e/o  della  velocità  di  conduzione  del 
nodo  atrioventricolare  rispetto  alla  via  accessoria,  il  nodo 
atrioventricolare  può  essere  impegnato  in  via  retrograda, 
viene  realizzato  il  quadro  di  una  t.  a complessi  QRS  lar- 
ghi (detta  anche  antidromica).  Esistono,  infine,  t.  utiliz- 
zanti fibre  nodoventricolarì,  t.  piuttosto  rare  che  realizza- 
no un  quadro  elettrocardiografico  a complessi  QRS  lar- 
ghi, in  quanto  la  via  accessoria  viene  utilizzata  soltanto  in 
via  anterograda.  il  nodo  atrioventricolare  rappresentando 
la  branca  retrograda  del  circuito. 

Le  caratteristiche  generali  delle  t.  da  rientro  in  una  via 
accessoria  sono  sovrapponibili  a quelle  delle  t.  da  rientro 
nel  nodo  atrioventricolare:  frequenza  tra  150  c 250  batti- 
ti/min. insorgenza  e interruzione  improvvise.  Le  caratte- 
ristiche elettrocardiografiche  variano  in  dipendenza  del- 
l'utilizzazione  in  via  retrograda  o antcrograda  della  via 
accessoria  nel  circuito  di  rientro.  Nel  caso  più  comune  di 
t.  ortodromiche,  TECO  mostrerà  complessi  QRS  stretti, 
con  onda  P retrograda  che  si  inscrive  dopo  la  fine  del 
QRS,  c cioè  nel  segmento  ST  o airinizio  dell'onda  T.  Al 
contrario,  nelle  t.  antidromiche.  i complessi  QRS  saranno 
larghi  e la  P retrograda,  anche  se  inscrìtta  dopo  la  fine 
del  QRS.  sarà  di  diffìcile  osservazione  in  quanto  nascosta 
dalla  successiva  anomala  depolarizzazione  ventricolare. 
Particolarmente  utile  risulta,  in  questi  casi,  il  confronto 
tra  la  morfologia  dei  complessi  durante  t.  e in  ritmo 
sinusale,  soprattutto  ai  fini  della  diagnosi  differenziale  nei 
confronti  di  una  t.  ventricolare. 

Tachicardia  reciprocante  permanente 
È una  rara  forma  di  t.  oggi  inclusa  tra  le  varianti  della 
sindrome  di  preeccitazione  in  quanto  si  tratta  di  una  t.  da 
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rientro  utiiizzantc  in  via  anterograda  il  nodo  atrioventri- 
colare e in  via  retrograda  una  via  accessoria  di  tipo  atrio- 
ventricolare  a lenta  velocità  di  conduzione  e con  caratte- 
ristiche similnodali.  Il  quadro  clinico  ed  elettrocardiogra- 
fico à caratteristico.  Innanzitutto,  la  t.  è incessante,  costi- 
tuendo il  ritmo  dominante,  la  frequenza  è compresa  tra 
110  e 150  battiti/min,  Tintervallo  R-P  è maggiore  delPin- 
tervailo  P-R  (a  testimonianza  della  lenta  velocità  di  con- 
duzione della  via  retrograda)  e le  onde  P sono  negative 
nelle  derivazioni  II,  III,  aVF  e Vj-V^. 

Tale  t.,  anche  se  ben  tollerata  a breve  termine,  spesso 
finisce  per  causare  veri  c propri  quadri  di  cardiomiopatia 
con  scompenso  cardiaco.  Per  tale  motivo,  e per  la  sua 
refrattarietà  al  trattamento  farmacologico,  la  terapia  chi- 
rurgica o parachirurgica  appare  particolarmente  indicata. 

TACHICARDIE  VENTRICOKARI 
Per  /.  ventricolarf  si  intende  un  ritmo  a partenza  da  qual- 
siasi zona  distale  alla  biforcazione  del  fascio  di  His,  sia 
essa  costituita  da  miocardio  comune  o da  tessuto  specia- 
lizzato di  conduzione. 

Tachicardia  veatrkolare  ricorrente 

È il  tipo  più  frequente  di  t.  ventricolare,  con  frequenze 
varianti  tra  i ISO  e i 250  baititi/min  (fig.  7).  AU'ECG,  il 
complesso  QRS  si  presenta  generalmente  con  una  morfo- 
logia bizzarra  e di  durata  superiore  a 120  msec.  Simili 
caratteristiche  del  complesso  ORS  possono,  tuttavia,  es- 
sere condivise  da  tachiaritmie  sopraventricolarì  con  pre- 
esistente blocco  di  branca  o con  conduzione  aberrante, 
ovvero  con  conduzione  attraverso  una  via  accessoria.  Per 
tale  motivo,  la  diagnosi  differenziale  tra  questi  tipi  di  I. 
sopraventrìcolari  e una  t.  ventricolare  può,  a volte,  non 
essere  agevole.  Alcuni  criteri  possono  rivelarsi  estrema- 
mente  utili  in  tal  senso.  Essi  sono  riportati  nella  sezione 
dedicata  alFapproccio  diagnostico  nelle  t.  a complessi 
ORS  larghi.  In  particolare,  depongono  per  una  t.  ventri- 
colare la  presenza  di  dissociazione  atrioventricolarc  (l’at- 
tività  atriale  è indipendente  da  quella  ventricolare),  di 
battiti  di  cattura  (un  battito  a origine  sopraventricolare 
attiva  i ventricoli,  normalizzando  il  complesso  QRS)  o di 
fusione  (l'attivazione  ventricolare  ha  origine,  in  parte  da 
un  battito  sopraventricolare,  in  parte  da  un  battito  della 
t.  ventricolare,  realizzando  un  complesso  QRS  a morfo- 
logia intermedia).  È necessario,  comunque,  tenere  pre- 
sente che  la  dissociazione  atrioventricolare,  presente  in 
circa  il  50%  dei  casi,  e i battiti  dì  cattura  o di  fusione, 
sono  eventi  piuttosto  rari. 

L'insorgenza  di  una  t.  ventricolare  può  essere  parossi- 
stica o non  parossistica,  la  morfologia  de)  QRS  può  esse- 
re costante  (t.  ventricolare  monomorfa)  o variabile  (t. 
ventricolare  polimorfa).  Per  quanto  riguarda  la  durata, 
viene  arbitrariamente  definita  sostenuta  una  t.  che  duri 
più  di  30  sec  o che  debba  essere  interrotta  a causa  di  in- 
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Fie.  7.  Il  tracciiilo  mostra  una  i.  vcntncolarc  a una  frequenza  di 
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stabilità  emodinamica,  e non  sostenutu  una  t.  che  si  inter- 
rompa spontaneamente  in  meno  di  30  sec. 

La  diagnosi  elettrocardiografica  della  sede  di  origine  di 
una  t.  ventricolare  à (utl'altro  che  affidabile.  Anche  se, 
sul  piano  teorico,  un  fronte  di  attivazione  a partenza  dal 
ventricolo  destro  dovrebbe  dare  una  morfologia  del  QRS 
a tipo  blocco  di  branca  sinistra,  così  come  un  fronte  di 
attivazione  proveniente  dal  ventricolo  sinistro  dovrebbe 
comportare  una  morfologia  del  QRS  a tipo  blocco  di 
branca  destra,  durante  una  t.  ventricolare  fenomeni  di 
blocco  all’uscita  o di  conduzione  preferenziale  trans-setta- 
le  deirimpulso  possono  condizionare  una  morfologia  del 
ORS  estremamente  variabile.  In  particolare,  mentre  la 
maggioranza  delle  t.  ventricolari  con  morfologia  a tipo 
blocco  di  branca  destra  proviene  effettivamente  dal  ven- 
tricolo sinistro,  solo  una  minoranza  di  quelle  con  morfo- 
logia a tipo  blocco  di  branca  sinistra  proviene  dal  ventri- 
colo destro.  Queste  ultime  t.  originano  più  spesso  dal  set- 
to interventricoiare  o dal  ventricolo  sinistro. 

I principali  momenti  patogenetici  della  t.  ventricolare 
ricorrente  sono  da  ricercarsi  nella  cardiopatia  ischemica 
(con  o senza  infarto),  nell’aneurisma  postinfartuale,  nelle 
cardiomiopatie  di  diversa  origine,  nelle  valvulopatie  con- 
genite o acquisite,  e in  una  innumerevole  serie  di  disturbi 
del  miocardio  a sfondo  tossico-dismetabolico  che  possono 
complicare  una  preesistente  cardiopatia.  Questi  ultimi 
sono  rappresentati  da  alterazioni  de)  bilancio  idroelettro- 
litico (soprattutto  ipopotassicmia  da  terapia  diuretica)  o 
deirequilibrio  acido-base,  e ancora  da  cause  iatrogene, 
quali  intossicazione  digitalica  ed  effetto  proaritmico  di 
farmaci  aniiaritmici  anche  se  utilizzati  a dosi  congrue, 
senza  necessariamente  raggiungere  livelli  tossici. 

Per  quanto  riguarda  gli  eventi  scatenanti,  extrasistoli 
ventricolari  ad  accoppiamento  precoce  (fino  a raggiunge- 
re il  cosiddetto  fenomeno  della  R su  T).  o anche  ad  ac- 
coppiamento tardivo,  possono  innescare  un  episodio  di  t. 
ventricolare.  Anche  una  bradicardia  marcata  o un  au- 
mento della  frequenza  cardiaca  possono  condizionarne 
l’innesco.  Altre  volte  nessun  evento  scatenante  è ricono- 
scibile elettrocardiografìcamente  aH'origine  di  un  episodio 
di  t.  ventricolare. 

II  meccanismo  elettrogenctìco  della  t.  ventricolare  ri- 
corrente sembra  sia  riconducibile  a fenomeni  di  rientro  in 
zone  dì  miocardio  nelle  quali  processi  patologici,  soprat- 
tutto ischemici,  abbiano  creato  le  condizioni  necessarie 
(disomogeneità  nella  refrattarietà  e nella  velocità  di  con- 
duzione) all’instaurarsi  di  un  circuito  dì  rientro. 

I sintomi  della  t.  ventricolare  sono  estremamente  va- 
riabili e comunque  dipendenti  dalla  frequenza  della  t., 
dalle  condizioni  cardiache  sottostanti  e daH’cvcntualc 
presenza  di  disturbi  vascolari,  soprattutto  a livello  cere- 
brale e coronarico.  Sono  generalmente  presenti  cardio- 
palmo  e altri  sintomi  legati  a deficit  di  pompa  (ipotensio- 
ne arteriosa  fino  a)  collasso  emodinamico,  dispnea  (ino 
aH’cdema  polmonare,  obnubilamento  del  sensorio  fino 
alla  sincope).  I segni  fisici  dipendono  in  parte  dal  rappor- 
to tra  la  contrazione  atriale  e quella  ventricolare.  In  pre- 
senza di  dissociazione  atrioventricolare  sarà  presente  un  1 
tono  d’intensità  variabile  a seconda  deH'intervallo  P-R. 
Al  polso  venoso  giugulare  sì  potranno  osservare  delle 
onde  «a»  che  non  mostrano  alcun  rapporto  con  la  con- 
trazione ventricolare,  fino  a giungere  all  intermittente 
osservazione  di  onde  «a  cannone»  allorché  le  contrazioni 
atriale  e ventricolare  avvengono  simultaneamente.  In  as- 
senza di  dissociazione  atrioventricolare,  se  gli  atri  vengo- 
no attivati  in  senso  retrogrado  si  potranno  ancora  osser- 
vare a)  polso  {pugularc  delle  onde  «a  cannone»,  ma, 
questa  volta,  in  maniera  ritmica  e regolare. 


1783 


1784 


TACHICARDIA 


Tachicardia  ventricolare  iterativa 

Viene  così  definita  una  t.  ventricolare  caratterizzata  da  3 
o più  battiti  ventricolari  prematuri  consecutivi  separati  da 
brevi  periodi  di  ritmo  sinusale.  I complessi  ventricolari 
occorrono  in  genere  in  gruppi  di  5>15.  con  una  morfolo- 
gia del  ORS  uniforme  (più  comunemente  a tipo  blocco  di 
branca  sinistra)  e a una  frequenza  compresa  tra  i 100  e i 
150  battiti/min.  Vengono  generalmente  osservati  battiti 
prematuri  ventricolari  tardivi  e ad  accoppiamento  variabi- 
le airinbdo  dei  singoli  episodi  di  t.  Da  notare  che  spesso 
la  t.  sinusale  associata  a esercizio  fìsico  riesce  a sopprime- 
re questo  tipo  di  t. 

Nella  maggior  parte  dei  casi,  la  t.  ventricolare  iterativa 
viene  scoperta  in  maniera  casuale  in  soggetti  giovani  sen- 
za alterazioni  cardiache.  La  prognosi  è in  genere  eccel- 
lente e spesso  si  assiste  alla  scomparsa  degli  episodi  ta- 
chicardici col  passare  degli  anni.  Si  ritiene  che  un  mecca- 
nismo di  automatismo  patologico  sia  alla  base  di  questo 
tipo  di  t. 

Tachicardia  ventricolare  bidirezionale 
Si  tratta  di  una  rara  forma  di  t.  ventricolare  caratterizzata 
da  una  morfologia  del  ORS  a tipo  blocco  di  branca  de- 
stra, con  una  polarità  sul  piano  frontale  alternante  tra 
— 60/—  90®  e + 120/-f  13(r.  La  frequenza  ù compresa 
tra  140  e 200  battiti/min.  Questo  tipo  di  t.  è spesso 
espressione  di  intossicazione  digitalica  e la  prognosi  è in 
genere  non  buona. 

Ritmo  ktioventrkolare  accelerato 
Si  tratta  di  un  ritmo  ventricolare  a una  frequenza  variabi- 
le tra  i 60  e i 110  battiti/min.  Anche  se,  in  senso  stretto, 
non  si  può  considerare  questa  forma  aritmica  una  vera  e 
propria  t.,  una  frequenza  del  genere  è sicuramente  anor- 
male per  un  ritrTK)  a partenza  dal  ventricolo.  Di  qui  il 
termine,  spesso  utilizzato,  di  tachicardia  ventricolare  len- 
ta. Data  la  sua  bassa  frequenza,  il  controllo  del  ritmo 
cardiaco  passa  continuamente  dal  ritmo  sinusale  a questo 
ritmo  ventricolare  accelerato,  con  complessi  di  fusione 
tra  questi  due  ritmi,  che  spesso  si  osservano  airinizio  e 
alla  fine  dei  singoli  episodi.  L'insorgenza  à,  in  genere, 
graduale  e legata  a una  accelerazione  del  ritmo  ventrico- 
lare o a una  diminuzione  di  frequenza  del  pacemaker  st- 
nusale. 

Ritmi  idiovcntricolari  accelerati  compaiono  spesso  nel- 
la fase  acuta  deH'infarto  miocardico  e neirintossicazione 
digitalica  e non  sembrano  influenzare  negativamente  la 
prognosi.  Diverse  caratteristiche  suggeriscono  la  presenza 
di  un  esaltato  automatismo  quale  meccanismo  responsabi- 
le di  questa  forma  tachicardica. 

Torsioac  di  p«nfa 

È una  forma  di  t.  ventricolare  polimorfa  caratterizzata  da 
compiessi  ORS  di  ampiezza  variabile  e a frequenza  com- 
presa tra  i 200  e i 2^  battiti/min,  che  sembrano  effet- 
tuare una  «torsione»  attorno  alla  linea  isoelettrica,  rea- 
lizzando cosi  un’alternanza  di  fasi  con  ORS  positivi  e fasi 
con  QRS  negativi.  Gli  episodi  sono,  in  genere,  di  breve 
durata  e possono  terminare  spontaneamente  in  ritmo  st- 
nusaie  o in  periodi  di  asistolia  ventricolare,  ovvero  ripre- 
sentarsi in  crisi  subentranti.  Raramente  degenerano  in 
fibrillazione  ventricolare.  Si  ritiene  che  sia  necessaria  una 
durala  deirimervallo  OT  superiore  a 500  msec  in  ritmo 
sinusale  per  definire  torsione  di  punta  una  t.  ventricolare 
polimorfa  con  le  suesposte  caratteristiche  morfologiche. 
Per  tale  motivo,  la  t.  ventricolare  a torsione  di  punta  rap- 


Fìg.  8.  Il  traccialo  dcttrocardiogralko  mostra  un  caso  di  ftusier 
ventricolare  con  coi^es&i  QRS  slargati  c bizzarri  a una  fre- 
quenza di  176  baltili'inin. 


Fis.  9.  Registrazione  continua  di  un  caso  di  fibrillazione  ventri- 
colare. 


presenterebbe  l'espressione  elettrocardiografica  di  una 
sindrome  caratterizzata  da  prolungamento  della  ripolariz- 
zazione ventricolare.  I fattori  predis;x>nenti  Tinnesco  di 
tale  tipo  di  t.  sono  tutti  quelli  in  grado  di  prolungare  Tin- 
tervallo  QT,  quali,  soprattutto,  gli  antiarilmici  delia  I 
classe  (chinidina,  procainamide,  disopiramide),  l'amioda- 
rone,  alcuni  insetticidi  organofosforici,  diete  a base  di 
proteine  liquide,  disturbi  elettrolitici  (soprattutto  ipopo- 
tassiemia  e ipomagnesiemia),  bradicardia  severa  e lesioni 
intracraniche. 

In  alcuni  pazienti  con  sindrome  del  QT  lungo  congeni- 
ta, uno  squilibrio  tra  l’innervazione  cardiaca  simpatica 
destra  e sinistra  sembra  essere  il  fattore  determinante.  Si 
ritiene  che  il  meccanismo  elcltrofìsiologìco  di  questa  t.  sia 
da  ricondurre  a fenomeni  di  rientro. 

L’importanza  clinica  del  riconoscimento  della  torsione 
di  punta  sta  nel  fatto  che  i farmaci  antiaritmici  utilizzati 
nel  trattamento  della  t.  ventricolare  sono  assolutamente 
da  evitare  in  questa  forma  tachicardica. 

Flutter  ventricoUre 

Questa  tachiaritmìa  ventricolare  rappresenta,  insieme  alla 
fibrillazione  ventricolare,  una  severa  alterazione  del  rit- 
mo. che  può  risultare  fatale  in  brevissimo  tempo.  L'aspet- 
to elettrocardiografico  è quello  di  un'onda  sinusoidale 
slargata  e regolare  che  oscilla  a una  frequenza  variabile 
tra  i 150  e i 300  battiti/min  (fig.  8).  La  distinzione  tra 
flutter  ventricolare  e t.  ventricolare  rapida  può  essere  dif- 
fìcile e riveste,  in  ogni  caso,  solo  interesse  accademico,  in 
quanto  la  terapia  deve  necessariamente  consistere  nel- 
l'erogazione di  uno  shock  elettrico  asincrono  (defibrilla- 
zione elettrica). 

FIbriUazioMe  ventricolare 

Tale  tachiaritmìa  rappresenta  la  più  grave  alterazione  del 
ritmo  cardìaco,  caratterizzata  clcttrocardiograficamente 
dalla  presenza  di  oiKlulazioni  inegolari  di  morfologia  e 
ampiezza  variabili,  senza  possibilità  di  ricorroscere  com- 
plessi QRS,  segmento  ST  od  onda  T.  cd  emodìnamica- 
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m«ntc  dairìnsorgenza,  in  pochi  5Uìcondi,  di  uno  stato  di 
collasso  circolatorio  (fìg.  9).  La  fibrillazione  ventricolare 
si  verìfica  in  un  ampio  spettro  di  condizioni  cliniche  gene* 
ralmente  associate  a cardiopatia  ischemica.  Fattori  scate- 
nanti possono  essere  costituiti  da  episodi  di  ischemia 
miocardica  acuta,  alterazioni  dcircquilibrìo  acido-base  o 
elettrolitico  (soprattutto  ipopotassiemia),  somministrazio- 
ne di  farmaci  antiaritmici  e intossicazione  digitalica,  fibril- 
lazione atrìale  con  risposta  ventricolare  rapida  (come,  ad 
es.,  nella  sindrome  di  preecciiazionc),  shock  elettrici  ero- 
gati deliberatamente  (come  nel  caso  della  cardioversione 
elettrica)  o accidentali,  stimolazione  elettrica  del  cuore. 

La  conseguenza  emodinamica  della  fibrillazione  ventri- 
colare è Tarresto  circolatorio,  con  perdita  di  coscienza 
quasi  immediata,  stato  convulsivo,  apnea  e.  infine,  qualo- 
ra non  si  intervenga,  morte.  La  pressione  arteriosa  non  è 
misurabile  e i toni  cardiaci  sono  generalmente  assenti.  La 
fibrillazione  ventricolare  rappresenta  la  causa  più  fre- 
quente di  arresto  cardiaco  occorrente  in  condizioni  extra- 
ospedaliere. Circa  il  75%  dei  pazienti  dcfibrillati  con 
successo  da  un  episodio  di  fibrillazione  ventricolare  è af- 
fetto da  cardiopatia  ischcmica.  Da  notare,  tuttavia,  che 
solo  nel  20-.^0%  di  questi  pazienti  la  fibrillazione  ventri- 
colare si  verifica  ne)  corso  di  un  infarto  miocardico  acuto. 
Nella  maggioranza  dei  pazienti  con  cardiopatia  ischcmica 
la  fibrillazione  ventricolare  si  presenta,  cioè,  almeno  da 
un  punto  di  vista  clinico,  come  un  evento  primariamente 
elettrico. 

Tali  considerazioni  hanno  anche  un  risvolto  prognosti- 
co di  notevole  portata.  Difatti,  la  fibrillazione  ventricola- 
re che  complica  un  infarto  acuto  del  miocardio  si  ripre- 
scnta  solo  nel  2%  dei  pazienti  nel  corso  deìl’anno  succes- 
sivo. mentre  la  fibrillazione  elettrica  primaria,  quella, 
cioè,  che,  pure  in  presenza  di  una  cardiopatia  ischemica 
di  fondo,  non  riconosce  un  infarto  del  miocardio  quale 
evento  scatenante,  si  riprcscnta  in  circa  il  25%  dei  pa- 
zienti nell'anno  successivo.  Gli  eventi  più  significativi  che 
sembrano  precedere  l’innesco  di  una  fibrillazione  ventri- 
colare sono  le  extrasistoli  ventricolari  ad  accoppiamento 
precoce  (R  su  T)  c un  aumento  della  frequenza  cardìaca. 

I meccanismi  elettrofìsiologici  della  fibrillazione  ventri- 
colare sono  tuttora  poco  conosciuti.  Sebbene  l'attività 
elettrica  rivelata  dall'ECG  di  superfìcie  appaia  estrema- 
mente  disorganizzata,  studi  sperimentali  sembrano  sugge- 
rire la  presenza  di  multipli  e organizzati  microcircuiti  di 
rientro  a livello  della  zona  di  confine  di  un’area  ischemica 
airinizio  di  un  episodio  di  fibrillazione  ventricolare.  Uno 
stato  di  disomogeneità  della  ripolarizzazione  del  miocar- 
dio ventricolare  favorirebbe  poi  il  frazionamento  degli 


iniziali  fronti  d’onda,  con  progressivo  coinvolgimento  di 
aree  sempre  più  vaste  di  miocardio  e automantcnimento 
dell'attività  fibrìllatoria  qualora  esista  una  massa  crìtica  di 
miocardio. 

L'unico  trattamento  in  grado  di  interrompere  la  fibril- 
lazione ventricolare  è costituito  dall'erogazione  immedia- 
ta di  uno  shock  elettrico  asincrono  (defibrillazione  elet- 
trica). 

TERAPIA  FARMACOLOGICA 
La  terapia  delle  tachiarìtmic  riconosce  il  ricorso  a partico- 
lari manovre  (stimolazioni  vagali)  ovvero  a interventi  far- 
macologici, acuti  se  si  vuole  interrompere  rapidamente 
l'episodio  aritmico,  cronici  se  non  c'è  la  necessità  di  una 
rapida  risoluzione  dell'aritmia  o se  si  vuole  attuare  una 
profilassi  antiaritmica.  La  scelta  del  piano  terapeutico  sarà 
innanzitutto  condizionata  dalla  pericolosità  dell'arìtmia 
e/o  dalla  compromissione  emodinamica  che  Taritmia  ha 
potuto  indurre  (soprattutto  nei  valvulopatid  e in  genere 
nei  cardiopatici  con  grave  compromissione  della  funzione 
di  pompa,  nei  soggetti  con  alterazioni  del  circolo  cerebra- 
le. etc.);  in  questi  casi  si  impone  la  più  rapida  risoluzione 
deiraritmia.  la  quale  può  essere  ottenuta  con  il  ricorso  alle 
manovre  di  stimolazione  vagale  (compressione  dei  bulbi 
oculari.  mas.saggio  dei  seni  carotidei,  manovra  di  Valsal- 
va).  alle  terapie  elettriche  (v.  sotto)  ovvero  all'uso  di  far- 
maci antiaritmici  somministrati  per  vìa  e.  v. 

Il  ricorso  a farmaci  antiaritmici  orali  è consigliato  nelle 
forme  cliniche  non  minacciose,  nelle  forme  funzional- 
mente ben  tollerate,  nella  terapia  di  mantenimento  o. 
comunque,  nella  profilassi  antiaritmica. 

La  leraiMa  con  farmaci  antiarilmici  (tabb.  Ili  e IV)  non  è sem- 
pre la  forma  di  terapia  più  cofretta  per  risolvere  un'aritmia-  Infat- 
ti dobbiamo  considerare  che  Tanonia  è un  sintomo  della  malaitia 
e non  è di  per  sè  la  malattia  stessa:  sarebbe  del  tutto  errato  voler 
controllare  le  grari  aritmie  che  possono  accompagnare  un’ische- 
mia miocardica  acuta  cchi  l’uso  (li  antiaritmici  invece  che  preveni- 
re o inieiTompcrc  ^i  episodi  ischcmici  con  un’adeguata  terapia 
coronarica  (prevenzione  deU'ischemja).  Ne  deriva  l'opportunità. 
o\'e  possibile,  di  individuare  ic  cause  dell'aritmia,  doè  cercare  di 
stabilire  quelle  situazioni  fisiopatologichc.  correggibili,  che  pos- 
sono essere  capaci  di  precipitare  le  tachiaritmie  (acidosi,  turbe 
idrocleitroliliche,  turbe  metaboliche,  ipertiroidismo.  anemia  da 
farmaci,  ctc.)  la  cut  correzione  è in  grado  di  risolverla,  senza  ne- 
cessariamente dover  ricorrere  alla  terapia  antiaritmica. 

In  tal  senso  si  comprenderà  come  sia  molto  più  importante 
individuare  la  causa  ctiologica  deiraritmia  che  riconoscerne  il 
meccanismo  eleurofisiologico,  che.  nei  singolo  caso  clinico,  po- 
trebbe non  essere  costante  nel  tempo. 


TAB.  III.  CLASSIFICAZIONE  DEI  FARMAO  ANnARITMICI  SECONDO  I LORO  MECCANISMI  D'AZIONE 

(da  Goodman  and  GUman's,  19K5,  modificata) 


ClasM  Mecrwiiwno  41  aiioiie  Faraud 


I 

1 

1 

Blocco  dei  canali  de)  sodio; 

A)  Depressione  moderata  fase-0  e lenta  conduzione  (2-f  );  prolunga 
la  ripolarizzazionc 

B)  Depressione  minima  fase-0  e lenta  conduzione  (0  a 1-f);  riduce 
la  ripolarizzazione 

C)  I>cprcssionc  marcata  fasc-(J  e lenta  conduzione  (44’);  piccoli 
effetti  sulla  ripolarizzazionc 

chinidina,  procainamidc,  disopiramide 
lidocaina,  fenitoina,  tocainidc,  mcxilctina 
cncainide.  lorcainkle,  flecainide 

II 

Blocco  p-adrencrgico 

propranololo  e altri  betabloccanli 

III  1 

Prolunga  la  ripolarizzazionc 

amiodarone.  breiilio.  sotalolo 

IV 

1 

Blocco  dei  canali  del  calcio  vdtaggiodipendcnti  i 

1 

diltiazem.  verapamil 
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TAB.  IV.  DOSI  DEI  FARMACI  ANTIARITMICI  DI 
PIÙ  FREQtEIVTE  IMPIEGO 


Dow  e.  V.  Dow  per  os'die 
n»*  B»« 


Digos&ina 

0.4 

0.25-  0.50 

Disoptramide 

— 

400  - 600 

Idrochitiidina  i 

— 

fiOO  -1200 

Amiodarone 

150-300 

200  - 600 

Vcrapamilc  1 

5-10 

240  - 2fW) 

Lidocaina 

50-100 

Mexikiina 

100-200 

400  - 800 

Propafcnonc  i 

5-10 

450  - ^)0 

Se  escludiamo,  quindi,  le  tachiarìtmie  secondarie  (tab. 
V)  la  scelta  del  trattamento  antiarìtmico  può  essere  così 
riassunta. 

Tachkiurdie  sopniveatricolari 

Nelle  tachiarìtmie  sopraventncolarì  ì farmaci  utilizzati, 
isolatamente  o in  associazione,  sono  la  digitale,  i beta- 
bloccanti.  la  chinidina,  la  procainamide,  il  verapamil,  il 
diltiazem.  la  difcnilidantoina,  l'amiodaronc,  la  disopira- 
mide,  le  bunaftine.  Si  tratta  di  farmaci  che  possono  esse- 
re utilizzati  per  os  o per  via  parenterale;  pur  es.sendo  at- 
tivi soprattutto  nelle  aritmie  sopraventrìcolarì,  alcuni  di 
essi  o alcune  associazioni  risultano  particolarmente  effica- 
ci anche  nel  trattamento  delle  tachiarìtmie  ventricolari 
(amiodarone  -f  chinidina.  procainamidc,  bunaftine,  di- 
sopiramidc). 

Nonostante  le  necessarie  conoscenze  delle  proprietà  dei  far- 
maci amiarittnici,  e in  panicolare  delle  proprietà  farmaaidina- 
michc  e (armacucinctiche.  il  medico.  neU'imposiare  rimervemo 
terapeutico  in  corso  di  tachiarìtmie  sopraventnroiah,  e costretto 
a seguire  un  sistema  empirico,  stando  attento,  soprattutto  nei 
iraitamenii  acuti,  a evitare  la  sommazione  degli  effetti  inck>tia 
dalla  somministrazione  successiva  di  (mù  farmaci,  una  volta  con- 
statato l'insucccvso  di  uno  di  essi.  Propno  per  evitare  il  perkolo 
di  un  danno  iatrogeno  per  uso  ripetuto  di  antiarìtmici.  molto 
frequente  nel  soggetto  anziano,  qualora  la  lachiaritmia  provo- 
cas.se  un  dctcnoramcnto  delle  condizioni  emodinamiche,  è utile 
far  ricorso  alle  terapie  elettriche  (v.  sotto),  sempre  che  si  siano 
in  partenza  dimostrate  inefficaci  le  stimolazroni  vagali 

Ncirimpostarc  la  profilassi  amiaritmica,  certamente  la 
digitale,  i bctabioccanti  e l'amiodaronc  sono  i farmaci 
che  più  vengono  utilizzati,  isolatamente  o in  associazione. 

Taclikardte  veotrìcolarì 

Nelle  tachiarìtmie  ventricolari  i farmaci  utilizzati  sono  la 
chinidina.  la  procainamide,  la  disopiramidc.  la  lidocaina. 

TAB.  V.  PRINCIPALI  MOMENTI  ETIOLOGICI  DELLE 
ARITMIE  SECONDARIE 


Ipo-  ipcrkulicmia 

Ipossia.  ipcrcapnia.  fluttuazione  del  pH 
Iperattiviià  digitalica 

IperdosaggK)  assoluto  e/o  relativo  di  farmaci  antiantmici 

ÀssunzioiK  di  farmaò  non  strettamente  di  ordine  cardiologico 

DeAat  di  pompa 

Ischemia  miocardica 

Presenza  di  stimoli  antmogeni  nflessi 

Stimolazione  e/o  inibizione  vagale  c/o  simpatica 
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la  mcxiletina,  la  difcnilidantoina.  l'amiodaronc,  il  propa- 
fenone,  la  flecainidc,  etc. 

In  molte  forme  di  extrasistolia  ventricolare,  soprattutto 
quelle  da  intossicazione  digitalica  e nella  torsione  di  pun- 
ta, molto  efficace  è la  somministrazione  di  solfato  di 
magnesio  (MgSfM  20%;  5 fiale  in  500  mi.  20  gtt'min). 

Dobbiamo  convenire  che  è estremamente  dif^le  rias- 
sumere gli  schemi  terapeutici  utilizzabili  nelle  aritmie 
venirìcolarì;  quello  che  forse  è possibile,  in  parte,  fare  è 
schematizzare  il  metodo  seguito  dal  medico  per  px)ter 
controllare  Tefficacia  di  una  terapna  antiarìtmica. 

Il  ruolo  svolto  dal  monitoraggio  continuo  per  poter 
seguire  razionalmente  il  paziente  arìtmico  allettato  è so- 
stituito. nel  soggetto  mobilizzato,  dall'elettrocardiografia 
tipo  Holter  e dalla  telemetrìa  computerizzata  quali  unici 
presidi  validi  per  impostare  e controllare  nel  tempo  la 
terapia  antiarìtmica. 

Molte  volle  l'effetto  terapeutico  si  può  dimostrare 
completo  o quasi,  ma  il  più  delle  volte,  soprattutto  nelle 
aritmie  del  postinfarto  complicato  o delle  cardiopatie 
scompensate,  il  risultato  della  terapia  antiarìtmica  è par- 
ziale. soprattutto  perché  non  è opportuno  riconere  ad 
alti  dosaggi  di  farmaci  o a complesse  associazioni  per  non 
deprìmere  ulteriormente  la  pompa  cardiaca,  ovvero  per 
evitare  il  manifestarsi  di  effetti  negativi,  quali  le  turbe  di 
conduzione  e l’ailungamenio  del  QT. 

TRATTAMENTO  NON  FARMACOLOGICO  DELLE 
TACHICARDIE 

Esistono  t.  sopraventricolari  c ventricolari  nelle  quali  è 
richiesto  un  trattamento  d'emergenza  a causa  deirinstabi- 
lilà  emodinamica  da  esse  determinato,  oppure  nelle  quali 
gli  agenti  farmacologici  si  rivelano  inefficaci  o mal  tolle- 
rati. tanto  da  richiedere  forme  terapeutiche  alternative. 

Possiamo  schematicamente  suddividere  l'approccio  non 
farmacologico  alle  t.  in: 

a)  terapie  elettriche;  cardioversione/defibrillazione  ester- 
na; stimolazione  antitachicardica;  cardioversione/defì- 
brìllazione  mediante  dispositivi  impiantabili; 

b)  terapia  chirurgica: 

c)  terapia  parachirurgica. 

Terapie  elettrìcbe 

Cardioversione'defihriUazione  esterna 
Si  tratta  deirappiìcazione  di  uno  shock  elettrico  a corren- 
te continua  attraverso  il  torace  o direttamente  sulla  su- 
perfìcie epicardica.  Vengono  utilizzati,  a tale  scopo,  un 
defibrillatore  (condensatore  in  grado  di  erogare  energia 
elettrica  con  forme  d'onda  variabili  da  modello  a modello 
a intensità  comprese  tra  5 e 400  J)  collegato  a due  elet- 
trodi a piastra  (anodo  c catodo)  che  vengono  posizionati 
esiemamenle  sul  torace  oppure  direttamente  sull'epicar- 
dio  (ne)  caso  di  procedure  operatorie  a torace  aperto).  È 
possibile  quirnli  Tcrogazione  di  uno  shock  elettrico  a 
energia  variabile  in  rapporto  alla  t.  da  correggere.  Tale 
shock  può  essere  sincrono  con  il  ORS  (in  tal  ca.so  si  parla 
di  cardioversione)  oppure  non  siiKironizzato  con  il  ORS. 
Quest'ultimo  viene  utilizzato  nelle  t.  ventricolari  rapide 
(fiuster  e fibrillazione  ventricolare),  per  cui  si  parla,  in  tal 
caso,  di  defibrillazione. 

Il  principio  alla  base  di  tale  approccio  è che  uno  shock 
elettrico,  depolarizzando  istantaneamente  tutto  il  miocar- 
dio eccitabile,  ristabilisce  omogeneità  elettrica  in  grado  di 
interrompere  circuiti  di  macro-  o microrientro.  Per  tale 
motivo,  la  cardioversione  defibrillazione  risulta  general- 
mente efficace  in  tutte  quelle  I.  in  cui  il  meccanismo  elet- 
trogenetico  è rappresentato  dal  fenomeno  del  rientro. 

1790 


Digilized  by  Google 


TACHICARDIA 


Nel  caso  di  t.  automatiche,  a parte  la  rara  indicazione  di 
un  trattamento  di  questo  tipo  anche  in  vista  della  tossici- 
tà digitalica  che  spesso  esse  sottendono,  uno  shock  elet- 
trico potrebbe  semplicemente  «resettare»  il  focus  auto- 
matico c la  t.  potrebbe  così  riprendere  subito  dopo  lo 
shock. 

Distinguiamo  un  trattamento  d'emergenza  e uno  elet- 
tivo. 

Una  cardioversione/defìbrillazione  d'emergenza  viene 
impiegata  in  tutte  quelle  t.  che  determinino  complicazioni 
quali  ipotensione  marcata,  scompenso  cardiaco  acuto, 
angina  e che  non  abbiano  risposto  prontamente  al  trat- 
tamento farmacologico,  oppure  in  quelle  t.  che  rappre- 
sentino una  minaccia  immediata  per  la  vita  del  paziente. 
A parte,  dunque,  le  t.  ventricolari  maligne  {flutter  e fibril- 
lazione ventricolare),  nelle  quali  verrà  impiegata  la  deh- 
brìllazionc,  o le  t.  ventricolari  rapide  con  instabilità  emo- 
dinamica, nelle  quali  sì  cerca  preferibilmente  di  impiega- 
re la  cardioversione,  quest'ultima  verrà  utilizzata  in  tutte 
quelle  t.  sopravcntricolari  nelle  quali  è necessaria  una 
pronta  restaurazione  del  ritmo  sinusale  a causa  di  instabi- 
lità emodinamica  o di  rischio  di  deterioramento  in  t.  ven- 
tricolari maligne.  Per  quanto  riguarda  le  energie  da  uti- 
lizzare, si  preferisce  iniziare  con  shock  di  25-^  J per  la 
maggior  parte  delle  I.  sopraventricolari,  eccetto  la  fibril- 
lazione atriale,  nella  quale  ri  impiegano  dosi  iniziali  di 
50-100  J,  mentre  per  le  t.  ventricolari  si  possono  impie- 
gare inizialmente  energie  di  100  J o,  se  si  tratta  di  flutter 
o fibrillazione  ventricolare,  si  erogano  generalmente 
energie  di  200-300  J. 

La  cardioversione  elettiva  viena  presa  in  considerazio- 
ne soprattutto  nel  caso  della  fibrillazione  atriale  quando 
essa;  a)  è sintomatica  e il  berveficio  emodinamico  del 
ripristino  del  ritmo  sinusale  ò considerato  importante; 
b)  determina  episodi  cmbolici;  c)  continua  pur  avendo 
rimosso  una  causa  specifica;  d)  è presente  da  meno  di  un 
anno;  e)  comporta  una  frequenza  ventricolare  rapida  non 
altrimenti  dominabile.  In  genere  è possibile  mantenere 
un  ritmo  sinusale  stabile  in  quei  pazienti  che  abbiano 
dimensioni  atriali  normali  e nei  quali  la  fibrillazione  atria- 
le sia  presente  da  meno  di  1 anno. 

Come  regola  generale,  la  cardioversione/defibrillazione 
non  viene  utilizzata  in  quelle  t.  per  le  quali  si  sospetti 
tossicità  digitalica,  stante  il  rischio  di  tachiaritmie  ventri- 
colari maligne  in  siffatte  situazioni. 

Stimolazione  antitachicardica 

£ ben  conosciuto  il  ruolo  della  stimolazione  elettrica  del 
cuore  neH'interruzione  di  un  episodio  di  t.  sopraventrico- 
lare o ventricolare  che  riconosca  quale  meccanismo  elet- 
trogenetico  il  fenomeno  del  rientro. 

In  tali  circostanze,  infatti,  uno  o più  stimoli  elettrici 
opportunamente  temporizzati  possono  invadere  il  circuito 
di  rientro  rendendolo  refrattario  e non  più  percorribile 
dall'impulso  circolante,  determinando  così  Tinterruzione 
dell'episodio  tachicardico.  La  stimolazione  antitachicardi- 
ca. che  utilizza  un  elettrocatetere  endocardico,  può  esse- 
re impiegata  quale  presidio  di  emergenza  utilizzando  sti- 
molatori cardiaci  esterni,  ovvero  quale  presidio  a lungo 
termine  mediante  sistemi  impiantabili  ipacemakers  anti- 
tachicardici).  Questi  ultimi  possono  essere  completamen- 
te automatici,  in  grado,  cioè,  di  riconoscere  la  t.  c di 
erogare  una  opportuna  stimolazione,  oppure  possono 
essere  attivati,  mediante  un  generatore  esterno,  all'insor- 
gcrc  della  t.  Stante  il  rischio  di  desincronizzazione  elettri- 
ca della  camera  cardiaca  stimolata,  attualmente  i disposi- 
tivi antitachicardici  automatici  vengono  utilizzati  soltanto 
nelle  t.  sopraventricolari.  Nel  caso  di  pacemaken  anti- 


tachicardici  attivati  daH'esterno.  il  generatore  può  essere 
affidato  al  paziente  portatore  di  t.  sopraventncolare  ov- 
vero a personale  sanitario  nel  caso  di  t.  ventricolare.  Tali 
dispositivi  impiantabili  possono  essere  impiegati  in  sog- 
getti con  frequenti  episodi  tachicardici  che  mal  si  control- 
lano con  la  terapia  farmacologica  o che  risultino  candida- 
ti non  ideali  per  la  chirurgia  (v.  sEGNAfA.s$i.  XIII,  2391). 

Cardioversione/defìbrillazione  mediante  dispositivi  impian- 
tabili 

Stante  Taffidabilità  della  defibrìllazione  elettrica  transto- 
racica  quale  principale  presidio  terapeutico  nei  confronti 
della  fibrillazione  ventricolare  e della  t.  ventricolare 
emodinamicamente  instabile,  negli  ultimi  anni  è stato 
messo  a punto  un  sistema  impiantabile  in  grado  di  eroga- 
re Ulto  shock  elettrico  di  bassa  energia  che  corregga  ta- 
chiaritmic  ventricolari  piotenzialmente  letali  che  possono 
verificarsi  in  condizioni  di  vita  extraospedaliera.  Si  tratta 
dell'AlCD  {Automatic  Implantable  Cardioverter  Defibril- 
lator).  Tale  dispositivo  consiste  di  un  generatore  d'impul- 
si di  dimensioni  tali  da  poter  essere  alloggiato  in  una 
tasca  sottocutanea  addominale,  connesso  a un  sistema  elet- 
trodico  epi-  o endocardico.  Il  sistema,  utilizzando  un  sofi- 
sticato algoritmo,  è in  grado  di  riconoscere  la  tachiarit- 
mia  ventricolare  e di  erogare  uno  shock  elettrico  correttivo 
di  25  J asincrono  in  caso  di  fibrillazione  ventricolare,  o 
sincrono  con  il  ORS  in  caso  di  t.  ventricolare. 

I pazienti  che  possono  giovarsi  di  tale  trattamento  sono 
quelli  ad  alto  rischio  di  morte  improvvisa  tachiaritmica 
nonostante  un’appropriata  terapia  farmacologica  e quei 
pazienti  nei  quali  il  trattamento  chirurgico  si  sia  rivelato 
inefficace  o sia  controindicato. 

Terapìa  cUntrgica 

Sono  attualmente  disponibili  differenti  tecniche  chirurgi- 
che per  il  trattamento  di  t.  sopraventncolari  e ventricolari 
refrattarie  al  trattamento  convenzionale  farmacologico 
e/o  elettrico.  Tali  tecniche,  guidate  da  un  accurato  studio 
clcttrofìsiologico  volto  aH’identifìcazione  del  meccanismo 
elettrogenetico  e della  sede  di  origine  della  t.,  mirano  al- 
l'escissione diretta  di  un'area  aritmogena  ovvero  alla  sua 
esclusione  funzionale. 

NeH’ambito  delle  t.  sopraventricolari,  risultati  incorag- 
gianti sono  stati  ottenuti  con  rinterruzione  diretta  delle 
vie  accessorie  di  conduzione  atrioventricolare  nella  sin- 
drome di  preeccitazione  c con  l'escissione  di  foci  arìtmo- 
geni  indovati  negli  atri.  In  alternativa,  nei  casi  in  cui  non 
sia  possibile  definire  l'esatta  sede  di  origine  della  t.,  ov- 
vero quando  questa  origini  da  zone  miocardiche  troppo 
ampie  o critiche,  tali  da  non  poter  essere  demolite  chi- 
rurgicamente, si  ricorre  aH’esclusione  elettrica  mediante 
isolamento  chirurgico  dell'intera  cavità  atriale  sede  della 
t.  ovvero  airinterruzione  della  conduzione  atrioventrico- 
lare  a livello  del  fascio  di  His  al  fine  di  confinare  l'attività 
tachiaritmica  alle  camere  atriali. 

Per  quanto  riguarda  le  t.  ventricolari,  sono  stati  propo- 
sti differenti  interventi,  quali  Vaneurismectomia,  da  sola  o 
associata  alla  resezione  endomiocardica,  interventi,  que- 
sti, in  grado  di  asportare  direttamente  il  substrato  ana- 
tomico della  t.,  ovvero  la  ventricolotomia  circolare  che 
mira  a confinare  la  zona  aritmogena  dal  resto  dei  ventri- 
coli. 

Terapìa  parachinirgica 

Sono  state  recentemente  introdotte  metodiche  a torace 
chiuso  che  utilizzano  l'erogazione  di  uno  shock  elettrico  a 
elevata  energia  attraverso  un  elettrocatetere  posizionato 
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nelle  camere  cardiache.  Tali  metodiche  consentono:  l'a- 
blazione del  fascio  di  His.  la  quale  piK'»  essere  impiegata 
nel  trattamento  delle  t.  atriali  a elevata  risposta  ventrico- 
lare (fibrillazione  c flutter  atrìalc)  c nella  t.  da  rientro  nel 
nodo  atriovenirìculare;  l’ablazione  di  foci  discreti  di  t. 
atriali;  Tablazione  di  vie  accessorie  di  conduzione  atrio- 
ventricolare  che  partecipano  a un  circuito  di  rientro  e, 
infine,  l’ablazione  di  zone  arìtmogene  ventricolari.  At- 
tualmente. mentre  risulta  ben  documentata  l'efficacia  del- 
l'ablazione elettrica  via  catetere  del  fascio  di  His  nel  trat- 
tamento delle  t.  sopra  ventricolari,  è ancora  da  considera- 
re in  fase  sperimentale  la  sua  applica/ione  per  l'ablazione 
di  vie  accessione  di  conduzione  o di  aree  arìtmogene 
atriali  o ventricolari. 
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VITTORIO  MONDA  E FASQUALE  ABETE 

TAENIA  GENERE:  v.  teniasi;  cisticercosi  (IV,  4). 


TAFANI 

F.  laons.  - I,  horse-fUes.  - T.  Bremsen.  - s.  tafanos. 

Sono  indicati  genericamente  con  il  nome  di  tafani  ì ditteri 
brachiceri  ematofagi  raggruppati  nella  famiglia  Tabarùdae 
che  annovera  circa  35(JÙ  specie  distribuite  in  tutte  le  re- 
gioni del  globo;  quelle  italiane  sono  77.  Notevoli  e fre- 
uenti.  fra  le  specie  nostrane.  Tabanus  bovinus  Locw, 
traba  bromia  L.,  Chrysozona  (rm.:  Haemaiopota)  piu- 
vutUs  L. 

I t.  hanno  corpo  tozzo,  robusto,  di  lunghezza  variabile  da 
K-lfl  mm  . nelle  specie  più  piamole,  a 30  mm  in  quelle  più 
grandi. 

La  testa,  suhcmisfcnca.  ha  occhi  composti  enormemente  svi- 
luppati. frontalmente  coniigui  nei  maschi,  separati  invece  nelle 
femmine  da  una  fascia  frontale  spesso  dolala  di  callosità  lucenti 
di  forma  particolare  c diversa  nelle  vane  .specie;  il  vertice  è pri- 
vo di  ocelli  o li  presenta  vanamente  sviluppati.  Negli  esemplari 
VÌVI  gli  occhi  composti  presentano  colorazioni  metalliche,  sme- 
raldine o rameiche,  spesso  con  fasce  trasversali  iridescenti  che  si 
dissolvono  c scompaiono  post  mortem.  Ix  antenne  sono  formate 
da  due  articoli  basali  piccoli  e da  un  articolo  distale  piu  svilup- 
palo. subcilindrico  o siiliforme  a estremità  distintamente  anu* 
lata. 

La  fahrica  oris  è di  tipo  perforante  e succhiatore  nelle  femmi- 
ne: nei  maschi,  bencfxf  costituita  in  modo  qua.si  uguale,  à meno 
chiiimzzata  e quindi  incapace  di  pungere;  il  complesso  degli  gna- 
titi  forma  la  proboscide,  che  è enormemente  allungata  net  Fan- 
goniinae,  più  tozza  e robusta  nelle  restanti  specie  della  famiglia. 

II  torace  e l'addome  sono  generalmente  coperti  da  pubcsccnza 
soffice  o rasata,  variamente  colorata  a formare  disegni  caratteri- 
stici per  ogni  specie;  le  ali  sono  ampie,  ialine  o macchiettate, 
oppure  infoschile  da  fasce  caraneristiche 

Le  uova  vengono  depostc,  aggregate  variamente,  sugli  steli  o 
sulle  foglie  di  piante  di  acque  stagnanti  o fluenti,  sulle  rocce,  sul 
terreno,  ovunque  vi  sia  un  po'  di  ombra  o di  umidità;  le  larve 
sono  vermiformi,  variamente  striate  e colorate,  adatte  a vivere 
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negli  ambienti  più  disparati:  sorHt  voraci  divoratoci  di  piccoli 
invertebrati  terricoli  u acquatici,  raramente  saprofìlc. 

Allo  stadio  adulto  i I.  amano  la  luce,  hanno  volo  rapido,  ma 
poco  resistente:  alcune  specie  sono  partiaiiarmcnte  attive  con 
tempo  burra.scoso.  altre  soltanto  con  pieno  sole:  spesso  sono 
cosi  numerose  da  infastidire  seriamente  il  bestiame  al  pascolo  o 
al  lavoro,  spcdalmcnic  quello  sudato  e quindi  con  più  intenso 
odore  di  traspirazione. 

Il  danno  prodotto  dai  I.  è dovuto  non  solo  alla  mole- 
stia c alla  sottrazione  di  sangue,  ma  anche  al  fatto  che  la 
piccola  ferita  sanguinante  prodotta  dalla  puntura  attira 
altri  insetti  ematofagi  aumentando  la  possibilità  di  infe- 
zioni. Inoltre,  durante  la  puntura  viene  introdotta  nella 
ferita  la  secrezione  delle  ghiandole  salivari  che  spesso  ha 
effetto  tossico.  Le  punture  sono  dolorose  c.  se  numerose, 
possono  compromettere  la  salute  dell'animale  e la  produ- 
zione di  latte;  in  alcune  situazioni,  è stato  stabilito  che  un 
animale  al  pascolo  può  perdere  fino  a 100  g di  sangue 
in  una  giornata  estiva.  In  alcune  località  la  schiusura 
in  massa  di  un  gran  numero  di  t.  può  rendere  la  perma- 
nenza e il  lavoro  all'aria  aperta  intollerabili.  Alcune  spe- 
cie di  t.  attaccano  anche  l'uomo  con  una  frequenza  no- 
tevole. 

I t.  de)  globo  sono  raggruppati  in  una  quindicina  di  sot- 
tofamiglie. di  cui  solo  4 hanno  rappresentanti  italiani: 
Pangoniinae.  con  ocelli  sulla  fronte  e lunghissima  probw 
scidc;  Silviirutc.  pure  con  ocelli  sulla  fronte,  ma  con  pro- 
boscide robusta  c breve;  Chrysozoninae,  prive  di  ocelli  e 
con  3®  articolo  antennale  mancante  di  un  dente  dorsale; 
Tahaninae,  pure  prive  di  ocelli  (spesso  però  con  una  cal- 
losità ixellare  sul  vertice  della  fronte),  ma  con  un  dente 
dorsale  più  o meno  sviluppato  sul  3®  articolo  delle  an- 
tenne. 

È noto  che.  i t.  possono  trasmettere  numerosi  agenti 
patogeni;  tra  questi  ricordiamo: 
i Nemalodi  Loa  Ina  (Africa)  e OrtchcKerca  gibsoni 
(Australia); 

numerosi  tripanosomi:  T.  ecansi  (tutti  i continenti),  T. 
equinum  (Sud  America).  T.  hippicum  (America  Centra- 
le), r.,.spp.  (varie  specie  che  causano  il  nagana  in  Africa 
tropicale),  T.  ninae  (Asia),  T.  equiperdum  (lutti  i conti- 
nenti). T.  iheileri  (tutti  i continenti); 

la  tularemia,  dovuta  al  batterio  Francisella  lularensù. 
una  delle  affezioni  più  diffuse  neU'emisfero  nordico,  che 
colpisce  anche  l'uomo; 
il  carbonchio; 

la  setticemia  emorragica  dei  bovini,  causata  da  Bacillus 
bipolaris  balisepticus,  in  Asia,  in  Egitto  e in  alcune  zone 
europee; 

varie  affezioni  da  arhovirus:  l'anemia  infettiva  dei  ca- 
valli, la  stomatite  vescicolare  che  colpisce  equini,  bovini, 
suini  c l'uomo  e alcuni  sirus  capaci  di  dare  encefalite; 
la  piroplasmosi  delle  renne,  nell'emisfero  Nord; 
alcuni  t.  possono  veicolare  le  uova  della  Oermatobia 
hominis  (v,  mosche). 

I più  importanti  t.  vettori  di  tularemia  c di  carbonchio 
(le  affezioni  che  interes.sano  di  più  i)  nostro  continente) 
appartengono  ai  generi  Chrysops,  Tabanus,  Hybomitra, 
Atyhtus  cd  Haemaiopota. 

ì mezzi  di  lotta  prevedono  erogazioni  di  aerosol  nello 
spazio,  usando  preferibilmente  insetticidi  privi  di  azione 
residua  (specialmente  pirctroidi,  quali  resmetrin  e perme- 
trin)  o l'impiego  di  sostanze  repellenti  da  usare  ItKalmcn- 
te  o su  indumenti  protettivi. 

Chvàla  M-.  lAncborE  L-,  Moucha  J-.  The  None  Flies  of  Europe 
{Diptera.  Tabanidae),  1972,  Clxsscy.  Hamplon.  U K. 
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cti'SLfPt  sacca 

TAGLIO  CESAREO:  v.  cesareo  taglio  (IH.  1918). 

TARATA,  REAZIONE  DI:  v.  eucolloìdità  sierica 
(VI.  433). 

TAKAYASU,  MALATTIA  DI 

Sin,:  artcrìlc  delle  donne  giovani  senza  polso. 

DefÌBiaoiie 

La  malattia  di  Takayasu  è un'arteriopatia  obliterante 
flogistica  di  donne  giovani,  localizzata  allarco  aortico  e ai 
suoi  rami,  con  possibilità  di  estensione  anche  ad  altre 
arterie  di  grosso  o medio  calibro. 

EtSopatogenea 

Un’ctiolopa  specifica  è sconosciuta.  l.a  patogenesi  è ri- 
conducibile a una  particolare  disreattività  congenita  dei 
tessuti  delle  pareti  vasali  nei  confronti  di  numerosi  agen- 
ti. In  questo  conexitn  ri  innesta  il  collocamento  di  questa 
malattia  tra  le  affezioni  autoimmunitarie.  Il  tabagismo,  il 
diabete  c ripcrtcnsionc  arteriosa  non  figurano  tra  i fattori 
patogenetici.  £ caratteristica  del  sesso  femminile  e.  quasi 
sempre,  della  giovane  età. 

Anlomia  patologica 

Tipica  è la  localizzazione  all'arco  aortico  c ai  suoi  rami  (anoni- 
ma. carotidi.  su<x;tavie.  vertebrali);  relativamente  frequente  alle 
arterie  prossimiili  degli  arti  superiori;  mollo  rara  agii  arti  inferio- 
ri; possibile  alt'aoria  discendente  e ad  alcune  arterie  viscerali; 
eccezi<Hiale  alle  coronaric- 

In  base  alle  localizzazioni  del  processo  morboso,  i possibile 
distinguere,  secondo  Ueno  et  al..  Ire  tipi  della  m.  di  T.  (fig  1). 
Successivamente  Lupi-Hcrrcra  et  al  hanno  proposto  di  definire 
come  IV  tipo  qualsiasi  precedente  tipo  ma  con  intcrcssamemo 
dcirarieria  polmonare. 

L'isiopatologia  i caratterizzata  da  alterazioni  di  tipo  infiam- 
matorio. che  impegnano  le  tre  tuniche  della  parete  arteriosa. 
L'avventizia  presenta  un  ispesrimcntu  fibroso  con  infiltrati  Unfo- 
plasmodiari  c segni  di  endoartcriic  dei  vaso  vasorum.  Nella  tu- 
nica media  lo  scompiglio  strutturale  è completo,  con  presenza  di 
tessuto  granulomatusu.  La  vivace  proliferazione  fibrosa  dcirin- 
tima,  da  sola  o associata  a trombo»,  prcxiuce  stenosi  od  oblite- 
razione del  lume  ancrioso. 

SìnloniRtologu 

Si  manifesta,  di  regola,  in  età  giovanile,  prima  dei  25 
anni.  Procede  alternando  periodi  di  acuzie  con  periodi  di 
quiescenza  e anche  di  remissione.  I sintomi  ri  possono 
suddividere  nel  mtxk>  seguente. 

1.  Sinlomi  generali.  - Sono  incostanti.  Possono  essere 
costituiti  da  febbricola,  malessere  generale  e dimagra- 
mento. 

2.  Sinlomi  encefalici.  - I più  frequenti  sono  Tamaurosi 
monoculare  o biocularc.  le  cmianopsie  o quadrantopsic, 
le  emiparesi  o emiplegie,  wn  o senza  emiparestesie,  le 
disfasie,  le  afasie,  le  disartrie,  gli  accessi  convulsivi  gene- 
ralizzati o jacksoniani.  le  lipotimie,  le  vertigini.  Airinizio, 
questi  sintomi  possono  essere  episodici  con  i caratteri  del- 
l'attacco ischemico  transitorio  (TIA);  successivamente 
tendono  a .stabilizzarsi. 

3.  Sintomi  negli  arti  superiori.  - Tipica  è l'assenza  dei 
ptilsi  arteriosi  e Tiposfigmia  arteriosa  unilaterale.  La  pa- 
ziente lamenta  comparsa  di  dolore  agli  arti  superiori 
quando  esegue  un  lavoro  con  le  braccia  alzate.  Talvolta  il 
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lavoro  muscolare  deH’arto  destro  provoca  TIA  per  il  fe- 
nomeno del  furto  della  succlavia  a deiranonima.  L'ag- 
gravamento dcirischcmia  porta  alla  comparsa  di  ulcere  o 
gangrcnc  alle  dita  della  mano. 

4.  Sinlomi  negli  arti  inferiori.  - Questi  disturbi  sono 
presenti  raramente  e costituiti  da  claudicazione  intermit- 
tente c,  eventualmente,  ulcere  ischcmiche  o gangrene 
aerali. 

5.  Sintomi  viscerali.  - È stata  segnalata  l'eccezionale 
presenza  di  sintomi  da  ischemia  mesenterica  o renale. 

6.  Sintomi  ematologici.  - Sono  presenti  frequentemen- 
te, ma  non  costantemente,  i reperti  di  malattia  autoim- 
mune. particolarmente  con  aumento  della  velocità  di  eri- 
trosedimentazione, presenza  di  proteina  C reattiva,  ipcr- 
globulincmia,  presenza  di  anticorpi  aniiaortici. 

Disgncistica  stnamenlale 

L'oscillografia.  la  morfoscillografia  c le  metodiche  Dop- 
pler  sono  frequentemente  sufficienti  per  la  diagnosi  clini- 
ca. Utile  può  essere  rangioscintigrafìa  encefalica.  Decisi- 
va. ma  non  sempre  necessaria  ai  fini  della  terapia,  è 
l'angiografìa  radiologica  diretta  con  mezzo  di  contrasto 
introdotto  nell'arai  aortico  o l'angiografla  digitale. 

Diagnostica  clinica  differenziale 

La  tromhoangioite  oNiierante,  o malattia  di  Bùrger.  si 
differenzia  dalla  m.  di  T.  principalmente  perche  ha  la 
localizzazione  preferenziale  in  sede  distale  negli  arti,  con 
maggiore  incidenza  negli  arti  inferiori  rispetto  ai  superio- 
ri. Presenta,  inoltre,  di  regola,  una  caratteristica  compar- 
tecipazione venosa;  c eccezionale  nelle  donne;  è prcssiv 
che  assente  nei  non  fumatori. 

L'ar/erite  temporale^  o malattia  di  Horton.  si  diversi- 
fica perché  predilige  la  tarda  età  c il  sesso  maschile;  ha 
come  localizzazione  caratteristica  l'arteria  temporale;  ha 

1796 


Digilized  by  Google 


TALAMENCEFALO 


un  esordio  frequentemente  acuto  con  febbre  e malessere 
generale. 

L’arieriopatia  aieroscteroùca  precoce  e le  displasie  arie- 
riose  possono  presentare  le  maggiori  difficoltà  nella  dia* 
gnostica  differenziale,  anche  perche,  verosimilmente,  esi> 
stono  molle  forme  miste,  a patogenesi  intricata. 

Profilassi  e lerapia 

Una  profilassi  primaria  specifica  non  è conosciuta. 

Nelle  fasi  acute  la  terapia  è principalmente  basata  sul- 
fimpiego  dei  cortisonici  o degli  antinfiammatori  non  ste* 
roidei.  assodati  alia  somministrazione  sottocutanea  di 
eparina  a basso  dosaggio.  Nelle  forme  più  gravi  sono  utili 
i citostatici  c la  piretotcrapia. 

Per  la  profilassi  secondaria  c la  terapia  delle  fasi  croni- 
che. la  più  indicata  è Teparina  a basso  dosaggio  per  via 
sottocutanea,  somministrata  a lungo,  assodata  periodi- 
camente a caldobloccanti  e antiviscosi.  Utili  sono  anche 
gli  antiaggreganti  piastrinici  e gli  antinhammalori  non 
steroidei. 

Prognosi 

È notevolmente  migliorata  in  questi  ultimi  tempi.  Me- 
diante trattamenti  medici,  tempestivi  e prolungati,  la 
guarigione  clinica  è ampiamente  possibile,  con  la  stabiliz- 
zazione di  obliterazioni  a stenosi  arteriose  ben  compensa- 
te. Verso  l’età  di  40-.50  anni  la  malattia  tende  a spenger- 
si. cessando  di  presentare  fasi  di  riacutizzazione. 
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Talaaio  (rol. 

Generalità 

Il  taiamencefalo  è un  insieme  di  formazioni 

nervose  rie- 

che  di  collegamenti  redprtKÌ  c con  altre  porzioni  del  si- 
stema nervoso,  che  costituiscono,  in  parte,  il  diencefalo. 
Il  t.  rappresenta  la  porzione  superiore  del  diencefalo  e 
può  essere  messo  in  evidenza  in  una  fase  avanzata  dello 
sviluppo  embrionale  (fig.  1).  Compongono  il  t.  Vepitah- 
mo.  il  udamo  propriamente  detto  e il  meiaialamo  (fìg.  2). 
Le  componenti  dei  t.  sono,  sia  da  un  punto  di  vista  ana- 
lomic'o  che  fun/iimale.  di  estrema  complessità,  essendo 
collegale  con  un  numero  larghissimo  di  centri  nervosi  e 
partecipando  a molteplici  funzioni  che  vanno  dall'clabo- 
razione  motoria,  a quella  scns<iriale  c alla  partecipazione 
alia  regolazione  di  attività  viscerali. 
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Epétalaino 

L'epitalamo  occupa  la  porzione  posteriore  delia  volta  del 
diencefalo  (v.)  cd  i costituito  dal  trigono  ócW'hahenula, 
dal  nucleo  deW'hahenula  e dalle  sue  connessioni,  dall  epi- 
5si  (v.)  o corpo  pineale  e dalla  commessura  posteriore. 

1)  Il  trigono  deU'hahenula  (fig.  2)  è una  piccola  area 
triangolare,  pari,  situata  medialmentc  e posteriormente  al 
talamo  propriamente  detto,  da  cui  è separato  dal  solco 
ócWhabenula.  Il  trigono  ócW'ftabenula  è anche  anteriore 
rispetto  al  tubercolo  quadrigemino  supcriore. 

2)  Nella  compagine  del  trigono  ò contenuto  il  nucleo 
(iellhabenula,  che  determina  un  rigonfiamento  dei  trigo- 
no apprezzabile  all'esame  macroscopico  della  regione.  Da 
un  punto  di  vista  funzionale  si  ritiene  che  il  nucleo  del- 
Vhabenula  rappresenti  un  centro  di  notevole  importanza 
per  rdaborazionc  di  afferenze  somatiche,  viscerali  c ol- 
fattive. 

Le  principali  afferenze  del  nucleo  àtW'hahenuh  rag- 
giungono la  formazione  grigia  attraverso  la  stria  midolla- 
re del  talamo  (che  decorre  lungo  il  margine  dorsomediale 
del  talamo).  La  maggior  parte  di  tali  afferenze  proviene 
dall'arca  scttaic.  dall'ippocampo  c dal  nucleo  amigdaloi- 
deo  (strutture  che  costituiscono  il  sistema  limbico:  v.  ijm- 
Bicu  sistema),  nonché  da  alcuni  nuclei  taiamici  e ipota- 
lamici.  Le  cffcrcnzc  del  nucleo  dcWhabenula  sono  dirette 
al  talamo,  al  nucleo  interpeduncolare.  ai  tubercoli  qua- 
drigemini e alla  formazione  reticolare  del  mesencefalo. 
Tali  cffcrcnzc  costituiscono  il  fascio  habcnulointcrpcdun- 
colarc.  noto  anche  con  il  ni^me  di  fascìcoh  retroflesso  di 
Meynert.  Il  fascio  habenulointerpeduncolare  connette  il 
nucleo  dcW'habenuJa  con  i centri  viscerali  pregangiiarì 
deputati  al  controllo  dcirallività  secretoria  delle  ghiando- 
le salivari  e dell’attività  secretoria  e motrice  del  tratto 
gastrointestinale.  Anche  i centri  motori  dei  muscoli  ma- 
sticatori c della  deglutizione  sono  ainncssi  al  nucleo  del- 
ì'habenuia  attraverso  i)  fascio  in  questione. 

Da  segnalare,  inoltre,  che  i due  nuclei  controlaterali 
dcWhabenula  sono  tra  loro  collegati  attraverso  la  com- 
messura delle  habetiulae  (fig.  3). 

3)  li  corpo  pineale  o epifisi  (v.)  è un  piccolo  corpicciolo 
grigio-rossastro  a forma  di  birillo  che  si  trova  nello  spes- 
sore del  tessuto  Icplomcningco.  fra  i due  tubercoli  qua- 
drigemini anteriori,  al  diritto  deirorlello  del  corpo  callo- 
so. in  connessione,  mediante  le  hahenulae,  con  la  com- 
missura  deWhabenula  e col  tetto  del  III  ventricolo. 

Nell'iniemo  deU'epifisi  trovasi  una  estroftevsione  del  III 
ventricolo,  il  recesso  pineale.  Dalla  lamina  leciorìa  del 
plesso  corioideo  del  III  ventricolo  si  origina  il  recesso 
soprapineale. 

4)  I.a  commessura  posteriore  è una  stria  di  sostanza 
bianca  posta  tra  corpo  calloso  e lamina  quadrigemina  che 
sporge  nel  lume  del  HI  ventricolo.  Essa  è composta  da 
fibre  nervose  che  mielini/zano  prccoojmcnle  ed  è poco 
sviluppata  nell'uomo  e nei  primati.  Scarsamente  cono- 
sciute sono,  nell'uomo,  la  composizione,  roriginc  c la 
destinazione  dei  sistemi  di  fibre  che  costiluisa^no  la 
commessura  posteriore  e che  dovrebbero  collegare  tra 
loro  vari  nuclei  correlati  con  il  sistema  della  motilità  ocu- 
lare. tra  cui  il  nucleo  di  Darkschcwiisch  e il  nucleo  inter- 
stiziale (di  Cajal),  i nuclei  pretettali  e i tubercoli  quadri- 
gemini superiori. 

Tahiino 

Il  talamo  propriamente  detto  costituisce  la  struttura  di 
maggiori  dimensioni  del  complesso  del  t.  Il  talamo  è una 
formazione  ovoidale  con  2 poli  c 4 facce  (mediale,  latera- 
le, supcriore  c inferiore).  Le  facce  mediali,  rivestite  da 
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Fis  1 . Derivazione  embriologica 
delle  componenti  del  talamo  di 
mammifero.  A sinistra:  una 
veduta  schematica  del  S.N.C.  in 
uno  stadio  precoce  di  sviluppo 
con  l’abbozzo  delle  principali 
suddivisioni  presenti  neiraduilo. 
A dtsira:  una  sezione  longitudi- 
nale del  nevrasse  in  uno  stadio 
successivo  di  sviluppo.  Il  talamo 
è chiaramente  abnozzato  ed  è 
diviso  dairipotalamo  dal  solco 
limitante. 


ependima,  delimitano  le  pareti  laterali  del  III  ventricolo 
e sono  unite  da  un  ponte  di  sostanza  grìgia  denominato 
massa  intermedia.  Le  facce  laterali,  rivestite  da  un  sottile 
strato  di  sostanza  bianca,  sono  in  rapporto  con  la  capsula 
interna  e,  lateralmente  e in  alto,  con  la  testa  del  nucleo 
caudato  (fig.  4).  Le  facce  superiori,  anch'esse  rivestite  di 
sostanza  bianca,  delimitano  anteriormente  il  foro  intcr- 
ventrìcolare  e lateralmente  il  pavimento  dei  ventrìcoli 
laterali.  Le  facce  inferiori  sono  poste  al  di  sopra  dell’ipo- 
talamo  c del  subtalamo. 

Il  talamo  costituisce  un  complesso  eterogeneo  di  for- 
mazioni di  sostanza  grìgia  (nuclei)  dal  significalo  funzio- 
nale diverso  (v.  sotto,  ^iolopa'). 

Metatalamo 

li  mciaiaiamo  è costituito  da  due  rilievi  ovoidali  bilaterali 
localizzati  sulla  superfìcie  inferiore  del  talamo  e in  rap- 
porto con  il  mesencefalo,  detti  corpi  %cr\icolati  mediale  e 
laterale  (fig.  3).  La  principale  funzione  di  tali  formazioni 
è quella  di  nuclei  di  collegamento  delle  vie  acustiche  e 
ottiche  rispettivamente. 


Fig.  2.  Diencefalo  (cpiialamo,  talamo,  mciaiaiamo)  visto  da  die- 
tro e superiormente  dopo  rimozione  del  lelenccfaJo  e del  cervel- 
letto. I)  Talamo;  2)  irìgtMio  dcWhabenula:  3)  corpo  quadrigemi- 
no anteriore;  4)  corpo  genkolalo  laterale;  S)  nervo  irocleare;  6) 
braccio  del  tubercolo  quadrigemino  inferiore;  7)  epifisi.  (Da 
Max  Oara). 


Ftg.  3.  Mierofulografia  di  sezio- 
ne orizzontale  del  diencefalo  di 
un  uomo  adulto  al  livello  del 
puhinar.  Pulvinar,  2)  com- 
missura  hahenularum:  3)  corpo 

{genicolato  laterale:  4)  pcdunco- 
o cerebrale;  5)  corpo  genicolato 
mediale;  6)  nmhna  dcirippo- 
campo.  {Osservazione  Max  Cla- 
ra). 
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Tig.  4.  Schema  dei  rafani  del  talamo  (faceta  laterale)  con  la 
capsula  interna.  I numeri  indicano  i fasci  ners'osi  che  costituisco- 
no la  capsula  interna:  1)  fascio  frontotalamico;  2)  fascio  frunto- 
pootino;  3)  fascio  genicolato;  4|  fascio  piramidale;  S)  fascio  cor- 
iicorubro;  6)  via  della  sensibilità  generai.  7)  fascio  lemporo-oc- 
cipilo-poniino;  K)  radiazioni  acustiche:  9^  radiazioni  ottiche.  In 
gtalh:  libre  corticoialamichc;  in  cflestr.  hbre  motrici  volontarie; 
tn  Mu:  fibre  motrici  automatiche;  in  rosso:  fibre  della  sensibilità 
generale.  {Pa  Cavalloni  e Amrnta). 


Il  corpo  genicolato  mediale  è posto  sotto  l’angolo  infe- 
riore del  pulvinar  (principale  nucleo  posteriore  del  tala- 
mo), Ira  il  peduncolo  cerebrale  e il  corpo  genicolato  late- 
rale; il  corpo  genicolato  laterale  è adeso  alla  parete  late- 
rale del  pulvinar  in  corrispondenza  del  punto  d'incrocio 
tra  tratto  ottico  e peduncolo  cerebrale.  Uniti  ai  corpi  o 
nuclei  genicolati  si  osservano  i bracci  quadrigemini  infe- 
riore e superiore:  si  tratta  di  due  rilievi  lunghi  e sottili 
che  connettono  i corpi  genicolati  con  i tubercoli  quadri- 
gemini. e precisamente  con  quello  inferiore  e con  quello 
superiore  rispettivamente. 
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lalrcMliujone  (col.  1802).  - OrgMizzaxkwe  dei  Mcici  talamìd 
(col.  1802):  Nuclei  laterali.  - Nuclei  mediali.  - Nuclei  anteriori.  • 
Nuclei  tntralaminari.  • Nuclei  dello  linea  mediana.  • Nucleo  reti- 
colare latamico.  • Aspetti  funzMHiali  del  lalamcactfalo  (col. 
1804):  Funzioni  specifiche  • funzioni  associative.  - Funzioni 
asperifiche.  Il  sistema  talamocorticole  diffuso 


latrodazioBe 

Il  t.  comprende  un  gruppo  di  strutture  nervose  che  pren- 
dono origine  dalla  parte  caudale  della  primitiva  vescicola 
procnccfaiica  c che  insieme  aH'ipotalamo  (v.)  costituiran- 
no il  diencefalo  (v.)  del  S.N.C.  adulto  (v.  sopra,  fìg.  1). 
Dal  punto  di  vista  funzionale,  l'insieme  delle  strutture 
diencefaliche  svolge  un  ruolo  primario  nel  raccordare  e 
smistare  l’attività  ncrs'osa  che  si  svolge  nei  due  sensi  tra 
corteccia  cerebrale,  da  un  lato,  e tronco  deH'cncefalo  e 
midollo  spinale.  daH'altro.  In  particolare  il  talamo  rap- 
presenta una  struttura  chiave  per  le  funzioni  sensoriali  e 
per  il  controllo  motorio.  Nella  rassegna  che  segue  ver- 
ranno ricapitolate  in  forma  sinottica  lorganizzazione  c le 
funzioni  principali  del  complesso  dei  nuclei  talamici. 

Organizzazioae  dei  nuclei  lalamici 

Secondo  una  visione  moderna,  aderente  al  significalo 

funzionale,  oltre  che  alla  derivazione  embriologica  e alla 

citoarchitcttonica  dei  vari  gruppi  cellulari,  il  talamo  può 

essere  diviso  in  6 gruppi  nucleari  principali  (Brodai, 

1981). 

Nuclei  laterali 

Sono  posti  lateralmente  rispetto  alta  lamina  mkk>llarc  interna  e 
si  presentano  in  2 file,  una  posta  ventralmcnic  e l'altra  dorsal- 
mente. 

La  componente  ventrale  dei  nuclei  laterali  del  talamo  svolge 
una  funzione  di  rel^  sensoriale  speciheo  in  quanto  ciascuno  dei  S 
gruppi  che  la  compongono  riceve  afferen/e  sensoriali  o motorie 
specifiche  e proietta  c riceve  afferenze  da  arce  specifiche  della 
corteccia  sensitiva  e motoria.  In  particolare,  il  nucleo  ventrale 
posierolaterole  (VPL)  ò il  principale  nucleo  di  proiezione  cortica- 
le per  la  sensibilità  somestcsica  c rappresenta  la  stazione  precor- 
ticak  del  sistema  Icmmscale  (v.  anche;  CFRvriio;  si.ssinvo  si- 
stfma).  I nuclei  ventrali  anteriore  e laterale  sono  importanti  sta- 


Fig.  5.  Veduta  tridimensionale  del  lalarnu»  di  sinLstra  di  mammi- 
fero dove  i mostrata  la  localizzazione  dei  principali  nude!.  Ac- 
canto a ciascun  nucleo  è indicala  tra  parentesi  la  classe  funziona- 
le a cui  appartiene  (s);  nuclei  speciììci  o di  relè,  (a);  nuclei  di 
asHKiazionc  (n):  nuclei  non  specirKÌ  o a proiezione  diffusa.  1) 
Nucleo  anteriore  (s);  2)  lamina  midollare  interna;  3)  nucleo 
mediate  dorsale  (a);  4)  nuclei  iniralaminari  (n);  5)  pulvinar  (a); 
6)  nucleo  genicolato  mediale  (s):  7)  nucleo  genicolato  laterale 
(s):  8)  nucko  centromediano  (n);  9)  nucleo  ventrale  piisicromc- 
diatc  (s);  IO)  nucleo  ventrale  posicrolatcrale  (s);  11)  nucleo  la- 
terale posteriore  (a);  12)  nucleo  ventrale  laterale  <s);  13)  nucleo 
laterale  dorsale  (a);  14)  nucleo  ventrale  antcnorc  (s);  15)  nu- 
cleo reticolare  (n). 
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7io{Anci  circuiti  di  controllo  motorio  a partcn7a  cerebellare  e 
dai  pxHci  della  ha!>c  e proteitano  alle  aree  sensitivomoioric  della 
corteccia  frontoparìctale. 

Die  Irruppi  di  cellule  i>iluati  vicino  al  margine  posteriore  del 
(allato  ventrale  formano  i corpi  (o  nuclei)  genicolati  laterale  e 
e ricevilo  infonna/ioni  visive  e uditive  smistandole  ver- 
so liisarec  corticali  vpedficbe. 

lM:'t'onipnnrnie  dorsale  dei  nuclei  laterali  forma  la  parte  più 
voliMiin<i>Hi  del  talamo  e comprende  3 nuclei;  il  laterale  dorsale. 
il  /«Ììlru/(  ' posienorc  e il  pulvinar,  situato  in  posÌ2Ìunc  più  cauda- 
le di  tutti  (lìg.  5).  Questi  nuclei  sono  delti  di  associazione  in 
quanto  proiviiiino  alle  aree  corticali  associative  e sono  correlati 
con  le  fun/kmi  cerebrali  integrative  di  ordine  superiore.  Ciò  è 
dimoctralo  anche  dal  progressivo  sviluppo  a cui  vanno  incontro 
nella  scala  filogenetica  Nei  roditori  il  pulvinar  i appena  abboz- 
zato, mentre  è il  più  grande  nucleo  laiamico  nei  primati.  Le 
proiezioni  di  questi  nuclei  raggiungono  le  zone  della  corteccia 
parietale.  <KCipitalc  c temporale  che  non  ricevono  afferenze  spe- 
ciricte.  ma  che  si  sup]x>ngono  essere  coinvolte  in  processi  di  in- 
tegrazione scnsilivomoloria  particularmente  elevali,  come  quelli 
che  presiedono  al  linguaggio. 

.Vuc/ei  mediali 

É un  gruppts  formato  da  diversi  rasgruppamenti  cellulari,  di  cui 
il  più  importante  è il  nucleo  medile  dorsale.  Questo  gruppo 
appartiene  ai  nuclei  talamici  a.ssociativi  e rientra  in  un  sistema 
più  diffuso  deputato  al  controllo  delle  afferenze  viscerali  e alla 
rcgulatione  ncur(K'ndiH.Tma.  In  particolare,  esso  riceve  afferenze 
daU'gngdala  e da  una  parte  della  corteccia  olfattiva,  entrambe 
ei>m(ÌMcnii  del  sistema  limbieo  (v.  iiMaico  sistema),  e proietta 
alla  oorteeeia  usstK'ialiva  prefrontale.  Si  pensa  che  svolga  un  ruo- 
lo nel  eontrvillo  del  comportamento  emotivo  e itclla  modulazione 
delle  fuc  manifestazioni  ncuroendocrine  (Nauta.  I%2). 

.\i4clei  anteriori 

Anche  questi  fKissono  essere  considerati  come  nuclei  specifici  di 
relè.  Tuttavia,  a differenza  del  gruppo  ventrale  posteriore. 
svolgOQo  la  loro  funzione  smistando  informazioni  di  natura  vi- 
scerale piovenienti  duiripoialamo  verso  la  corteccia  del  giro 
cingolato  Essi  sono  probabilmente  implicati  nel  controllo  delle 
emozioai  e partecipano  alla  funzione  più  generale  del  sistema 
limbioo.  Altre  pi»pivhi/ioni  di  cellule  dei  nuclei  lalumia  anterio- 
ri sono  irtvcnic  m un  circuito  neuronale  che.  attraverso  la  stria 
del  fornice  e i corpi  mammillari,  collega  la  civrlcccia  dcll'ippo- 
campo  con  il  sistema  limbtco  (Rose  e Woolsey.  194H;  Yakovlev 
e coll..  1Ù66). 

I restanti  tre  raggruppamenti  cellulari  del  talamo  for- 
mano i cosiddetti  nuclei  laiamici  aspecifici  e svolgono, 
come  vedremo,  una  funzione  tutta  particolare  nella  mo- 
dulazione del  livello  dì  attività  della  corteccia  cerebrale. 
Filogeneticamente  sono  di  derivazione  più  antica  dei  nu- 
clei talamici  di  relè  specifici  e di  associazione;  ricevono 
afferenze  da  numerose  stazioni  soiti»corticali  e ironcocn- 
cefalichc.  in  particolare  dalla  formazione  reticolare,  e 
pfoiettano  in  maniera  diffusa  agli  altri  nuclei  talamici, 
alla  corteccia  in  tutta  la  sua  estensione  e ai  nuclei  della 
ba.se.  Sono  i seguenti. 

Suclei  inlralaminarì 

Sono  antituiti  da  isole  cellulari  racchiuse  nello  spessore  della 
lamina  midollare  micrna.  Il  più  voluminoso  i il  nucleo  centro- 
mediano,  che  riceve  numerose  afferenze  dal  ghhus  pallidus  e 
marnli  fibre  ad  altre  aree  corticali  e ai  nuclei  della  base,  in  par- 
ticolare allo  striato.  Le  proiezioni  diffuse  a tutta  la  avrtcecia 
sorK)  prevalcnlcmcntc  dirette  alle  uree  frontali,  moiurie  e paric- 
lah  piuttosto  che  alle  arce  sensoriali 

Suclet  della  linea  mediana 

Sono  disposti  in  senso  msirocaudalc  nella  parete  dorsale  del  III 
ventricolo,  hanno  numerose  conncs-siom  con  l'ipotalamo  e riee- 
sono  afferenze  dalla  periferia  viscerale,  La  loro  funzione  è prò- 
biiNImcnte  ctirrclata  con  t leiHtmcni  di  atiivuzkme  cortKalc  in 
seguito  a stimolazione  delle  afferenze  viscerali. 


.Nucleo  reticolare  talamico 

Costituisce  uno  strato  di  cellule  che  riveste  la  superficie  antcro- 
laterale  del  talamo,  inserito  tra  la  lamina  midollare  esterna  e la 
capsula  interna.  E-sso  deve  il  suo  aspetto  ai  fasci  di  libre  che.  nei 
due  sensi,  collegano  i restanti  nuclei  talamìci  con  la  corteccia. 
Questo  nucleo  non  proietta  alla  corteccia  cerebrale  (JiMies. 
197.^).  Dal  punto  di  vista  delle  connessioni,  il  nucleo  reticolare 
talamico  riceve  collaterali  da  tutte  le  fibre  talamocoriicali  e cor- 
ùcotalamichc  che  lo  attraversano,  come  pure  dalle  fibre  talamo- 
striate  e talamopallidali.  Al  nucleo  giungotso  anche  afferenze  dal 
tronco  deirenccfalo.  in  particolare  dai  nuclei  pretcttali.  Il  prin- 
cipale gruppo  di  fibre  efferenti  dal  nucleo  reticolare  t diretto  al 
talamo  dorsale.  Queste  cffcrcnzc  sono  organizzale  in  modo  tale 
che  i nuclei  le  cui  fibre  lalamocorticali  e corticotalamichc  attra- 
versano una  certa  regione  del  nucleo  reticolare  ricevono  fibre  da 
questa  stessa  regione  del  nucleo  reticolare.  Dal  punto  di  vista 
funzkvnalc,  esperimenti  di  stimolazione  a bassa  frequenza  delle 
fibre  afferenti  al  nucleo  reticolare  (Purpura  e Cohen.  1%2;  Fri- 
gyesì  e Schwartz,  1972)  hanno  dimostrato  la  comparsa  dì  poten- 
ziali postsinaptici  inibitori  di  lunga  durata  nei  nuclei  talamìci 
dorsali  Ciò  dimostra  un'azione  inibitoria  di  questo  nucleo,  che 
potrebbe  svolgere  una  funzione  dì  «cancello»  (guAng)  per  modu- 
lare il  flusso  di  informazioni  corticotalamichc  e talamocorticali. 

Aspetti  fuBowMUili  del  talameiKefalo 

Dopo  avere  elencato,  nella  loro  prospettiva  anatomofun- 
zionale,  i vari  gruppi  nucleari  che  compongono  il  talamo 
è opportuno,  per  una  visione  sintetica  della  fisiologia  del 
t.,  tratteggiare  le  funzioni  in  cui  essi,  singolarmente  o a 
gruppi,  sono  implicati.  Appare  ormai  chiaro,  in  base  ai 
risultati  sperimentali  dcirultimo  trentennio,  che  le  fun- 
zioni del  talamo  sì  possono  raggruppare  in  3 classi  distin- 
te: funzioni  specifiche,  funzioni  associaUve  e funzioni 
aspecifiche. 

Funzioni  specifiche 

Sono  funzioni  mirale  alla  trasmissione  delle  informazioni 
dalla  periferia  alle  aree  di  proiezione  corticali  localizzate. 

I neuroni  talamici  specializzati  in  questo  ruolo,  essen- 
zialmente quelli  del  gruppo  nucleare  anteriore  e del 
gruppo  laterale  ventrale,  ricevono  afferenze  concernenti 
modalità  sensoriali  distinte  o particolari  funzioni  motorie. 
Essi  mandano  fibre  a zone  localizzate  delle  aree  corticali 
sensitive  o motorie  primarie  e ricevono  afferenze  da  que- 
ste stesse  aree.  Queste  connessioni  afferenti  molto  pro- 
babilmente chiudono  un  tipo  di  circuito  a feedback  attra- 
verso il  quale  la  corteccia  può  modulare  te  afferenze  che 
riceve  dal  talamo  in  base  all'attività  in  essa  preesistente. 
Quanto  segue  prende  in  esame  alcuni  esempi  paradigma- 
tici dì  questa  funzione  talamica  specifica. 

Il  lalamo  nella  trasmissione  della  sensibilità  someslesica.  - 

II  nucleo  ventrale  posteriore  è il  maggior  nucleo  di  relè 
nel  sistema  sensoriale  somestesico.  Nei  primati  le  fibre 
del  lemnisco  mediale  terminano  esclusivamente  nella  paz- 
ze caudale  del  nucleo  ventrale  posierolaierale  (VPLc).  Le 
fibre  spinotalamiche,  invece,  si  distribuiscono  a tutto  il 
complesso  VPL  interessando  anche  la  parte  rostrale 
(VPLo).  che,  come  vedremo,  proietta  alla  corteccia  mo- 
toria. F.sisle.  quindi,  un'estesa  convergenza  a livello  taia- 
mico  da  parte  dei  due  sistemi,  quello  lemniscale  e quello 
spinotalamico  (con  i corrispondenti  settori  del  sistema  tri- 
geminale) (Boivie.  1978;  Traccy  e coll.,  1980).  che  con- 
vogliano le  varie  modalità  sensoriali  dal  corpo  e dalla  fac- 
cia alla  corteccia  sensitiva  primaria.  Le  fibre  afferenti  dal 
midollo  spinale  e dal  nucleo  trigeminale  si  dispongono 
nel  VPL  in  maniera  somatotopicamente  ordinata  secondo 
lamine  con  decorso  verticale,  di  cui  le  più  laterali  conten- 
gono la  rappresentazione  dei  dcrmatomcri  controlatcrali 
più  caudali  mentre  nelle  più  interne  ò rappresentata,  in 
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Fig.  6.  Organisazionc  somato* 
topica  del  nucleo  ventrale  po- 
sterolatcralc  e poslcmmediaJc 
del  talamo  di  scimmia.  La  sti- 
molazione tattile  della  cute  del- 
le aree  indicate  in  nero  nelle 
fìgurinc  produce  risp9ste  nei 
neuroni  talamici  localizzati  in 
corrispondenza  dei  punti  neri 
nella  sezione  schematica  del 
talamo  in  alto  a destra.  NGL: 
nucleo  genicolato  laterale.  VPL: 
nucleo  ventrale  postcrolatcral^. 
LP:  nucleo  Uteroposieriore. 
LD:  nucleo  laterale  dorsale. 
MD:  nucleo  mediale  dorsale. 
CM:  nucleo  centromediano. 
VPM:  nucleo  ventrale  postero- 
mediale.  VPI:  nucleo  ventrale 
^teroinfcrìorc.  {Modificata  da 
Mounicasifc  c nenneman,  J. 
Neurophvstol,,  1952). 
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grande  dettaglio,  la  regione  della  faccia,  a più  alta  densi- 
tà di  innervazione  (fig.  6). 

L'organizzazione  sinaplica  del  complesso  venlrobasak  del  ta- 
lamo è siala  studiata  intensivamente  dal  gruppo  di  Andersen 
mediante  rcgistrazior>c  intracellulare  dai  neuroni  talamici  di  relè 
c dagli  intemeuroni  (Andersen  e Sears,  1964;  Andersen  c coll., 
1964).  Questi  studi  hanno  dimostrato  che  le  cellule  di  relè  lata- 
mnconicali,  identifteate  mediante  l'attivazione  aniidromica  evo- 
cata dalla  stimolazione  elettrica  delta  corteccia,  sono  soggette  a 
effetti  inibitori  sia  pre-  che  postsinapfici  (lìg.  7).  Esistono  quindi 
popolazioni  di  inicrneuroni  Laiamici  che  inibiscono  prcsinaptica- 
mente  c posuinapticamcntc  i neuroni  di  relè.  Nel  modello  pro- 
posto da  Andersen  e coll.,  le  fibre  afferenti  lemniscati,  oltre  ad 


{ielle  hbre  afferenti  al  lalann)  e delle  fìbre  talamocorticali,  gene- 
ra fenomeni  di  inibizione  prcsinaptica  (A)  e posisinaptka  (B) 
che  modulano  rattiviià  delle  cellule  di  relè  c producono  i feno- 
meni di  inibizione  laterale  sui  neuroni  contigui.  (Ulteriorì  spie- 
gazioni nel  testo). 


attivare  monosinapticamentc  i neuroni  di  relè,  attivano  anche  gli 
intemeuroni  inibitori  che  a loro  volta  mandano  assoni  ai  termiuli 
lemnìscali  stessi  inibendoli.  Il  significato  funzionale  di  questo  ar- 
cuilo è quello  di  operare  un  filtro  prcsinaptico  altamente  specìfico 
che  limiti,  nel  tempo  e rtcllo  spazio,  l'attivazione  delle  cellule  ta- 
lamiche di  relè  e quindi  renda  più  puntuale  e ordinalo  il  traffico 
di  informazioni  dalla  periferia  alla  corteccia  sensitiva.  L'altra 
popolazione  di  intemeuroni  agisce  invece  postsinapticamente  sui 
neuroni  di  relè.  Questi  intemeuroni  sono  attivati  da  collaterali 
delle  fibre  talamocorticali.  L'effetto  inibitorio  è piuttosto  prolun- 
gato (MMOO  mscc)  c.  oltre  a interessare  il  neurone  di  relè  tala- 
mico attivato,  si  estende  ai  neuroni  circostanti.  Questo  meccani- 
smo è ritenuto  alla  base  del  fenomeno  della  scarica  ritmica  dei 
neuroni  del  complesso  venirobasak  del  talamo  in  seguito  a stimo- 
lazione delle  afferenze  periferiche.  Le  cellule  talamichc  presenta- 
no infatti  un  pattern  di  scarica  caratterizzato  da  una  scric  di  im- 
pubi ad  alta  frequenza  seguito  da  una  pausa  di  circa  lOO-lSO 
mscc  che.  appunto,  coincide  con  la  durata  dell'effetto  inibitorio 
posisinaptico  descritto  sopra.  Un  altro  signilkato  della  rete  di  in- 
temeuroni inibitori  descrìtta  nei  nucki  specifici . ma  probabilmen- 
te operante  anche  in  altre  parti  del  talamo,  è quello  di  produrre 
un  fenomeno  di  inibizione  laterale  nelle  cellule  di  relè  adiacenti 
(Iwamura  e Inubushi,  1974).  Infatti,  stimolando  cktlrìcamcnte  la 
periferìa  del  campo  recettivo  di  un  neurone  di  relè  talamico,  si 
produce  rinibizioAe  della  cellula.  Mentre  1a  stessa  zona,  che  è 
inibitoria  per  quel  neurone,  produce  rcccitazione  di  neuroni  ta- 
lamici contigui.  Questo  meccanismo,  presente  lungo  tutte  le  sta- 
zioni «naptkhc  delle  vie  di  senso,  contribuisce  ad  aumentare  la 
discriminazione  sensoriale  e l'acuità  percettiva. 

In  conclusione,  la  funzione  talamica  specifica,  esempli- 
ficata dal  complesso  dei  nuclei  ventrobasali,  è quella  di 
riprodurre  fedelmente  l'attività  trasmessa  dai  recettori 
periferici  deputati  alle  varie  modalità  sensoriali.  I neuroni 
talamici,  grazie  airorganizzazionc  somatotopica  delle  loro 
connessioni  afferenti  ed  efferenti,  trasmettono  informa- 
zioni accurate  sulla  posizione  c sull'intensità  dello  stimo- 
lo. necessarie  alla  sua  localizzazione  e alle  funzioni  di- 
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scriminativi;  della  corteccia  sensitiva.  Perche  ciò  avvenga 
è necessario,  inoltre,  che  la  scarica  dei  neuroni  sensitivi 
primari  c secondari  venga  trasformata  attivamente,  a li- 
vello talamico,  in  un  nuovo  codice  di  impulsi  a opera  del- 
la rete  interneuronale  dove  si  producono  i meccanismi 
inibitori  prc-  e postsmaptici  descritti  sopra. 

V.  anche;  cervello;  SENsmvo  sistema. 

//  Uitamo  e la  funzione  visive.  - Al  complesso  dei  nuclei  po* 
sterìuri  appartiene  il  nucleo  lo  corpo)  gcmcalato  laieralc  (NOLI, 
che  rappresenta  la  pnma  stazione  sinaphea  delk  alferenre  visive 
provenienti  dalla  retina.  Nei  primati  il  NOL  è compstsio  da  6 
strati  di  cellule  separati  da  strati  contenenti  hbre  e arhonzzazkv 
ni  dendritiche.  Le  fibre  provenienti  dalla  retina  nasale  amtrola- 
tcralc  terminano  negli  strati  6 (più  dorsale).  4 c I (più  ventra- 
le); le  fibre  della  metà  temporale  della  retina  ipsilaterale  termi- 
nano. invece,  negli  strati  5.  3 e 2.  Le  due  metà  complcmcntan 
della  retina  di  entrambi  gli  occhi  sono  collcgatc  in  maniera  to- 
pografkamente  ordinata  con  i vari  strati  del  NGL  in  modo  che 
ciascuno  strato  contiene  la  rappresentazione  dcU'emicampo  visi- 
vo contrulaierale.  Studi  recenti  (Enroth-Cugell  e Rubson.  1VK3) 
hanno  dimostrato  che  i vari  tipi  di  cellule  ganglionan  della  reti- 
na. caratteriz/atc  dalle  rKposie  ccniro-oo  e ccniro-o^ (v,  visto* 
Nt).  proiettano  al  NGL  attraverso  canali  paralleli  indipendenti.  I 
neuroni  genicolati  prescntaiK)  campi  recettivi  di  tipo  on  c off 
simili  a quelli  retinici  Ogni  canale  ccntro-oo  o cettirchoff  i.  a 
sua  V'Olia,  formato  da  proiezioni  reiinogenicolate  provenienti  da 
cellule  ganglionan  di  tipo  X e di  tipo  Y.  I sottocanali  hanno  si- 
gnificato funzionale  diverso,  cs.scndo  le  cellule  Y implicate  nella 
rilevazione  delle  caraiterisitche  macrosaipiche  e del  movimento 
di  urK)  stimolo  visivo,  mentre  le  cellule  X sono  organizzale  per  il 
rilievo  dei  suoi  dettagli  più  minuti.  La  maggior  parte  delle  cellu- 
le del  NOL  è costituita  da  neuroni  di  relè  che  proiettano  alla 
corteccia  visiva  primaria.  La  segregazione  delle  afferenze  retini- 
che nei  vari  strati  del  NGL  favorisce  la  loro  trasmissione  ai  di- 
versi strati  della  corteccia  visiva  preservando  le  caratteristiche 
dcilanalisi  del  campo  visivo  operala  a livello  retinico.  Un  altro 
aspetto  della  furuionc  del  NGL  deriva  dalla  notevole  quantità  di 
afferenze  che  esso  riceve  dai  neuroni  del  VI  strato  della  cortec- 
cia visiva  primaria.  Ciò  ^H.'rmetie  una  modulazione  selettiva  della 
trasmissione  sinaptica  in  popolazioni  cclluian  funzionalmente 
distinte  distribuite  nei  ò strali  del  NGL.  Si  ritiene  che  il  control- 
lo corlkogenicolaio  sia  alla  base  della  modulazione  selettiva  del- 
le afferenze  visive  durante  particolari  stati  comportamentali  del- 
l'individuo  come  nelle  reazioni  di  ail'cita  o nel  passaggio  dal 
sonno  alla  veglia. 

V.  aiKhc:  cwtvtLLo;  visione. 

//  lalamo  e la  funzione  uditiva.  - I neuroni  talamio  ctùnvolli 
nella  trasmissione  delie  afferenze  uditive  alla  corteccia  sono  lo- 
calizzati nelle  diverse  parti  del  nucleo  lo  corpo)  genicolato  me- 
diale (S'GSf).  Le  cellule  del  NGM  rispondono  tutte  a stimoli 
uditivi,  tuttavia  soltanto  k cellule  della  porzione  ventrak  mo- 
strano delk  curve  tonali  strette  e un'organizz.azione  tornitopica 
precisa.  Le  altre  porzioni  del  NGM  mostrano  curve  tonali  allar- 
gale e rurganizzazionc  tonolopica  t assai  approssimativa  (Ait- 
kin.  1973).  Il  nucleo  riceve  afferenze  uditive  prevalentemente 
dal  coiiicolo  inferiore,  ma  anche  da  altre  regioni  del  tronco  cn- 
ccfaltcn  e forse  direttamente  dai  nucki  cocleari,  c proietta,  oltre 
che  alla  corteccia  uditiva  primaria,  anche  ad  altre  aree  uditive 
corticali  da  cui  riceve,  a sua  volta,  numerose  afferenze  (Wool- 
scy.  lùril).  I neuroni  della  parte  mediak.  magntKcllularc.  del 
NGM  ricevono  una  notevole  convergenza  di  afferenze  uditive  e 
sumatoscnsoriaii  proponendosi  come  centro  integrativo  multi- 
sensoriak  con  proiezioni  ad  arce  corticali  rton  esclusivamente 
uditive 

V anche;  ccrvfi  io;  lditu. 

//  talamo  e la  iensihdiià  viscerale.  - Afferenze  vagali  prove- 
nicnii  dai  nucki  troouscncefalici  fanno  stazione  nel  complesso 
basde  vcniromedialc  del  talamo  (Rogers  e coll..  1979).  Questo 
nucleo  proietta  alla  corteccia  cerebrale  in  vicinanza  dell'arca  gu- 
stativa, dove  i rappresentata  la  pcnferia  viscerale.  Oltre  a que- 
sta zona  del  talamo,  che  verosimilmente  riceve  afferenze  viscera- 
li dai  nervi  cranici,  esistono  alin  neuroni  lalamia  nella  parte 


Fifi  8.  Schema  delle  connessioni  afferenti  ed  efferenti  dai  nucki 
talamia  correlati  con  le  attività  motorie  corticali.  VLo;  nucleo 
ventrak  laterale,  parte  orak  VPI.o:  nucleo  ventrale  poslcrola- 
teralc,  parte  orale.  VPLc;  nucleo  ventrale  posicrolaicrak.  parie 
caudale 


dorsale  del  nucleo  ventrale  pusterolalerak  (Palton  e Amassian. 
1951;  McLcod.  1958),  che  ricevono  afferenze  dal  territorio  del 
nono  splancnico,  i quali  proiettano  all'area  del  (ronco  nella  cor- 
teccia sensitiva  primaria  (Amassian.  1951).  Infine,  sono  state 
descritte  afferenze  gustative  provenienti  dal  nucleo  del  tratto  so- 
litario che  fanno  stazione  in  una  piccola  zona  del  nucleo  ventrak 
postcromedìalc  Accanto  a questa  funzione  laiamica  -specifica* 
di  rek  delk  afferenze  viscerali,  non  va  dimenticato  il  ruolo  di 
ìntcgrazìtHic  c di  trasmissione  al  sistema  timbico  di  afferenze 
vegetative  di  orìgine  ipotalamica  svolto  dal  complcsito  dei  nuclei 
anteriori  del  talamo  a cui  sì  ù accennalo  sopra. 

V.  anche;  cuiveilo;  NH:«oviìiiKiAnvo  slstema. 

Il  talamo  e il  sistema  motore.  - Un  aspetto  insolito  del- 
la funzione  specifica  del  talamo  concerne  il  versante  mo- 
torio del  S.N.C.  In  questo  caso  il  talamo,  anziché  centro 
di  smistamento  delle  afferenze  necessarìc  alla  percezione 
sensoriale,  appare  come  centro  di  smistamento  di  affe- 
renze non  sensoriali,  provenienti  dal  cervelletto  e dai 
nuclei  della  ba.se  verso  la  etìrteeda  motrice  (fig.  8).  Le 
afferenze  provenienti  dal  nucleo  dentato  del  neiKcrebello 
(v.  cervelletto)  raggiungono  una  zona  ben  delimitata 
del  VPLo  c VLo.  Questa  zona  è organizzata  topografi- 
camente in  quanto  le  diverse  regioni  del  nucleo  dentato 
proiettano  a una  sequenza  mediolaterale  di  lamelle  nu- 
cleari lalamichc.  Le  lamelle  più  mediali  proiettano,  a loro 
volta,  all'area  della  faeda  della  corteccia  motoria;  quelle 
più  laterali  aH’arca  degli  arti;  quelle  intermedie  all'area 
del  tronco.  Adiacente  alla  zona  di  proiezione  cerebellare, 
esiste  nel  complesso  vcntroposterolatcralc  talamico,  una 
zona  che  riceve  numerose  afferenze  dal  glohus  pallidus, 
prindpalc  stazione  efferente  dei  nuclei  della  base.  Per 
quanto  vicini,  non  sembra  esistere  sovrapposizione  tra  i 
territori  talamid  che  ricevono  afferenze  cerebellari,  palli- 
dali  c Icmniscali. 

Circa  il  significato  funzionale  del  talamo  «motorio»  nel 
movimento,  sì  può  pensare  che  esso  chiuda  i due  maggio- 
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ri  circuiti  di  coordinazione  motoria  a partenza  dal  cervel- 
letto e dai  nuclei  della  base  per  la  regolazione.  rìspeUi- 
vamente.  dei  movimenti  piramidali  ed  extrapiramidali  (v. 
MOTORIO  sistema).  Tuttavia,  studi  recenti  nei  primati 
(Stride.  1976)  hanno  dimostrato  che  l’attività  dei  neuroni 
del  talamo  «motorio»  correlata  con  il  movimento  inizia 
circa  80- HK)  msec  prima  delPinizio  della  attività  elettro- 
miogralìca.  e quindi  in  antidpo  rispetto  all’attivazione 
degli  stessi  neuroni  corticopiramidali.  Esiste  quindi  la 
possibilità  che  i nuclei  talamici  che  proiettano  alla  cortec- 
cia motrice  svolgano  un  ruolo  neU'iniziarc  l’attività  degli 
stessi  neuroni  corticali  e quindi  debbano  essere  conside- 
rati ct>me  veri  e propri  centri  premotori. 

Funzioni  associative 

Di  queste  funzioni  talamiche  si  è già  accennalo  a proposi- 
to dei  nuclei  dorsali  laterali,  in  particolare  del  pulvinar  il 
quale  rappresenta  emblematicamente,  con  le  sue  molte- 
plici connessioni  a diverse  aree  corticali  di  proiezione 
specifica  e di  associazione,  un  centro  di  integrazione  sen- 
sitivomotoria  atto  a coordinare  vari  aspetti  del  compor- 
tamento dipendenti  più  o meno  strettamente  dalla  visio- 
ne. Per  gli  altri  componenti  del  sistema  di  associazione 
talamico,  cioè  il  nucleo  dorsale  laterale  e il  nucleo  laterale 
posteriore,  non  « conoscono  a sufficienza  le  connessioni 
afferenti.  Essi  proiettano,  rispettivamente,  alla  cwtcccia 
di  associazione  limbica,  in  particolare  al  giro  cingolato,  e 
alla  corteccia  associativa  parictotemporoccipitalc. 

Funzioni  aspecifiche.  Il  sistema  lalamocoriicale  diffuso 
Concludiamo  prendendo  in  esame  alcuni  aspetti  della 
cosiddetta  funzione  laiamica  aspecifica. 

Come  si  è detto,  ì più  importanti  nuclei  aspecihd  sono 
i nuclei  intralaminari  c il  nucleo  reticolare,  che.  insieme 
ad  altri  nuclei,  vengono  anche  indicati  come  nuclei  com- 
missurali centrali.  Nel  1942  Morison  e Dempsey  scivpri- 
rono  che  la  stimolazione  elettrica  a bassa  frequenza  di 
questi  nuclei  talamici  produceva  onde  lente  a 8-12  Hz  su 
estese  aree  della  corteccia.  Queste  onde  aumentano  pro- 
gressivamente di  ampiezza  con  tl  perdurare  della  stimola- 
zione e vengono  indicate  come  «potenziali  a reclutamen- 
to» {recruitinft  resporvses)  (fig,  9),  Esse  sono  particolar- 
mente evidenti  su  un  tracciato  elettroencefalografico 
(EEG)  sincronizzato  (v.  elettroencefalograha)  dove 
producono  un  aumento  considerevole  delle  onde  alfa  che 
spesso  si  raggruppano  in  caratteristici  «fusi».  Se  la  fre- 
quenza di  stimolazione  aumenta  oltre  i 12  Hz  le  risposte 
a reclutamento  scompaiono  c il  traccialo  dell'EEG  subi- 
sce una  desincronizzazione  paragonabile  a quella  che  si 
osserva  nel  passaggio  dal  sonno  (v.)  alla  veglia  o nella 
reazione  di  arresto  prodotta  da  stimoli  sensoriali  intensi. 
L'analisi  dei  circuiti  neurali  di  questo  sistema  ha  dimo- 
strato resistenza  di  una  ricca  rete  di  interneuroni  inibitori 
collegati  con  le  collaterali  degli  assoni  efferenti  da  vari 
nuclei  (Purpura  e coll.,  1965).  Grazie  al  meccanismo  di 
feedback  negativo,  il  sistema  presenta  un  ritmico  alter- 
narsi di  attivazione  e di  inibizione  con  un  perìodismo  di 
8-10  Hz.  che  corrisponde  a)  ritmo  alfa  della  veglia  quie- 
ta. Questo  stato,  in  condizioni  fisiologiche,  rappresenta  la 
portante  su  cui  agi.scono  le  varie  afferenze  periferiche  e 
corticali  variando  la  frequenza  del  pacemaker  talamico,  c 
di  conseguenza  reccitabilità  dei  neuroni  corticali  a cui 
esso  proietta.  Una  caratteristica  del  sistema  talamocortica- 
le aspecifìco  è data  dalla  notevole  diffusione  corticale  del- 
le risposte  a reclutamento  indipendentemente  dal  nucleo 
commissurale  stimolato.  L'effetto  sincronizzante,  oltre 
che  alla  corteccia,  sì  estende  anche  ai  nuclei  talamid  del 
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Fig.  9.  /n  alto:  risposte  corticali  «a  reclutamento*  registrate  nel- 
la cortceaa  frontale  di  gatto,  bilateralmente,  in  seguito  a stimo- 
lazione ripetitiva  a 7<sec  del  nucleo  ccnlromeUiarK)  del  talamo 
Si  notino  le  caratteristiche  oscillazioni  di  ampiezza  delle  risposte 
raggruppale  in  «fusi».  In  basso:  confronto  tra  le  risposte  cortica- 
li «ad  aumento»  evocate  dalla  stimolazione  ripetitiva  a 7'scc  dei 
nuclei  specifici  del  talamo  (tracciato  A dove  sono  mostrale  le 
risposte  eviKale  corticali,  e B che  mmtra  Tattiviià  intracellulare 
di  un  singolo  neurone  corticale)  c le  risposte  corticali  «a  rcciu- 
lamento»  ev(Katc  dalla  stimolazione  dei  nuclei  talamici  intrala- 
minari  (tracaato  C che  rappresenta  la  risposta  evocata,  c D 
dove  si  vede  Taltività  di  un  singolo  neurone  registrala  iniracellu- 
larmente).  {Da  Purpura  e coli.  J.  Neurophysio!..  27.  135). 


sistema  specifico  (che  peraltro  possono,  se  stimolati  a 
bassa  frequenza,  produrre  essi  stessi  delle  risposte  corti- 
cali dette  «ad  aumento»  — augmenting  re.sponses  [fig.  9]) 
e ai  nuclei  associativi.  Ciò  la.scia  supporre  che  esìsta  una 
ricca  rete  di  connessioni  intratalamichc  per  cut  l’altiva- 
zioTK  anche  di  un  solo  canale  di  uscita  comporti  il  trasci- 
namento dell’Intero  sistema  talamocorticale.  A questo 
effetto  globale  molto  probabilmente  contribuisce  il  nu- 
cleo reticolare  talamico  il  quale  può  distribuire  a tutti  i 
nuclei  talamici,  opportunamente  modulata,  l’attività  di 
ritorno  corticotalamica  che  ad  esso  giunge  (Schcibcl  c 
Schcibcl,  1966).\  Il  significalo  funzionale  del  sistema  ta- 
lamocorticale aspecifìco  è connesso  con  la  modulazione 
del  livello  di  attività  corticale  nei  vari  stati  comportamen- 
tali che  vanno  dal  ciclo  sonno-veglia  alle  modifKazioni 
dell'attenzione  indotta  da  afferenze  sensoriali  di  vario 
tipo.  Con  questa  ipotesi  concorda  la  natura  delle  afferen- 
ze che  esso  riceve.  Infatti,  nei  nuclei  commissurali  centra- 
li. in  particolare  nei  nuclei  intralaminari,  terminano  nu- 
merose fibre  provenienti  dal  sistema  reticolare  ascendente 
(v.  RETICOLARE  FORMAZIONE)  chc  poFtano  informazìonì  su 
tutte  le  modalità  sensoriali  somatocstcsiche  c viscerali. 
Inoltre  nei  sistema  convergono  anche  fibre  de)  sistema 
paleospinotalamico  che  veicolano  informazioni  multimo- 
dall  inerenti  alla  sensibilità  protopatica. 

In  conclusione;  il  sistema  talamocorticale  aspecifico  ap- 
pare come  un  punto  di  convergenza  dove  afferenze  corti- 
cali e afferenze  provenienti  dai  sistemi  somatosensoriali 
possono  attivare  una  serie  di  meccanismi  nervosi,  chc.  da 
un  lato,  operano  un'azione  di  filtro  selettivo  sulla  trasmis- 
sione talamocorticale  di  pertinenza  del  sistema  talamo- 
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corticale  specifico  c.  dall’altro,  possono  variare  il  livello 
di  eccitabilità  di  estese  popolazioni  di  neuroni  corticali. 

Bibliof^afìi 

Amasvian  V.  E.,  J.  Nturoph\siol , 1951.  14.  433. 

Andersen  P.,  Brooks  C.  et  a?..  J.  Pkvsiol.  (t^rui.).  1%4,  174, 

m. 

Andersen  P.,  Sears  T.  A.,  J.  Phvsiol.  (LondJ,  1964.  173,  459; 
34«. 

Boivic  J..  J.  Corno.  Neuroi..  1978,  178.  17. 
fìrtKlal  A.,  Seurowgicat  Anatomv  in  Relation  io  Clinical  Medici- 
ne. 1981.  3 ed..  Oxford  Univ.  Press.  New  York. 
Efiroth'Cugell  C..  Robwn  J.  C..  J.  Phvsiol.  (Lond.),  1983,  187, 
517 

Fn^csi  T.  L..  Schwartz  R..  in  Frigyesi  T.  L.,  Rinvik  E.,  Yahr 
M D.  cds..  Corticothalamic  Projeciions  and  Sensorimoior  Ac- 
tivities,  1972,  Raven.  New  York,  p.  161. 
iikamura  Y..  Inubushi  S..  J.  Seurophysiol. . 1974.  37.  910. 
ioncs  E.  G.,  J.  Corno.  Neurot..  1^5.  102.  285. 

.HicUiKl  J.  G..  J.  Phvstol.  (Lond.l.  1958.  140,  462 
hhuta  W.  J.  H..  Brain  Res.,  1962,  85.  505. 

Panon  H.  D..  Amassian  V.  E.,  Am.  J.  Phvsiol.,  1951.  167,  815. 
f^rpura  D.  P..  Cohen  B..  J.  SeurophysM.,  19W,  25  . 621. 
Plirpura  D,  P.,  Scarff  T..  McMurtry  J.  C..  J.  Neurophvsiol., 
1%5.  28.  487 

RtMcrs  R.  C.,  Novin  D..  Buteher  L.  L.,  Brain  Res..  1979.  168, 


Rose  j.  E..  Woolscv  C.  N.,  J.  Comp.  Neuroi.  1948,  89.  279. 
SdicibcrI  M.  E.,  Sclicihel  A.  B.,  Brain  Res.,  1^,  1.  43. 
p 1 r io7a  m irn? 


Woolsey  C.  N..  in  Rasmussen  G.  L..  Windle  W.  F.  cds.,  Neural 
Mecnanisms  of  thè  Auditory  and  Vesiibular  System.  1961, 
Thomas.  %>ringfìcid.  p.  165! 

Yakovlcv  P !..  L^kc  S . Anaevine  P.  B.  R.,  The  Umbus  of  thè 
Cerebral  Hemiiphere.  Umbic  Nuclei  of  thè  Thalamus,  and  thè 
.('insulum  Bundle.  in  Purpura  D.  P..  Yahr  M.  D.  cds.,  The 
* ThMamus,  1966,  Columbia  Univ.  Press.  New  York.  p.  77. 

BtUNKLlXl  (ÌHÌ-IA«Dt'Ctt 


TALAMO  OTTICO:  v.  tammfncffai.o;  v.  anche;  cer- 
vello (III.  1642);  SENsmvo  sistema  (XIII,  2458). 


TALASSEMIE 

F.  thalas-sémìes.  - l.  thala\.\emias.  - T.  Thaiassàmien.  - 
s.  lalasanemta. 

SOMMARIO 


Intfodn riunì-  (col.  1811).  - ClassiKrarioac  delle  tabuscmir  (col. 
1813):  Ttdanemie  non-o.  - <i-taia\\emie.  • (luetica  molecolare 
(col  1815)  l-1siopatuk»gta  delle  laUwemie  non-a  (col.  I816).  • 
Clinica  4eDc  lalasseniie  non*«t  (col.  1819):  Thalassaemia  maforo 
morh^  di  < iMìley.  - fì-iluilassaemta  minor.  - Thalassaemia  inter- 
medùu*^  Fisiopatolo^  e clinica  deile  a-talaa»emie  (col.  1824).  • 
Oìasonri  (col.  1826).  • Prognosi  e lerapli  (col.  1827).  • Prevea- 
iione  delia  thaloìisaemia  major  (col.  1829). 


Inlri»^ 

Le  tajifemic.  diffuse  soprattutto  nel  bacino  del  Mcditcr- 
rane^^^cl  Sud-Est  asiatico,  sono  costituite  da  un  com- 
plevsi  eterogeneo  di  emoglobinopatie  (v.)  a eredità  co- 
domiriil^tc.  lra.smesso  da  geni  tra  loro  interagenti. 

La  t:  hi  descritta  per  la  prima  volta  nella  sua  forma  più 
grav<~jÌÉI  1925  da  Cixtley  e Lee.  da  cui  il  nome  di  morbo 
di  A partire  dallo  stesso  anno  e nel  decennio 

succeflivo.  furono  descritte  in  Italia  da  Rictti.  Greppi  c 
Mich^.  da  cui  presero  il  nome,  forme  di  varia  gravità, 
oggi  «.'considerare  nelPambito  della  cosiddetta  thatas- 
saenHi/Ucrmedia  (1925). 

ttlussaemia  minor,  stato  eterozigote  scarsamente 
atti>  elio  stesso  disordine,  fu  studiata  e compresa  nella 


sua  relazione  genetica  con  il  morbo  di  Cooley,  che  ne 
costituisce  lo  stato  omozigote,  a partire  dal  1943.  indi- 
pendentemente. in  Italia  da  Silvestroni  e Bianco  (1944), 
che  proposero  il  termine  di  microcitemia.  per  la  presso- 
ché costante  caratteristica  delle  emazie  di  piccolo  volu- 
me, c negli  U.S.A.,  da  Valcntinc  e Ncel  (1944),  che  in- 
trodussero il  termine,  divenuto  intemazionale,  di  thaJas- 
saemia  (comp.  con  il  gr.  ihàlassa  'mare*)  per  l'origine 
mediterranea  dei  primi  casi  descritti. 

Le  t.  hanno,  quale  comune  caratteristica,  la  ridotta 
velocità  di  sintesi  di  una  o più  catene  glohiniche,  il  cui 
squilibrio  causa  un  complesso  danneggiamento  delle  cel- 
lule eritroidi. 

I relativi  geni  talassemici  di  tipo  a e non-a  (|),  ò.  y) 
sono  situati  rispettivamente  nel  cromosoma  16  e nel 
braccio  corto  del  cromosoma  H.  In  base  al  tipo  di  catena 
emoglobinica  con  sintesi  compromessa,  sono  oggi  ben 
note  soprattutto  5 varianti  talassemiche  fondamentali:  le 
a e,  per  le  non-o:  le  (I,  6.  e Per  quanto  riguarda 
il  controllo  genetico  dcircmoglobina  c i meccanismi  che 
nc  regolano  la  velocità  di  sintesi,  si  rimanda  alle  voci 

EMOGLOBINE  Cd  FJ40CIOBINOPAT1E. 

Saranno  qui  trattate  soprattutto  le  ^-talassemie,  che 
sono  le  più  importanti  per  frequenza  c rilievo  clinico  c, 
tra  le  a-talasscmic.  la  cosiddetta  malattia  da  HbH.  non 
rara  nel  nostro  Pae.se.  Si  rimanda,  per  ulteriori  notizie 
sulle  minori  varianti  talassemiche  e sulle  associazioni  di 
queste  con  le  alterazioni  strutturali  della  emoglobina,  ai 
capitoli  sulle  «sindromi  talassemiche»,  sindromi  che  ven- 
gono descritte  nelle  voci  anemie  (I,  1879)  ed  emogl(»i- 
NOPATiE  (V.  1412:  1424). 

Le  emoglobinopatie  propriamente  dette  (drepanocitosi, 
emoglobinopaiia  C,  emoglobinopatia  Lepore,  emoglobi- 
nopatie con  diminuita  affinità  per  Tossigeno,  etc.)  si  dif- 
ferenziano dalle  t.  essenzialmente  per  le  alterazioni  strut- 
turali della  emoglobina,  che  le  caratterizzano.  Alcune  di 
queste,  presenti  nelle  stesse  popolazioni  con  alta  fre- 
quenza di  t..  come  le  italiane  soprattutto  del  Sud.  se  ere- 
ditate in  doppia  eterozigosi  con  la  t..  danno  luogo  a qua- 
dri clinici  dì  varia  gravità  (ad  es.  la  talassodrepanocitosi  o 
microdrepanocitosi\  v.  sotto).  L'insieme  delle  varietà  ge- 
netiche talassemiche  e delle  associazioni  di  queste  con 
varie  emoglobinopatie,  costituisce  il  complesso  sopradta- 
to  capitolo  delle  sindromi  talassemiche. 

Si  ricorda  che  mentre  nelle  emoglobinopatie.  intese 
secondo  l'accezione  corrente,  si  ha  una  modificazione 
strutturale,  derivante  da  mutazione  genica,  nelle  t.  non  si 
hanno  modificazioni  strutturali  in  senso  stretto  delle 
emoglobine,  ma  si  hanno  solo  modificazioni  della  veloci- 
tà con  cui  nib  viene  sintetizzata,  anche  se  tale  meccani- 
smo è anch'esso  di  natura  genetica  (v.  sotto:  genetica 
molecolare). 

A proposito  delle  sindromi  talassemiche.  vanno  consi- 
derate soprattutto  le  emoglobine  E,  C.  D,  J.  O e S.  Di 
queste,  la  HbE.  presente  nel  Sud-Est  asiatico,  ma  com- 
parsa anche  in  Italia,  con  i profughi  vietnamiti,  può  dar 
luogo,  sia  allo  stato  omozigote,  sia  in  associazione  con  i 
geni  della  ()-talassemia,  a quadri  assimilabili  a quelli  del- 
la thalassaemia  major.  Le  emoglobine  C,  D e J.  presenti 
anche  in  Italia,  c anche  la  HbO.  propria  delle  popolazio- 
ni arabe,  possono  esprimere,  con  analoghe  associazioni. 

Suadrt  anemici  vari,  inseribili  nella  thalassaemia  inierme- 
ia  (v.  sotto).  Infine  la  HbS.  presente  in  Italia  soprattutto 
in  Sicilia  e in  Calabria,  in  doppia  eterozigosi  con  la  |3-ta- 
lassemia.  può  dare  quadri  clinicoematologici  simili  a quel- 
li dell'anemia  drepanocìtica,  ma  generalmente  più  atte- 
nuati (v.  ANEMIE.  I.  1875;  EMOGLOBINOPATIE,  V,  1412; 
1424). 
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Classificazione  delle  taiasseniie 

Talassrmie  non<t 

Tra  queste  le  (^talassemie  assumono  nel  nostro  Paese  la 
massima  importanza,  sia  per  Talta  frequenza  (oltre  2 mi- 
lioni c mezzo  di  portatori),  sia  perché,  in  genero  alio  sta- 
to omozigote,  ma  talora  anche  in  quello  di  do(!^ia  etero- 
zigosi  (come  in  caso  di  P-talassemia  associata  a Hb  Le- 
pore), danno  luogo  al  grave  quadro  clinico  del  morbo  di 
Cooiey,  o thalassaemìa  major,  o anemia  mediterranea, 
presente  in  Italia  in  7-8(HM)  pazienti  e anche  alle  forme 
più  gravi  della  cosiddetta  thalassaemia  intermedia,  com- 
prendente, sempre  in  Italia,  qualche  migliaio  di  soggetti, 
r.sse  sono  presenti  soprattutto  nelle  popolazioni  mediter- 
ranee de)  Medio  Oriente,  di  parte  dell'India,  del  Pakistan 
e del  Sud-Est  Asiatico,  ma.  in  forma  sporadica,  in  tutti  i 
gruppi  razziali. 

Nella  tab.  I vengono  riportate,  con  le  fondamentali 
caratteristiche,  le  più  importanti  varianti  della  fi-  e delle 
6f5-talasscmic.  In  queste  la  persistenza  della  sintesi  dei* 
Temoglobina  fetale  in  età  adulta  costituisce  uno  dei  carat- 
teri fondamentali. 

Si  ricorda  che  l'adulto  normale  presenta  un  quadro 
costituito  da  quote  di  HbA  pari  al  97-98%,  quote  di 
HbAj  pari  al  2-3%  e tracce  di  MbF. 

La  sintesi  delie  catene  p è mancante  nella  forma 
mentre  é ancora  presente,  anche  se  molto  ridotta,  nelle 
fi'*^-tatassemie.  Inoltre,  delle  fi*  esistono  una  forma  più 
diffusa,  con  eterozigote  a elevata  percentuale  di  HbA;  e 
altre,  invece,  con  normali  livelli  di  questa.  Mentre  in 
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genere  le  (Ltalassemie,  allo  stato  omozigote,  danno  luo- 
go alla  thaiassaemia  major,  alcune  loro  varianti,  con  |ple- 
vata  sintesi  di  HbF,  tra  cui  soprattutto  la  dei  neriri  e 
la  con  normale  HbA;.  detta  silente,  possono  darluo- 
go  a forme  cliniche,  meno  gravi,  di  tipo  «iniermetSo*». 
Oltre  alla  «silente»  esiste  anche  una  forma  «lateniei  di 
fLtalassemia,  caratterizzata  dal  solo  incremento  «Ila 
HbA;  responsabile,  in  dt»ppia  eterozigosi  con  le  clas^chc 
p'talassemie,  di  una  variante  della  t.  intermedia.  ‘ . 

Le  òfLtalassemie,  molto  eterogenee,  vanno  distinte  in 
un  primo  gruppo  di  varianti  con  il  solo  difetto  di  siptesi 
totale  o parziale  delle  catene  6 e ^ c in  un  secondo  grup- 
po, con  focolai  italiani  campani  e abruzzesi  (nel  Casérta- 
no  e nella  Valle  del  Sangro),  nel  quale,  oltre  alla  ridotta 
sintesi  delle  suddette  catene,  vi  è sintesi,  in  quantità  limi- 
tata, deiremoglobina  abnorme  Lepore.  Questa,  costituita 
da  una  catena  ibrida  òj).  formata  da  residui  N-terminali 
della  catena  ò e da  residui  C-terminali  della  p.  è dovuta 
a Crossing  over  tra  i geni  p c 6.  L’emoglobina  Lepore, 
con  le  sue  variami,  delle  quali  la  Boston  é la  più  comu- 
ne, allo  stato  omozigote  o di  doppia  eterozigosi  con  le 
p-talasscmic.  dà  luogo  al  quadro  clinico  della  thalassae- 
mia major  o a quello  della  intermedia. 

Restano  ancora  da  considerare  brevemente  tra  le  non- 
a-talas.semie.  la  6-talassemia  e la  y^l^i^lassemìa.  La  pri- 
ma, priva  di  significato  clinico,  è caratterizzata,  allo  stato 
eterozigote,  da  ridotta  sintesi  delle  catene  ó con  bassi  li- 
velli di  HbA;  e,  allo  stato  omozigote,  daH’assenza  di  ca- 
tene 6 e quindi  delia  HbA;.  La  scenda,  caratterizzata 


TAB.  I.  PRINaPALI  VARIANTI  DELLA  TALASSEMIA  NON-a 


Tipo 

Onioz^le 

1 

Eleroiigole  ^ 

1 Difetto  molecolare 

r 

Thatassaenua  major 
HbA  assente 
HhF  »7-9S% 

! HbA.  1-3% 

Thaiasioemia  minor 
HbF  0>3% 

HbA;  3.5-7% 
o/p:  2:1 

Eterogeneo 

])  Delezione  parziale  geni 
2)  Alteralo  pa.s.saggio  dall'/t/tRNA 
all'mRNA  per  difettoso  proces- 
sing 

P*  grave 

Thafaoarmia  major 
HbA  presente 

Idem 

Eterogeneo 

Difettosa  « trascrizione  • e «tradu- 
zirmc»  dclVmRNA  delle  cate- 
ne p 

P^  lieve  dei  negri 

HbA  presente 
HbF  3(>.60% 
HbA;  2-6% 

Idem 

Sconosciuto 

P^  tipo  1 (siteme  con 
normale  HbA-) 

1 

Thalassarmia  intermedia 
HbF  15-25%  1 

HbA-  4-6%  1 

Quadro  cmatologico  normale 
con  normale  FfbA-  o/p  » 
1.2-14:1 

Sconosciuto 

P*  tipo  2 (con  normale 
HbA;) 

Non  descritto 

Thalassaemia  intermedia  l 

Thalassaemia  minor 
(con  normale  HbA-) 
a/P:  2:1 

Sconosciuto 

6P-talassemia 

HbF  100% 

Tkalassaemta  mmor 
HbF  5-20% 

1 HbA,  1.5-2% 

1 cu^non-a:  1,3-18:1 

l>clczionc  completa  o parziale  dei 
gene  p e probabile  del  gene  6 

òp- Lepore 

Thalassaemia  major  o mier- 
media 
HbF  «0% 

Hb  Uporc  20% 

Thalassaemia  minor 
Hb  Lepore  8% 

Crossing  over  ineguale  ira  t loci  b 

C P 

Yép-taias.v:mia 

Non  descritto  i 

Anemia  neonatale 
Thalassaemia  minor  r>eiradulto 

Ampia  delezione  con  coinvolgi- 
mento  diretto  dei  loci  y o 6 c 
indiretto  del  locus  p 
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TAB.  II.  PRINCIPALI  VARIAIVn  DELL'a-TALASSEMlA 


Tipo 


Onoxifote 


Etera  ii|olc 


Difetto  molecolare 


a” 

HbBart  idropc  fetale 

Thalassaemm  minor 
HbBart  S-10%  alla  nascila 

Delezione  di  entrambi  i geni  a 

tt* 

Thalassaemia  minor 

Minime  alierazkmi  morfologi' 
che 

Delezione  di  uno  dei  geni  a 

Hb  Comlant  Spring  (CS) 

Lievemente  più  grave  dcircte- 
ruzigute  a**  . 

Hb  CS  5-6%  1 

Thalassaemia  minor 
HbBart  alla  nascita:  0,2% 
Hb  CS  0,5-1% 

«Allungamento»  delle  catene  a da 
difetto  di  traduzione  dell'mRNA 

dalla  ridona  sintesi  delle  catene  y,  ó.  allo  stato  etero* 
zigote  presenta,  in  fase  neonatale,  anemia,  a causa  della 
difficoltà  di  produrre  l'emoglobina  fetale  e,  nell’adulto,  il 
quadro  della  ^-thalaxsacmia  minor,  ma  con  normali  livelli 
di  HbA:- 

Almeno  un  accenno  merita  la  persiuenza  ereditaria  del- 
l'emoglobina  fetale  (UPFII).  Questa,  che  nim  dà  luogo  a 
vere  manifestazioni  cliniche,  salvo  la  microcitosi  in  alcuni 
omozigoti,  è caratterizzata,  nelle  sue  numerose  varianti, 
da  elevata  sintesi  di  HbF,  anche  in  età  adulta,  con  distri- 
buzione uniforme  di  questa  in  tutte  le  emazie  con  l'ecce- 
zione  dei  tipo  cosiddetto  svizzero.  Sono  comprese  nel- 
l’HPFH  anche  forme  estremamente  lievi  di  o^lalasse- 
mia,  nelle  quali  l'aumento  delle  catene  y dà  luogo  a un 
compenso  relativamente  completo  della  ridotta  sintesi 
delle  catene  ò e Queste  ultime  varianti  meritano  di 
entrare  in  questo  capitolo  anche  perché  la  loro  presenza, 
in  soggetti  omozigoti  per  geni  ^talassemici,  dà  luogo  al- 
l'attenuazione clinica  del  quadro  talasscmico  (thalassae- 
mia  intermedia). 

a-talassemie 

Le  a-talassemie.  tipiche  soprattutto  del  Sud-Est  asiatico, 
deH’Afrìca  e del  Medio  Oriente,  sono  presumibilmente 
presenti  nelle  più  varie  popolazioni  e in  tutte  le  regioni 
italiane,  ma  soprattutto  in  Sardegna.  Esse  (tab.  Il)  sono 
caratterizzate  dalla  difettosa  sintesi  dell’emoglobina  fetale 
e adulta.  Ciò  comporta,  in  età  prenatale,  per  Teccesso 
relativo  delle  catene  y.  la  sintesi  della  HbBart  (y4)  non 
adatta  al  trasporto  e alia  cessione  dcirossigeno  c.  dopo  la 
nascita,  con  la  sostituzione  delle  (^-catene  alle  y,  alla  sin- 
tesi della  HhH  ((I4).  egualmente  inefficiente. 

L'a-talassemia  dispone  almeno  di  3 geni;  quello  della 
a"-talasscmia  o a-talassemia  1,  quello  della  u*-lalassemia 
o (i-talasscmin  2 e quello  dell'emoglobina  Constant 
Spring.  caratterizzala  da  una  variazione  strutturale  della 
catena  a. 

Genetica  molecolare 

Le  moderne  tecnologie  d'ingegneria  genetica  hanno  per- 
messo di  chiarire,  almeno  in  parte,  il  difetto  molecolare 
che  condiziona  le  varianti  talassemichc. 

Nella  p”-lalassemia.  caratterizzata  dal  bloccxi  completo 
della  sintesi  delle  fi-calcne.  nonostante  l'integrità  dei  re- 
lativi geni,  é stata  spesso  dimostrata  la  presenza  di 
mRNA  inattivo. 

Nella  p'^-talasscmia  grave,  la  fortissima  riduzione  della 
sintesi  delle  catene  è attribuita  alla  scarsa  produzione 
dell'mRNA  da  alterata  trascrizione  del  DNA  in  /i/iRNA 
(heferogeneom  nuclear  R\'A)  ciò  difetto  delle  manipola- 
zioni {processing)  che  portano  all’mRNA. 

Nella  òf^talassemia.  sulla  base  di  studi  ancora  scarsi. 
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sembra  documentala  la  delezione  completa  o parziale  dei 
geni  ()  c quella  probabile  dei  geni  ó. 

AU'origine  della  Hb  Lepore,  che  peraltro  dimostra  ete- 
rogeneità strutturale  con  almeno  3 varianti,  tra  le  quali  la 
più  diffusa,  la  Boston,  è presente  soprattutto  in  Italia, 
figurano  dei  Crossing  over  «ineguali»  tra  i loci  ó e che 
avvengono  durante  la  meiosi.  Nella  yò^talassemia  è pre- 
sente un'estesa  delezione  che  c(xnvolge  direttamente  i 
loci  y e ò e influenza,  pur  non  coinvolgendo  direttamente 
il  locus  ().  la  sintesi  delle  relative  catene  p. 

Nella  persistenza  ereditaria  deU'emoglobina  fetale 
(HPFH).  intervengono  delezioni  tra  i geni  y c 6 con  per- 
dita del  controllo  dello  switch  della  llbF  e conseguente 
persistenza  di  questa  in  età  adulta. 

Nelle  a-talassemic  è dominante  la  delezione  parziale  c 
totale  dei  relativi  geni,  presenti  in  coppia  nel  cromosoma 
16;  in  particolare  nell'a -talassemia,  la  delezione  riguarda 
entrambi  i geni  e neira'*'-talassemia.  uno  soltanto  di  que- 
sti. L'omozigosi,  con  la  delezione  dei  4 geni  a,  dà  luogo 
a una  condizione  incompatibile  con  la  sopravvivenza  del 
feto;  i nati  vivi  muoiono  dopo  poche  ore  per  eritroblasto- 
si. e gra\i  manifestazioni  anemicoanasarcatichc.  La  dop- 
pia eterozigosi  con  la  delezione  di  3 geni  su  4, 

porta  alla  malattia  da  MbU,  caratterizzata  dal  grave  sbi- 
lanciamento tra  le  catene  a e non  a,  con  la  sintesi  di 
HbBart  (Y4)  Uno  alla  nascita,  e di  HbH  {^4)  successiva- 
mente; ciò  è responsabile  di  un  quadro  clinico  avvicinabi- 
le in  parte  a quello  della  thalassaemia  intermedia.  In  circa 
la  metà  dei  casi  la  malattia  da  HbH  ha  origine  dalla  dop- 
pia eterozigosi  della  a'*'-talasscmia  con  l'emoglobina 
Constant  Spring.  caratterizzata,  quest'ultima,  da  un  «al- 
lungamento» per  mutazione  della  catena  a,  con  sua  scar- 
sa sintesi. 

l'Uiopatologb  delle  Ulaasemie  noiMi 

Causa  fondamentale  del  quadro  clinicoematologico  delle 
f^talassemie  omozigoti,  è il  grave  squilibrio  di  sintesi  tra 
le  catene  a e f).  con  la  conseguente  precipitazione  del- 
l'eccesso di  catene  libere  e il  conseguente  danno  delle 
cellule  ix>sse  (fig.  1).  Questo  effetto  dannoso  viene  eserci- 
tato in  primo  luogo  mediante  il  legame  os.sidativo  tra  le 
a-catene  libere  che  precipitano  e 1 gruppi  sulfidrilid  del- 
la membrana  cellulare,  che  ne  risulta  gravemente  dan- 
neggiata. Peraltro,  la  scarsa  o assente  sintesi  delie  catene 
f),  con  la  conseguente  ridotta  sintesi  di  emoglobina,  rap- 
presentata pressoché  esclusivamente  dalle  quote  sintetiz- 
zabili di  emoglobina  fetale,  è la  causa  dello  scarso  conte- 
nuto di  emoglobina  del  singolo  eritrocita  e anche  del  suo 
ridotto  volume.  La  microcitosi,  infatti,  è causata  da  un 
eccesso  di  mitosi  maiurativc  che  portano  alla  progressiva 
riduzione  del  volume  cellulare;  e questo  eccesso  di  mitosi 
è dovuto  alla  scarsa  produzione  di  emoglobina  che  altera 
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Fig.  1.  Rappresentazione  schematica  della  hsiopaloiogia  della  ^taJasscmia  omozigote. 


U normale  funzionamento  del  feedback  che  di  regola, 
con  rincremento  dciremoglobina  cellulare,  conduce  al- 
Tarresto  delle  capacità  mitotiche  dell'erìtroblasto  orto- 
cromatico. 

In  via  complementare,  un’ulteriore  influenza  negativa 
sulla  sintesi  dell’emoglobina,  è prodotta  dall’inibizione 
dell'ALAsintetasi  per  l'accumulo,  con  effetto  feedback, 
deircmc  non  utilizzato  a causa  della  scarsa  sintesi  globini- 
ca.  Il  danno  di  membrana,  legato  all’eccesso  di  catene  o 
libere,  provoca,  a livello  midollare,  un’estrema  eritropoie- 
si inefficace,  con  distruzione  della  massima  parte  degù  eri- 
troblasti. già  valutala  (Sturgeon  e Finch.  1957)  anche  da 
nostre  vecchie  indagini  (Torlontano  et  ai,  1%I),  a oltre 
l’80%  deirintcra  attività  proliferativa  rossa. 

Nel  sangue  circolante,  lo  stesso  fenomeno  lesivo,  eser- 
citato sulla  membrana  degli  eritrociti,  è causa  della  ridot- 
ta sopravvivenza  delle  emazie  con  emolisi.  L’ipossia,  de- 
rivante dalla  scarsa  disponibilità  di  emoglobina  circolan- 
te, aggravata  anche  dall'elevata  affinità  per  l’ossigeno  del- 
la emoglobina  fetale,  massimo  costituente  emoglobìnico 
disponibile,  provoca,  tramite  lo  stimolo  eritropoietinico. 
un’enorme  iperplasia  della  massa  eritroide,  in  massima 
parte  inefficace,  (Torlontano  et  al.,  1961),  che  può  supe- 
rare nell’omozigotc  ^talasscmico  anche  di  <40  volte  i 
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valori  normali.  Ciò  costituisce  la  principale  causa  delle 
deformazioni  ossee  che  caratterizzano  la  f^-thalassaemia 
major  non  trattata  adeguatamente,  e deH’ipermeiaboli- 
smo  con  crescita  ritardata  e incompleta,  ipenirìcemia, 
febbre  e carenza  di  folati. 

L’incremento  dell’assorbimento  intestinale  di  ferro, 
dovuto,  con  meccanismo  non  completamente  chiarito,  al- 
l’iperplasia  eritroide  con  eritropoiesi  inefficace,  c il  conti- 
nuo apporto  di  ferro  con  le  trasfusioni,  portano  sempre, 
nelle  gravi  forme  talassemiche,  al  progressivo  sovraccari- 
co di  ferro  con  lesione  dei  parenchimi  (cmosiderosi  (v.]); 
causa  principale,  questa,  del  decesso  dei  pazienti,  soprat- 
tutto non  trattati  razionalmente  con  i chelanti  del  ferro, 
per  insufficienza  cardiaca  e/o  epatica.  Il  danno  epatico, 
peraltro,  è favorito,  nella  sua  frequentissima  evoluzione 
verso  la  cirrosi,  dagli  episodi  di  epatite,  inevitabili  nei 
politrasfusi.  Accanto  al  diretto  danno  provocato  al  mio- 
cardio daH'accumulo  di  ferro,  altro  elemento  favorente  lo 
scompenso  cardiocircolatorio  ò l'aumento  della  massa 
piasmatica  legato  aH'espansione  del  cosiddetto  letto  va- 
scolare accessorio,  provocato  daU'cnormc  crescita  della 
massa  midollare,  mollo  vascolarizzata.  e da  quella  pro- 
gressiva del  volume  splenico  nelle  sue  componenti  pulpa- 
rì.  anche  esse  fortemente  vascolarizzate.  Pertanto  l'ipcr- 
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spleni&mo  conseguente  alla  spienomegalia,  con  le  sue  va* 
rìc  componenti,  costituisce  un  ulteriore  elemento  aggra- 
vante. correggibile  soltanto  con  la  splenectomia  (fìg.  1) 
(Astaldi  ft  ai,  1977). 

Clinici  delle  Ulissemie  non*a 

Sul  piano  clinico,  soprattutto  in  Italia,  interessano  tra  le 
talassemic  non-a.  le  principali  varianti  (i**  e rispetti- 
vamente con  assente  o ridotta  sintesi  delie  catene  e le 
ò[i-talassemie  (tab.  I). 

Queste  forme,  come  altre  di  minor  rilievo,  soprattutto 
per  la  scarsa  rilevanza  numerica,  come  la  yb^-tala-ssemia. 
con  due  sole  famiglie  descrìtte,  presentano  in  comune 
microcitosi.  ipocromia,  anisopoichilodtosi  delle  emazie. 

Sul  piano  clinico  vanno  fondamentalmente  distinti,  ol- 
tre alla  gran  mas.sa  dei  soggetti  eterozigoti  portatori  di 
thatassaemia  minor,  gli  omozigoti  e i doppi  eterozigoti 
per  i geni  talasscmici  e per  altri  geni  capaci  di  interagire 
con  i primi,  dando  luogo  al  quadro  clinico  della  ihalas- 
saemia  major  o della  ihalassaemia  intermedia. 

ThalassaemUt  major  o morbo  di  Cooiey 
Questa  è frutto  delle  omozigosi  per  la  ^talassemia.  prin- 
cipalmente a opera  delle  più  importanti  delle  sue  varianti 
genetiche  e L'anemia,  assente  alla  nascita,  si  ma- 
nifesta in  genere  già  nei  primi  mesi  di  vita  e comunque 
entro  il  1*’  anno;  forme  cliniche  di  analoga  gravità,  ma 
con  inizio  più  tardivo  delle  manifestazioni  morbose,  pos- 
sono rientrare  nel  suo  ambito. 

L'attuale  terapia  iper-  o supcrtrasfusionalc,  associata 
all’Impiego  dei  fcrrochelanti.  ha  cambiato  profondamente 
l'orìginale  quadro  clinicoematologico  della  thalassaemia 
major.  Questa  è oggi  osservabile,  infatti,  con  la  sua  anti- 
ca gravità,  soltanto  nei  pazienti  trattati  in  modo  molto 
inadeguato.  In  questi  ultimi  si  ha  grave  ritardo  della  cre- 
scita. alterazioni  ossee  soprattutto  craniche  e facciali,  fino 
alla  tipica  facies  mongoioide,  con  frequenti  fenomeni  di 
malocclusioni  dentarie  e reperti  radiologici  di  varia  enti- 
tà. fino  al  «cranio  a spazzola»  (fìg.  2). 

La  rilevante  epatosplenomcgalia  e la  pigmentazione 
cutanea  progressive,  lo  staio  ipermetabolico  devastante 
con  iperurit^mia  e febbre,  delineano  un  quadro  reso 
ancor  più  disastroso  dalle  non  rare  fratture  spontanee 
causate  dall'espansione  midollare  con  assottigliamento  e 
indebolimento  della  trama  ossea.  Inoltre,  masse  pseudo- 
tumorali  di  tessuto  mieloidc,  disposte  soprattutto  nel  to- 
race, in  sede  paravertebrale,  ma  collegate  con  ponti  di 
tessuto  mielaide  al  midollo  osseo  vertebrale,  possono  dar 
luogo  a gravi  compressioni  del  midollo  spinale. 

La  progressiva  splenomegalia  (v.)  è causa  d'iperspleni- 
smo  con  trombocitopenia  e leucopenia  aggravanti  la  ten- 
denza alle  emorragie  e alle  infezioni,  entrambe  spesso 
presenti  a causa  dcirinsuffìcicnza  epatica  e delle  scadenti 
condizioni  generali.  In  questi  pazienti  la  sopravvivenza  è 
limitata  a pochi  anni. 

Nei  pazienti  modernamente  sottoposti  alla  terapia  tra- 
sfusionale adeguata  e aU'infusione  con  fcrrochelanti,  le 
condizioni  clinicoematologiche  si  mantengono  del  tutto 
soddisfacenti  nel  corso  del  1°  decennio,  ma  lo  divengono 
meno  in  tempi  successivi,  soprattutto  per  il  rallentamento 
dello  sviluppo  puberale  e per  l’assenza  del  menarca. 
Questi  disturbi,  relativamente  tardivi,  vanno  attribuiti  al 
sovraccarico  di  ferro,  sia  trasfusionale,  sia  assorbito  in 
eccesso  per  via  gastrointestinale,  con  il  progressivo  dan- 
neggiamento dei  vari  parenchimi,  comprese  le  ghiandole 
endocrine.  Il  danno  di  queste  ultime,  oltre  a disturbare  la 
normale  crescita  c la  maturazione  sessuale,  può  portare 
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Fig.  2.  Thalaisaemta  ma/or  in  un  bambino.  Notevole  allargamen- 
to dello  spazio  diploico  c atrofia  del  tavolato  esterno  con  strìatu- 
ra  radiale  generalizzala:  cranio  a spazzola. 


gradualmente  al  diabete  mellito  c all'insufficienza  surre- 
nale. 

Infine,  le  complicazioni  cardiache  da  siderosi  (soprat- 
tutto ì disturbi  del  ritmo  c lo  scompenso  cardiocircolato- 
rio), e il  danno  epatico,  aggravato  dalle  inevitabili  epatiti 
da  trasfusione,  sono  le  più  comuni  cause  di  morte,  so- 
prattutto allo  scadere  del  2^-3^  decennio  di  vita. 

Nella  thalassaemia  major  non  trasfusa,  il  quadro  ema- 
tologico è caratterizzato  da  intensa  anisopoichilodtosi 
con  presenza  di  eritroblasti  circolanti,  c da  livelli  di 
emoglobina  che  tendono  a scendere  anche  al  di  sotto  dei 
3 g/100  mi. 

Le  deformazioni  erìtrocitarìe  sono  ancor  più  esaltate 
dopo  la  splenectomia.  che  causa  anche  incremento  dei 
corpi  inclusi  eritrodtarì,  sempre,  peraltro,  presenti  nel 
midollo.  È caratteristica  degli  omozigoti  talassemid  la 
presenza  in  circolo  di  eritroblasti  (fìg.  3).  che  divengono 
ancor  più  numerosi  dopo  splenectomia.  Il  numero  dei  re- 
ticolociti  risulta  moderatamente  elevato;  lievemente  ele- 
vato si  dimostra  il  numero  dei  Icucodti  c delle  piastrine, 
se  non  coesiste  ipersplenismo. 

Il  midollo,  caratterizzato  da  un'enorme  iperplasia  eri- 
troide  nei  soggetti  non  o scarsamente  trasfusi  (fino  a 40 
volte  la  norma),  con  erìtropoiesi  esaltata,  ma  in  massima 
parte  inefficace  (per  oltre  Ì'8U%),  tende  a ridurre  gran- 
demente la  sua  massa  sotto  adeguato  trattamento  trasfu- 
donale,  pur  mantenendosi,  nel  migliore  dei  casi,  di  al- 
meno 3 o 4 volte  al  di  sopra  della  norma  (fig.  4),  I segni 
di  rilevante  emolisi,  con  elevati  livelli  di  bilirubinemia, 
completano  il  quadro  clinico. 

L'emoglobina  fetale  (HbF),  che  costituisce  dal  10  al 
90%  del  totale,  è distribuita  in  modo  etero^neo  nelle 
emazie,  diversamente  da  quanto  generalmente  accade 
nella  HPFH.  Essa,  rìducendo  con  la  sua  presenza  la 
quantità  di  catene  libere  a,  permette  una  maggiore  so- 
pravvivenza delle  emazie  che  ne  sono  meglio  fomite. 
L'HbA2,  se  espressa  non  in  valori  assoluti,  ma  in  perccn- 
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Fifi.  3.  Sangue  periferico  di  pazteme  con  ihalassaemia  major  non 
soitopmto  a terapia  trasfusionale.  Si  rileva  estrema  ani-sopoidii- 
lodtflsi  con  eritroblastosi. 


tuale  rispetto  alla  HbA,  è quasi  invariabilmente  aumen* 
tata. 

fi-thatassaemia  minor 

Questa,  generalmente  priva  di  sintomatologia  clinica,  è 
caratterizzata  da;  a)  aumento  delle  resistenze  globulari 
osmotiche;  h)  iperglobulia  con  numero  di  globuli  rossi 
spesso  superiore  a 6 mil^oni/^i;  c)  riduzione  del  oontenU' 
to  emoglobinico  corpuscolare  medio  (MCH)  con  valori  di 
21-23  pg  contro  i normali  27-31  pg;  rO  microcitosi 
(MCV  inferiore  ai  75  fL). 

La  produzione  di  emoglobina  si  porta  abitualmente, 
negli  eterozigoti  p^-talassemici.  al  70%  della  norma  con- 
tro il  teorizzabile  50%.  grazie  ainperattività  del  gene 
ancora  normale,  e deirassociata  ipcr^obulia.  Le  altera- 
zioni della  morfologia  eritrocitaria  sono  talora  molto  lievi 
e anche  di  diffìcile  riconoscimento.  Ma  comunque,  nella 
maggior  parte  dei  casi,  l'aumento  della  HbA2  ne  permet- 
te la  conferma  diagnostica  insieme  allo  studio  familiare. 

Le  varianti  con  alta  HbF  s’individuano  per  la  presenza 
delle  notevoli  frazioni  di  emoglobina  fetale. 

Il  portatore  di  ^ e di  bf3-talassemia  eterozigote  si 
comporta  generalmente  da  soggetto  sano,  sia  pure  con  un 
15%  di  casi  nei  quali  sono  riievabili  lievi  segni  di  emolisi 
con  milza  palpabile;  ciò  ha  indotto  alcuni  AA.  a utilizza- 
re il  termine  di  thalassarmia  minor  per  questi  ultimi  sog- 
getti e quello  di  minima  per  i soggetti  senza  segni  di  atti- 
vità emolitica.  In  tutti  questi  casi  comunque,  in  seguito  a 
stress,  quali  la  gravidanza  e le  infezioni  gravi,  può  transi- 
toriamente insorgere  o aggravarsi  l'anemia,  sia  pure  di 
moderata  entità.  Al  di  fuori  di  tali  episodi,  l'anemia,  se 
presente,  è lieve,  con  valori  di  emoglobina  in  genere 
superiori  a 10  g/100  mi. 

Esiste  di  regola,  in  questi  soggetti,  lieve  iperplasia 
midollare  critroide  con  incremento  modesto  dcircritro- 
poiesi  inefficace.  Sono  anche  possibili  episodi,  sia  pur 
rari,  di  megaloblastosi.  da  carenza  di  ac.  folico.  arKhe  al 
di  fuori  della  gravidanza.  L'HbA^.  di  regola  elevata  nei 
^talassemid.  con  valori  superiori  al  3%.  può  ridursi 
occasionalmente  in  corso  di  concomitante  carenza  di  fer- 
ro. ma  toma  ai  suoi  abituali  valori  dopo  terapia  con  fer- 
ro. L'emoglobina  fetale,  in  circa  la  metà  dei  casi  di  ^ta- 
lassemia.  presenta  valori  elevati  tra  l’I  e il  3%. 

La  ò(S-talassemia  allo  stato  eterozigote,  pur  avendo 
caratteri  ematologici  analoghi  a quelli  della  p-talassemia. 
se  ne  differenzia,  oltre  che  per  la  normalità  o la  lieve 
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Fig.  4.  Quadro  midollare  di  paziente  affei^  da  ihaiassatmia 
major  sottoposto  alla  terapia  trasfusionale.  £ arteora  evidente 
l'iperplasia  della  serie  rossa. 


riduzione  della  HbA2.  per  rincremento  delta  HbF  fino  a 
valori  del  5*20%.  Questa,  contrariamente  a quanto  acca- 
de nelle  forme  tipnehe  di  persistenza  ereditaria  dell'emo- 
globina fetale  (HPFH),  ò distribuita  nelle  emazie  in 
modo  non  omogeneo. 

La  ò^talassemia  con  Hb  Lepore,  allo  stato  eterozigo- 
te. con  la  sua  variante  più  diffusa,  la  Hb  Boston,  esisten- 
te soprattutto  in  focolai  italiani  della  Campania  e dell'A- 
bruzzo. accanto  al  quadro  emaiologico  caratteristico  della 
ihaiassaemia  minor,  presenta  valori  di  Hb  Lepore  inferio- 
ri al  10%,  con  riduzione  della  HbA2  e lieve  incremento 
della  HbF. 

Un  quadro  cmatoiogico  simile  a quello  della  thaias- 
saemia  minor,  è anche  presente  nei  portatori  eterc^goti 
di  emoglobina  E e D.  Nei  portatori  di  HbC  è invece  ca- 
ratteristica fondamentale  il  gran  numero  di  emazie  a ber- 
saglio. 

Thaìassaemia  intermedia 

Il  termine  di  thalassaemia  intermedia  è oggi  utilizzato, 
con  significato  essenzialmente  clinico,  per  indicare  una 
vasta  fascia  di  condizioni  che  vanno  da  casi  estremamente 
numerosi,  differenziabili  dal  semplice  trait  talassemico 
per  la  sola  presenza  di  lievi  segni  di  emolisi  con  milza 
palpabile  (circa  il  15%  del  totale),  fino  a forme  gravi, 
con  crescita  stentata  e spesso  con  anomalie  scheletriche, 
la  cui  differenziazione  dalla  tipica  thalassaemia  major 
sembra  consistere  soprattutto  nel  fatto  che  l'assoluta  di- 
pendenza dalie  trasfusioni  non  ha  inizio  precocissimo,  ma 
ritarda  di  qualche  anno. 

Tra  questi  due  estremi  si  pone  una  larga  fascia  di  pa- 
zienti ai  quali  ci  sembra  spetti  a pieno  diritto  rinserimen- 
to  nel  capitolo  della  thalassaemia  intermedia:  si  tratta  di 
soggetti  che  per  anni  non  richiedono  trasfusioni  o che  ne 
necessitano  solo  in  modo  saltuario,  ma  che  spesso,  anche 
tardivamente,  dopo  l'età  di  30  anni,  ne  divengono  tribu- 
tari più  o meno  obbligati,  soprattutto  con  l'instaurarsi 
deiriperspienismo. 

Sul  piano  genetico,  la  thalassaemia  intermedia,  conside- 
rata soprattutto  nelle  sue  forme  di  media  gravità  (la  so- 
pra considerata  fascia  intermedia)  o di  notevole  gravità 
(forme  simil-Cooley).  è prevalentemente  l'espressione  di 
condizioni  varie  di  omozigosi  per  le  ^talasscmic  su  cui 
interferiscono,  con  effetto  parzialmente  correttivo,  altri 
geni,  talassemici  e non.  In  particolare  vanno  considerati: 

1)  lo  stato  omozigote  per  forme  lievi  di  ^-talasscmia. 
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quali,  in  particolare,  alcune  varianti  |)*  proprie  di  alcune 
fxipoiazioni  negre  dell'Africa  e degli  U.S.A.; 

2)  t*as.sociarsi  di  un  gene  dcira-talasscmia  a una  condi- 
zione di  omozigosi  della  [5-lalassemia,  soprattutto  della 

notevolmente  diffusa  nel  sud  dell'Italia  peninsulare  e 
in  .Sicilia; 

3)  l'associarsi  di  un  gene  dcirdcvata  persistenza  della 
Hb  fetale  (HPFH)  alla  (i-talassemia  omozigote; 

4)  la  doppia  eterozigosi  di  una  (ì-talassemia  di  tipo 
classico  con  la  ^-talassemia  cosiddetta  silente  o con  l'ele- 
vata HbAi  isolata  o anche  con  i geni  relativi  ad  alcune 
alterazioni  strutturali  dell'emoglobina; 

5)  la  metà  circa,  sia  dei  pazienti  omozigoti  per  la  Hb 
Lepore,  sia  dei  doppi  eterozigoti  per  la  |5-ta)asscmia  e la 
Hb  Lepore  (l'altra  metà  presenta  invece  il  quadro  tipico 
della  fhalassarmia  major). 

Queste  associazioni  agiscono  riduccndo  sia  lo  sbilan- 
ciamento tra  le  catene  a c c attenuando  così  l'entità 
dcirciitropoiesi  inefficace,  sia  migliorando  la  vitalità  delle 
emazie  e quindi  la  loro  sopravvivenza  con  Tincremento 
della  produzione  di  HbF;  il  che  avviene  soprattutto  in 
caso  di  presenza  della  HPFH. 

Sul  piano  clinico,  le  forme  di  thalassaemia  iniermedia 
di  gravità  media  o elevata,  possono  presentare,  oltre  a 
varie  complicazioni,  quali  le  deformazioni  ossee,  la  ca- 
renza di  folati,  riperspicnismo.  anche  il  progressivo  so- 
vraccarico di  ferro  da  aumentato  assorbimento  gastroin- 
testinale secondario  all'elevata  eritropoiesi  inefficace. 
Possono  aggiungersi  anche  l'aumentata  suscettibilità  alle 
infezioni  e,  a volte,  masse  neoplastiformi  di  tessuto  emo- 
poietico. soprattutto  in  sede  mediastinica.  da  espansione 
del  midollo  vertebrale,  con  possibili  fenomeni  compressi- 
vi a carico  del  midollo  spinale. 

Il  quadro  può  essere  complicato  anche  dal  manifestarsi 
di  ulcere  torpide  delle  gambe.  In  questi  casi  la  rilevante 
jpcrplasia  midollare,  dovuta  alla  mancata  inibizione  in- 
dotta invece,  nel  talassemico  grave,  dal  regolare  regime 
trasfusionale  a cui  è sottoposto,  c responsabile  delle 
eventuali  deformazioni  ossee,  delle  masse  neoplastiformi 
c del  stmaccarico  di  ferro  non  ostacolato  dal  trattamento 
con  ferrochelanti  abitualmente  non  impiegati  in  questi 
pazienti.  Comunque,  l'eritropoiesi  efficace,  che,  secondo 
nostre  valutazioni,  costituisce  almeno  il  30%  del  totale 
(Torlontar>o  et  al.,  1961),  con  la  produzione  di  rilevanti 
quote  di  eritrociti  sufficientemente  vitali,  permette  spesso 
uno  sviluppo  praticamente  normale  con  il  completo  rag- 
giungimento della  maturità  sessuale  e della  capacità  di 
portare  a termine  le  gravidanze.  Questo  tollerabile  equi- 
librio clinicoematologico  può  essere  però  disturbato,  in 
tempo  successivo,  dalla  milza  che  tende  a crescere  di 
volume  e di  attività  sotto  l'azione  stimolante  del  seque- 
stro eritrocitarto. 

Infatti,  come  avviene  in  molte  altre  condizioni,  ma  in 
modo  notevolissimo  nel  morbo  di  Cooley.  l'ingrossamen- 
to della  milza  coinvolge  essenzialmente  l'iperplasia  delle 
strutture  (polpa  rossa)  responsabili  del  sequestro  reversi- 
bile [pooUtìg)  e litico  degli  eritrociti  (Astaldi  et  ai, 
1977).  Peraltro  rincremento,  con  la  crescita  globale  sple- 
nica  della  sua  componente  va.scolare.  provoca  espansione 
della  massa  piasmatica,  in  media,  secondo  i nostri  dati, 
fino  a 1/4  del  totale,  cxrn  la  conseguente  emodiluizione, 
che.  riducendo  ulteriormente  la  concentrazione  della 
emoglobina  circolante,  peggiora  ancor  più  rossigenazione 
a livello  ptilmonarc  (cmatosi)  (Torlontano  et  a/..  1985). 

Poiché,  nella  thaiassaemia  iniermedia,  l’emopoiesi  è 
ancora  largamente  efficace,  la  splenectomia,  eliminando 
il  pooling  spicnico  degli  eritrociti  e con  esso  anche  gran 
parte  dell'espansione  piasmatica,  e quindi  della  emodilui- 


zione (Astaldi  el  ai.  1977;  Torlontano  et  al.,  1985).  può 
migliorare  in  modo  determinante  le  condizioni  clinico- 
ematologichc.  con  un  incremento  medio  dell'emoglobina, 
secondo  i nostri  dati,  del  50%.  in  termini  sia  di  concen- 
trazione periferica,  sia  di  massa  emoglobinica  circolante. 
Minore  è invece  l'effìcacia  della  splenectomia  nel  prolun- 
gare la  vita  degli  eritrociti  endogeni,  c ciò  presumibil- 
mente perché  il  danno  congenito  eriirocìtario  è talmente 
grave  da  non  essere  peggiorato  in  modo  determinante 
dall  addizionalc  azione  lesiva  della  milza.  Al  contrario, 
invece,  le  emazie  normali,  trasfuse  in  questi  soggetti, 
possono  ricevere,  a causa  deiripersplenismo.  un  notevole 
danno  indipendentemente  dairisoimmunizzazionc. 

In  conclusione,  nella  ihala.%saemia  intermedia,  caratte- 
rizzata da)  persistere  di  una  quota  rilevante  di  eritropoie- 
si efficace,  la  splenectomia.  eliminando  l'effetto  sfavore- 
vole deiripersplenismo,  porta  airincremento  notevole 
dell'emoglobina  circolante.  Tuttavia,  in  questa,  come  nel- 
la thalassaemia  major,  a causa  dcircritropoicsi  inefficace 
presente,  persiste  in  ogni  caso  la  tendenza  al  sovraccarico 
di  ferro,  per  aumento  del  suo  assorbimento  intestinale, 
ponendo  il  problema  dell'impiego  dei  ferrochelanti  al  fine 
di  escludere  il  manifestarsi  nel  tempo  dei  gravi  danni 
parenchimali. 

Fisiopatologia  e cUnka  delie  a-lalassemlc 

Le  a-talassemie  sono  fondamentalmente  caratterizzate,  in 
analogia  con  le  p-talassemie,  da  micnxitosi  e ipocromia 
eritrodlaria,  a causa  delle  ridotta  sintesi  emoglobinica.  A 
questa  può  aggiungersi  una  componente  emolitica  più  o 
meno  importante,  in  caso  di  notevole  sbilanciamento  tra 
le  catene  a a sintesi  ridotta  e le  catene  non-a  regolar- 
mente sintetizzate. 

Tale  sbilanciamento  avviene  soprattutto  nella  malattia 
da  Hbll  caratterizzala  da  un  notevole  eccesso  relatis'o  di 
catene  y nella  vita  intrauterina  e di  catene  (I  in  tempo 
successivo.  L'eccesso  di  queste  catene  tende  a produrre, 
a livello  midollare,  tetrameri,  rispettivamente  y^ 
(HbBart)  e (Ì4  (HbH),  che  hanno  scarsa  tendenza  a pre- 
cipitare; e ciò  limita,  contrariamente  a quanto  accade  nel- 
le ^‘talassemie.  il  danno  eritroblaslico  e la  conseguente 
eritropoiesi  inefficace. 

Tuttavia,  nelle  emazie  passate  in  circolo  si  ha,  in  corso 
di  invecchiamento,  la  formazione  con  Tcmoglobina  H,  di 
corpi  inclusi;  e questi,  am  la  loro  rimozione  {pitting), 
subita  nel  microcircolo  a opera  del  sistema  monocitico- 
macrofagico,  soprattutto  spicnico.  causano  indirettamente 
danno  crìtrocitario  con  la  ridotta  soprav*vjvcnza  eritroci- 
taria  e l'emolisi. 

Contrariamente  a quanto  accade  nelle  ^talassemie. 
l’assenza  di  eritropoiesi  inefficace  esclude  l’ipcrassorbi- 
mcnlo  gastrointestinale  di  ferro  e quindi  l'cmosiderosi 
(v.).  Vi  è anzi  tendenza  alla  perdita  di  ferro,  a causa  del- 
la sua  eliminazione  urinaria  con  i tetrameri  ^4. 

Sul  piano  clinio)  vanno  essenzialmente  distinti:  il  trait 
o.'^-  e «^-talassemico,  l'idrope  fetale  e la  malattia  da 
emoglobina  H. 

1)  La  condizione  eterozigote  della  a°-talassemia  o a-ta- 
lasscmia  I,  caratterizzata  alla  nascita  dalla  presenza  del 
5-15%  di  HbBart  (y^K  ^ neH'adulto.  dopo  la  scomparsa 
di  questa,  da  tracce  di  HbH  (^4),  dà  luogo,  neiradulto,  a 
un  quadro  ematologico  analogo  a quello  della  t.  eterozi- 
gote con  bassi  valori  di  MCH  c di  MCV.  La  concentra- 
zione della  HbA:  tende  alla  diminuzione.  Lo  studio  della 
sintesi  deiremoglobina  documenta  una  ridotta  produzio- 
ne di  catene  a con  rapporto  o/^  pari  a circa  0,6.  La  con- 
dizione eterozigote  della  u*-talassemia  o u-ialassemia  2. 
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dà  luogo  ad  alterazioni  morfologiche  minime,  spesso  dif- 
ficilmente apprezzabili,  con  rapporto  a/(i  pari,  in  media, 
a 0.8,  con  un  range  che  comprende  spesso  anche  valori 
propri  dei  soggetti  normali.  Peraltro  non  esistono  validi 
metodi,  che  non  siano  quelli  d'indagine  sul  DNA.  per 
diagnosticare,  nel  singolo  siiggetto,  con  sicurezza,  la  pre- 
senza del  traii  u*-talassemico.  Una  possibilità  di  sospetto 
generico  di  trai!  talasscmico.  che  può  indurre  a più  appro- 
fondite indagini,  è però  permessa  oggi  dallo  studio  della 
curva  di  distribuzione  del  volume  degli  eritrociti,  con  la 
documentazione  di  una  quota  sensibile  di  microdti  (Tor- 
lontano  et  ai..  1972;  Wasi.  1983). 

La  presenza  della  Hb  C'onstant  Spring,  variante  della 
catena  a,  caratterizzata  dall’allungamento,  per  mutazione, 
della  sua  estremità  C-terminalc.  allo  stato  eterozigote,  dà 
luogo  al  quadro  della  ihalassaemta  minor:  in  essa  una 
normale  componente  di  HbA2  è assodata  allo  0.5*1%  di 
Hb  Constant  Spring.  Allo  stato  omozigote  essa  (la  Hb 
Constant  Spring)  dà  un  quadro  lalasscmìco  modesto,  con 
il  5-6%  di  emoglobina  C'on.stant  Spring,  livelli  normali  di 
HbA;  e tracce  di  emoglobina  Bari.  Allo  stato  di  doppia 
etcrozigosi  con  ra^-talasscmia,  dà  luogo,  come  si  vedrà  in 
seguito,  al  quadro  della  malattia  da  HbH  in  modo  analogo 
alla  doppia  eterozigosi  a''-a'*^-talassemia. 

2)  Sindrome  da  idrope  fetale.  - Provocata  daU'omozi- 
gosi  per  ra‘’-lalasscmia.  c frequente  nel  Sud-Est  asiatico, 
dà  luogo  a un  quadro  di  idrope  fetale  con  pallore,  edema 
e splenomegaiia  che  ricorda  quello  dcll'idropc  fetale  da 
incompatibilità  matcmofetale  Rh.  Evva  dà  luogo  alla  na- 
sata di  feto  morto  alla  XXXIV-XL  settimana  di  gesta- 
zione o di  feto  vivo,  che  però  muore  entro  poche  ore. 
Tali  pazienti,  che  originano  da  genitori  entrambi  piirtaliv 
ri  della  a**-talassemia.  presentano  striscio  di  sangue  di 
tipo  talassemico.  con  presenza  di  eritroblasti  c.  quale 
reperto  autopticu.  massiva  eritropoiesi  extramidollarc  c 
ingrandimento  della  placenta.  Nella  totale  assenza  di  sin- 
tesi delle  catene  a,  l'emoglobina  è principalmente  costi- 
tuita da  HbH  e Portland. 

Lo  stato  omozigote  della  a^-talasscmia.  anch'esso  cxv 
munc  nel  Sud-Est  asiatico,  dà  luogo  a un  quadro  analogo 
al  iraii  talassemico.  con  il  50%  di  HbBart  alla  nascita. 

3)  Malattia  da  emoglobina  H.  - È dovuta  alla  condizio- 
ne di  doppia  eterozigosi  tra  liba”-  e Hba*-lalassemia  e 
anche  alla  doppia  eterozigosi  della  Hba^  con  la  Hb  Con- 
stant Spring.  Il  quadro  clinico  è simile,  almeno  in  parte,  a 
quello  della  thalassaemia  intermedia.  Vi  è rclicolocitosi  e 
lo  striscio  presenta  le  caratteristiche  tipiche  delle  t.  con 
ipocromia,  microcitosi  e anisopoichiiocitosi.  Caratteristico 
è anche  revidcnziamento.  previa  incubazione  delle  emazie 
con  hrillant-eresyl-blue,  di  corpi  inclusi  molto  abbondanti 
e a distribuzione  uniforme,  che  si  formano  in  seguito  alla 
precipitazione  in  vitro  dell'emoglobina  H presente  nel 
sangue  a livelli  del  5-30%.  Dopo  splcnectomia  si  eviden- 
ziano grosse  inclusioni  cellulari  tipo  corpi  di  Heinz,  che  si 
formano  in  vivo  per  il  precipitare  della  HbH. 

Il  quadro  clinicoematologico  t soprattutto  caratterizza- 
lo dall'emolisi  cronica  con  splenomegaiia  e anche  da  epi- 
sodi di  intensa  deglobulizzazione.  II  midollo,  pur  con  net- 
ta iperplasia  eritroidc.  non  è però  caratterizzato,  come 
nella  thalassaemia  major  o anche  nella  thalassaemia  in- 
termedia, da  intensa  eritropoiesi  inefficace,  e ciò  in  quan- 
to le  catene  ^ in  eccesso,  formando  HbH.  non  hanno 
tendenza  a precipitare  nel  midollo  con  danno  degli  eri- 
troblasti. La  tendenza  alla  precipitazione  delle  inclusioni 
di  HbH.  con  danneggiamento  cellulare,  si  manifesta  in- 
vece nettamente  con  l'invecchiamento  delle  emazie  circtv 
lami,  rendendo  ragione  dell'impronta  emolitica  del  qua- 
dro clinico,  sensibile,  ma  solo  in  parte,  alla  splcnectomia. 


Diagnosi 

Nella  grande  maggioranza  dei  casi,  i portatori  eterozigoti 
della  fS-talassemia.  la  forma  talHs.scmica  di  gran  lunga  più 
comune  in  Italia  (con  il  90%  dei  casi),  come  anche  i por- 
tatori di  a'^-talasscmia.  sono  già  individuabili  all'esame 
cmiKromocilomclrico,  Questo,  infatti,  rivela  ipcrglobulia. 
con  modesta  riduzione  dei  valori  dciremoglobina,  (in 
media  di  3 g inferiiiri  ai  valori  medi  normali)  e ridotti 
valori  del  volume  globulare  medio  (MCV  in  genere  tra 
60  c 70  fL)  c deH'cmoglobina  corpuscolare  media  (M('V 
in  media  tra  21  e 23  pg);  nello  striscio  di  .sangue  periferi- 
co di  regola  sono  evidenti  netta  mìcrocitivsi.  Ipocromia  e 
anisopoichiiocitosi . 

La  diagnosi  di  ^-talasscmia  va  confermata  con  il  do- 
saggio della  HbA2  che  dimostra,  sia  con  la  cromatografìa 
su  colonna,  sia  con  l'elettroforesi  dell  emoglohina  in  ace- 
tato di  cellulosa  o in  gel  d'amido,  valori  superiori  al  3%. 
L'esame  clettroforclict)  dell’cmoglohina  è peraltro  mollo 
utile  al  fine  di  evidenziare  varianti  emoglohiniche  del  tipo 
Lepore. 

Il  dosaggio  della  HbF  non  è d'importanza  diagnostica, 
salvo  che  nei  casi  nei  quali,  come  nelle  ò))-talasscmic.  la 
HhAj  risulti  normale,  e l'HbF  sia  Invece  incrementata. 

Ne!  caso,  infine,  di  valori  di  HbF  del  5-20%,  è neces- 
sario studiare  su  vetrino,  mediante  il  test  della  resistenza 
acida,  rcvenluale  coesistenza  di  un  gene  della  cosiddetta 
persistenza  ereditaria  dell'elevata  HbF  (HPFH).  caratte- 
rizzata in  genere  dalla  distribuzione  uniforme  di  questa 
nelle  emazie. 

Solo  di  rado  si  rende  invece  necessario  procedere,  nel- 
la diagnostica  della  f)-lalassemia.  allo  studio  della  sintesi 
delle  catene  globinichc.  Ciò  può  essere  ncccssano  qualo- 
ra. ad  cs..  ci  sia  il  sospetto  del  coesistere  del  trait  p-talas* 
Semico  con  quello  deil'a-taiassemla.  In  questi  casi,  infatti, 
lo  studio  delle  catene  non  documenterà  il  netto  sbilan- 
ciamento in  favore  delle  a-catcnc.  tipico  del  portatore  di 
sola  p-lalasscmia.  Questo  tipo  di  studio  è anche  indi- 
spensabile |x.T  rinquadramento  delle  varianti  f)-tala.sj.e- 
michc  con  normali  livelli  delle  emoglobine  A2  c fetale. 

La  diagnosi  differenziale  va  posta  in  primo  luogo  con  la 
carenza  di  ferro,  nella  quale  notoriamente  si  hanno,  in 
modo  analogo  alla  l.,  ipiKTomia,  anist^poichilocitosi  e 
riduzione  degli  indici  MCV  e MCH.  Tuttavia,  nei  tala.s- 
scmici  vi  è abitualmente,  a parità  di  caduta  dei  valori 
degli  indici,  anemia  di  maggiore  entità.  Comunque,  in 
caso  di  dubbio,  è importante  il  dosaggio  della  sideremia. 
della  transferrinemia  e della  ferritinemia.  La  coesistenza 
casuale  della  carenza  di  ferro  può  mascherare  in  parte  il 
quadro  della  |5-talassemia  perché  i valori  della  HbA: 
possono  ridursi  in  coincidenza  con  la  carenza  di  ferro.  In 
questi  casi  un  nuovo  controllo,  dopo  che  il  trattamento 
della  carenza  di  ferro  avrà  permesso  rincremento  dei 
valori  della  HbA2.  permetterà  la  conferma  diagnostica. 

In  alcuni  casi,  sia  pure  raramente,  è necessario  diffe- 
renziare la  t.  da  altre  cause  di  anemia  ipocromica  refrat- 
taria al  ferro  e.  in  primo  luogo,  dall’anemia  sidcrublastica 
congenita;  ma  in  questi  casi  già  la  morfologia  eritriKita- 
ria.  del  tutto  diversa,  servirà  alla  differenziazione. 

I portatori  di  u-talassemia.  presenti  in  tutte  le  regioni 
italiane,  ma  particolarmente  numerosi  in  Sardegna,  dove 
costituiscono  il  40%  di  tulli  i talassemici.  sono  sospetta- 
bili per  il  quadro  ematologico  tipico,  in  assenza  dell'in- 
cremento  della  HbA2-  La  presenza,  quando  documentabi- 
le, delle  inclusioni  cellulari  di  HbH,  è elemento  diagno- 
stico importante,  ma  essa  manca  soprattutto  nella  a^-ta- 
la.ssemia  che.  molto  spesso,  resta  indiagnosticata  anche 
perché  i caratten  eritrocitarì  e i valori  dei  loro  relativi 
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indici  sono  spesso  nei  limiti  della  norma.  Ciò  ha  anche 
reso  impossibile  una  sicura  valutazione  della  frequenza  di 
questa  variante,  che  probabilmente  in  Italia  è maggiore  di 
quanto  generalmente  si  ritiene.  Nei  casi  di  sospetta  t.» 
dato  anche  che  in  questa  i livelli  di  HbA2  c di  HbF  sono 
normali,  la  conferma  dia^ostica  può  essere  raggiunta  con 
lo  studio  in  vitro  delPentità  di  sintesi  delle  catene  emoglo* 
biniche.  Purtroppo,  però,  anche  questo  studio  può  essere 
insufficiente  nei  numerosi  casi  di  a^-tala$semia  con  rap- 
porto di  sintesi  aJ^  ancora  nei  limiti  del  normale  range.  In 
questi  soltanto  l'analisi  del  DNA  ne  potrà  permettere  con 
sicurezza  la  diagnosi.  Comunque,  lo  studio  della  curva  di 
distribuzione  del  volume  delle  emazie,  può  permettere  di 
sospettare,  anche  in  assenza  di  evidenze  morfologiche  e 
biochimiche,  la  presenza  del  trail  talasscmico.  Questo 
metodo,  infatti,  se  opportunamente  sensibilizzato,  può 
evidenziare  quote  di  microciti,  anche  non  rivelabili  con  il 
solo  studio  citomorfologico  e con  quello  degli  indici  eri- 
trocitari  (Torlontano  et  al.,  1972;  Wasi,  1985). 

Ancora  neU'ambito  della  a-talassemia,  la  malattia  da 
emoglobina  H,  da  doppia  etcrozigosi  tra  i geni  e a*,  è 
diagnosticabile  in  base  al  quadro  clinico  prevalentemente 
emolitico,  insieme  al  reperto,  agevole,  di  numerose  tipi- 
che inclusioni  critrocitaric  di  HbH,  facilmente  documen- 
tabili mediante  Tincubazione  delle  emazie  in  soluzione  di 
brillanKresyl  hIue.  La  conferma  è fornita  dal  rilievo,  con 
lo  studio  elettroforetico  in  acetato  di  cellulosa,  dell’emo- 
globina veloce  H.  presente  con  valori  del  5-30%,  Qualo- 
ra siano  invece  presenti  le  catene  mutanti  a del  tipo  Con- 
stant Spring,  queste  sono  egualmente  documentabili  con 
elettroforesi  in  gel  d'amido  o in  acetato  di  cellulosa. 

La  ^-talassemia  omozigote  è di  regola  facilmente  indi- 
viduabile. in  base  al  quadro  clinico  della  thalassaemia 
major  o eventualmente  della  thalassaemia  intermedia.  A 
parte  il  quadro  clinico  già  descritto  e il  quadro  ematolo- 
gico con  la  grave  anemia,  la  forte  riduzione  degli  indici 
eritrocitari  e l'intensa  anisopoichilocitosi  con  presenza  di 
eritroblasti  circolanti,  sono  facilmente  documentabili  nel 
midollo  e anche  in  circolo  dopo  splcnectomia,  mediante 
colorazione  con  brillant-cresyl’blue.  corpi  inclusi  di  cate- 
ne u.  Il  livello  di  HbF  è elevato  nella  totalità  dei  casi, 
pur  riducendosi  fortemente  con  il  trattamento  trasfusio- 
nale adeguato.  Lo  studio  elettroforetico  à importante  per 
dcKumenlare  la  presenza  di  varianti  strutturali,  quali, 
soprattutto,  la  Hb  Lepore  o la  HbE,  in  grado  di  dare, 
allo  stato  omozigote  o di  doppia  etcrozigosi  con  la  ^-ta- 
lassemia,  il  quadro  clinico  della  thalassaemia  major  o in- 
termedia. 

ProgiHMi  e terapia 

La  prognosi  dei  pazienti  affetti  da  thalassaemia  major  è 
nettamente  migliorata  da  quando,  per  iniziativa  di  Wol- 
man  (1964),  e in  seguito,  soprattutto,  di  Piomelli  (1974), 
di  Modell  (1977)  e di  Propper  (1980).  si  è passati  da)  trat- 
tamento trasfusionale  modesto  e discontinuo,  a quello  in- 
tertsivo,  con  mantenimento  dell’emoglobina  a valori  basali 
prossimi  a 12  g/ldU  mi.  La  terapia  è stata  inoltre  vantag- 
giosamente integrata  dall  impicgo  di  un  chclantc  del  ferro, 
la  deferossamina,  capace  di  contrastare,  soprattutto  con  la 
somministrazione  e.  v.  o sottocutanea  prolungata,  il  so- 
vraccarico di  ferro  e le  sue  conseguenze  tossiche. 

Il  trattamento  iperlrasfusionaie.  permettendo  la  ridu- 
zione dell'enorme  massa  eritroide,  evita  le  mostruose 
deformazioni  ossee  soprattutto  craniofacciali  c frena  l'i- 
pcrmetabiilismo  c le  sue  conseguenze,  favorendo  uno  svi- 
luppi) presMKhé  normale  dei  pazienti.  Inoltre,  con  il  fre- 
no della  massa  erilroidc  e dell'eritropoiesi  inefficace,  vie- 


ne ridotto  riperassorbimento  ga.strointestina)e  del  ferro 
alimentare,  particolarmente  tossico  per  i parenchimi. 

Questo  doppio  trattamento,  con  trasfusioni  e con  che- 
lazione,  se  ben  condotto,  come  è auspicabile  e possibile 
in  tutti  i centri  che  si  occupano  dcU'assistcnza  ai  talassc- 
mici.  permette  la  sopravvivenza  di  questi  in  condizioni  di 
vita  accettabili,  con  il  possibile  superamento  dell’età  di 
30  anni. 

Pur  rimandando,  per  una  più  completa  esposizione, 
alle  trattazioni  specialistiche,  desideriamo  ancora  soffer- 
marci sugli  clementi  basilari  dell’attuale  terapia  della  iha- 
lassaemia  major. 

1)  In  primo  luogo  il  regime  trasfusionale  va  condotto 
con  emazie  lavate,  concentrate  e filtrate  con  particolari 
filtri  di  cotone,  al  fir»c  di  eliminare  ì leucociti  c il  plasma, 
rispettivamente  responsabili  di  reazioni  trasfusionali  e di 
un  possibile  sovraccarico  circolatorio. 

2)  Il  ritmo  trasfusionale  più  opportuno  sembra  essere 
ucllo  con  intervalli  di  3 settimane  con  l'impiego  medio 
i circa  2 mi  di  emazie  pure/kg,  per  ogni  g%  di  Hb  da 

incrementare,  alla  velocità  d'infusione  non  superiore  a 3 
ml/kg/h. 

3)  Nei  pazienti  meno  giovani,  con  i segni  dello  scom- 
penso cardiocircolatorio,  gli  intervalli  tra  le  tra.sfusioni 
vanno  ridotti  a 1-2  settimane  con  emazie  il  più  possibile 
concentrate  a velocità  d'infusione  non  superiore  a 2 
ml/kg/h. 

4)  L'im^Mego,  come  chelante,  della  deferossamina  B, 
va  condotto  almeno  per  6 giorni  alla  settimana  per  via 
sottocutanea  c con  infusori,  nel  corso  di  8-10  h.  inizian- 
do in  genere  già  prima  del  3*'  anno  di  vita  e comunque 
appena  Tinfusione  di  deferossamina  alla  dose  di  40 
mg/kg.  provoca  Tescrczione  di  2-3  mg  di  ferro  nelle  24 
h.  I)  dosaggio  ottimale  di  deferossamina  è.  nei  primi 
anni,  in  media  di  40  mg/kg/die  e nei  pazienti  più  grandi, 
già  splenectomizzati  e in  cura  ferrochelante  da  diver» 
anni,  di  60-80  mg/kg.  per  infusione  eseguita  6 volte  alla 
settimana. 

Purtroppo  questo  trattamento  chelante  con  infusori  per 
via  sottocutanea,  ovviamente  più  agevole  di  quello  per 
via  e.  V..  è spesso  poco  accetto  ai  pazienti  che  hanno  rag- 
giunto il  T*  decennio  di  vita;  ma  esso  è tuttavia  indispen- 
sabile se  si  vuole  ottenere  il  massimo  dei  risultati  conse- 
guibili oggi  con  la  terapia  conservativa  e soprattutto  il 
prolungamento  della  vita  ben  oltre  il  2°  decennio. 

Nonostante  il  più  adeguato  trattamento  trasfusionale, 
dopo  l’età  di  6-8  anni  tende  a manifestarsi  Tipcrsplcni- 
smo.  che  provoca  il  progressivo  aumento  delle  necessità 
trasfusionali.  La  splenectomia.  che  riduce  le  esigenze  di 
sangue  da  trasfondere,  diviene  indispensabile,  senza  pe- 
raltro causare  un  maggior  accumulo  di  ferro  negli  organi 
vitali.  Sul  piano  pratico,  la  splenectomia  è già  consigliabi- 
le, secondo  la  Modell.  quando  il  corLsumo  delle  emazie 
trasfuse  supera  di  1.5  quello  teorizzato  ne)  singolo  pa- 
ziente in  assenza  deiripersplenismo.  In  altri  termini,  al 
fine  di  mantenere  i valori  basali  di  emoglobina  a circa  12 
g/100  mi,  non  si  dovrebbe  andare  troppo  oltre  un  con- 
sumo annuale  di  200  ml/kg  di  emazie. 

Il  trattamento  dei  pazienti  con  thalas.%aemia  intermedia, 
almeno  nella  forma  che  sì  discosta  dalla  tipica  thalassae- 
mia  major  essenzialmente  per  il  più  tardivo  manifestarsi 
del  grave  stato  anemico  permanente,  è sostanzialmente 
analogo  a quello  già  descritto,  con  la  sola  differenza  di 
un  inizio  più  tardivo. 

Il  problema  differisce  nei  pazienti  che  si  anemizzano  in 
modo  importante  e persistente  più  tardivamente,  anche  a 
30  anni,  dopo  uno  sviluppo  normale  o pressoché  norma- 
le, soprattutto  in  seguito  al  manifestarsi  progressivo  del- 
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ripcrbpicnismo.  In  questi  casi  il  trattamento  fondamenta- 
le è la  splencctomia.  Tuttavia,  poiché  di  regola  in  questi 
pazienti  coesiste,  insieme  a rilevante  eritropoiesi  ineffica- 
ce, un  notevole  assorbimento  gastrointestinale  di  ferro, 
con  il  pericolo  del  progressivo  danno  dei  parenchimi, 
soprattutto  dei  cuore  e del  fegato,  sembra  necessario 
considerare  l'opportunità  della  terapia  chetante,  natural- 
mente con  ritmi,  via  di  somministrazione  c dosi,  diversi 
da  quelli  abituali  nella  fhalassaemia  major. 

Nella  thalassatmia  minor  non  si  richiedono  di  regola 
terapie  particolari,  almeno  al  di  fuori  di  eventuali  fasi  di 
anemizzazione.  in  corso  di  gravidanza  o di  stress  vari. 
Comunque  cicli  di  terapia  con  folali  sono  opportuni  nei 
soggetti  con  note  sia  pur  lievi  di  emolisi,  soprattutto  qua- 
lora intervengano  episodi  di  deglohuiizzazione. 

Oggi  esiste  comunque  la  possibilità  di  guarire  i pazien- 
ti. affetti  da  gravi  forme  talassemiche.  con  il  trapianto  di 
midollo  osseo  allogenico  eseguito  impiegando  come  dona- 
tore uno  stretto  congiunto  un  genere  un  germano)  com- 
pletamente compatibile  per  il  sistema  HLA.  avendo  pre- 
sente che  la  compatibilità  tra  due  fratelli  è possibile  con 
una  probabilità  del  25%  (Thomas  et  ai.,  1982;  Lucarelli 
et  al..  1984;  Torloniano  et  al.,  1986;  Lucarelli  et  ai, 
1987),  Noi  stessi,  su  un  totale  di  22  pazienti,  abbiamo 
ottenuto  risultati  ci^mpleti  in  18  soggetti  trapiantati  a par- 
tire dal  maggio  1983.  txm  un  nostro  protocollo  ptiliche- 
mioterapico  che  non  ha  mai  previsto  l'impiego  del  trat- 
tamento radiante  (Torlonlano  et  ai.  1986).  Il  rìschio  da 
trapianto,  particxilarmenlc  bassiì  nel  nostro  Centro  (non 
superiore  al  5%).  riguarda  una  casistica  da  noi  seleziona- 
ta in  base  all'età,  pazienti  da  1 a 10  anni,  c in  base  all'as- 
senza di  gravi  lesioni  dei  parenchimi,  in  particolare  del 
cuore  c del  fegato.  È probabile  che  l'ulteriore  perfezio- 
namento delle  metodologie  del  trapianto,  e in  particolare 
dei  presidi  di  terapia  di  supporto  cmatologico,  antinfetti- 
vo c sinù-Graft-versttS‘Ho.u  Disease,  potrà  permettere, 
nel  prossimo  futuro,  di  affrontare  il  trapianto,  con  un  ri- 
schio accettabile,  anche  nei  pazienti  che  abbiano  superato 
il  1°  decennio  di  vita  o aiKhe  in  quelli  solo  parzialmente 
istocompatibili  con  il  donatore  di  midollo. 

Una  futura  possibilità  di  terapia  da  non  sottovalutare 
potrà  consistere  nell'impiego  deiringcgnerìa  genetica,  con 
la  correzione  in  vitro  del  difetto  genetico  della  cellula 
emopoietica  e sua  reinoculazione  con  proliferazione  sosti- 
tutiva del  midollo  originale,  previamente  eradicato  con  i 
sistemi  già  impiegati  ncU'autotrapianto  midollare. 

Prevetu:ioDe  della  thalassaemia  major 

Le  attuali  conoscenze  di  genetica  permettono  agevolmen- 
te di  prevedere  la  probabilità  di  nascita  di  eterozigoti  ta- 
lassemici  del  50%  in  caso  di  un  solo  genitore  portatore 
del  trait,  e del  25%  di  omozigoti  talassemici,  del  50%  di 
portatori  c del  25%  di  indenni,  qualora  entrambi  i geni- 
tori siano  portatori  del  trait  talassemico.  Per  evitare  la 
nascita  dei  lala.ssemici  omozigoti,  s'impone  pertanto, 
come  del  resto  é stato  largamente  attuato  in  Italia,  so- 
prattutto per  iniziativa  di  Silvestroni  e Bianco  (1978). 
l'individuazione  dei  portatori  di  geni  talassemici,  già  in 
età  scolare. 

A parte  ciò.  le  più  moderne  tecniche  di  diagnosi  prena- 
tale oggi  disponibili  permettono  di  formulare  la  diagnosi 
prenatale  di  omozigosi  e di  eterozigosi  lalas-semica  già 
entro  i primi  .3  mesi  di  gestazione,  con  l'impiego  dei  villi 
coriali  quali  fonte  del  materiale  genetico  necessario  alio 
studio  del  DNA.  Questa  indagine  può  permettere  di  dif- 
ferenziare daH'cterozigote  tala.s.vemico.  sia  l'omozigote 
P'',  sia  il  Resta  tuttavia  ancora  irrisolto  il  grave  in- 


conveniente deirimpossibile  individuazione  dei  portatori, 
che  associano  ai  geni  p-talassemici  un  gene  a o comun- 
que un'altra  condizione  che  darebbe  luogo  alla  nascita  di 
un  talassemico  intermedio,  magari  solo  con  un  lieve  inte- 
ressamento clinicoematologico. 

Pertanto  l'obiettivo  più  civile  resta,  anche  a nostro 
parere,  quello  della  prevenzione  «prospettiva»  secondo 
un  programma  che.  già  largamente  attuato  da  Silvestroni 
e Bianco  (1978;  1982),  prevede: 

1)  l'educazione  sanitaria  con:  a)  programmi  di  divulga- 
zione sanitaria  da  far  precedere  allo  screening  scolastico 
dei  giovani  talassemici;  ò)  programmi  divulgativi  per  la 
popolazione  in  età  feconda,  in  ambienti  extra.scolastici, 
quali  gli  uffici  di  stato  civile,  i consultori  familiari,  gli 
ambulatori,  i posti  di  lavoro; 

2)  lo  screening  dei  talassemici  in  età  prematrimoniale 
tra  gli  studenti  della  scuola  dell'obbligo; 

3)  lo  screening  tra  le  donne  ai  pnmi  mesi  di  gravidanza 
c dei  loro  partner; 

4)  la  avnsulenza  genetica  delle  donne  in  gravidanza, 
sospette  di  aver  concepito  un  figlio  con  thalassaemia 
major. 

Questo  programma,  rìgidamente  attuato  nel  Lazio, 
sembra  aver  azzerato,  negli  ultimi  anni,  la  nascita  dei 
bambini  con  thalassaemia  major  (Silvestroni  et  ai,  1984). 
Analoghi  risultati  sono  stati  ottenuti,  soprattutto  o)n  un 
programma  di  diagnosi  prenatale,  in  Emilia  e sono  in  via 
di  conseguimento  in  Sardegna,  nel  Cagliaritano  (Cao  et 
ai,  1981). 
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TALASSOTERAPIA 

F.  thalaisoiherapie.  - i.  thaUvtsoihérapy.  - T.  Thaiassothe- 
rapie.  • s.  talasoterapia. 

Con  questo  vocabolo  sì  definisce  l'impiego  del  clima  ma- 
rino per  scopi  terapeutici.  Attualmente  si  tende  a com- 
prendere la  talassoterapia  nel  termine  più  comprensivo 
idroclimatologìa. 

Fra  i mezzi  naturali  di  cura  che  l'uomo  ha  utilizzato  a 


1829 


1830 


O 


TALASSOTERAPIA 


Emrm  bioi.ogicl  iivdicazioni  e controindicazioni  della  talassoterapia 


Effetti  biologici 

Indkmxiotti 

1 

1 CoalroéMlicaxtfiai 

Axìmc  cimaiiai 


Aiìoac 

pica 


cliotera» 


I 


Azioae  idrotcra* 
pica 


I 


Azioae  pMoimo- 
terapici 


a)  stimolazione  del  metabolismo 

b)  effetto  desensibilizzante 

c)  effetto  timolettico 

d)  effetto  ionizzante  e aerosolico 

e)  effetto  con  acqua  di  mare 

a)  effetto  recakilicantc 

b)  effetto  antirachilico 

c)  effetto  antiancmico 

d)  effetto  cicatrizzante 

e)  effetto  eutrofico 

0 effetto  abbronzante 

a)  effetto  termale  di  acqua  clorurala 
sodioiodica  ipcrtonka,  che  pud  es- 
sere anche  termico  se  t'acqua  viene 
riscaldata 

b)  effetto  termale  vero  e proprio  con 
acoue  marine  arricchite  di  estratti  di 
■IgW  e di  residui  della  flora  e mi- 
crofauna marina 

a)  effetto  proprio  della  termoterapia 
esogena  (o  calore  secco) 

b)  effetto  diaforetico,  vasodilatazione 


processi  infettivi  cronici 

cardiopatie  croniche 

peufflopatic  croniche  (asma,  enfisema) 


processi  artrosia 

osteoporosi 

rachitismo 

anemie  e stati  di  deperimento 


postumi  di  traumi 
artrosi 

disendocrinie 

alcune  forme  reumatiche 


1 


postumi  traumatici 
artrosi 

obesità  esogena 


stati  ansiosi 

insonnia 

ipertiroidismo 


stati  annosi 

insonnia 

ipertiroidismo 


reumatismi  infiammatori 


cardiopatie  gravi 
ipertensione  arteriosa 
nefropatie 


benefìcio  della  propria  salute,  la  t.  rappresenta  uno  dei 
più  antichi. 

Già  in  papiri  egiziani  se  ne  ritrovano  cenni;  i greci  e i 
romani  ne  esaltarono  le  virtù  risanatrici:  al  museo  roma- 
no di  Aquilcia  v’è  una  lapide  di  Marco  A.  Gauro  che 
esprime  la  sua  gratitudine  per  essere  guarito  in  virtù  del- 
l'aria  marina. 

La  t.  è disciplina  vastissima,  in  quanto  in  essa  conver- 
gono diversi  clementi,  ognuno  dei  quali,  da  solo  o in  as- 
sociazione. ha  effetti  biologici  e terapeutici  (tab.  1): 

1)  effetto  climatico; 

2)  effetto  elioterapico; 

3)  effetto  idroterapico; 

4)  effetto  psammoierapico . 

In  sintesi,  il  clima  marino  provoca  nell 'organismo  un 
maggior  consumo  di  ossigeno,  maggior  eliminazione  di 
anidride  carbonica,  stimola  i processi  assimilativi  con 
aumento  dell'appetito  e facilita  la  rimineralizzazione. 
induce  un  aumento  dell'emoglobina  e dei  globuli  rossi, 
stimola  le  funzioni  endocrine,  agisce  sulla  psiche  in  senso 
positivo  (azione  timolettica)  (Famcti). 

In  tempi  moderni  ia  I.  ha  avuto  un  notevole  favore  per 
la  cura  delle  malattie  infiammatorie,  come  la  tbc  (ossea, 
polmonare  e ghiandolare)  e nei  gravi  deperimenti  organi- 
ci. nelle  anemie,  nel  rachitismo  e nelle  sindromi  psicode- 
pres.sive. 

In  era  antibiotica  le  indicazioni  si  sono  alquanto  limitate 
per  quanto  è inerente  alla  tbc  polmonare,  mentre  per  la 
tbc  cxtrapolmonarc  (coxite,  morbo  di  Poti,  eie.),  la  l.  è 
anaira  un  valido  sostegno  alle  terapie  specifiche. 

La  t.  è pure  indicata  nelle  manifestazioni  degenerative 
deli’apparaio  ostcoarticoiare  (artrosi),  nei  postumi  di 
traumi  (fratture),  nei  ritardi  di  consolidazioni  di  calli  ossei. 

Per  gli  effetti  sopraesposti  la  t.  gode  ancora  una  meri- 
tata fama,  almeno  in  Europa,  specialmente  grazie  alla 
realizzazione  di  importanti  centri,  vere  «stazioni  termali» 
quali:  Grado  e Cervia  in  Italia,  Ouiberon  in  Bretagna 
(Francia),  varie  sut  Mar  Nero. 
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Si  cita,  come  esempio.  Grado,  in  cui  l'elioterapia  e la 
psammoterapia  sono  somministrale  sotto  controllo  medi- 
co, da  massofìsioterapisti,  secondo  una  posologia  ben 
dosata  e completate  con  altri  mezzi  fisioterapici  (bagni  di 
acqua  di  mare  anche  riscaldata,  massaggi,  rieducazione 
motoria,  eie,). 

In  Francia,  a Ouiberon,  sì  sfrutta  principalmente 
l'aspetto  climatico  dato  dall’alta  ionizzazione  delFaria, 
dall'aerosol  marino  naturale  (le  coste  rocciose  della  Bre- 
tagna sono  sempre  battute  dal  vento  e dalle  onde  del- 
l'Atlantìco). 

In  questo  centro,  frequentato  dall'^/tfe  di  tutto  il  mon- 
do, si  pratica  una  balneoterapia  completa  con  chinesite- 
rapia in  acqua  e terapie  psicorila.ssanti. 
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IVANO  COLOMtO 

TALCO 

f.  tale.  ‘ I.  tale.  • T.  Talk.  • s.  talco. 

Il  talco  è un  idrosilicalo  di  magnesio  [Mgj(SuOio) 
(OH):  o H,Mg,  (SiO,)4  oppure  3 MgO  4 SiO.  HjO). 

Per  uso  medico,  farmaceutico  e cosmetico  si  adopera 
solamente  il  t.  bianco,  selezionato  c purificato,  ridotto  in 
polvere  finissima. 

Si  presenta  come  una  poKcrc  fine,  bianca,  morbida  c untuosa 
al  latto,  inodore  e insapore,  insolubile  in  acqua,  in  acidi  e alcali 
diluiti  Esaminata  al  microscopio  appare  costituita  da  esili  lamel- 
le trasparenti  e incolon. 
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Se  il  t.  à impuro  per  metalli  pesanti,  0,5  g bagnati  con  solfuro 
di  ammonio  si  colorano;  se  à impuro  per  carbonati.  1 g trattato 
con  ac.  clorìdrico  produce  effervescenza  e il  filtrato  lascia  ap- 
prezzabile residuo  airevaporazione.  Riscaldato  al  caler  rosso  in 
un  tubo  da  saggio  deve  assumere  colore  grigio  o grìgio-gtalla* 
stio.  Non  deve  amtenere  più  dello  0.10%  di  sali  solubili  in  ac- 
qua e non  più  dello  0.20%  di  sali  solubili  in  ac.  clorìdrico  dilui- 
to. Il  !..  secondo  la  F.  LI.  IX  ed.  (1986).  non  deve  contenere 
fibre  microscopiche  c submicroscopkhe  di  asbesto  (esame  con  la 
microscopia  elettronica  analitica)  e deve  soddisfare  al  controllo 
della  contaminazione  microbica  dei  prodotti  non  obbligatoria- 
mente sterili  (il  numero  totale  dei  battcn  vivi  non  deve  superare 
1(F  unità  formanti  colonie  per  grammo). 

n t.,  una  volta  rìdono  in  polvere,  presenta  notevole 
capacità  adsorbente  e dà  una  sensazione  di  particolare 
scorrevolezza  c untuosità  (per  la  sua  microstnittura  a sot- 
tilissime scagliette  tendenti  allo  sfaldamento),  per  cui  da 
tempo  è stato  usato  come  coadiuvante  nella  terapia  di 
alcune  affezioni  cutanee  c nella  cosmetica,  sia  per  atte- 
nuare stati  irritativi  della  cute  sia  per  ridurre  la  sudora- 
zione eccessiva  e la  macerazione  conseguente,  sia  per 
impartire  alla  superfìcie  cutanea  un  aspetto  vellutato 
(azione  vellutante).  sia  per  coprire  le  rughe  (ad  es.,  ci- 
prie), sia  come  base  a molti  belletti  coloranti,  sia.  infine, 
per  detergere  e deodorare  a secco  la  pelle. 

Le  proprietà  caratteristiche  del  t.  sono  {'idrorepellenza, 
il  potere  detergente  sulla  flora  batterica  e una  modesta  a/- 
tìvità  anticongestionante  e antiflogistica. 

Il  t.  non  ha  capacità  sensibilizzante,  non  intralcia  la 
normale  respirazione  c traspirazione  della  cute,  non  mo- 
difica il  pi!  e il  potere  tamponante  cutaneo  e non  modifica 
sensibilmente  il  potenziale  elettrico  negativo  della  pelle. 

In  particolare  un  buon  t.  per  uso  cosmetico  deve  possedere:  a) 
un  buon  potere  adsorbente  verso  il  film  idrolipidico  cutaneo 
(sudore  c sebo);  b)  un  buon  potere  idrofugo  verso  soluti  acquosi 
esogeni  (in  modo  da  evitare  eventuali  macerazioni  della  pelle); 
c)  la  massima  scorrevolezza  e scivolosità  al  tatto  (tanto  da  sem- 
brare una  crema  in  polvere);  d)  una  buona  aderenza  alla  super- 
fìcie cutanea,  anche  se  apposto  in  strato  sottile  (in  modo  che 
permanga  per  il  tempo  giusto,  cioè  troppo  poco,  né  troppo  a 
lungo). 

II  t.  viene  utilizzato  per  u-so  esterno  come  protettivo 
cutaneo,  spesso  medicato  con  ac.  borico  o con  altri  anti- 
settici o disinfettanti  sotto  forma  di  polveri  asf>ersorie  (ad 
es..  polvere  aspersorìa  al  60%  di  t.,  12%  di  Zj), 
0.10%  di  stearato  di  Zn,  10%  di  Ti  e 1%  di  profumo), 
di  pasta  (ad  es.,  pasta  al  20%  di  ZnO,  26,.5%  di  olio 
minerale  e 26%  di  petrolato).  di  lozione  (lozione  al  15% 
di  calamina  preparata.  15%  di  t.,  5%  dì  bentonite, 
5%  di  glicol  propilenico  e 60%  di  acqua),  di  pomate  e 
creme  (ad  es.,  crema  con  lanolina  e vaselina  anagrammi 
30,  t.  e o$.sido  dì  Zn  anagrammi  15,  acqua  di  calce  o 
acqua  borica  q.  b.  per  saturare  la  lanolina)  c per  la  co- 
smerì  della  pelle  sotto  forma  di  ciprie  (ad  es.,  cipria  al 
60%  di  talco,  20%  di  ZnO,  10%  di  caolino,  5%  di  stea- 
rato di  Zn  e 5%  di  carbonato  di  Mg). 

Quando  venga  usato  come  polvere  aspersorìa  su  $u- 
perfid  abrase  o per  impieghi  chirurgici,  il  t.  deve  venire 
sterilizzato  mediante  esposizione  a ossido  di  etilene. 

Per  ciò  che  conccme  gli  effetti  collaterali  occorre  ri- 
cordare che  la  contaminazione  dei  tessuti  con  il  t.  può 
favorire  la  formazione  di  granulomi  da  corpo  estraneo 
(ad  es.,  granulomi  in  cavità  addominale  da  t.  presente  nei 
guanti  del  chirurgo);  inoltre,  la  prolungata  e intensa 
esposizione  al  t.  può  causare  pneumoconiosi.  Sono  rìpor- 
tati  molti  casi  di  insufficienza  respiratoria  acuta,  anche 
mortali,  in  seguito  ail  ingcstionc  di  t.  in  bambini. 
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F.  thallium.  - l.  thallium.  - T.  Thallium.  • s.  talio. 

Elemento  appartenente  al  gruppo  III,  2^’  sottogruppo  del 
sistema  perìodico  (v.  elementi  chimici).  Simbolo;  TI; 
n.  a.  81;  p.  a.  204.39;  </ 11,85,  a + 20  X;  p.  f.  + 303,5  X; 
p.  e.  + 1457  ± 10  X.  Stato  di  ossidazione;  + 1 e -f  3. 

Il  TI  è un  metallo  estremamente  tossico  che  ha  avuto, 
anche  per  lungo  tempo,  applicazioni  terapeutiche.  L'uso 
proposto  sul  finire  del  secolo  scorso  come  antisudorìfero, 
specialmente  nei  tubercolotici,  fu  rapidamente  abbando- 
nato per  i frequenti  fenomeni  di  intossicazione.  L’osser- 
vazione che  nel  caso  deirintossicazione  si  aveva  caduta 
dei  peli  ne  ripropose  l'uso  come  depilatorio.  Attualmente 
i sali  di  71  (soprattutto  il  solfato  di  71)  vengono  utilizzati 
come  pesticidi  contro  vari  roditori  (ratti,  topi,  talpe)  e 
contro  insetti  e formiche. 

Per  quanto  riguarda  Timpiego  del  radioisotopo  del  71 
(®'T1)  V.  sciNncRARA  (XIII,  2215). 

Il  71  ha  inoltre  importanti  impieghi  industriali.  In  par- 
ticolare è utilizzato  nell'industrìa  ottica  e,  come  catalizza- 
tore, nelle  sintesi  organiche. 

Si  ritiene  che  nell'adulto  la  dose  minima  letale  per 
Tuomo  sia  di  1 g di  71  (14*15  mg^g)  per  t sali  solubili, 
mentre,  secondo  altri,  sarebbe  di  200  mg  dì  71  (circa  3 
mg/Vg).  Comunque.  neH'uomo  adulto  dosi  di  1-2  g di  71. 
senza  intervento  terapeutico,  sono  mortali  in  2 o 3 gior- 
ni. Dai  1944  sono  stati  descrìtti  in  letteratura  circa  800 
casi  dì  talliotossicosi,  di  cui  circa  50  con  esito  mortale.  La 
possibilità  di  un'assunzione  accidentale  o volontaria  di  71 
non  è pertanto  eccezionale.  Nell'uomo  rintossicazione  si 
manifesta  dopo  introduzione  nell'organismo  per  inalazio- 
ne. per  ingestione  (tramite  i cibi  o le  mani  contaminate) 
o attraverso  la  cute. 

NelPuomo  rintossicazione  da  71  può  decorrere  in  una 
forma  clinica  acutissima,  acuta  o aonica,  dipendente  dal- 
la natura  dell’esposizione  a)  tossico.  La  forma  acutissima 
è caratterizzata  da:  intensi  dolori  addominali,  scialorrea. 
vomito,  gastroenterite  emorragica,  ileo  paralitico,  tremo- 
ri, movimenti  coreiformi,  ata.ssia.  convuLsioni,  paralisi 
flaccida,  delirio,  dispnea,  cianosi  e coma;  la  sintomatolo- 
gia in  genere  inizia  12-14  h dopo  Tingestione;  la  morte  è 
l'evoluzione  più  frequente  dopo  1*2  giorni  in  assenza  di 
adeguato  intervento  terapeutico.  La  forma  acuta  è carat- 
terizzata, oltre  che  dai  sintomi  attenuati  della  forma  acu- 
tissima, anche  da  congiuntivite,  stomatite,  decolorazione 
gengivale,  parestesie  delle  estremità  seguite  da  algie  in- 
sopportabili specie  a livello  delle  mani  c dei  piedi,  poli- 
neurìte  periferica  (principalmente  degli  arti  inferiori) 
seguita  da  paralisi  flaccida  che  inizia  agli  arti  inferiori  per 
guadagnare  poi  quelli  superiori,  paralisi  oculare  e faccia- 
le. neurìte  retrobulbare,  ipotensione  arteriosa  con  tachi- 
cardia, crisi  anginoidi.  bronchite,  broncopolmonite, 
emonagie  cutanee  di  tipo  petecchiale  oppure  di  tipo  ec- 
chimotico,  insufficienza  respiratoria  dovuta  a paralisi  dei 
muscoli  respiratori,  convulsioni,  delirio  e coma.  La  morte 
SI  può  osservare  dopo  3-5  giorni.  Se  l’intossicazione  acuta 
non  è mortale,  permane  la  neuropatia  periferica  con  do- 
lori. parestesie,  astenia  e atrofìa  muscolare;  la  caduta  dei 
capelli  si  ha  1-2  settimane  dopo  l'inizio  deirintossicazio- 
ne; possono  inoltre  comparire  un  orletto  gengivale  blua- 
stro, delie  strie  biancastre  a livello  delle  unghie  e un 
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danno  renale  con  protcinuria,  aminoaddurìa,  cilindrurìa, 
oligurìa  ed  ematuria.  Nella  forma  cronica  si  osserva  la 
stessa  sequenza  di  sintomi  in  maniera  meno  pronundata, 
doè:  alterazioni  cutanee  (eritema,  necrosi  degli  strati 
superfidali  della  cute,  ipercheratosi,  alopeda  reversibile), 
anoressia,  vomito,  diarrea,  gastroenterite  emorragica  con 
ulcerazioni,  ematemesi,  congiuntivite,  ptosi  palpebrale. 
fX)lineurìte  periferica,  iperpiressia,  stipsi,  encefalopatia 
con  psicosi  tossica,  delirio,  tremori,  movimenti  corcifor- 
mi.  atassia  c cons'ulsioni.  letargia,  disturbi  respiratori, 
insuffìdenza  epatica  fino  alla  degenerazione  gra.ssa,  in* 
suffidenza  renale;  la  morte  può  soprav'venire  entro  7*21 
giorni;  Tintossicazione  cronica  può  non  essere  sospettata 
prima  che  cominci  l'alopeda. 

Airesamc  necroscopico  dei  casi  umani  letali  sono  stati 
rilevati:  iperemia  ed  emorragia  diffusa  puntiforme  della 
mucosa  gastrica  e intestinale,  infìllrazione  cellulare  del 
fegato  c dei  reni,  emorragia  della  midollare  e degenera- 
zione della  corticale  del  surrene,  rigonfiamento  c croma- 
tolisi dei  neuroni,  spede  di  quelli  del  tratto  piramidale, 
del  III  nucleo,  della  sostanza  grigia  e delle  cellule  pira- 
midali del  glohus  pallidus. 

L'esatto  meccanismo  dell'azione  tossica  del  TI  non  è 
ancora  predsato.  Le  similarità  ioniche  con  il  K*  fanno  ^ 
che  il  TI  si  possa  sostituire  a tale  catione  in  sistemi  di  tra- 
sporto attivo  e come  cofattore  enzimatico.  In  particolare, 
il  1*1  è in  grado  di  competere  con  il  per  il  trasporto 
transmembrana  attivato  dalla  Na*-K*-ATPasi  e di  inibire 
fosfatasi  e piruvatokinasi  K*-dipendenti.  La  capacità  del 
TI  di  combinarsi  con  i gruppi  tiolid  mitocondriali  è re- 
sponsabile di  un’inibizione  delle  fosforìlazioni  ossidativc. 

È stato  inoltre  ipotizzato  che  il  TI  interferisca  con  le 
trasmissioni  sinaptiche  a livello  presinaptico  bloccando  i 
processi  Ca‘*-dipcndenti. 

L’intossicazione  da  TI  è un  serio  problema  terapeutico 
risultando  spesso  refrattaria  a ogni  trattamento;  qualsiasi 
terapia  razionale,  comunque,  dovrebbe  facilitare  la  rimo- 
zione del  TI  dai  tessuti  c aumentarne  l'eliminazione  per 
via  urinaria  e fecale. 

Vengono  cosi  utilizzati;  a)  emetici;  b)  lavanda  gastrica 
con  acqua  c con  soluzione  di  ioduro  di  sodio  o di  potas- 
sio airi%  (100  mi;  per  formare  ioduro  di  Tl,  che  è inso- 
lubile); c)  ioduro  di  sodio  al  5%  (200-500  mi  per  flebo- 
clisi o ipodermoclisi)  e tiosolfato  di  sodio;  d)  potassio 
cloruro  per  promuovere  l’escrezione  urinaria  di  Tl;  e) 
carbone  attivato  per  via  orale  per  adsorbire  gli  ioni  di  lì 
secreti  dalla  parete  intestinale  c così  facilitarne  l’escre- 
zione fecale;  f)  blu  di  Prussia  per  os  allo  scopo  di  accele- 
rare l'escrezione  di  Tl  dopo  averlo  adsorbito  tramite  uno 
scambio  tra  gli  ioni  potassio  e gli  ioni  Tl;  la  terapia  con 
blu  di  Prussia  dovrebbe  essere  continuata  fino  a che  l’e- 
scrczionc  urinaria  del  Tl  sia  di  0,5  mg  (o  minore  nelle  24 
h);  g)  diuretici  (furoscmide,  acetazolamide  e ac.  etacrini- 
co)  per  aumentare  l’escrezione  urinaria  del  Tl;  h)  difenil- 
tiocarbazone  (ditizone;  10  mg^g  per  os  ogni  12  h)  come 
agente  chclantc  (affretta  l’escrezione  urinaria  del  Tl);  i) 
dieta  ricca  di  potassio. 
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LMIUO  MA^tMO 


TAMARINDO 

F.  putpe  de  tamarin.  - 1.  tamarind.  - T.  Tamarindenmark.  - 
s.  palpa  de  tamarindo. 

Tl  tamarindo  è la  polpa  del  frutto  di  Tamarindus  indica 
L.  (famiglia  Leguminose)  albero  originario  dell'India 
orientale.  deH'Africa  tropicale  e dell’Egitto,  coltivato  nel 
Messico,  nell’America  tropicale,  nel  Brasile. 

E una  polpa  molle,  di  colore  hrurKvrouasiro  o bruno-nero,  di 
odore  debole,  particolare  e lieve,  caratteristico,  di  sapore  acidu- 
lo. Contieoe,  talvolta,  frammenti  pergamenacei  dcH'endocarpo. 
inoltre  fasa  vascolari  in  forma  di  fÙamcnli  c semi  grossi  rossicci, 
tondeggianti,  compressi,  lucidi  e dun. 

È officinale  solamente  il  l.  indico,  proveniente  da  Calcutta,  da 
Madras  c da  Bombay.  Il  t.  americano  in  grappoli  è di  colore 
bruno  più  chiaro,  più  mucillaginoso  e meno  aado. 

Contiene  il  17-21%  di  acidi  organici  (per  9/lU  rappresentati 
dalJ'ac.  tartarico)  in  parte  liberi  e in  parte  come  sali  potassici;  in 
particolare  contiene  il  4-6%  di  ac.  alrìco,  il  5,3-8,8%  di  ac.  tar- 
tarico. U 4.7-8%  di  tartrato  addo  di  potassio,  tracce  di  ac.  mali- 
co, il  20%  arca  di  zucchero  invertito,  il  12*20%  di  sostanze 
insolubili  come  sostanze  muallaginosc. 

Pos.siede  proprietà  lassative  e dissetanti.  Si  somministra 
per  OS,  in  dosi  di  10-15  g.  come  blando  lassativo,  di 
40-60  g come  purgante.  Ai  bambini  si  dà,  in  dosi  di  1-2 
g per  anno  di  età,  come  purgativo.  È da  evitarsi  la  som- 
ministrazione di  t.,  come  di  ogni  altra  conserva  di  frutta, 
se  esistano  abnormi  fermentazioni  intestinali. 

Come  lassativo-purgante  la  polpa  di  t.  viene  classificata 
tra  le  sostanze  zuccherine,  che.  assunte  in  quantità  supe- 
riori a quelle  che  rimestino  può  normalmente  digerire  c 
assorbire,  sono  causa  di  ipcrtonicità  del  lume  intestinale, 
con  richiamo  d'acqua  e distensione  dell’ansa.  Alla  conse- 
guente insorgenza  di  irritazióne  della  mucosa  con  aumen- 
to della  secrezione  c con  riflessi  pcristaltogeni  contribui- 
sce anche  una  facilitata  fermentazione,  responsabile  della 
formazione  di  gas  e di  sostanze  irritanti  e distensive.  Un 
contributo  non  marginale  all’effetto  lassativo  della  polpa 
di  t.  è fornito  dalla  presenza  di  sali  di  tipo  purgativo  (ad 
cs.,  tartrato  acido  di  K). 
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EMIUO  MAKMO 


TAMOXIFENI;: 

F.  lamoxiphène.  • i.  tamoxifen.  • T.  Tamoxiphen.  - s.  ta- 
moxifeno. 

Premessa 

Il  tamoxifene  (TAM]  è un  anticstrogeno  non  steroideo, 
sintetizzato  nel  1%3  nelfambiio  degli  studi  sugli  anticon- 
cezionali, usato  dal  1973  in  poi  soprattutto  nel  trattamen- 
to palliativo  del  carcinoma  mammario  in  fase  avanzata. 

Chimicamente  si  tratta  di  un  derivato  del  trifcnilctilc- 
nc,  come  evidenziato  dalla  formula  di  struttura  seguente. 
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L'azione  antiestrogenica  del  TAM  è stata  ampiamente 
documentata  negli  animali  da  esperimento  ed  è correlata 
alla  sua  capacità  di  competere  con  gli  estrogeni  a livello 
dei  recettori  citoplasmatici  specifìci.  Ne  deriva  un  effetto 
antitumorale  ben  evidenziato  nei  ratti  attraverso  una  ri- 
duzione dei  tumori  mammari  indotti  dal  dimetilbenzo- 
antracene  (DMBA)  e una  regressione  di  quelli  provocati 
dallo  stesso  agente  cancerogeno. 

Anche  nella  specie  umana  sono  state  documentate  le 
attività  antiestrogeniche  del  TAM,  cosi  come  la  sua  atti- 
vità terapeutica  nei  confronti  del  carcinoma  mammario. 

Farmacodnctka 

Somministralo  per  os  il  TAM  è rapidamente  assorbito.  1 picchi 
ematici  del  farmaco  si  raggiungorto  in  4-7  h e la  sua  cmiviia  pla- 
smalica  è di  7-14  h.  11  TAM  d altamente  legato  alle  proteine 
plasmatichc,  viene  metabolizzato  rvcl  fegato  cd  eliminato  come 
coniugati  e mctaboliti  polari,  che  conservano  l'aitiviià  aniiesiro- 
genica. 

I livelli  ematici  costanti,  presupposto  di  una  significativa  attivi- 
tà terapeutica,  si  ottengono  do^  4-6  settimane  di  iratlumenlo 
continuativo. 

Mcecanimo  d*czkMie 

L'effetto  principale  del  TAM  si  esplica  attraverso  la  competizio- 
ne con  Tcstradiolo  nel  legarsi  ai  recettori  estrogenici  citoplasma- 
tici (ER)  degli  organi  ^rsaglio  II  complesso  TAM-recetiore 
traosloca  quindi  nel  nucleo,  dove  determina  un'alterazione  dei 
meccanismi  di  regolazione  della  sintesi  proteica  c,  in  definitiva, 
un'inibizione  della  replicazione  cellulare. 

Oggi  sono  prese  in  considerazione  anche  altre  ipotesi,  che  ri- 
guardano la  capacità  del  TAM  di  legarsi  ai  recettori  specifici  per 
gli  «antiestrogeni».  di  inibire  la  prostaglandin€»intcta.si,  di  mo- 
dificare la  permeabilità  cellulare  e di  esercitare  un  effetto  citole- 
sivo  diretto. 

Questi  possibili  meccanismi  d'azione  del  TAM  devono  essere 
meglio  definiti  c studiati,  ma  possono  spiegare,  almeno  in  parte, 
il  beneficio  terapeutico  che  ri  pud  talvolta  osservare  (5*10%  dei 
cari),  in  pazienti  ER—  (cioè  quelle  pazienti  in  cui  non  sono 
dimostrabili  i recettori  per  gli  estrogeni). 

Indicazioni  terapeutiche 

Il  TAM  si  può  considerare  l’agente  ormonale  di  scelta 
nel  trattamento  del  carcinoma  mammario  disseminalo  nel- 
le pazienti  in  postmenopausa.  Ciò  perché,  pur  essendo  il 
livello  delle  risposte  obiettive  al  trattamento  con  TAM 
del  tutto  sovrapponibili  a quelle  ottenibili  con  altre  ma- 
nipolazioni ormonali  (28- .15%),  minore  è l’incidenza  di 
effetti  collaterali.  La  maggiore  percentuale  di  risposte  si 
ha  nelle  pazienti  con  positività  dei  recettori  per  gli  estro- 
geni e la  percentuale  è tanto  maggiore  (hno  al  60%) 
quanto  più  elevato  è il  contenuto  di  tali  recettori  e,  se 
sono  positivi,  anche  quelli  per  il  progesterone. 

In  mancanza  dei  dati  rcccttoriali,  gli  clementi  clinici 
che  possono  far  predire  una  buona  risposta  a un  tratta- 
mento ormonale  sono  dati  da  un  lungo  intervallo  libero 
(il  tempo  che  intercorre  tra  Tintervento  chirurgico  e la 
recidiva),  da  uno  stato  mcnopausale  superiore  a 5 anni, 
da  prevalenti  lesioni  dei  tessuti  molli  e da  rispivstc  favo- 
revoli a eventuali  precedenti  trattamenti  ormonali.  Stan- 
no invece  contro  un  trattamento  ormonale,  e ad  indicare 
in  genere  la  necessità  di  una  chemioterapia,  un  breve  o 
assente  intervallo  libero,  una  condizione  premenopausale 
con  malattia  rapidamente  evolutiva  e infine  lesioni  preva- 
lentemente viscerali,  soprattutto  se  del  tipo  linfangitc 
neoplastica  polmonare  o metastatizzazione  epatica  mas- 
siva. 

L’as-sod azione  contemporanca  di  TAM  c chemiotera- 
pia è stata  tentata  allo  scopo  di  migliorare  i risultati  del 
trattamento  medico:  si  è ottenuto  un  significativo  aumen- 


to della  percentuale  delle  risposte  (lino  al  70%),  ma  non 
un  miglioramento  della  sopravvivenza  in  confronto  alle 
pazienti  nelle  quali  le  due  modalità  terapeutiche  sono  sta- 
te praticate  in  maniera  sequenziale. 

Anche  Tassociazione  del  TAM  con  altri  agenti  ormona- 
li non  ha  portato  vantaggi  significativi  in  termini  di  rispo- 
ste. mentre  si  è evidenziata  una  maggiore  tossicità.  Un 
certo  interesse  suscita  l'uso  in  sequenza  di  diversi  agenti 
ormonali  perché  ciò  potrebbe  condurre  a una  maggiore 
efficacia  di  un  farmaco  alternativo  o a una  maggiore  sen- 
sibilità alla  chemioterapia. 

L’uso  del  farmaco  in  premenopaitsa  non  è ancora  codi- 
ficato. Esistono,  tuttavia,  esperienze  che  hanno  dimostra- 
to una  percentuale  di  risposte  simili  a quelle  ottenute  con 
l'ovariectomia.  Nonostante  questi  dati  meritino  conferma, 
è da  tener  presente  che  il  trattamento  con  TAM  non  con- 
troindica un  successivo  intervento  chirurgico,  la  cui  effi- 
cacia può  in  parte  essere  prevista  sulla  base  della  risposta 
al  precedente  trattamento  medico. 

Un  uso  relativamente  nuovo  del  TAM  è quello  che  si  è 
andato  prospettando  in  questi  ultimi  anni  nel  campo  della 
terapia  adiuvanie  del  carcinoma  mammario  dopo  mastec- 
tomia, in  associazione  o meno  con  la  chemioterapia.  Le 
esperienze  sono  ormai  alquanto  numerose  anche  se  limi- 
tate quanto  al  foUow-up  delle  pazienti  studiate.  Al  mo- 
mento attuale  si  può  affermare  che  la  terapia  con  TAM 
dopo  la  mastectomia  prolunga  in  maniera  significativa 
rintervallo  libero  da  malattia  nelle  pazienti  in  postmeno- 
pausa. con  linfonodi  ascellari  interessati  e con  recettori 
ormonali  positivi.  Nessun  dato  certo  si  è ancora  ottenuto 
sull'aumento  della  sopravvivenza.  Pertanto  tale  terapia  si 
deve  ritenere  ancora  sperimentale  e non  lra.sferibile  nella 
pratica  clinica  corrente,  anche  se  le  prospettive  di  un  suo 
eventuale  impiego  sembrano  favorevoli,  in  rapporto,  so- 
prattutto. alla  sua  scarsa  tossicità. 

11  TAM  è stato  anche  preso  in  considerazione  nel  trat- 
tamento di  altre  forme  neoplastiche  nelle  quali  si  poteva 
pensare  a una  possibile  ormonodipcndenza  sulla  base  di 
esperienze  aneddotiche  o del  riswniro  di  recettori  ormo- 
nali per  gli  estrogeni.  Nel  carcinoma  deirendometrio,  del- 
la prostata,  del  pancreas,  del  rene,  nel  melanoma,  l'utili- 
tà del  TAM  non  è stata  dimostrata. 

Il  TAM  si  deve  ritenere  controindicato  in  gravidanza 
per  il  suo  possibile  effetto  teratogenico. 

Effetti  secondari 

Sono  in  genere  lievi  e transitori;  solo  raramente  sono  tali 
da  richiedere  la  sospensione  del  trattamento.  I più  fre- 
quenti sono  vampate  di  calore  e segni  di  intolleranza  ga- 
strointestinale quali  nausea  c vomito.  Si  possono  avere 
anche  perdite  ematiche  vaginali,  prurito  vulvare,  irrego- 
larità mestruali,  edemi,  cefalea,  vertigini.  In  alcuni  casi, 
all'inizio  della  terapia  con  TAM  può  verificarsi  un'accen- 
tuazione della  sintomatologia  dolorosa  legata  alle  meta- 
stasi ossee  e anche  un'espansione  delle  lesioni  dei  tessuti 
molli  accompagnata  da  eritema  [fiare).  Tali  fenomeni 
sono  in  genere  transitori  c non  precludono  una  efficacia 
del  trattamento.  P.  pure  possibile  che  nel  corso  della  tera- 
pia si  sviluppi,  come  con  altri  agenti  ormonali,  una  sin- 
drome ipcrcalccmica.  In  tal  caso  bisogna  sospendere  il 
farmaco  e instaurare  la  terapia  del  caso. 

Infine,  una  particolare  attenzione  bisogna  riservare  ai 
controlli  periodici  della  crasi  ematica,  perché  in  alcuni 
casi  sono  state  descritte  transitorie  piastrinopatie  e ieuco- 
penie. 

Non  sono  state  riportate  interazioni  significative  con 
altri  farmaci. 
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Presenliizione  c p<»M>loKÌa 

Il  TAM  viene  utiualmcnie  commercializzalo  in  compres.se 
da  lU  mg  (Nolvadex*).  La  posologia  abituale  c di  2U  mg 
al  dì.  somministrali  in  maniera  continuativa  anche  per 
mesi  e anni,  in  funzione  delia  risposta  al  trattamento. 
Tale  posologia,  in  alcuni  casi  di  mancata  risposta,  può 
essere  incrementata  a .^>-41)  mpdie. 
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TAMPONAMENTO 

f.  lamponnement.  • i.  lamponade.  • T.  Ta/nponade.  • 
s.  laponmmenio. 

Si  intende  per  laniponamenio  il  riempimento  di  una  cavi- 
tà. con  garze  o altro  materiale  di  medicazione,  allo  scopo 
di  ottenere  un'azione  emostatica,  antinogistica  o esclu- 
dente. La  pratica  del  1.  è uno  dei  presidi  terapculiei  di 
più  antica  attuazione;  in  epoca  moderna  le  indicazioni  al 
I.  si  sono  notevolmente  ridotte  c tale  pratica  conserva  la 
sua  importanza  quasi  c.sdusivamcnte  ncirambiio  dei 
provvedimenti  provvisori  e/o  di  emergenza. 

Per  la  sua  attuazione  ci  si  avvale  di  pezze  di  garza  ste- 
rili o di  lunghette,  che  possono  o no  essere  trattate  con 
sostanze  emostatiche  c antisettiche;  nel  caso  di  t.  a scopo 
emostatico,  dal  momento  che  tale  azione  è esplicata  con 
meccanismo  prevalentemente  di  «compressione»,  si  è 
ormai  affermalo  l'uso  di  speciali  sonde  gonfiabili,  con 
aria  o acqua,  che  consentono  anche  di  regolare  la  com- 
pressione sulle  pareti  della  cavità.  È questo  il  caso  de)  t. 
delle  emorragie  digestive  da  varici  esofagee  con  sonda  a 
3 vie  di  Sengstaken  e Blakemore  che  consta  di  2 palloni 
opportunamente  distanziati  e conformati  in  maniera  di- 
versa. onde  ottenere  una  compressione  contemporanca 
del  fondo  dello  stomaco  e dell  esofago;  ancor  più  fre- 
quente è l'uso  di  cateteri  a 3 vie  con  pallone  gonfiabile 
per  tamponare  la  loggia  proslatica  dopo  adcnomiomcc- 
tomia  Iransvesck'alc;  c va  anche  ricordalo  come  spedali 
sonde  gonfiabili  sono  oggi  disponibili  anche  nel  caso  di  t. 
nasale,  per  epistassi.  Per  i particolari  della  tecnica  usata 
ncH'appiicaziune  di  tali  sonde  si  rimanda  alle  vod  spedh- 
che  (v.  FPISTASSI;  GA.SniOIMFSTtNAI.!  EMORRAtilt:;  PROSTA- 
TA. etc.);  qui  ricordiamo  soltanto  una  norma  di  carattere 
generale,  c doè  che  la  compressione  con  sonde  gonfiabili 
può  essere  causa  di  i.schemia  della  mucosa  del  viscere  e 
quindi  può  determinare  ulcerazione  o addirittura  rottura 
del  viscere  stesso,  in  particolare  quando  la  pressione  al- 
rintcrno  dei  palloni  sia  eccessiva  o quando  la  compres- 
sione venga  mantenuta  troppo  a lungo. 

Un  altro  tipo  di  i.  ana>r  oggi  in  uso.  seppure  a scopo 
puramente  sintomatico  c quindi  temporaneo,  è il  t.  ute- 
rovaginalc;  in  questo  ca.so  ci  si  avvale  dei  comuni  stru- 
menti per  rcsplorazione  dei  cavo  uterino  che  viene  tam- 
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ponato  ammavsando  una  o più  lunghette  in  cavità  (v. 
LTItKO). 

Il  t.  a scopo  antinogistico  consente  la  guarigione  di  una 
cavità  o di  una  ferita  infetta  esplicando  un  meccanismo  di 
azione  duplice;  a)  contatto  diretto  (ad  es..  sostanze  anti- 
settiche o antthiolichc.  che,  mantenute  a contatto  con  le 
pareli  infette  della  cavità  mediante  una  gar?.a.  facilitano 
l'evoluzione  del  processo  flogistico):  b)  drenaggio.  Fra  le 
due  Hsoni.  quella  che  probabilmente  svolge  un  ruolo 
principale  è il  drenaggio  aH'esterno  di  secrezioni  infette 
ed  è per  questo  motivo  che  spesso,  più  che  al  t.,  si  ricor- 
re al  semplice  zaffamcnio.  evitando,  cioè,  rammassamen- 
to  del  materiale  di  medicazione. 

A tale  scopo.  Wood  e Hughes,  fin  dal  1975  hanno  in- 
trodotto. in  alternativa  alle  normali  garze  usate  nelle  me- 
dicazioni delle  ferite  perianali,  postanali  o sacrali  e delle 
piaghe  da  decubito.  Fuso  delle  spugne  di  silicone,  che 
vengono  modellale  direttamente  nella  ferita  del  paziente 
miscelando  un  elastomero  del  silicone  con  un  catalizzato- 
re. i vantaggi  di  questo  materiale  consistono  nel  fatto  di 
essere  riutilizzabili  per  più  medicazioni,  di  essere  adattabi- 
li al  progressivo  variare  delle  dimensioni  della  cavità  c di 
essere  facilmente  applicabili  dallo  stesso  paziente  senza 
bisogno  di  laboriose  e talvolta  dolorose  medicazioni. 

Il  l.  escludente  ha  pcrs4i  gran  parte  della  sua  importan- 
za con  raffinarsi  delle  tecniche  anestcsiologiche  c chirur- 
giche e della  terapia  antibiotìca.  In  questo  caso  ci  st  avva- 
le della  proprietà  che  hanno  le  strisce  di  garza  di  provo- 
care,  una  volta  mcs.se  a contatto  con  una  superfìcie 
cruenta  o sierosa,  un  processa»  adcrcnzialc  che  o oblitera 
una  cavità  o isola  una  cisti  o una  raccolta  ascessuale  con- 
sentendone quindi  l'apertura  senza  rischi  di  contamina- 
zione . 
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Definizione 

Il  termine  di  tamponamento  cardiaco  sì  riferisce  alla  rac- 
colta di  liquido  biologico  aH'intcrno  de)  sacco  perìcardico 
a una  pressione  tale  da  eguagliare  la  pressione  aH'intcrno 
delle  cavità  cardiache  durante  la  diastole,  interferendo 
così  con  la  normale  dinamica  cardiaca. 

Etiopatogenesi 

La  natura  della  raccolta  di  liquido  biologico  varia  a se- 
conda della  diversa  etiopatogcncsi  del  t.  c.  (tab.  I)  c può 
essere  sierosa,  sieroematica,  sierofibrinosa,  emorragica, 
chilosa  e cole:sterolica.  Il  tempo  necessario  per  la  raccolta 
del  fluido  airintcmo  del  sacco  perìcardico  può  variare  da 
alcuni  secondi  (per  es.  in  caso  di  rottura  del  cuore)  a set- 
timane o mesi  (per  es.  in  caso  di  infezioni  croniche  del 
pericardio).  Il  quadro  dinico  che  ne  risulta  dipende  es- 
senzialmente dalla  velocità  con  cui  si  instaura  la  raccolta 
di  fluido  nella  cavità  pericardica  e costituisce  il  fattore 
più  impiortante  nel  determinare  le  alterazioni  emodinami- 
che c quindi  le  manifestazioni  cliniche  del  t.  c..  condizio- 
nando così  un  quadro  acuto  o cronico  (subacuto).  Ouan- 
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TAB.  I.  COMUNI  CAUSE  DI  TAMPONAMENTO  CAR- 
DIACO 


Tan^oiuuiicnio  cardiaco  acato 

Periciirditc  acuta 
Batterica 
Tubercolare 
Uremica 
Conoettiviti 
Emope  ricardio 

Rottura  della  parete  lìbera  del  vcnincolo  in  seguito  a infar- 
to miocardu.'o 

Rottura  di  aneurUma  aortico  nel  sacco  pcricardicu 
Dissezione  aortica  retrograda  nel  sacco  pcrìcardico 
Tumori  vascolari  pcrìcardici 
Angioma 
Angiosarcoma 
Mesotelioma 

Traumi  penetranti  e non  penettanti  della  parete  toracica 
{□farlo  miocardico  acuto  senza  rottura  della  parete  libera 
Terapia  anticoagulante 
Sceondarìo  a chirurgia  toracica 
Impianto  di  metastasi  sul  pericardio 

Tamponameolo  cardiaco  cronico 

Cause  infettive 
Tuhcrwilosi 
Parassitosi 
Cause  non  infettive 
Uremia 
Neoplasie 
Mixedema 
Colesterolo 
Radiazioni 

Sindrome  postinfartuale  di  Drcssler 
Sindrome  postpericardHitoinica 
Cìiikipc  ricardio 


do  il  fluido  si  raccoglie  velocemente  o si  raccoglie  in  una 
cavità  perìcardica  non  distcnsibilc  a causa  di  precedenti 
eventi  patologici  (fibrosi,  aderenze,  calcificazioni,  etc.) 
interferisce  con  la  dinamica  cardiaca  e il  quadro  clinico 
può  evolvere  con  estrema  velocità.  Inoltre  la  distcnsibilità 
del  sacco  pericardico  a progrevsivi  aumenti  della  pressio- 
ne intraperìcardica  non  è lineare;  pertanto,  anche  se  ini- 
zialmente cospicue  quantità  di  liquido  si  possono  accumu- 
lare senza  prtxlurre  significativi  aumenti  di  pressione,  ol- 
tre un  certo  livello  anche  pico)li  aumenti  di  fluido  posso- 
no causare  enormi  aumenti  della  pressione  intrapcrìcardi- 
ca  sviluppando  coid  assai  rapidamente  il  quadro  clinico 
del  t.  c.  acuto.  Siccome  l'atrio  destro  e il  ventricolo  de- 
stro hanno  le  più  basse  pressioni  diastoliche,  essi  costitui- 
scono la  prima  struttura  a essere  compressa  dairaumcnta- 
ta  pres-sione  intrapericardica.  Successivamente  la  pressio- 
ne venosa,  la  pressione  intrapericardica  c la  pressione 
intracardiaca  aumentano  simultaneamente,  sicché  in  bre- 
ve tempo  si  viene  a determinare  un  progressivo  aumento 
della  pressione  diastolica  in  entrambi  ì ventricoli.  A que- 
sto punto  compare  un  importante  segno  clinico:  il  polso 
paradosso.  L'aumento  della  pressione  negativa  intratora- 
cica prodotta  dait'inspirazione  stira  le  pareti  del  ventrico- 
lo destro  (che,  essendo  le  più  sottili,  risentono  maggior- 
mente delle  variazioni  della  pressione  intratoracica)  au- 
mentandone cos)  il  riempimento  e la  gittata  sistolica.  Nei 
casi  più  gravi  il  setto  interventricolarc  può  sporgere  du- 
rante l inspirazionc  nella  cavità  ventricolare  sinistra,  in- 
terferendo così  ulteriormente  nel  riempimento  c causan- 
do una  caduta  della  gittata  sistolica  ventricolare  sinistra, 
c quindi  una  riduzione  della  pressione  arteriosa  sistemica. 
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Durante  respirazione  il  volume  ventricolare  si  riduce  c il 
sangue,  accumulandosi  nei  polmoni,  viene  spremuto  nelle 
cavità  sinistre  aumentandone  il  riempimento  e la  gittata 
sistolica  (hg.  1).  P.  importante  sottolineare  che  malgrado 
il  termine  di  polw  paraiJos.so.  tale  fenomeno  non  è affat- 
to paradossi^;  piuttosto  è un'esagerazione  delle  normali 
variazioni  emodinamiche  che  si  verificano  durante  gli  atti 
respiratori. 

Quadro  dinico 

La  sintomatologia  del  t.  c.  acuto  è caratterizzata  da  ansie- 
tà. sudorazione  profusa,  dispnea,  vertigini  e sincope.  Il 
quadro  clinico  può  presentarsi,  pertanto,  come  un  lieve 
disturbo  emodinamico  hno  ad  un  franco  e grave  shock. 
Spesso  é molto  diffìcile  defìnire  esattezza  il  momento 
in  cui  si  realizza  il  i.  c. 

La  sintomatologia  del  t.  c.  cronico  è molto  spesso  assai 
subdola  e può  essere  confusa  anche  in  fase  avanzala  con 
disturbi  a carico  del  tratto  gaslroinicstinale  (dimagrimen- 
to. alterata  digestione),  del  fegato  (epatomegalìa,  ascite) 
o dei  polmoni  (lieve  dispnea). 

I segni  clinici  salienti  del  t.  c.  acuto  sono  i seguenti. 

1)  Aumento  della  pressione  venosa  giugulare,  che  è 
quasi  sempre  aumentala  e facilmente  documentabile  al- 
l’esame fìsico.  Solo  in  caso  di  severa  disidratazione,  a 
causa  della  riduzione  della  massa  sanguigna  circolante, 
questo  importante  segno  può  mancare  (i-.ì%  dei  casi).  A 
volte  é possibile  osservare  un  aumento  della  pressione 
venosa  durante  l'inspirazione  (segno  di  Kussmaul).  La 
rapida  discesa  dell'onda  y dei  polso  venoso  giugulare,  ti- 
pica nella  pericardite  costrittiva,  non  è visibile  in  quanto 
l'aumento  della  pressione  intrapericardica  interferisce  con 
il  riempimento  delle  cavità  cardiache  durante  lutto  il  ci- 
clo cardiaco. 

2)  L'aumento  della  frequenza  cardiaca  presente  in  circa 
rftO-90%  dei  casi  è dovnilo  al  fatto  che  la  portala  cardiaca 
non  può  es.sere  mantenuta  da  aumenti  del  volume  di  gitta- 
ta sistolica  a causa  del  ridotto  volume  tclcdiastolico. 

3)  Il  polso  paradosso  riconoscibile  nel  70-80%  dei  pa- 
zienti con  t.  c.  acuto  è definito  «irne  una  riduzione  supe- 


e«<iìrazione  inspirazion* 


Fis.  1.  Meccanismo  del  polso  p.irados.so;  rapprc^niazkinc 
schematica  delle  modificazioni  postulale  nella  sezione  vcnlrìwla- 
re  e dcircmodinumica  ributtante  dal  ricmpimcnio  competitivo 
dei  ventricoli.  Ao)  Aorta);  AS)  atrio  sinistro;  VS)  vemrrculo  si- 
nisiru;  AP)  arteria  polmonare;  AD)  atrio  destro;  VD)  vcniricoio 
destro;  I)  versamento  pcikardtco;  2)  incremento  di  flusso;  3) 
decremento  di  flusso  c pressione;  4)  caduta  pressoria;  5)  riem- 
pimento ridotto;  6)  riempimento  aumentalo:  7)  l‘incrcmcntato 
ritorno  mantiene  la  pressione, 
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Fig.  2.  Pressioni  dcirartcrìa  bra- 
chiale e deiratho  destro  mo- 
stranti il  polso  paradosso  in  un 

{lazientc  con  pericardite  costrìt- 
iva  e un  incremento  oressorio 
in  atrio  destro  durante  l'insptra- 
zione  (segno  di  Kussmaul).  En- 
trambe le  pressioni  atriali  (sbto- 
lica  c diastolica)  aumentano  con 
l'iaspiraziofic. 


rìorc  ai  10  mmHg  o al  10%  della  pressione  arteriosa  si- 
stemica durante  l'inspirazione  (fìg.  2). 

Tale  importante  segno  può  essere  facilmente  apprezza- 
to palpando  rarteria  femorale  o carotide  durante  l'inspi- 
razione. 

A volte,  in  caso  di  t.  c.  grave  o associato  a grave  dei- 
dratazionc,  si  rileva  la  scomparsa  totale  de)  polso  durante 
l'inspirazione.  In  genere,  il  polso  paradosso  viene  ricono- 
sciuto mediante  la  misurazione  della  pressione  arteriosa 
brachiale  con  uno  sfigmomanometro. 

11  bracciale  dovrebbe  essere  gonfiato  almeno  20  mmHg 
sopra  la  pressione  sistolica  c poi  sgonfiato  lentamente 
(1-2  mmlig/sec)  fino  a quando  i rumori  di  Korotkoff 
appaiano  solo  durante  l'espirazione,  segnalandone  il  livel- 
lo pressorio.  Quindi  si  continua  a sgonfiare  il  bracciale 
fino  a quando  i rumori  di  Korotkoff  siano  udibili  alla 
stessa  intensità  sia  durante  respirazione  che  durante  l'in- 
spirazione, segnalandone  il  livello  prcssorìo.  Le  differen- 
ze tra  questi  due  livelli  pressori  rappresentano  il  grado 
del  polso  paradosso. 

4)  La  riduzione  della  pressione  arteriosa  sistolica 
< 100  mmHg,  che  è presente  nel  4()-50%  dei  casi. 

5)  Gli  sfregamenti  pericardici,  che.  contrariamente  al- 
l'opinione comune,  sono  rilevabili  in  circa  la  metà  dei 
casi.  Gli  sfregamenti  sono  prodotti,  a volte,  dalla  frizione 
tra  il  pericardio  parietale  e la  pleura:  ciò  spiega  perché 
spesso  si  possono  apprezzare  gli  sfregamenti  solo  durante 
l'inspirazione. 

6)  La  riduzione  deH'intensità  dei  toni  cardiaci  e la 
scomparsa  delfino  della  punta  che  si  osservano  nel 
10-40%  dei  casi.  In  qualche  caso  è possibile  rilevare 


un'intermittente  accentuazione  dei  toni  cardiaci  in  quanto 
il  cuore,  essendo  immerso  in  un  cuscinetto  acquoso,  può 
trovarsi  a tratti  più  vicino  alla  parete  toracica  (swinging 
hean). 

I segni  più  caratteristici  del  t.  c.  cronico  sono  : 1)  l’ele- 
vazione della  pressione  venosa  giugulare;  2)  la  tachicar- 
dia; 3)  l'epatomegalia,  spesso  associata  ad  ascite;  4)  il 
polso  paradosso. 


Fig.  4.  Visualizzazione  ecocardiograhea  in  asse  corto  della  cavità 
TCricardica  (*):  si  nota  la  presenza  di  abbondante  raccolta  di 
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Fig.  3.  Alternanza  elettrica 
del  complesso  QRS  nel 
quale  la  polarità  del  com- 
plesso ORS  si  alterna  con 
ogni  altro  battito.  In  alcuni 
casi  di  versamento  pcricar- 
dico  cambia  fampiezza  ma 
non  la  polarità  del  com- 
plesso. 
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Fifl.  5.  Rapf>rci«niazionc  schematica 
della  cinesi  parietale  ventricolare.  A) 
Normale:  le  due  pareli  ventricolari  si 
muovono  in  modo  reciproco,  awict' 
nandosi  in  sistole  c allontanandosi  in 
diastole.  13)  Versamento  pericardico:  le 
due  pareti  ventricolari  si  muovono  in 
modo  consensuale.  O^i  secondo  batti- 
to le  pareti  ventricolari  ritornano  nella 
posizione  primitiva.  L'alternarsi  delia 
posizione  cardiaca  si  traduce  all'ECG 
in  alternanza  elettrica 


Diagnostica  strumentale 

a)  ECG.  - Non  ci  sono  specifici  segni  eleiirocardiogra- 
fici,  anzi,  a volte.  l'ECG  è del  tutto  normale.  Spesso  si 
può  riscontrare  una  riduzione  dei  voltaggi  e un  appiatti- 
mento o un'inversione  delFonda  T.  L’alterazione  più  tipi- 
ca, benché  non  frequente,  é ralternanza  elettrica  consi- 
stente ncirinvcrsionc  della  polarità  del  complesso  QRS  a 
ogni  battito  cardiaco  (più  raramente  ogni  2 o 3 battiti) 
(fig.  3).  In  alcuni  casi  è possìbile  osservare  solo  una  ridu- 
zione del  voltaggio  c non  un'inversione  totale. 

b)  Esame  radiografico.  - Non  esistono  segni  radiografi- 
ci specifici  di  t.  c.  É possìbile  riscontrare  una  sUhouerte 
cardiaca,  sia  del  tutto  normale,  sia  notevolmente  ingran- 
dita, a seconda  della  quantità  di  fluido  raccolto  e della 
distensibilità  del  sacco  pericardico.  Gii  aspetti  radiografici 
più  frequenti  sono:  1)  ingrandimento  simmetrico  del- 
l’ombra cardiaca  (se  la  raccolta  di  fluido  è superiore  a 
2S0  mi);  2)  campi  polmonari  chiari;  3)  contorni  cardiaci 
lisci  a forma  triangolare  («a  fiasca»»). 

c)  Ecocardiogramnux.  - Tale  metodica  offre  i vantaggi 
di  essere  facilmente  praticabile  anche  in  casi  di  emergenza 
c dì  non  essere  invasiva.  Le  informazioni  ottenute  median- 
te l'ecocardiografìa  in  caso  di  i.  c.  sono  le  seguenti. 

1)  l.a  presenza  e l’entità  della  raccolta  di  liquido  nel 
sacco  pericardico  (fig.  4). 

2)  Le  dimensioni  dei  due  ventricoli  durante  le  varie 
fasi  del  ciclo  cardiaco  e in  relazione  agli  atti  respiratori. 
In  CO.SO  di  t.  c.  si  osserva  un  restringimento  del  tratto  di 
efflusso  del  ventricolo  destro,  che  in  alcuni  casi  può  esse- 
re del  tutto  obliterato  durante  l’espirazione. 

3)  La  direzione  del  movimento  settale  durante  l'inspi- 
razione. 

Un  aspetto  ccocardìografico  ritenuto  assai  comune,  o 
addirittura  diagnostico,  in  caso  di  t.  c.  è il  cosiddetto 
swinging  heart  (non  specifico,  tuttavia,  di  t.  c.)  (fig.  5). 

Il  controllo  ecocardiografìco  risulta  essere,  inoltre,  di 
notevole  ausilio  nel  seguire  l'andamento  della  raccolta  di 
fluido  dopo  pericardiocentesi. 

d)  Cateterismo  cardiaco.  Misurando  le  pressioni  in- 
travcntrìcolari  è possibile  rilevare  che  le  pressioni  diasio- 
liche  dei  due  ventrìcoli  sono  uguali.  Quando  la  raccolta 
di  fluido  nel  sacco 'pericardico  viene  eliminata,  si  osserva 
una  progressiva  riduzione  della  pressione  dìastolica  con- 
comitante a un  aumento  della  pressione  arteriosa  e alla 
scomparsa  nel  polso  paradosso.  Quando  la  pressione  in- 
irapcricardica  scende  al  di  sotto  della  pressione  diastolìca 
ventricolare  destra,  il  t.  c.  è di  fatto  risolto. 
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Terapia 

Il  t.  c.  acuto  costituisce  un'emergenza  assoluta. 

La  pericardiocentesi  (v.)  è indicata,  appena  la  diagnosi 
sia  stata  posta,  allorquando  la  pressione  arteriosa  sistolica 
si  riduca  di  30  mmHg  o più  rispetto  ai  valori  normali. 
Inoltre,  è necessario  fornire  un  adeguato  supporto  emo- 
dinamico  mediante  Tinfusionc  di  liquidi  (sangue  intero, 
plasma,  colloidi  o soluzione  fisiologica).  Risolto  l'episodio 
acuto  potrà  essere  instaurata  un'adeguata  terapia  etìolo- 
gica. 
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PIER  AGOSTINO  GIOFFRÈ  E ACHll.t.E  (iA.SPARDONE 

TAMPONI 

F.  tampons.  • i.  buffers.  • x.  Puffer.  • s.  topes. 

Si  dà  il  nome  di  tamponi  o di  soluzioni  tampone  a quelle 
soluzioni,  naturali  o artificiali,  capaci  di  opporsi,  in  certi 
limiti,  alle  variazioni  di  pH  (v.  iurogenionica  concen- 
trazione) causate  dall  aggiunta  o dalla  produzione  di 
acidi  e di  basi  forti  (v.  ahoi  e basi). 

Le  soluzioni  lampone  sono  utilizzate  in  biologia  allo 
scopo  di  evitare  variazioni  del  pH  provocate  dal  metabo- 
lismo di  sezioni  dì  organi,  poltiglie,  estratti,  colture  bat- 
teriche, nel  corso  di  reazioni  enzimatiche,  etc.  Si  usano 
inoltre  per  disporre  di  soluzioni  a pH  noto  da  usare  come 
riferimento  per  la  determinazione  del  pii  di  liquidi  biolo- 
gici o di  soluzioni.  In  medicina  sono  usate  per  stabilizzare 
il  pH  di  estraiti  opotcrapici  o di  soluzioni  di  farmaci  da 
iniettare  e per  eseguire  molle  analisi  cliniche  a pH  co- 
stante. 

Tra  i t.  più  noli  e più  studiati  ci  sono  quelli  del  sangue 
(v.)  rappresentati  dalle  proteine,  dai  bicarbonati  c dai 
fosfati  (v.  ACIDO-BASE  EQUiUBRio).  Esistono  certamente 
anche  sistemi  tampone  intracellulari  ed  è probabile  che  le 
stesse  proteine  cellulari  partecipino  a tale  funzione. 

Un  t.  à essenzialmente  costituito  da  una  soluzione  di 
acido  debole  in  presenza  di  un  suo  sale  con  una  base  for- 
te. o da  una  soluzione  di  una  base  debole  in  presenza  di 
un  suo  sale  con  un  addo  forte,  o da  una  soluzione  di  due 
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sali  di  uno  stesso  acido  debole  poHprotico.  Le  soluzioni 
proteiche  costituiscano  una  soluzione  tampone  in  quanto 
le  proteine,  avendo  un  punto  isoeleurico  generalmente 
situato  in  campo  acido,  a pH  fisiologici  si  trovano  disso- 
ciate come  acidi  deboli  in  presenza  dei  loro  sali,  i protei* 
nati,  li  pH  di  un  t.  formato  da  un  acido  debole  e dal  suo 
sale  si  può  ricavare  dalla  formula  di  Mcndcrwm-Hasscl- 
balch; 

pH  = pK  + log  [salc^/(addo| 

dove  pK  rappresenta  il  logaritmo  dell’inverso  della  co- 
stante di  dissociazione  dell  acido  (v.  acidi  e basi),  e le 
concentrazioni  del  sale  c dcU‘acido  sono  espresse  in  mo- 
larità.  Essendo  il  valore  di  K costante  in  un  largo  campo 
di  diluizione,  è possibile  calcolare  il  pM  di  una  soluzione 
dalla  concentrazione  dei  componenti  del  i.  e,  viceversa, 
dalla  determinazione  del  pH  si  può  risalire  al  rapporto 
dei  componenti.  Il  valore  di  K varia  con  la  tem|>eratura 
(l'entità  della  variazione  dipende  dalla  natura  dciracido) 
e quindi  per  uno  stesso  rapporto  salc/acido  si  avranno 
valori  lievemente  diversi  di  pii  al  variare  della  tempera- 
tura. 

In  un  t.  dobbiamo  prendere  in  considerazione  il  campo 
dazione  e la  sua  forza.  Il  campo  d'azione  rappresenta  la 
zona  di  pH  entro  la  quale  il  t.  ha  capacità  lamptìnante: 
generalmente  questa  zona  ha  un  valore  di  2 unità  di  pH 
centralo  attorno  al  valore  di  pK  (pH  * pK  ± l).  Ad  cs., 
il  l.  ac.  arxtico/acctato  stabili/.za  il  pii  di  una  soluzione 
Si^lo  in  un  campo  che  va  da  pii  3.7  a pH  5,7,  essendo 
4.75  il  valore  del  pK  dcll'ac.  acetico.  È possibile,  utiliz- 
zando  diversi  t.  con  campo  d’azione  adeguatamente  pre- 
scelto. preparare  un'unica  soluzione  avente  campo  d'a- 
zione assai  ampio,  ad  es.  da  pH  2 a pH  IO;  questi  t.  sono 
detti  universali,  forza  di  un  t.  è rappresentata  dalla 
variazione  di  pii  che  si  ottiene  con  raggiunta  di  una 
quantità  unitaria  di  acido  forte  o base  forte:  ha  maggior 
forza  quel  I.  che.  a parità  di  condizione,  mostra  la  minor 
variazione  di  pi!. 

La  forza  tamponante  dipende  in  primo  luogo  dalla 
concentrazione  dei  componenti  del  t.  (si  usano  general- 
mente concentrazioni  tra  0,05  e 0.5  M),  essendo  tanto 
più  elevata  quanto  maggiore  è la  loro  concentrazione. 
Per  uno  stesso  t.  a una  stessa  concentrazione,  la  forza 
maggiore  corrisponde  al  pM  in  cui  il  rappt>rto  sale 'aci- 
do ^ l.  doò  quando  pH  = pK,  e va  man  mano  dimi- 
nuendo bno  ad  annullarsi  quando  questo  rapporto  è 
maggiore  di  10  o inferiore  a 0,1. 

Esistono  anche  t.  costituiti  da  una  sola  distanza  che  pos- 
siede nella  stessa  molecola  sia  la  componente  acida  che 
quella  salina  e sono  perciò  chiamati  t.  zwinerionici  (tcd. 
Zwiner  ermafrodito’).  Le  sostanze  più  comunemente  usa- 
te per  questi  t.  sono  derivati  sintetici  della  glicina  (v.)  e 
della  taurina  (v.).  I t.  zwitterionici  sono  frequentemente 
usati  in  biologia  poiché  il  loro  campo  d'azione  cade  ncl- 
Tambito  dei  pl^  in  cui  si  svolge  la  maggior  parte  delle  rea- 
zioni biologiche.  Evsi  hanno  inoltre  valori  delle  costami  di 
dissociazione  che  variano  solo  mmimamentc  al  variare  del- 
la temperatura  c della  concentrazione,  non  attraversano  le 
membrane  biologiche  (possono  essere  usati  in  esperimenti 
con  cellule  integre),  sono  altamente  svìlubili  in  acqua,  non 
formano  facilmente  complessi  con  ioni  metallici  (spesso 
essenziali  per  una  reazione  biologica),  sono  chimicamente 
stabili  c sufficientemente  inerti. 

Nella  scelta  di  un  I.  occi>rrc  avere  i seguenti  accorgimenti: 
trovare  quel  t.  i cut  comp<ìiienti  rum  interferiscano  con  la  rea- 
zione o con  il  fenomeno  biologico  che  si  intende  studiare  (inibi- 
zione. inlossK'uzione.  azione  chimica  o di  catalisi):  cercare  la 

1847 


amccnirazione  idonea  per  avere  la  massima  azione  lampone 
senza  alterare  requilibrio  osmotico  del  sistema;  scegliere  quel.I. 
che.  compatibilmente  con  k altre  sue  proprietà,  ha  il  pK  dell'a- 
cido o detta  base  che  lo  compone  più  vicino  al  pH  desiderato; 
inoltre,  occorre  accertare,  con  una  misura  dei  pH  eseguita  prima 
e dopo  il  fenomeno  in  studio,  che  U t.  sia  stato  effettivamente  in 
grado  di  mantenere  il  pH  entro  i limiti  desiderati,  l'alora  ò ne- 
cessario conoscere  la  forza  ionica  di  un  t.  (v.  Fitrmioitsi  ed 
(.uiTHioun);  questa  può  essere  calcolala  dalla  concentrazione 
dei  componenti  e dalla  loro  canea,  oppure  si  può  ricxirrcre  a l. 
di  forza  ionica  già  nota. 

1 t.  più  frequentemente  usati  in  biologia  sono  i seguenti: 

campo  d'azione 
in  pH  a 25  “C 


Glicina-Iia  2.2-3.6 

Ac.  citnco-cilrato  monosodico  2. 1-4.1 

Citrato  monosodico<itrato  bisodico  4. 4-6 ,4 

Ac.  acetico-acetato  di  sodio  3,7-5.7 

Fosfato  momisodico-fosfiito  bisodico  S.7-8,0 

Ac,  carbnnico-bicarbonato  5,5-7,5 

TRIS-HCI  7. 1-9,1 

Vermial*'  (harl'àtal)-vcroiial  sodico  7,4-9,  l 

Ac.  borico-borato  di  sodio  8,2-10,2 

Ammoniaca-doruro  di  ammonio  8.4-10,4 

Glidna-NaOII  9.5-11.2 


Vanandu  il  rapporto  sak/acido  di  ugni  singolo  sistema  lam- 
pone si  può  ottenere  il  pH  cksickrato  entro  il  campo  d'azione. 
Nei  testi  di  tecnica  biochimica  è possibile  trovare  diagrammi  da 
cui  ricavare  direttamente  questi  rapporti. 

Sono  di  seguito  elencati  alcuni  sistemi  tampone  zwitterionici. 
Essi  sono  indicali  con  la  sigla  con  cui  vengono  usualmente  iden- 
tificali; per  una  dassificazione  sistematica  sì  rimanda  alle  voci 
bibliografiche. 


MES 

campo  d'azione 
in  pii  a 2S  "C 
5.5-6.7 

ADA 

6.0-7.2 

PIPES 

6,1-73 

HEPES 

6.8-73 

TRICINE 

7.4-8.8 

TAPS 

7.7-9.I 

CHES 

8,6-lO.U 

CAPS 

9.7-11,1 
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Definizione  e gcneralilà 

l.a  tanatologia  è quella  parte  della  medicina,  c più  in 
particolare  della  medicina  legale,  che  studia  le  modifica- 
zioni che  si  verificano  sul  cadavere  (v.)  dal  momento  del- 
la morte  dcli'organismo  lino  alla  completa  disgregazione 
del  cadavere  stcsv>. 

A prescindere  dalla  causa  di  morte,  la  t.  comprende  le 

1848 


Digitized  by  Google 


TANATOLOGIA 


osser\azioni  suiraccertamento  della  realtà  della  morte  e 
sulla  determinazione  dell'epoca  in  cui  il  decesso  ebbe  a 
verificarsi . 

NelKambito  della  t.  rientrano  anche  i cosiddetti  feno- 
meni di  vita  residua  intesi  come  espressione  di  vita  cellu- 
lare ancora  presente  dopo  la  cessazione  delle  più  impor- 
tanti funzioni  vitali  dcirorganismo. 

Devono  essere  attribuiti  alla  l.  almeno  tre  scopi  princi- 
pali; 1)  accertamento  della  realtà  della  morte;  2)  accer- 
tamento delPepoca  della  morte;  3)  differenziazione  tra 
eventuali  lesioni  tessutali  prodotte  in  vita  e modificazioni 
postmortali. 

Disposbioiii  legislative 

Pur  non  essendo  i!  cadavere  soggetto  di  diritti,  esso  è 
comunque  tutelato  sia  dai  disposti  del  Codice  Penate 
(artt.  410,  411  c 413).  che  prevedono,  rispettivamente,  i 
delitti  di  vilipendio  di  cadavere,  di  distruzione,  soppres- 
sione o sottrazione  di  cadavere  e uso  illegittimo  di  cada- 
vere, sia  dal  Regolamento  di  polizia  mortuaria  nei  se- 
guenti articoli  (v.  anche:  ciMrrERi  E pouzia  mortuaria). 

Art.  g.  - Nessun  cadavere  può  essere  chiuso  in  cassa,  né  esse- 
re sottoposto  ad  autopsia,  a trattamenti  ctmscrvatìvì.  a conser- 
vazione in  celle  frigorifere,  né  essere  inumato,  tumulato,  crema- 
to. prima  che  siano  trascorse  24  h dal  momento  del  decesso, 
salvo  i ca.Hi  di  decapitazione  o di  maduJIamcnlo  e salvo  quelli 
nei  quali  il  medico  nccroscopo  avrà  accertato  la  morte  anche 
mediarne  l'ausilio  di  apparecchi  o strumenti. 

An.  9.  - Nei  casi  di  mone  improvvisa  e in  quelli  in  cui  si  ab- 
biano dubbi  di  mone  apparente,  rosscrvazionc  deve  essere  pro- 
tratta fino  a 48  h.  salvo  che  il  medico  nccroscopo  non  accerti  la 
mone  nei  modi  previsti  daH'anicok)  precedente 

An.  IO.  - Nei  casi  in  cui  la  morte  sia  dovuta  a malattia  infet- 
tiva-difTasiva  o il  cadavere  presenti  segni  di  iniziata  putrefazio- 
ne. o quando  altre  ragioni  speciali  lo  richiedono,  su  proposta 
deiruffidaJc  sanitario,  il  sindaco  può  ridurre  il  periodo  di  osser- 
vazione a meno  di  24  h. 

An.  11.  - Durante  il  pcrUxlo  di  o^rvazionc  il  corpo  deve 
essere  posto  in  amdizioni  tali  che  non  ostacolino  eventuali  ma- 
nifestazioni di  vita.  Net  caso  di  deceduto  per  malattia  infettiva- 
diffusiva  devono  essere  adottale  speciali  misure  cautelative  pre- 
scritte daH'ufhdatc  saniiaiio. 

Art.  12.  - I comuni  devono  avere  nelfambilo  del  dmitero  un 
locate,  distinto  dalla  camera  monuana.  per  ricevere  e tenere  in 
osservazione,  per  il  pcnodo  pfcscritlo,  le  salme  di  persone: 

a)  morte  in  abitazioni  inadatte  e nelle  quali  sia  pericoloso 
mantenerle  per  il  prescritto  pcrkKlo  di  osservazione; 

b)  morte  in  seguito  a qualsiasi  accidente  nella  pubblica  via  o 
in  luogo  pubblico: 

c)  Ignote,  di  cui  debba  farsi  esposizione  ai  pubblico  per  il  ri- 
conosdmemo. 

Il  deposito  di  osservazione  c gli  obitori  possono  essere  Utitutti 
dal  comune  anche  presso  ospedali  o altri  istituti  sanitari,  ovvero 
in  particolare  edifìcio  ben  nspondcnic  allo  scopo  per  ubicazKmc 
e requisiti  igienici. 

fi  mantenimento  in  oì'Mrvazione  di  salme  di  perMvne  cui  sono 
idali  somministrali  nuclidi  radioattivi  deve  aver  luogo  in  modo 
che  sia  evitata  la  contaminazione  ambientale,  osservando  le  pre- 
scrizioni disposte  caso  per  caso  dall'ufficiale  sanitario,  in  relazio- 
ne agli  clementi  risultanti  nel  certificato  di  mone  di  cui  all'an. 
100  del  decreto  del  Presidente  della  Repubblica  13  febbraio 
I9M.  n.  185. 

Art.  13.  • I depositi  dì  osservazione  degli  obitori  devono  es- 
sere idonei  ad  assicurare  la  sorveglianza  da  parte  del  custode, 
anche  ai  fini  del  rilevamento  dì  eventuali  manifcstozKini  di  vita. 

Il  cadavere  è anche  tutelato  dalla  legge  3 apr.  1957.  n. 
235.  c dalla  legge  2 apr.  1968.  n.  519.  per  quanto  riguar- 
da le  disp<xsizioni  relative  al  prelievo  di  parti  di  cadavere  a 
scopo  di  trapianto  terapeutico  (v.  cadavere,  raccertamett’ 
to  precoce  della  morte  jlll.  468]);  morte,  morte  clinica 


(IX.  1978)).  Entrambe  le  suddette  disposizioni  sono  sta- 
te successivamente  modificate  dalla  legge  2 die.  1975, 
n.  644. 

Anche  raccertamento  della  realtà  della  morie  nei  sog- 
getti sottoposti  a rianimazione  per  lesioni  cerebrali  primi- 
tive è stato  regolamentato  dal  D.  M.  9 genn.  1970,  con  il 
quale  il  Ministro  della  Sanità  ha  stabilito  le  necessarie 
modifiche. 

Fenometii  di  vita  residua 

Il  momento  della  morte,  che  coincide  con  Tarrcsto  irre- 
versibile delle  più  importanti  funzioni  delPorganismo 
(S.N.C.,  attività  respiratoria  spontanea  e cardiocircolato- 
ria), è seguito  da  fenomeni  di  vita  biologica  residua  inte- 
sa come  rinsieme  di  quelle  manifestazioni  vitali  che  per- 
sistono a livello  di  alcuni  organi  e tessuti  del  cadavere  in 
rapporto  alPattività  biochimica  delle  relative  cellule  e che 
sì  estrinsecano  in  modificazioni  sia  si.stemiche  (come  la 
rigidità  cadaverica),  sia  segmentali  (come  la  motilità  di 
alcuni  epiteli  ciliati,  la  crescita  dei  peli.  ctc.). 

Fenomeni  cadaverici  e accertamento  della  cronologia  del- 
la morte 

I fenomeni  tanatologici  a.ssumono  particolare  importanza 
qualora  si  debba  localizzare  il  momento  della  morte  sulla 
ba.se  dell  osservazione  del  cadavere  dopo  il  rinvenimento 
del  medesimo. 

Da  un  punto  di  vista  più  strettamente  medicoicgale 
deve  essere  innanzitutto  precisato  che  il  momento  della 
morte,  la  cui  grande  imp>ortanza  spesso  ricorre  in  taluni 
casi  di  patologia  forense,  può  essere  fissato  solamente 
entro  certi  limiti  di  probabilità  e pertanto  Tespressione 
«determinazione  del  momento  della  morte»  dovrebbe 
essere  più  giustamente  sostituita  con  quella  «stima  del 
momento  della  morte*». 

I fenomeni  tanatologici  possono  e^ere  cosi  suddivisi: 

1)  Segni  immediau  (arresto  della  funzionalità  del 
S.N.C.;  arresto  del  respiro;  arresto  dcU  atlività  cardkxrir- 
colatoria;  perdita  della  cx>scienza;  atonia  muscolare; 
etc-). 

2)  Segni  consecutivi:  rilcvabili  quando  ancora  sono  pre- 
senti segni  di  vita  residua  (raffreddamento,  rigidità  cada- 
verica. ipostasi). 

3)  Segni  trasformativi:  derivanti  dall'azione  esercitata 
sul  cadavere  sia  da  fatlorì  intrinseci  (enzimi)  sta  da  fattori 
estrinseci  (putrefattivi)  che  ne  provocano  la  progre.ssiva 
degradazione. 

Una  valutazione  per  quanto  possibile  esatta  del  mo- 
mento della  morte  potrà  fornire  risultati  abbastanza  at- 
tendibili quando  sarà  effettuata  non  oltre  le  72  h dal 
decesso.  Deve  essere  presa  in  considerazione  la  classica 
triade  costituita  da:  1)  raffreddamento;  2)  ipostasi;  3)  ri- 
gidità cadaverica. 

II  raffreddamento  postmoriale.  dovuto  alla  perdita  di 
calore  dei  cadavere,  è stato  oggetto  di  importami  ricer- 
che da  parte  di  numerosi  AA.  per  la  valutazione  dell'ora 
della  morte,  ma  la  stima  dell'ora  della  morie  sulla  base 
della  semplice  misurazione  della  temperatura  rettale  del 
cadavere  non  offre  sufficienti  elementi  di  «ertezza.  Devo- 
no essere  comunque  eseguite  numerose  misurazioni  ora- 
rie della  temperatura  rettale  annotando  anche  la  tempe- 
ratura deirambicnie  e lenendo  anche  conto  degli  indu- 
menti indossati  dal  cadavere,  del  sesso.  deU'età.  della 
complessione  corporea  del  medesimo  e della  causa  stessa 
della  morte. 

La  temperatura  rettale  del  cadavere,  che  al  momento 
della  morte  è di  solito  di  37’  C (fatta  eccezione  per  le 
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morti  avvenute  in  stato  febbrile  o in  fase  di  ipotermia),  si 
abbassa  continuamente  fino  al  completo  raffreddamento 
e cioè  (ino  al  raggiungimento  della  temperatura  delPam- 
biente  in  un  tempo  variabile,  nei  climi  temperati,  tra  le 
11  e le  M)  h. 

Nelle  prime  4 h dopo  il  decesso  la  temperatura  si  ab- 
bassa di  circa  0.5  “C  l'ora  mentre  nelle  successive  6-9  h 
l'abbassamento  della  temperatura  è di  circa  1 '’C  l'ora. 
Dopo  tale  periodo  il  decremento  termico  del  cadavere 
avviene  dapprima  in  misura  di  poco  inferiore  a 1 l'o- 
ra. poi  di  0,5  **C  l'ora  per  arrivare  a 1/4  di  grado  l'ora 
fino  a quando  la  temperatura  del  cadavere  eguaglia  quel- 
la ambiente. 

Tali  valori  sono.  però,  soltanto  teorici,  in  quanto  i 
medesimi  potrebbero  essere  modificati  dai  già  ricordati 
fattori  intrìnseci  ed  estrinseci  al  cadavere.  Pertanto  una 
stima  dell'ora  della  morte  basata  solamente  sui  rilievo 
della  temperatura  cadaverica  non  risulterebbe  adeguata. 

Ma  le  misurazioni  ripetute  della  temperatura  del  cada- 
vere costituiscono  un  prezioso  elemento  valutativo  quan- 
do vengano  considerate  assieme  agli  altri  fenomeni  tana- 
tologia. 

Le  ipostasi  costituiscono  un  fenomeno  conseguente  al- 
l'arresto cardiocircolatorio  in  quanto,  al  momento  dcH'ar- 
resto  cardiaco  irreversibile,  il  sangue  contenuto  nei  vasi, 
non  più  soggetto  all’azione  propulsiva  esercitata  dal  cuo- 
re. si  sposta  verso  le  zone  declivi  del  corpo  a causa  della 
forza  di  gravità. 

La  formazione  delle  macchie  ipostatiche  ha  inizio  dopo 
2 h circa  dal  decesso  con  una  colorazione  rosso-fxirpora 
della  pelle;  esse  raggiungono  il  massimo  stato  di  intensità 
cromatica  dopo  circa  K-12  h dalla  morte.  L'istaurarsi  più 
o meno  rapido  delle  ipostasi  dipende  dal  grado  di  fluidità 
del  sangue  in  rapporto  alle  condizioni  fisiche  del  soggetto 
prima  del  decesso  e in  rapporto  anche  alla  causa  stessa 
della  morte.  Nelle  morti  di  tipo  asfìttico  e nelle  morti 
improvvise  sì  ha  una  precoce  formazione  delle  macchie 
ipostatiche,  mentre  esse  saranno  scarse  e di  tardiva  for- 
mazione nelle  morti  che  seguono  lunghi  periodi  di  agonia 
e.  ov'viamente.  in  quelle  conseguenti  a gravi  emorragie. 

Per  quanto  riguarda  la  cronologia  della  morte  sulla 
base  dello  stato  delle  iptìsiasi.  queste  debbono  essere  di- 
stinte in  3 fa.st. 

Nella  fase  della  migrabilità  (10-12  h dal  decesso)  le 
macchie  ipostatiche  possono  scomparire  cambiando  la 
posizione  del  cadavere. 

Nella  fase  di  fissità  relativa  (48-72  h dal  decesso)  le 
ipostasi  potranno  attenuarsi  mediante  la  pressione  o il 
massaggio  effettuati  localmente;  se  al  cadavere  verrà  fat- 
ta assumere  una  diversa  posizione  si  potranno  formare 
nuove  ipostasi  delle  zone  declivi  senza  la  scomparsa  di 
quelle  precedentemente  formatesi. 

Dopo  4K-72  h dalla  morte,  a seguito  deU'emoIisi  dovu- 
ta ai  fenomeni  putrefattivi,  il  pigmento  emoglobinico  si 
fisserà  sulle  arce  interessate  dalle  macchie  ipostatichc  e 
pertanto  le  ipostasi  si  troveranno  nella  loro  fa.se  di  fissità 
assoluta  non  essendo,  quindi,  modificabili  da  qualsivoglia 
manovra. 

Le  descritte  fa.si  delle  ifM>slasi  hanno  un  valore  crono- 
logico solamente  indicativo  e vanno  prese  in  considera- 
zione aviicme  agli  altri  fenomeni  lanatologicì  per  la  stima 
del  momento  del  decesso. 

La  rigidità  cadaverica  ha  inizio  dopo  circa  2 h dalla 
morte  e raggiunge  la  sua  completa  estensione  in  circa 
10-12  h:  l'intensità  massima  si  avrà  tra  le  35  e le  50  h. 

Dopo  il  raggiungimento  della  ma.vsima  intensità,  la  ri- 
gidità cadaverica  comincia  a diminuire  fino  alla  sua 
scomparsa,  seguendo  lo  stesso  ordine  am  cui  si  era  mani- 
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festata.  e cioè  dai  muscoli  della  mandibola,  a quelli  del 
collo,  degli  arti  superiori,  del  (ronco  e degli  arti  inferiori. 
La  completa  risoluzione  della  rigidità  cadaverica  avviene, 
di  solito,  dopo  la  72*  ora. 

Sulla  formazione  della  rigidità  cadaverica  irrcidono  di- 
versi fattori,  fra  i quali  lo  sviluppo  della  muscolatura, 
l’età,  la  causa  della  morte  e la  temperatura  dell'ambiente 
in  cui  si  trova  il  cadavere. 

Deve  cs.sere  ricordata  la  possibilità  di  risoluzione  mec- 
canica della  rigidità  cadaverica,  soprattutto  a livello  delle 
grandi  articolazioni:  se  la  risoluzione  meccanica  della  ri- 
gidità avviene  dopo  7-12  h dal  decesso  essa  si  riforma  di 
nuovo;  se  viene  effettuata  una  risoluzione  meccanica  del- 
la rigidità  dopo  tale  periodo  essa  rimarrà  risolta  in  modo 
permanente. 

La  putrefazione  è dovuta  alla  distruzione  dell'organi- 
smo  deceduto  in  rapporto  all'azione  di  diversi  fattori: 
enzimi,  germi  aerobi  e anaerobi. 

Il  1°  periodo  della  putrefazione,  detto  periodo  colora- 
tivo,  è il  più  importante  per  la  determinazione  dell'epoca 
della  morte:  esso  ha  inizio  dopo  16-24  h dal  decesso,  con 
conseguente  ailorazione  verdastra  che  prende  inizio  dalla 
fossa  iliaca  destra. 

Anche  la  putrefazione  deve  essere  valutata  tenendo 
amto  dei  fattori  intrinseci  ed  estrinseci  al  cadavere:  tra 
questi  ultimi  va  segnalata  la  temperatura  dell'ambiente 
ove  il  cadavere  è stato  rinvenuto. 

Al  periodo  coloralivo  fanno  seguito  il  pcrì<.>do  gassoso 
(4-15  giorni  dalla  morte),  quello  colliquaiivo  (3-4  mesi 
dalla  morte),  lo  stadio  di  scheletrizzazione,  più  o meno 
completa  (18-36  mesi  dalla  morte).  La  cronologia  dì  tali 
periodi  è però  influenzata  dalle  condizioni  ambientali,  dal 
tipo  dì  inumazione,  dall'eventuale  azione  esercitata  sul 
cadavere  dalla  micro-  e dalla  macrofauna,  ctc. 

Solo  in  particolari  condizioni  possono  verificarsi  altri 
possibili  fenomeni  tanatologici  come  la  macerazione,  la 
mummificazione  e la  saponificazione. 

Macerazione.  - La  macerazione  riveste  una  particolare 
importanza  nella  determinazione  deH’epoca  della  morte 
del  feto  in  cavità  uterina,  quando  esso,  dopo  la  morte, 
permanga  nel  liquido  amniotico.  Dopo  circa  3 giorni  la 
cute  del  feto  morto  assume  un  colorito  rossastro  soprat- 
tutto al  viso  e al  collo.  Al  sesto  giormi  esso  presenta  una 
consistenza  flaccida,  come  pure  ì suoi  visceri  (specie  en- 
cefalo. polmoni  c fegato).  [>opo  il  ir’  giorno  il  feto  è 
nerastro,  la  cute  sfaldata  e i visceri  parzialmente  colliqua- 
ti. Dopo  il  ZIT  giorno  di  permanenza  del  feto  morto  nel 
liquido  amniotico  si  ha  la  disgregazione  dei  tessuti  molli 
(v.  anche;  macrrazione.  IX,  12). 

Mummificazione.  - Quando  i liquidi  del  cadavere  ven- 
gono assorbiti  daH'ambiente  in  cui  esso  è inumato  si  può 
verificare  la  mummificazione  a seguito  di  un  rapido  essic- 
camento dei  les.suti:  tale  processo  è favorito  da  ambienti 
caldi  e asciutti  in  presenza  di  ventilazione  ove  siano  an- 
che presenti  delle  muffe  disidratanti.  La  totale  mummifi- 
cazione avviene,  di  solito,  dopo  6-12  mesi  (v.  anche: 
IMBAl-SAMAZ.IONE,  VII,  1333). 

Saponificazione.  - Si  verifica  quando  il  cadavere  è 
faimmcrsi>  o sepolto  in  terreno  particolarmente  umido.  In 
tali  condizioni  gli  acidi  grassi  presenti  nella  cute,  combi- 
nandosi con  le  sostanze  alcaline  dcirambientc.  si  tra- 
sformano in  saponi.  Per  tale  motivo  la  cute  del  cadavere 
saponificato  è di  colore  bianco  e untuosa  al  tatto;  essa 
protegge,  perciò,  i tessuti  sottostanti  dai  processi  putre- 
fattivi, Se  il  cadavere  permane  in  ambienti  favorevoli  a 
tale  prtK'esso  trasformativo,  la  saponificazione  inizia  dopo 
circa  2 mesi  dalla  morte  per  completarsi  dopo  circa  6 
mesi  (v.  anche:  SAPONiruA/.ioNH.  Xlli,  2024). 
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Stima  del  momento  dei  decesso.  - La  stima  del  momen- 
to del  decesso  può  assumere  particolare  importanza  nei 
casi  di  interesse  medicoforcnse. 

Oltre  al  rilievo  dei  ricordati  fenomeni  consecutivi 
alla  morte  (raffreddamento,  rigidità  cadaverica  e ipostasi) 
possono  essere  effettuati  particolari  esami  di  laboratorio: 
tra  essi  ricordiamo  la  determinazione  delle  variazioni  del- 
la concentrazione  di  alcuni  elettroliti  e di  composti  orga- 
nici nell'umor  vitreo  nelle  ore  successive  aìVobìtus,  Tana- 
lisi  elettronica  bidimensionale  delle  sezioni  diafìsarie  e 
della  dentina. 

Per  l'applicazione  dclTcntomologia  alla  medicina  fo- 
rense si  rinvia  al  capitolo  relativo  (v.  sotto). 


Nomenclatura  nosotoglca  internazionale  delle  camte  di 
morte 

In  questa  sede  viene  riportata  la  classitkazione  «ridotta» 
ISTAT.  che  à ricavata  da  quella  analitica  intemazionale, 
raggruppando  le  varie  voci  di  questa  secondo  classi  stabi- 
lite. tenendo  specialmente  conto  delle  caratteristiche  del- 
la morbilità  e mortalità  in  Italia  (tab.  I). 

Importanza  degli  inaelti  in  tanatologia 

Per  determinare  Tepoca  della  morte  mediante  Tapplica- 
zione  dclTcntomologia  in  medicina  legale  si  possono  se- 
guire 2 metodi:  il  primo  è ba.sato  sulla  natura  della  fauna 


TAB.  I.  NOMENCLATtIRA  NOSOLOGICA  INTERNAZIONALE  DELLE  CAUSE  DI  MORTE 


I Malattie  lafetlivc  e pariMilarie 

Tbc  dcH'appanito  respiratorio 

Altre  forme  tubercolari 

Altre  malattie  infettive  e paravsiiarie: 

sifilide  e sue  conseguenze:  febbre  tifoide  e paratifoide: 
dìftcnlc;  pertosse;  telano:  poliomielite  anteriore  acuta  e 
suoi  postumi:  morNlln:  nmancnti  malattie  infettive  e 
parassitarle 

2.  TuaMiri 

Tumore  maligno  dello  stomaco 
Tumore  maligno  dclTintcstir>o 
Tumore  maligno  del  fegato  e delle  vie  biliari 
Tumore  maligno  della  trachea,  dei  bronchi  e del  poi- 
morte 

Tumore  maligno  della  mammella  e degli  organi  genitali  della 
donna: 

tumore  maligno  della  mammella;  tumore  maligno  dcl- 
Tutero;  tumore  maligno  degli  altri  organi  genitali  della 
donna 

Altri  tumori  maligni:  tumore  maligmt  della  cavità  buccale  e 
della  faringe;  tumore  maligno  degli  altri  organi  dclTappara- 
IO  digerente:  tumore  muligm^  degli  altri  organi  dclTappitra- 
lo  respiratorio;  tumore  maligno  della  prostata;  tumore  ma- 
ligno degli  organi  unnarì;  altre  localizzazioni  di  tumori  ma- 
ligni: leucemie  e aleuccmic;  altri  turrtoii  dei  tessuti  linfatico 
ed  emopoietico 

Tumori  benigni  c di  natura  non  spccihcata 

3.  MalaRie  mcatali,  del  itstrma  nervoM  t degli  orguai  dei  sessi 

Turbe  mentali,  delta  personalità  e psiconevrosi:  psicosi;  psico- 
nevrosi:  turbe  del  carattere,  del  comportamento  c dclTintcl- 
ligenza 

Lesioni  vascolari  del  S.N.C.:  emorragia  cerebrale;  embolia  e 
trombosi  cerebrale:  altre  lesioni  vascolan  del  S.N.C. 

Altre  malattie  del  sistema  nervoso  c degli  organi  dei  sensi: 
malattie  infiammatorie  dd  S.N.C. ; epilessia;  altre  malattie 
del  S.N.C.;  malattìe  del  sistema  nervuiwi  periferico;  malattie 
dell'occhio:  malattie  dclTorecchio  c dclTapofUi  mastoidca 

4.  Malattie  del  sistema  cìreolalorio 

Reumatismo  articolare  e cardiopatie  reumatiche:  reumatismo 
articolare  acuto:  cardiopatie  reumatiche  croniche 
Aricrìosdcrosi  dei  cuore  c malattie  delle  coronane 
Endocardite  cronica  non  reumatica 

Degenerazionj  del  miocardio:  degenerazione  artcriosctcrotica 
mI  mKxrardio;  altre  degenerazioni  dd  miocardio 
Ipcncnsionc:  ipertensione  con  malattie  dì  curKc;  ipertensione 
senza  malattie  di  cuore 

Altre  malattie  del  sistema  ciredatorto;  altre  malattie  del  cuo- 
re; arteriosclerosi  generalizzata;  rimanenti  malattie  dd  si- 
stema ciredatorìo 


5.  Malaltk  deli'tpparalo  reapktlorio 

Affezioni  brtmcopolmonah;  polmonite;  broncopolmonitc. 
bronchite 

Altre  malattie  delTapparalo  respiratorio 

6.  Malattie  dclTapparato  digerente 

Ulcera  gastrica,  duodenale  e digiunale 
Appendicite 

Occlusione  intestinale  ed  ernie:  ernia  addominale;  occlu.sion< 
intestinale 

Malattie  dd  fegato  e delle  vie  biliari:  cirrosi  del  fegato;  litiasi 
biliare  e colecistite;  altre  malattie  dd  fegato  e delle  vie  bi- 
liari 

Altre  malattie  delTapparalo  digerente:  gastroenterite  e colile 
non  ulcerosa  dal  29"  giorno  al  3”  anno;  gastroenteriti  e edi- 
ti dal  3'’  anno  in  poi;  rimanenti  malattie  dclTapparato  dige- 
rente 

7.  Ahre  forme  morbose 

Malattie  allergiche,  delle  ghiandole  endocrine,  del  mctahdi- 
smo  e della  nutrizione:  malattie  allergiche;  malattie  della 
ghiandda  tiroide;  diabete;  malattie  delle  altre  ghiarKkile 
cndoenne;  avitaminosi  c altre  malattie  del  metabolismo 
Malattie  del  sangue  c degli  organi  ematopoietici:  anemia;  altre 
malattie  del  sangue  e degli  organi  cmatopoieiici 
Malattie  delTapparalo  urinario:  nefrite  e nefrosì:  calcoli  del- 
l'apparato urinano;  altre  malattie  delTapparalo  urinano 
Malattie  degli  organi  genitali:  ipcrplasia  e ipertrofia  della  pro- 
stata; altre  malattie  degli  organi  genitali  deU'uumo;  malattie 
della  mammella  e degji  organi  genitali  della  diurna 
Malattie  della  maternità:  comj^icazkmi  della  gravidanza;  abor- 
to; complicazioni  del  parto  e del  puerperio 
Malattie  della  pelle  c del  tetmuto  cellulare 
Malattie  delle  ossa  c degli  organi  della  locomozione:  artrite  e 
reumatismo,  escluso  il  reumatismo  articolare  acuto:  osteo- 
mielite e perìosiiie;  altre  malattie  delle  os&a  e degli  organi 
della  locomozione 

Malformazioni  congenite:  malformazioni  congenite  del  sistema 
circolatorio;  altre  malformazioni  congenite 
Alcune  malattie  particolari  della  prima  infanzia:  traumatismi 
ostcìrid,  asfìssiB  e alclettasia,  infezione  dei  neonati:  disturbi 
della  nutrizione:  immaturità:  altre  malattie  particolan  della 
prima  infanzia 

8.  ScnilHà  e cause  mal  definite 

Senilità  senza  menzione  di  psicosi 
Cause  mal  dcfinilc  c sconosciute 

9.  AecMentì  e altre  cause  vinlenCc 

Accidenti  del  traffico:  accidente  causato  a pedone  da  un  au- 
tomezzo; altri  accidenti  causati  da  un  aulrMuezzo;  accidenti 
causati  da  altri  mezzi  di  trasporto 
Altri  accidenti,  sukidi  c omicidi:  altri  accidenti;  suicìdio  e ten- 
tato suicidio;  omicidio  c temalo  omicidio 
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TAB.  II.  I^sml  PRi:.St-N11  StL  cadaveri: 


Primo  pcruKlo  (corpo  ancora  fresco): 

Diptera  (movca):  CalUphorulae  (per  k>  più  CaUiphora  cpp,. 
ma  anche  Luafia.  Phormia  e C'ynomya):  San^ophagtJae 
iSartophtìga  spp  );  Muscitiae. 

Secondo  periodo  (dopo  qualche  giorno:  svjlupp«)  deiro<.h>re): 
Diptera:  Calliphoridae  (la  dominante  è la  iMcHia):  SarcO’ 
phagidae  (più  frequente  del  primo  periodo);  Musdtiae. 

Terzo  periodo  (da  3 a 6 mcM;  grasso  rancido): 

Diptera:  SphaeriKeridae. 

Coleopiera  (scarafaggi):  Dermestes  spp 
Lepidoptera  (tarme):  Agloaa  spp 

Quarto  pcrkMJo  (produzione  caseosa  dopo  la  fcrmcntuzione  hu- 
tirnca;  a circa  1 unno): 

Diptera-  Pyophtiidae,  Drosophììuiae:  Sepstdae:  5p/u»erf>crn- 
dae:  Erisùdis  spp.  {Sirphi<Uu)\  Terichomiza  fusca  {Eplty- 
dndae). 

Coleopiera:  Corynetes  spp. 

Quimo  periodo  (fermentazione  ammoniacale): 

Diptera:  Sphaerocendae„  Ophyra  spp.  (Mmcidae);  Phoridae: 
Txreophondae. 

Coleopiera:  Secrophorus  sj^.;  Silpha  spp.;  Mister  spp.  Sa- 
prinus  spp- 

Scsto  periodo  (disseccamento); 

Diptera-  Sphaeroeeridae:  Phondae. 

Acari 

Settimo  periodo  (completo  disseccamento): 

Coleopiera:  Dermestidae 
Lepidoptera;  Tineidae 

Ottavo  periodo  (resti  dopo  oltre  3 anni); 

Coleopiera:  Ptimdae:  Tenehnonidae 


cc^ituita  dagli  in&eni  presenti  sul  cadavere,  in  quanto 
alcune  specie  di  insetti  sono  associale  a particolari  stadi 
della  decomposizione  del  cadavere. 

Si  deve  però  tenere  conto  di  molti  fattori,  quali  la  sta* 
gione.  raltitudine.  la  latitudine,  nonché  la  possibilità  di 
cambiamento  dei  caratteri  della  fauna  sarcosaprofagica  in 
rapporto  al  cambiamento  del  paesaggio  per  la  costruzione 
di  grandi  opere,  deforestazioni,  riforcstazioni,  etc.  Per- 
tanto io  studio  in  questione  potrà  es.serc  effettualo  .sola* 
mente  sulla  base  della  profonda  conoscenza  degli  insetti 
facenti  parte  delia  fauna  locale. 

Il  secondo  metodo,  molto  più  usato,  è basato  sulla 
conoscenza  del  ciclo  vitale  degli  insetti  presenti  sul  cada- 
vere e sulla  moltiplicazione  dei  medesimi.  Più  precisa- 
mente si  studieranno  le  larve  di  tali  inselli,  Tclà  delle 
medesime  e il  periodo  di  tempo  necessario  per  completa- 
re lo  sviluppo  di  esse. 

Una  guida  allo  studio  degli  insetti  presenti  sul  cadave- 
re. durante  i mesi  più  caldi,  é rappresentata  dalla  tabella 
proposta  dal  Megnin  e modificata  sulla  base  delle  succes- 
sive s<>:)perte  (tab.  II). 

Sulla  base  delie  variabili  precedentemente  ricordate  si 
dovrà  tenere  presente.  nelTapplicazione  del  metodo  en- 
tomologico per  la  stima  dell’epoca  della  morte,  la  sussi- 
stenza di  tutti  gli  altri  fattori  intrinseci  cd  estrìnseci  al 
cadavere  c in  particolar  modo  io  stadio  dei  fenomeni 
tanatologici. 

In  queste  fattispecie  solamente  un'osservazione  globale 
di  lutti  i fattori  prima  descrìtti  potrà  rivelarsi  di  concreta 
utilità  nella  stima  dell’epoca  del  decesso. 
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ail  LK)  SACCHEm 


TANGIER,  MALATTIA  DI 

Rara  malattia  a carattere  aulosomico  reces-stvo,  caratte- 
rizzata da  un  accumulo  di  esteri  del  colesterolo  nelle  cel- 
lule del  S.R.E.,  e dalla  pressoché  completa  assenza  in 
cìrcolo  delle  lipoprolcine  ad  alla  densità  (HDL). 

Descritta  per  la  prima  volta  da  Frcdhckson,  la  sua  denomina- 
zione deriva  dairisota  di  Tangicr.  presso  le  coste  della  Virginia, 
da  cui  proveniva  il  primo  paziente.  A tuU'oggi  sono  stati  dirit- 
ti 50  casi  di  questa  malattia. 

La  diagnosi  può  essere  sospettata  quando  vengorK)  os- 
servali livelli  plasmatici  estremamente  ridotti  di  colesiero- 
Io-Hl>L  (<  5 mgdl)  e l’assenza  airelettroforcsi  della 
banda  delie  alfalipoproteine. 

I soggetti  porlaiorì  della  maiattia  allo  stato  eterozigote  sono 
asintomatid.  sebbene  ì loro  livelli  di  HDL  e di  apoproteina  A-l 
siano  rkloui  del  50%  rispetto  alla  norma. 

Nella  forma  omozigote,  le  con<%mra2ionÌ  pla.smatichc  delle 
apo  A-I  e A-ll  sono  csircmamentc  ridotte  (rìspeilivamente  all’l 
c al  5%  della  ratrma),  e non  sono  osservabili  nel  plasma  HDL 
di  struttura  c composizHtne  normali.  Infatti,  dopo  separazione 
airuliraccnlnfuga  della  frazione  lipoproteica  di  densità  compresa 
tra  1063  e 1210  g'ml.  è stato  possibile  osservare  al  microscopio 
ektlronico  che  essa  non  é costituita  da  tipiche  HDL,  ma  da 
materiate  lipt»proteico  estremamente  eterogeneo.  Ssmo  stati  in- 
fatti dcscnlii  differenti  tipi  di  parlicctie:  alcune  di  diametro  mol- 
to piccolo  (55-75  k)  c altre  più  grandi,  dt  (orma  irregolare, 
ap^rcmemenie  cosiiluite  da  materiale  amorfo. 

E stato  dimoslrato  che.  mentre  le  prime  sotK)  cosiiluite  quasi 
csclu-sivamente  da  apo  A-ll.  c hanno  una  mobilità  elettroforcti- 
ca  simile  alle  HDL  normali,  le  altre  conicngorut  ailcstcmlo,  tri- 
glkeridi  e apo  B.  e sono  da  considerare  come  particelle  denvan- 
ti  da  un  incompklo  cataboli.smo  dei  chilomicroni. 

Nei  pazienti  affetti  da  malattia  di  Tangicr  si  possono 
inoltre  osservare  livelli  ridotti  di  colesteroleinia  totale 
(<  100  mg/d!)  e,  in  qualche  caso,  anche  una  lieve  ipcr- 
trìgliccridcmia.  Il  livello  dei  fosfolipidi  sierici  ò general- 
mente rìdono  del  .30-50%.  I^e  VLDL  di  questi  pazienti 
sono  povere  in  apo  C.  e anche  le  LDL  risultano  alterate 
nella  loro  composizione  essendo  più  ricche  in  trìglicerìdi 
e più  povere  in  esteri  del  colesterolo. 

Altre  manifesta/iont  cliniche  tipiche  della  m.  di  T.  sono 
rappresentate  dall'ipcrtrolìa  e dalla  colorazione  giallastra 
delle  tonsille  c delle  adenoidi.  Anche  le  muci>sc  faringea 
e dei  retto  possono  mostrare  una  colorazione  giallastra. 
In  alcuni  pazienti  sono  stati  descritti  segni  clinici  di  neu- 
ropatia periferica,  prevalentemente  a carattere  motorio, 
con  ptosi  palpebrale,  iporcflessia  c atrofia  muscolare,  e 
turbe  delia  sensibilità  dolorifica  con  parestesie  diffuse. 
presenza  di  splenomegaiia  e di  una  lieve  trombocitopcnia 
c di  frequente  riscontro;  più  rare  sono  l'epatomegalia  c la 
linfoudenopatia.  Nei  pazienti  più  anziani  può  essere  an- 
che presente  una  lieve  infiltrazione  corneale. 
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Dal  punto  di  vista  anatomopatologico.  la  m.  di  T.  i caralterìz- 
zata  da  un  accumulo  di  esteri  del  colesterolo  in  numerosi  organi 
e tessuti:  tonsille,  linfonodi,  mucosa  intestinale  e rettale,  cute, 
cornea  c midollo  osseo.  L’indagine  istologica  ha  dimostralo  che 
tali  accumuli  si  rilevano  soprattutto  a carico  delle  cellule  istioci- 
lane,  delle  cellule  di  Schwann  e delle  fìbrocellule  muscolari,  e 
che  morfologicaincntc  appaiono  come  gocciole  lipidiche  citopla- 
smatiche sudannfìlc  prive  di  membrana  di  riveslimcnto. 

Il  difetto  biochimico  che  è alla  base  della  m.  di  T.  non 
è stato  ancora  chiaramente  definito.  Molto  probabilmente 
è da  ricercare  in  una  alterazione  metabolica  e strutturale 
dell'apo  A-I.  Alcuni  studi  di  cinetica  hanno  infatti  dimo- 
strato una  ridotta  sintesi  e un  accelerato  catabolismo  di 
questa  apoproteina.  A tutt'oggi,  però,  non  è stato  possi- 
bile mettere  in  evidenza  alcun  difetto  strutturale  dell’apo 
A-I  nella  m.  di  T.  Più  recentemente  è stato  ipotizzato 
che  questa  malattia  possa  essere  dovuta  a un  difetto  nel 
sistema  enzimatico  responsabile  della  conversione  della 
prepro-apo  A-1  in  apo  A-I  matura. 

11  decorso  della  m.  di  T.  è estremamente  variabile  e la 
diagnosi  può  essere  posta  a qualsiasi  età.  La  prognosi  è 
comunque  benigna,  sebbene  in  alcuni  di  questi  pazienti 
siano  stati  osservati  segni  di  aterosclerosi  precoce. 

Per  la  m.  di  T.  non  esiste  un  trattamento  specifico  ma, 
poiché  possono  essere  presenti  elevali  livelli  di  trìglicerì- 
demia,  è consigliabile  una  dieta  ipolifMdica. 
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F.  substances  tanniques.  - l.  tannic  substances.  • T.  Cerb- 
stoffe.  - s.  subslancìas  tanicas. 

Sono  sostanze  di  orìgine  vegetale,  molto  diffuse  sia  in 
formazioni  normali,  quali  cortecce,  foglie,  fiori  c frutti, 
sia  in  formazioni  patologiche,  quali  le  noci  di  galla. 

Le  sostanze  tanniche,  chimicamente  sono  composti  po- 
lìfenolici  che  possono  dividersi  in:  a)  tannini  idroUzzabili 
o pirogaUici;  hanno  carattere  giicosidico  o di  esteri  e 
sono  idroUzzabili  ad  ac.  gallico  o ad  altri  ossiacidi  similari 
(ac.  digallico,  ac.  ellagico,  ac.  clorogenico,  ac.  caffeico, 
etc.)  e in  glicidi  o alcoli  vari.  A questo  gruppo  apparten- 
gono i tannini  della  noce  di  galla,  del  tè.  deir/tamtzme/ir. 
del  rabarbaro,  etc.;  il  rappresentante  più  caratteristico  è 
l'ac.  tannico  o tannino;  b)  tannini  condensati  o catechici; 
hanno  carattere  di  compiessi  prodotti  di  condensazione 
della  catechina  o catecolo  (privo  di  azione  tannante,  ma 
che  Tacquisisce  dopo  polimerizzazione).  Per  distillazione 
secca  producono  catechina  e si  distinguono  in  floroglicini- 
d e non  floroglicinid.  secondo  che  la  fusione  alcaUna  dia 
luogo  o meno  a floroglictna.  1 tannini  catechici  non  floro- 
glicinid più  notevoli  sono  l'ac.  caffctanico  e l'ac.  chino- 
tannico. Tannini  catechid  floroglidnid  sono  quelli  del- 
l’ippocastano. della  ratania,  della  tormentilla. 

Il  termine  di  ac.  tannico  è riservato,  in  genere,  al  tan- 
nino officinale,  o ac.  gallotannico  o galloiannino,  che  si 
ottiene  dalle  galle  di  piante  diverse,  ma  spedalmente  dal- 
le galle  dei  giovani  della  Quercus  infectoria  Olivier  e di 
altre  spede  di  Quercus  (famiglia  Fagacee),  sui  quali  le 
galle  si  formano  per  la  puntura  delle  femmine  di  imenot- 
teri della  famiglia  dei  Cinipidì. 
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L'ac.  tannico,  o tannino,  è un  polinKro  costituito  da  varie 
molecole  di  ac.  gallico  (dcrìvaio  dal  pirogalk>lo).  di  ac.  digallico 
(costituito  da  ac.  gallico  esterificato  con  un’altra  molecoia  di  ac. 
gallico)  e a volte  di  ac.  ciorogenìco  (ac.  caffeico  esterificalo  con 
ac.  chink»),  legati  a gliddi  sotto  forma  gllcosidica.  A seconda 
del  numero  dei  componenti  che  prendono  pane  alla  molecola  e 
dei  legami  che  tra  di  loro  si  stabiliscono,  si  hanno  diversi  tipi 
di  ac.  tannico,  che  prendono  nomi  differenti  dal  vegetale  di 
orìgine  (ac.  gallotarmico.  caffetannico.  chinotannieo,  amameli- 
tannico,  etc.). 

I vari  ac.  tannici  forniti  dai  vegetali  non  sono  equivalenti  per 
quanto  riguarda  l'azione  astrìngente,  dato  che  la  loro  azione 
precipitante  sulle  proteine  (come  pure  sugli  alcaloidi  e sui  metal- 
li) è molto  differente  e eventuali  tannali  che  ne  derivano 
sono  più  o mcr>o  solubili.  Per  questa  ragione  è officinale  Tac. 
gallotannico  che  è tra  i più  attivi  in  senso  astrìngente.  La  cale- 
china  esiste  sotto  diverse  forme  isomere;  anch’essa.  come  l'ac. 
tannico,  ha  azione  astrìngente,  ma  molto  meno  intensa,  per  cui 
non  è usata  in  terapia. 

Di  un  certo  interesse  sono  anche  i derivati  semisinietici  dcl- 
l'ac.  tannico  (geloiannina  o tannato  di  gelatina  e tannato  di  al- 
bumina o tannalbina)  e le  droghe  contenenti  tannini  (si  ricorda 
che  raccczione  originaria  — tutt’ora  in  uso  in  farmacologia  — di 
droga  è «qualsiasi  corpo  o sostanza  minerale,  vegetale  o anima- 
le, sia  essa  organizzala  o meno,  che  contenga  un  prìnapio  bio- 
logicamente attivo  cioè  fornito  di  attività  farmacologica»).  Tra 
queste  ultime  sono  da  ricordare;  la  ratania.  il  catecù,  la  cortec- 
cia di  quercia,  l'amamelide.  le  noci  di  galla,  il  campeggio  e altre 
di  minore  importanza. 

L’ac.  tannico,  in  soluzione  neutra  o acida,  ha  la  pro- 
prietà di  precipitare  le  proteine,  la  gelatina,  il  collagene, 
come  pure  la  maggior  parte  degli  alcaloidi  e i metalli 
pesanti.  È noto  il  suo  impiego  nella  concia  delle  pelli 
che,  per  la  sua  azione,  diventano  imputrescibili,  solide, 
stabili,  flessibili,  resistenti.  Data  la  sua  proprietà  di  for- 
mare tannati  insolubili  con  gli  alcaloidi  e i metalli  pesan- 
ti, è stato  usato  come  antidoto  esterno  per  somministra- 
zione gastrica  negli  avvelenamenti.  È indicalo  però  sol- 
tanto come  coadiuvante  non  essendo  la  sua  azione  sicura. 
L’azione  precipitante  è aumentata  daU'aggiunta  di  aceta- 
to o di  bicarbonato  di  sodio  e diminuita  dall’alcol  e dagli 
acidi,  poiché  i precipitati  sono  solubili  in  questi  solventi. 
L’azione  astrìngente  è dovuta  alla  proprietà  di  precipitare 
c trasformare  le  proteine  delle  cellule  e dei  secreti  cellu- 
lari formando  composti  più  o meno  stabili,  insolubili  nei 
mezzi  neutri  o delxilmenle  acidi.  Tali  composti  costitui- 
scono una  barrìera  airulteriore  passaggio  dello  stesso 
astrìngente  o di  qualsiasi  altra  sostanza.  Perciò  l'azione 
delle  sostanze  tanniche  si  esplica  soltanto  sulle  superlìci 
cutanee  e mucose  con  cui  vengono  a contatto,  dando 
luogo  alla  formazione  di  una  cuticola  protettiva  verso  gli 
agenti  chimici,  batterici,  meccanici,  etc.;  insomma  verso 
tutti  gli  stimoli  irritanti.  Ne  cortsegue  una  diminuzione 
della  secrezione  delle  ghiandole  superficiali,  per  cui  si 
produce  una  disimbibizione  dei  tessuti,  tanto  più  intensa, 
quanto  più  i tessuti  sono  imbibiti,  come  appunto  avviene 
nei  processi  infiammatori.  L'azione  dell'ac.  tannico  sulle 
proteine  si  esplica  a pH  compresi  tra  1 c 8,3,  con  opti' 
mum  a pH  3-5. 

Nei  tubo  digerente,  l'ac.  tannico  limita  la  sua  attività 
astrìngente  locale  alla  cavità  orale,  allo  stomaco  e al  pri- 
mo tratto  deiriniestino  tenue.  Nelle  porzioni  inferiori  del- 
rintestino,  l’ac.  tannico  è idrolizzato  ad  ac.  gallico,  privo 
di  proprietà  astrìngenti.  Per  questa  ragione,  come  astrìn- 
genti intestinali  sono  usati  alcuni  derivati  tannici  e varie 
droghe  contenenti  tannini. 

In  casi  di  ustioni  l'ac.  tannico  porta  a coagulazione  e 
devitalizzazione  della  parte,  che  assume  l'aspetto  di  una 
escara  bruna  e crostosa,  con  arresto  e diminuzione  del- 
l'essudazione (rìducendo  la  conseguente  possibilità  di 
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shock  ipovolemico),  con  attenuazione  del  dolore,  con 
protezione  verso  l'invasione  batterica  (infezione  seconda- 
ria), con  ostacolo  del  riassorbimento  di  prodotti  tossici 
liberati  dai  tessuti  ustionati  e con  facilitata  guarigione 
(cicatrici,  di  solito  non  retraenti).  Più  di  rado,  l'ac.  tanni- 
co è impiegato  come  emostatico  nelle  piccole  emorragie 
cutanee  c mucose,  e come  antisettico  (^al  5%  è inattivo, 
mentre  al  10%  uccide  in  24  h le  colture  batteriche)  in 
forme  eczematose,  impetìginoidi  e in  caso  di  ulcere  se- 
cementi.  L’ac.  tannico  è stato  anche  somministrato  in 
associazione  con  il  solfato  di  bario  per  migliorare  la  qua- 
lità delle  immagini  radiografiche  del  colon. 

Dopo  l'assorbimento  sembra  che  venga  dcpolimerizza- 
to  io  ac.  gallico  (si  ritrova  pure  l'ac.  pirogallico)  e come 
tale  esaeto  con  le  urine.  Dato  ptr  os,  la  più  gran  parte  è 
allontanata  sotto  forma  di  tannati  insolubili  con  le  feci, 
mentre  per  l'l%  è eliminato  con  le  urine  sotto  forma  di 
ac.  gallico. 

L'ac.  tannico,  rispetto  ad  altri  astringenti,  ha  il  grande 
pregio  di  avere  una  minore  Icsìvità  tessutale  c di  essere 
provvisto  di  una  moderata  tossicità  generale.  Tuttavia, 
sono  stati  descritti  casi  di  epatopatia  ^Iminante  in  segui- 
to ad  assorbimento  di  quantità  elevate  di  ac.  tannico. 
L'assorbimento  di  tali  quantità  è stato  descritto  per  trat- 
tamento topico  di  supe^ci  cutanee  ustionate  interessanti 
1/3  della  superficie  corporea  totale. 

I derivati  semisinietici  e le  droghe  contenenti  tannini 
hanno  particolare  interesse  come  astringenti  intestinali, 
tuttavia  possono  essere  impiegati  anche  per  uso  esteriK) 
sulla  cute  e sulle  mucose  accessibili. 

I derivati  semisintetici  hanno  la  caratteristica  di  essere 
poco  solubili,  specie  in  ambiente  acido,  e di  poter  quindi 
raggiungere  l'intestino  tenue  pressoché  immodìficatì.  Ncl- 
rintestino,  essendo  più  solubili  in  ambiente  alcalino,  libe- 
rano quantità  di  ac.  tannico  sufficienti  per  una  buona 
azione  astrìngente.  Tale  liberazione  è lenta,  per  cui  l’a- 
zione si  estende  a buona  parie  del  tenue,  senza  tuttavia 
raggiungere  l’ultima  parte  dell’ileo  e il  colon. 

Ancora  più  adatte  alla  terapia  astrìngente  intestinale 
sono  le  droghe  tanniche.  Queste,  per  la  presenza  di  colloi- 
di, da  un  lato  sono  abbastanza  bene  tollerate  dalla  mucosa 
orale  e gastrica  (i  colloidi  sembra  che  si  stratifichino  e pro- 
teggano le  mucose),  dall'altro  estendono  l'azione  astrìn- 
gente anche  sul  aasso  (sembra  che  la  presenza  di  colloidi 
ritardi  Tassorbimento  dell’ac.  tannico).  Si  ritiene  che  le 
droghe  tanniche  abbiano  questi  pregi  perché  in  esse  l’ac. 
tannico  è racchiuso  in  cellule  a parete  cellulosica  o protet- 
to da  mucillagini  che,  non  essendo  digerìbili,  non  permet- 
tono la  liberazione  deU'ac.  tannico.  Solamente  nell’ultima 
parte  del  tenue  e nel  colon  l’ac.  tannico  è in  grado  di  svol- 
gere la  sua  azione,  in  quanto  viene  liberato  a opera  delle 
cellulasi  della  flora  intestinale. 
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EMIUO  MAZMO 

TANTALIO 

F.  tantale.  - i.  tarualum.  - T.  Tatuai.  - s.  tantalio. 

Qiinika 

Elemento  chimico  appartenente  al  V gruppo,  1°  sotto- 
gruppo. del  sistema  Anodico  (v.  elementi  ckimio).  Sim- 
bolo; Ta;  n,  a.  73;  p,  a.  180.88;  d 16.6;  p.  f.  + 2996  “C; 
p,  c.  + 5429  "X!.  Stato  di  ossidazione;  +3,  +5. 


Fu  isolato  da  Ekeberg  nel  1802.  Allo  stato  puro  é di  aspetto 
bianco-brillante,  simile  al  platino;  é molto  duttile  e si  può  lami- 
nare e trafilare  anche  a freddo. 

Il  Ta  è stato  paragonalo  al  vetro  per  la  grande  inerzia  chimi- 
ca. Esso  è assai  resistente  agli  agenti  chimici.  Con  l'ossigeno  si 
combina  formando  un  ossido,  anàc  questo  stabile  e inattaccabi- 
le. A temperature  elevatissiine  (oltre  ì + 3000  "C)  si  ricopre  di 
una  patina  di  ossido.  È attaccato  dagli  addi  fluorìdrìco,  solforico 
fumante,  solforico  (oltre  + 175  X)  c fosforico  (oltre  + 145  X) 
e da  alcali  concentrati,  ad  alte  temperature. 

ApjpttoziooJ  di  hitcfesse  medico 

Il  Ta  può  rimanere  nelle  profondità  dei  tessuti  senza 
esplicare  azione  irritante.  Intorno  al  metallo  si  genera 
tessuto  connettivo  dapprima  giovane,  poi  adulto,  senza 
cellule  giganti  e fenomeni  essudativi.  Viene  letteralmente 
incorporato  nei  tessuti,  sicché  non  ne  è più  possibile  l’iso- 
lamento incruento  e la  sua  presenza  non  disturba  la  rige- 
nerazione dell’osso.  Per  la  sua  inerzia  é tolleralo  anche  in 
ferite  infette. 

Queste  proprietà  del  Ta,  che  ottemperavano,  all'in- 
grosso,  ai  requisiti  richiesti  per  i materiali  di  sintesi  in 
chirurgia  (specie  per  ciò  che  riguarda  gli  impianti),  lo 
fecero  preferire,  intorno  al  1940,  ad  altri  metalli  o leghe. 
Questi  erano  da  tempo  usati  in  ortopedia,  ma  anche,  li- 
mitatamente. in  neurochirurgia  (cranioplastica  [v.  cranio, 
IV,  1362])  e nella  riparazione  delle  ernie  permagne  o dei 
laparoceli.  in  quest'ultimo  caso  sotto  forma  di  filigrane. 

I requisiti  richiesti  erano,  e sono,  i seguenti:  adeguata 
«forza  tensile»,  resistenza  e durevolezza;  flessibilità;  faci- 
lità di  manipolazione  (modellabilità);  inerzia,  cioè  assen- 
za di  tossicità  e di  capacità  antigenica  o carcinogenetica. 

n Ta  rappresentò  una  grande  speranza.  Venne  usato 
sotto  forma  di  lastre,  fogli,  placche,  reticoli  (screeru). 
maglie  o tricot  (tantalum  gauze),  viti,  chiodi,  tubetti  e fili. 
Venne  largamente  impiegato  in  ortopedia  (sintesi  delle 
fratture  c sutura  dei  tendini),  in  neurochirurgia  (cranio- 
plastiche), in  chirurgia  maxillofacciale  c stomatologia 
(sintesi  di  fratture  dei  mascellari,  ricostruzione  dei  pro- 
cessi alveolari  e inserzione  di  impianti  sottoperìostiali). 

Intorno  alla  fine  degli  anni  *40  il  Ta  trovò  la  sua  appli- 
cazione più  costante  in  chirurgia  generale,  nella  cura  del- 
le ernie  e dei  laparoceli  quando  era  necessario  rinforzare 
piani  muscoloaponeurotid  insufficienti  e/o  sopperire  a 
larghe  perdite  ài  sostanza  della  parete. 

Le  indicazioni  del  Ta  venivano  così  riassunte  (Scavo. 
1954):  1)  ernie  postoperatorie  dei  quadranti  anteriori; 
2)  ernie  inguinali  ampie  e recidive;  3)  ernie  ombelicali 
voluminose;  4)  aplasia  congenita  della  parete  addomina- 
le; 5)  perdita  di  sostanza  della  parete  addominale  da 
resezione  di  essa  per  tumori  aderenti  o infiltranti;  6) 
ernie  c laparoceli  postc^ratorì  lombari;  7)  eventramenti 
ed  ernie  diaframmatiche;  8)  ernie  perineali;  9)  ernie 
otturatorie. 

La  confezione  preferita  era  la  maglia  (tricot  o tantalum 
gauze)  perché  la  concrescenza,  intorno  alla  protesi  metal- 
lica e nei  suoi  fori,  di  connettivo  fa  ^ che  la  maglia  di  Ta 
venga  saldata  ai  tessuti  ai  quali  è apposta  e/o  ai  bordi 
della  perdita  di  sostanza  (Bumell,  1953;  Cokkinis  e 
Bromwich,  1954). 

Negli  anni  successivi  gli  impianti  di  Ta  sono  stati  in 
gran  parte  sostituiti  in  ortopedia  dall'acciaio  inossidabile, 
nelle  cranioplastiche,  dalle  resine  acriliche  (v.  cranio, 
IV.  1368)  e nel  trattamento  delle  ernie  giganti  e/o  reci- 
dive e laparoceli  da  protesi  di  polipropilene  (Marlex-Da- 
voi*)  o di  mersiicne  (Dacron*,  Ethicon*). 

Si  osservavano  infatti  parecchi  inconvenienti  della  rete 
di  Ta  nel  trattamento  delle  ernie,  tra  i quali  i principali 
erano:  1)  dolore  risentilo  dall'operato;  2)  difficile  model- 
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labilità:  3)  costo  elevato;  4)  grande  tendenza  a rompersi 
in  seguito  alle  piegature  ripetute  coincidenti  coi  movi- 
menti di  flessoestensione  del  paziente,  talora  fino  alla  di- 
sintegrazione deirimpianto. 
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TAPIA,  SINDROME  DI 

La  sindrome  di  Tapia  è costituita  dall'associazione  di  una 
paralisi  del  nervo  ipoglosso  e del  nervo  laringeo  inferiore 
(nervo  ricorrente). 

£ sempre  dovuta  a una  lesione  cervicale  che  abbia  in- 
teressato sia  il  nervo  ipoglosso,  sia  il  nervo  vagospinale  al 
disotto  del  ganglio  plessiforme.  cioè  al  disotto  del  punto 
d'emergenza  delle  fibre  motrici  destinate  al  palato  e alla 
faringe:  quindi  nella  s.  di  T.  pura  la  motilità  del  palato  è 
del  tutto  normale.  La  sede  cervicale  della  lesione  corri- 
sponde pertanto  non  alla  parte  alta,  a contatto  con  la 
base  cranica,  ma  alla  regione  posta  all'altezza  del  bordo 
inferiore  della  branca  orizzontale  della  mandibola:  infatti 
le  osservazioni  cliniche  di  Tapia  e degli  altri  A A.,  relati- 
ve a tale  sindrome,  corteernono  soggetti  che  presentavano 
appunto  la  lesione  in  tale  sede. 

Tapia  descrisse  la  sindrome  che  reca  il  suo  nome  nel  1905, 
riportando  tre  osservazioni  cliniche:  due  toreri  feriti  al  colk>. 
subito  dietro  l'angolo  mandibolare  e un  malato  portatore  di  un 
tumore  parotideo.  Debovc,  due  anni  prima  di  Tapia,  aveva  già 
descritto  un  caso  nel  quale  l'asportazione  di  un  branchioma  ave- 
va causato  la  paralisi  dcH'ipoglosso  c del  laringeo  inferiore. 

Vetiolofiia  della  s.  di  T.  i legala,  come  s'è  dello,  all'esistenza 
di  una  lesione  cervicale  nel  piano  corrispondenic  aH'angolo 
mandibolare:  tumori  maligni  della  parete  inferiore  della  ghian- 
dola tiroide,  traumi  penetranti  in  profondità,  metastasi  linfalicbe 
cervicali  di  epiteliomi  del  cavo  orale,  inlcrvenli  chirur|ici  (caso 
di  Debove),  ancunsmi  della  carotide  aU'aliczza  della  biforcazio- 
ne, nevriii  (evento  assai  raro),  etc. 

La  sintomatologia  è coslituita;  sul  piano  soggettivo  da 
afonia  e da  disturbi  delle  funzioni  motrici  linguali;  su) 
piano  oggettivo:  1)  dai  segni  della  paralisi  del  nervo  ipo- 
glosso: la  lingua,  sporta  aH'infuorì  deirarcata  dentaria,  si 
presenta  deviata  verso  il  lato  della  lesione,  per  la  premi- 
nente azione  dei  muscoli  protrusorì  del  lato  sano;  quando 
la  lingua  è mantenuta  nella  cavità  orale,  la  sua  punta  ò 
invece  leggermente  deviata  verso  il  lato  sano;  inoltre  vi  è 
emiatrofia  linguale  del  lato  leso;  2)  dalla  paralisi  della 
corda  vocale  omolateralc:  alla  laringoscopia  si  nota  che  la 
corda  vocale  del  lato  leso  è in  posizione  paramediana  o 
di  abduzione  e rimane  immobile  se  si  invita  il  malato  a 
emettere  la  vocale  eoa. 

Accanto  alle  forme  pure  di  s.  di  T.  esistono  forme  spurie,  rtelle 
quali,  cioè,  ai  sintomi  descritti  si  associano  disturbi  iniercssanti  la 
motilità  di  altre  fibre  motrici  (ad  es..  paralisi  del  ramo  esterno 
deH'accessorìo,  come  può  vchfk^rsi  quando  la  lesione  è costituita 
da  un  tumore  cervicale  che  interessi  anche  la  regkme  posta  dietro 
alla  vena  giugulare  interna),  o dtsliirbi  della  sensibilità  (dovuti 
alla  partecipazione  del  nervo  laringeo  superiore),  etc. 
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DefiaizioBe 

Il  termine  tarantole  è estremamente  vago  poiché  è usato 
per  designare,  sia  nella  pratica  quotidiana  che  nell'ambito 
zoolo^co.  diverse  entità  sistematiche.  Con  il  nome  di  i. 
sono  indicati  i ragni  appartenenti  alla  famiglia  Lycosidae, 
di  cui  la  specie  più  frequente  in  Italia  è Lycosa  tarentula. 
In  Toscana,  invece,  per  t,  si  intende  volgarmente  il  ragno 
Latrodectus  tredecimguaatus  (Theridiidae)  che  è l'unico 
velenoso  in  Italia  (fìg.  1);  ovunque  si  chiama  t.  anche 
l'innocuo  geco  Tarentula  mauhianica  {Reptilia,  Squamata. 
Geckonidae). 

Lycosa  tarentula 

L.  tarentula  Rossi  1790  (Arachnida,  Araneae,  Lycosidae) 
(51/1.  : T.  aputiae)  è la  vera  t.  È un  ragno  tra  i più  grossi 
esistenti  in  lulia,  diffuso  in  tutto  il  bacino  del  Mediterra- 
neo; la  femmina  misura  circa  3 cm  di  lunghezza  e il  ma- 
schio è di  poco  più  piccolo.  È di  colore  grigiastro  con 
disegni  sul  dorso  c sulPaddome,  ventralmente  giallo- 
arancio.  ha  una  banda  scura  trasversale.  Ha  zampe  robu- 
ste e pelose  ed  è un  veloce  corridore.  1 chelicerì,  potenti 
e verticali  rispetto  al  corpo  gli  conferiscono  un  aspetto 
temibile. 

La  t.  vìve  nei  campi  erbosi  e assolati,  dove  si  costruisce  la  tana 
scavando  nel  terreno  una  galleria  verticale  lunga  10-15  cm  e larga 
2-3  cm.  Il  foro  di  ingresso  t circondalo  da  un  cratere  c le  pareti 
della  galleria  sono  tappezzate  di  fili  di  seta.  Qui  il  ragno  sosta  in 
attesa  della  preda;  esso  non  utilizza  la  tela  per  cacciare  le  sue 
vittime,  ma.  in  agguato  nella  una.  al  loro  approssimarsi  fuoriesce 
vclocemenlc  c le  afferra.  Uccide  non  solo  a causa  del  suo  vcUrno, 
ma  per  la  forza  dei  suoi  chcliceri.  Di  none.  però,  la  t.  erra  in 
cerca  di  cibo;  si  nutre  di  msciti  e di  altri  artropodi  vivi.  L'accop- 
piamento avviene  verso  la  fine  di  maggio  o aU'inizio  di  giugno.  La 
femmina  costruisce  con  la  seta  un  cospicuo  sacco  ovigero  ebe  poi 
si  porta  appresso  sostenendolo  solidamente  con  k filiere  fino  alla 
fine  di  agosto,  quando  si  ha  la  schiusa  delle  uova.  Una  volta  fuo- 
rìusali  dal  sacco  ovigero,  ì piccoli  rimangono  sulLaddome  della 
madre  finché  non  sono  capaci  di  vita  autonoma.  Motto  spesso  si 
possono  vedere  femmine  ricoperte  da  tanti  piccoli  che  solamente 
le  zampe  e la  pane  frontale  del  cefalotorace  appaiono  libere.  Se 
disturbata  la  t.  a.ssume  un  aspetto  minaccioso,  con  le  zampe  ante- 
riori sollevate  e i chelicerì  divaricati. 

L’apparato  velenoso  è composto  dai  chelicerì,  dalle 
ghiandole  del  veleno  e dai  dotti  corrispondenti.  Le  pareti 
della  ghiandola  sono  costituite  (a  partire  dall’esterno)  da 
una  membrana  di  rivestimento,  da  uno  strato  muscolare, 
da  una  membrana  basale  e da  un  epitelio  composto  da 
cellule  cilindriche.  Il  veleno  di  L.  tarentula,  in  vitro,  ha 
proprietà  emolitica  (termostabile),  proteolitica,  glicoge- 
nolitica e fcnolossidica. 

Sul  potere  tossico  del  vckno  di  L.  tarentula  si  è mollo  scrìtto 
nel  passato.  Vecchie  credenze  popolari  e.  purtroppo,  scrìtti  di 
eminenti  sctenziatì  hanno  contribuito,  e ancor  oggi  contribuisco- 
no, a mantenere  viva  la  convinzione  popolare  che  il  morso  di  L. 
tarentula  possa  essere  dannoso  aH'uomo.  Si  è ritenuto  che  tale 
veleno  producesse  una  grave  forma  d'intossicazione,  il  «taranti- 
smo». tanto  grave  a volte  da  portare  il  paziente  a morte.  1 sin- 
tomi deirawelenamento  riportati  dai  vecchi  AA.  («angoscia  al 
cuore,  grave  mestizia,  difficoltà  di  respiro,  sensi  confusi,  eie.»: 
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Fìb.  1.  A sùtis/ra:  L^osa  taren- 
tuia  Rotti  (fenuniiu).  A destra: 
Latrodecius  iredectmguttatus 
Rossi  (femmina). 


Ballivi)  collimano  tuttavia  in  modo  evidente  con  quelli  che  sono 
i sintomi  causati  dal  morso  di  un  altro  ragno  ben  più  pericoloso. 
La/rodecfus  tredeamgunatus.  È quindi  molto  probabile  che  i casi 
attribuiti  dai  vecchi  AA.  a L.  tarentula  non  fossero  altro  che  in* 
tossicazioni  dovute  a questo  secondo  ragno  di  aspetto  meno  ter- 
ribile e di  dimensioni  più  ridotte.  Già  nel  1784.  infatti,  il  Scrrao 
a Napoli  e poi.  nel  1868.  il  Panceh  nella  stessa  città,  portarono 
inconfutabili  prove  sperimentali  che  negavano  ouabiasi  azione 
tossica  generale  sull'uomo  da  parte  del  morso  di  L.  tarentula. 

Osservazioni  recenti  sui  casi  di  tarantismo  verificatisi 
nelParea  del  Mediterraneo  hanno  messo  in  evidenza  solo 
leggere  reazioni  localizzate.  Il  morso  di  questo  ragno  o il 
veleno  iniettato  sperimentalmente  negli  animali  non  pro- 
vocano sintomi  generali  ma  solo  una  reazione  locale.  La 
iniezione  intradermica  di  alte  dosi  di  veleno  causa  una 
necrosi  circoscrìtta:  si  deve  quindi  prendere  in  considera- 
zione la  possibilità  che  il  morso  di  L.  tarentula  produca, 
in  certe  circostanze,  una  necrosi  e che  Tinsorgere  di  que- 
sta dipenda  dalla  quantità  di  veleno  iniettato,  dalla  loca- 
lizzazione del  morso,  dallo  spessore  della  pelle  oltre  che 
dalla  sensibilità  individuale  del  paziente. 

Latrodecna  tredecimguttatus 

L.  iredecimguttatus  Ros.si  1790  (Aracnìday  Araneae,  The- 
ridiidae)  (nomi  comuni:  maìmignatta,  ragno  rosso  o fata- 
gio  volterrano^  bottone  rosso,  t.  Toscana-,  diffusione  in 
tutta  l'Europa  meridionale)  è la  specie  ben  nota  per  il 
suo  morso  temibile  per  l'uomo.  Al  genere  Latrodectus 
appartengono  numerose  specie,  dotate  di  analogo  potere 
tossico,  distribuite  in  tutti  i continenti  a eccezione  del- 
l'Antartide.  La  famosa  «vedova  nera»  appartiene  a que- 
sto genere;  il  nome  comune  di  L.  mactans  indica  la  spe- 
cie più  diffusa  nel  continente  nordamericano. 

La  femmina  di  L.  tredecimguttaius  è lunga  13-20  mm, 
con  l'addome  globoso,  della  grandezza  di  un  pisello  o 
poco  più;  le  zampe  sottili  e della  lunghezza  di  circa  20- 
25  mm;  di  colore  nero-pece,  con  13  macchie  rosso-porpora 
suil'addome.  Il  maschio  adulto,  molto  più  piccolo,  misura 
solo  circa  6 mm  di  lunghezza:  il  suo  addome  ha  circa  le 
dimensioni  del  cefalotorace  cd  è decorato  anch’esso  da 
13  macchie,  di  color  rosso-arancione. 
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Si  tratta  di  un  ragno  sedentario  che  si  trova  di  solilo  nei  pa- 
scoli. al  riparo  di  pietre,  nei  campi  coltivati  o nei  fossi,  nelle  fes- 
sure naturali  del  terreno  in  zone  costiere  ventose  alla  base  di 
essenze  alofìle  quali  Carlina  corymhosa  e Atripiex  portulacoides. 
Il  ragno  staziona  con  la  faccia  ventrale  rivolta  verso  l’alto  nella 
tela  irregolare  che  si  i costruita.  La  vita  della  femmina  à di  circa 
1 anno,  mentre  assai  più  breve  sembra  essere  quella  del  maschio 
(2-3  mesi).  La  densità  massima  degli  individui  adulti  si  ha  nei 
mesi  caldi  dell’anno;  molte  femmine  svernano  allo  stato  adulto 
anche  se  eccezionalmente  si  possono  trovare  nella  stagione  in- 
vernale soggetti  appartenenti  a stadi  giovanili.  Generalmente 
l'inverno  viene  trascorso  dalla  specie  allo  stato  di  embrione  o al 
primo  stadio  nell'imemo  dei  sacchi  ovigerì.  Quesù  ven^no 
deposli  in  numero  vario  verso  la  hne  della  stagione  calda,  di  so- 
lilo 2-3  per  femmina,  a volte  anche  6.  nascosti  r>ella  parte  più 
recondita  del  nido  e costantemente  sorvegliati  dalla  femmina.  Il 
nido  consiste  io  un  intreccio,  irregolare  in  apparenza,  di  seta 
riKillo  tenace  che  viene  tes.suta  tra  i sassi,  o fra  questi  e gli  sterpi 
adiacenti,  o tra  gli  sterpi  stessi,  sempre  molto  vicino  al  suolo, 
ma  tale  da  permettere  la  distinzione  di  una  zona  interna  cupoli- 
forme. una  zona  intermedia  caratterizzala  da  robusti  avvolgi- 
menti c una  sorta  di  trappola  esterna. 

La  femmina  di  questa  specie  à ùmida,  pronta  a rifugiarsi  nella 
parte  più  riparata  del  nido,  se  disturbata;  di  solito  si  lascia  cade- 
re fingendosi  mona  e appallottolandosi  su  se  stessa.  Il  maschio, 
più  veloce,  abbandona  più  facilmente,  in  caso  di  pericolo,  il 
nido  per  rifugiarsi  nelle  anfraltuosilà  del  terreno.  Il  nome  «ve- 
dova nera»  deriva  daH'apparente  assenza  di  maschi  e dall'abitu- 
dine della  femmina  di  far  occasionalmente  pasto  del  maschio. 

I piccoli  compiono  la  prima  mula  neU’intemo  del  sacco  ovige- 
ro,  quindi  praticano  nella  parete  di  questo  un  piccolo  foro  da  cui 
fuonescono  distribuendosi  su  una  fitta  tela  di  seta  da  loro  creata 
nelle  immediate  vicinanze.  Più  tardi,  si  disperdono  nel  terrìlorìo 
circostante,  per  k>  più  lasciandosi  trasportare  dal  vento  app^i  a 
fili  di  seta  e terminano  la  fase  sociale  del  loro  ddo  per  iniziame 
una  rìgOTOsamente  individuale. 

Le  specie  di  Latrodectus  si  nutrono  dì  insetù,  anche  di  grosse 
dimensioni  (Carabkli.  Tcncbrìonidi,  Ortoticrì,  etc.),  che  cattu- 
rano imprigionandoli  con  fili  multipli  di  robusta  seta.  Un  carat- 
tere distintivo  dei  Thendiidae  i infatti  la  presenza  del  «petUne» 
nel  4**  tarso,  che  pcTmette  a questi  ragni  di  avvolgere  la  preda 
con  fili  multipli  di  seta  appiccicosa.  Una  volta  immobilizzata  la 
preda,  il  ragno  inocula  in  essa  U veleno  che  determina  una  pre- 
liminare digesùone  e la  colliquazione  dei  tessuti  della  vittima: 
più  tardi  procederà  a succhiarne  il  contenuto  fluido  lasciando 
quasi  intatto  l’esoscheletro  deU'insetto. 
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Il  veleno  viene  secreto  da  2 ghiandole  i cui  dotti  ter- 
minano aH’apice  dei  cheliccri.  AJ  momento  del  morso  si 
ha  la  spremitura  delle  ghiandole  che  sono  fornite  di  mu- 
scolatura e innervazione  propria.  Come  nel  caso  di  L. 
tarenlula.  repttclio  secretivo  ò costituito  da  cellule  di 
forma  poligonale  e poggia  su  uno  strato  connettivale  ba- 
sale che  lo  divide  dalla  muscolatura;  le  cellule  sintetizza- 
no e secernono  i diversi  costituenti  del  veleno.  Questo 
consiste  in  un  fluido  incoloro  con  proprietà  proteolitiche, 
glicogenolitiche  e ia]urontda.siche;  non  possiede  proprietà 
emolitica.  L'analisi  cromatografica  ed  elettroforetica  del 
veleno  o di  estratti  di  ghiandole  intere  ha  messo  in  evi- 
denza la  presenza  di  più  componenti  attivi,  di  natura  pro- 
teica. Una  proteina  di  grosso  peso  molecolare  à stata  pu- 
rificata e parzialmente  caratterizzata.  Questa  proteina, 
denominala  alfa-lalrotossina,  possiede  la  maggior  parte 
delle  proprietà  tossiche  del  veleno  sui  vertebrati 
nel  topo,  circa  0.02  |ig/g  di  peso  corporeo),  ma  nessuna 
delle  attività  enzimatiche  sopra  riportate,  e ha  bassa  tos- 
sicità per  gli  insetti.  L’alfa-latrotossina  si  lega  con  altissi- 
ma affinità  al  sistema  nervoso,  in  particolare  a recettori 
presenti  sulla  porzione  della  sinapsi  deputata  alla  secre- 
zione dei  neuromediatorì.  qualificandosi  come  uno  degli 
strumenti  sperimentali  più  utili  per  ranalisi  deH'organiz- 
zazione  molecolare  e della  funzione  di  queste  strutture. 

Per  lairodectismo  si  intende  lo  stato  tossico  causato  dalla 
penetrazione  parenterale  del  veleno  della  femmina  di 
specie  appartenenti  al  genere  Lalrodectus.  La  maggior 
frequenza  dei  casi  di  lairodectismo  in  Italia  si  è osservata 
in  passato  nei  lavoratori  dei  campi  durante  la  mietitura  o 
la  trebbiatura.  Il  numero  più  elevato  dei  casi  è stato  se- 
gnalato nella  fascia  costiera  tirrenica  comprendente  la 
bassa  Toscana  e Talto  Lazio.  Non  essendo  Lalrodectus 
ragno  aggressivo,  l’uomo  viene  morso  unicamente  in  se- 
guito a compressione  accidentale  del  ragno  stesso,  il  che 
accade  a chi  maneggia  il  raccolto  (grano,  fieno)  nei  campi 
o a chi  esegue  lavori  di  sistemazione  di  fossi  o giardini 
(alcuni  casi  recenti  in  Sardegna). 

Patogenesi.  - I disturbi  sono  dovuti  a un  veleno  neuro- 
tropo  che  colpisce  ambedue  i sistemi,  cerebrospinale  e 
vegetativo,  e che  è uno  dei  pochi  agenti  che  danneggiano 
la  barriera  ematocnccfalica. 

Anatomia  patologica.  - Nell'uomo,  come  in  tutti  gli 
animali  da  esperimento,  si  nolano:  vasodilatazione  cd 
emorragie  in  tutti  gli  organi,  specie  nel  cervello;  nel  rene 
degenerazione  torbida  a livello  degli  epiteti  dei  tubuli, 
edema  c stravaso  di  albumina. 

Sintomatologia.  - Il  morso  di  Latrodectus  provoca  al- 
l'istante solo  una  lieve  sensazione  di  puntura  che  spesso 
passa  inavvertita.  Dopo  ptxhi  minuti  si  avverte  localmen- 
te un  dolore  urente.  Nel  frattempo  le  condizioni  generali 
divengono  gravi.  Dalla  regione  interessata  il  dolore  si  dif- 
fonde alle  masse  muscolari  della  regione  lombare,  addo- 
me, torace  e arti  inferiori.  A volte  si  ha  deliquio  transito- 
rio; la  respirazione  è superficiale;  il  paziente  riesce  a 
stento  a mantenere  la  stazione  eretta.  Sempre  presente 
un  accentuato  stato  di  ansia  {pavor  mortis).  Segni  carat- 
teristici sono:  sudorazione  profusa;  edema  delle  palpebre 
c congiuntivite;  contrattura  della  muscolatura  addomina- 
le. tale  da  simulare  un  addome  acuto;  tremito  diffuso; 
priapismo;  a volte  aumento  modico  della  pressione  e del- 
la temperatura;  oliguria  e.  nei  casi  gravi,  anche  anuria, 
spesso  albumìnuria.  I sintomi  gravi  durano  3-4  giorni; 
sintomi  lievi  perdurano  anche  fino  a 1 settimana;  la  con- 
valescenza è lunga  e caratterizzata  da  una  sindrome  aste- 


nica e spesso  neuroastenica.  I casi  po^no  presentarsi 
più  o mcr>o  gravi  a seconda  della  quantità  di  veleno  ino- 
culata. della  sede  del  morso,  deireià  e delle  condizioni 
generali  del  paziente.  Prognosi  buona,  raramente  infau- 
sta, c per  lo  più  in  individui  defedati  o già  tarati.  Poiché 
la  morte  sopravviene  per  collasso  cardiovascolare,  i bam- 
bini e i pazienti  con  gravi  malattie  cardiovascolari  sono 
esposti  a rischi  maggiori  che  non  gli  individui  sani. 

Terapìa.  - L’approccio  al  tarantismo  del  passato,  che 
era  in  molti  casi  isteria  di  massa,  basato  come  era  sul- 
l'impiego terapeutico  della  musica,  derivava  dalla  convin- 
zione che  il  dolore  causato  dal  lairodectismo  potesse  es- 
sere lenito  da  un'attività  frenetica  che  obbligava  la  vitti- 
ma ad  abbondante  sudorazione.  Altri  rimedi  di  medicina 
popolare  per  il  controllo  di  questa  sindrome  prevedevano 
il  riscaldamento  della  vittima  ottenuto  in  vario  modo. 
Oggi  la  terapia  con  un  antisiero  specifico  si  è dimostrata 
efficacissima  per  rimuovere  i sintomi  conseguenti  al  mor- 
so di  L.  tredecimguitatus.  Sono  stati  registrati  casi  in  cui 
la  sieroterapia  specifica  si  è dimostrala  efficace  48  h dopo 
il  morso  e da  quando  essa  è stata  introdotta  ì casi  letali 
sono  rari.  La  mortalità,  prima  dcirintroduzionc  in  terapia 
deirantisiero.  era  stimata  intorno  al  5-7%.  II  trattamento 
con  Tantisiero  è utile  entro  le  prime  6 h dal  morso.  Il 
gluconato  di  calcio  al  10-20%  endovena  è la  sostanza 
aspecifica  più  efficace  per  questa  affezione;  infatti  è spes- 
so in  grado  di  interrompere  rapidamente  la  sintomatolo- 
gia. anche  se  non  riesce  a evitare  il  ricomparire  dei  sin- 
tomi. Può  comunque  risultare  utile  per  procurare  benes- 
sere parziale  o temporaneo  al  paziente  mentre  vengono 
effettuate  le  prove  di  sensibilità  all'antisiero.  Per  conse- 
guire i migliori  risultati  è consigliabile  abbinare  le  due 
terapie.  Il  siero  antitossico  viene  preparato  in  Italia  dal- 
ristituto  Superiore  di  Sanità  (Roma)  inoculando  nel 
montone  un  omogenato  di  ghiandole  isolate  dalle  femmi- 
ne di  L.  tredecimgutiatus. 
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ALFONSO  GRASSO  E SERGIO  BinTINI 

TARANTOUSMO 

F.  tarantisme.  • l.  tarantism.  • T.  Tarantismus.  - s.  taran- 
tismo. 

Con  il  termine  tarantolismo  o tarantismo  si  definisce  una 
coazione  alla  danza,  in  seguito  al  (presunto)  morso  di  un 
ragno  velenoso.  Trattasi  di  un  fenomeno  culturale,  di 
tipo  magico-rìtuaie.  che  è stato  presente  nell’area  medi- 
terranea e in  particolare  nel  Sud  Italia  almeno  dal  1300, 
per  sopravvivere  fino  all'epoca  moderna  e.  nel  Salento, 
fino  ai  nostri  giorni.  Da  un  punto  di  vista  etnografico  e 
psicologico  il  t.  è una  trance  e una  crisi  ritualizzata  di 
possessione;  come  tale  presenta  molte  affinità  con  forme 
di  possessione  tipiche  di  altre  culture.  II  soggetto,  che  è 
considerato,  più  che  avvelenalo,  posseduto  dallo  spirito 
del  ragno,  viene  indotto  alla  danza:  auest'ultima  é sia 
comportamento  coatto,  sia  disciplina  della  trance  median- 
te la  musica  (si  ricordi  la  tarantella);  la  danza  è quindi 
tentativo  di  esprimere  il  disagio  individuale  attraverso  il 
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ritmo  e nella  partecipazione  della  comunità.  Il  ragno  av- 
velenatore veniva  identificato  naturalisticamente  nell  inof- 
fensiva  e vistosa  Lycosa\  in  realtà  è certo  che  nella  genesi 
del  fenomeno  culturale  abbiano  avuto  importanza  le  tos- 
sicosi acute  sporadiche  da  morso  di  malmignatta  (Latro- 
decitis  (redecimguttatus)  (v.  tarantole),  che  sono  caratte- 
rizzate da  irrequietezza,  dolori  diffusi,  e talora  da  confu- 
sione mentale. 

Bibliognifia 

De  MartKK)  E.,  La  Terra  del  Rimono.  1961.  Il  Saggiatore, 
Milano. 

CtOVANNI  JLJIVIS 


TARSALE  CANALE,  SINDROME  DEL:  v.  canauco- 
I.ARI  Sìndromi  (III,  597). 


TARSfTE:  v.  palpebra  (XI,  633). 


TARSO:  V.  arto,  arto  inferiore  (II,  1205);  palpebra  (XI, 
616). 


TARSO-METATARSICA  ARTICOLAZIONE:  v.  arto, 
arto  inferiore  (II,  1205). 


TARTARICO  ACIDO  E TARTRATI 

F.  acide  tartrique.  • l.  tanaric  acid.  • t.  Weinsàure.  • 
S.  àcido  tartarico'^  f.  tartrates.  - l.  tartrates.  • T.  Tartrate.  - 
S.  tartratos. 

L'ac.  tartarico  (F.U.)  COOH— (CHOH)r-COOH  è un 
ossiacido  bibasico  debole,  che  si  presenta  in  grossi  prismi 
monoclini  o polvere  cristallina  bianca,  inodore,  di  sapore 
acido  gradevole;  le  sue  soluzioni  sono  destrogire. 

La  sua  azione  locale  ò simile  a quella  degli  altri  acidi 
deboli,  c cioè  irritante  per  le  mucose  solo  se  in  concen- 
trazione elevata,  senza  mai  arrivare  a essere  caustica. 
Nello  stomaco  si  trasforma  parzialmente  in  ac.  sucdnico, 
che  viene  poi  totalmente  as.sorbito  e ossidato  nell'organi- 
smo; viene  parzialmente  eliminato  come  sale  alcalino  nel- 
le urine. 

Trova  impiego  in  soluzione  come  bevanda  acidula 
(limonea  tartarica  F.U.,  allo  0.5%),  e.  in  quanto  più 
ecorvomico,  come  sostituto  dell'ac.  citrico  nella  prepara- 
zione di  polveri  effervescenti. 

Lo  ione  tartarico,  poco  diffusibile,  ha  una  modesta 
azione  purgativa;  pertanto  t tartrati  alcalini  sono  blandi 
lassativi  con  un  meccanismo  d'azione  simile  a quello  dei 
purganti  salini  (v.  purganfi).  Se  vengorto  somministrati  in 
piccole  dosi,  insufficienti  per  Teffetto  lassativo,  vengorto 
assorbiti  e,  nella  percentuale  in  cui  sfuggono  all’ossida- 
zione, vengono  eliminati  con  le  urine;  possiedono  una 
blanda  azione  diuretica. 

I tartrati  alcalini  usati  in  pratica,  soprattutto  nel  passato,  sono 
i seguenti. 

1)  Tartraio  di  potassio  neutra  (tartaro  solubile),  in  forma  di 
cristalli  monoclini  o in  polvere  cristallma  bianca,  inodore,  di 
sapore  salsoamarognolo,  estremamente  solubile  in  acqua:  dosi  di 
5-20  g come  lassativo  e di  1-2  g come  blando  diuretico. 

2)  Tartrain  di  potassio  acnlo  (cremore  di  tartaro)  in  forma  di 
cristalli  rombici  e polvere  cristallina  biaiKa,  iiKxtorc,  di  sapore 
aadulo,  inalterabile  all'ana  e poco  solubile  in  acaua;  dosi  di 
10-3U  g come  la.ssativo  c di  0.5-1  g come  blando  uiurclico. 
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3)  Tartrato  di  sodio  e potassio  (sak  di  Seignette):  prismi  rom- 
bai. inodori,  incolori,  di  sapore  salsoamarognolo,  solubilissimi  in 
acqua;  dosi  di  0,5-2  g come  blando  diuretico  e di  15-30  g come 
purgante.  La  polvere  di  Seidiitz  consta  di  7.5  g di  tartrato  sodico 
potassico,  con  2,5  g di  bicarbonato  di  sodio  e 2 g di  ac.  t. 

4)  Tartrato  di  sodio  neutro;  cristalli  rcmibici,  incolori,  traspa- 
renti. di  sapore  salino,  solubilissimi  in  acqua:  dosi  di  10-X>  g 
come  lassativo. 

5)  Tartrato  banco  potassico  (cremore  solubile),  compatto, 
r>on  ben  definito,  ma  piuttosio  mescolanza  di  ac.  borico  c lartra- 
lo  di  potassio,  ad  azione  lassativa  (5-^  g). 

6)  Tartrato  di  magnesio  (usato  a volte  per  susiituire  il  citrato 
di  magnesio):  polvere  bianca  di  sapore  salino-terroso,  poco  so- 
lubile in  acqua,  usalo  come  lassativo  (15-30  g). 

Ac.  t.  e tartrati  akalmi  sono  presemi  in  alcune  droghe  lassati- 
ve. come,  ad  cs.,  la  polpa  di  tamarindo  (v.). 
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Introduzione 

La  sensibilità  lattile  permette  il  contatto  con  il  mondo 
esterno  e rende  l’uomo  capace  di  rilevare  con  una  preci- 
sione straordinaria  la  presenza  di  stimoli,  di  identificarli, 
di  metterli  in  scala  e di  differenziarli,  quando  sono  della 
stessa  qualità,  ma  diversi  per  localizzazione,  ampiezza  e 
schemi  spaziali  e temporali. 

Strutture  periferiche  specializzate,  chiamate  unità  tatti- 
li, trasformano  gli  stimoli  meccanici  applicati  alla  cute  in 
segnali  clelirìci  e li  trasmettono  lungo  le  fibre  miclinichc 
di  maggior  diametro  ai  centri  nervosi  superiori,  ove  ven- 
gono decodificati.  I meccanocettori,  infatti  (come  tutti  ì 
recettori  somatici),  sono  i primi  di  una  catena  di  neuroni 
che  si  estende  dalla  periferìa  al  midollo  spinale  per  la  via 
delle  radici  posteriori  e quindi  alla  corteccia  cerebrale. 

Sistema  della  sensibUità  somatica 
II  sistema  somesiesico  (o  della  sensibilità  somatica)  è du- 
plice. con  una  componente  che  decorre  nei  cordoni  po- 
steriori del  midollo  spinale  e costituisce  il  sistema  lemni- 
scate e una  componente  che  decorre  nei  cordoni  antero- 
laterali  dei  midollo  spinale  e costituisce  il  sistema  antero- 
lateraie. 

Il  sistema  delle  colonne  dorsali  viene  considerato  la  via 
classica  per  la  trasmissione  della  s.  t.  nel  midollo  spinale 
anche  se  questa  visione  è considerata  semplicistica  dalle 
ricerche  più  recenti,  secondo  le  quali  il  tratto  non  è 
un'unità  strutturale  e funzionale  (Webster.  1977). 

1868 


Digitized  by  Coogle 


TATTILE  SENSIBULITÀ 


Il  sistema  antcroiatcraic  presiede  a una  forma  di  recc' 
zione  meccanica  più  generale  e meno  precisa  di  quella 
del  sistema  lemniscate. 

Queste  due  suddivisioni  principali  del  sistema  somati- 
co. divergenti  a livelli  pretalamici,  probabilmente  conver- 
gono di  nuovo,  almeno  parzialmente,  a livello  talamocor- 
ticale. Uno  dei  maggiori  problemi  per  la  comprensione 
dei  meccanismi  nervosi  della  somatoestesia  è appunto 
stabilire  come  questi  due  sistemi  riescano  a lavorare  in 
sinergia  segnalando  gli  eventi  meccanici  periferici.  Una 
duplicità  simile  è presente  anche  nella  componente  tri- 
geminale di  questo  sistema. 

Il  sistema  somesiesico  temniscale  i composto  da  recettori  cuta- 
nei e articolari,  vie  afferenti  sensitive  primarie  e centri  nervosi 
con  esse  connessi,  fìsso  trasporta  le  seguenti  sensibilità: 
tattile  localizzativa; 
tattile  discriminativa; 
pfessoria; 
cinesicsica; 
stcreognosica; 
vibratoria  o pailestesica. 

Queste  sensitnlilà  appartengono  a quelle  categorìe  che  vengo- 
no definite  come  epicritiche.  mentre  le  sensibilità  termica  e dolo- 
rifica sono  state  definite  protopatiche.  Le  prime  tre  sensibilità 
riguardano  l'apprezzamento  del  contatto  degli  oggetti  con  la 
superùde  del  corpo  e sono  legate  alla  stimolazione  di  meccano- 
ccttorì.  Indipendentemente  dal  tipo  di  animale  e dal  tipo  di  pel- 
le. sia  pelosa  che  ^abra.  i meccanocettori  (corpuscolo  di  MerkcI 
e corpuscolo  di  Meissner;  corpuscolo  di  Pacini  e corpuscolo  di 
Raffini;  recettori  dei  peli)  si  dividono  in  2 gruppi  principali; 
quelli  che  sì  adattano  lentamente,  indicati  con  la  sigla  SA  (dal- 
l’inglese: slowly  adaptmg),  e quelli  che  si  adattano  rapidamente, 
FA  ifastly  adapting). 

Le  ricerche  elettrohsiologìche,  eseguite  sul  sistema 
somcstesico  lemniscalc.  hanno  dimostrato  che  ì recettori 
perìferìci,  le  vie  e i centri  nervosi  che  lo  costituiscono, 
sono  organizzati  funzionalmente  in  modo  che  le  informa- 
zioni che  provengono  dai  recettori  Icmniscali  vengono 
trasmesse  in  ogni  stazione  sinaptica  con  una  grande  fedel- 
tà e con  modalità  specifiche  per  ogni  tipo  di  stimolo. 

La  spccihatà  della  trasmissione  in  questo  sistema  permette  di 
definire  le  caratteristiche  del  neurone  lemniscalc  come  il  neuro- 
ne che  sottende  un  campo  recettivo  periferico  ristretto  ed  i atti- 
vato da  un  solo  tipo  di  fibra  afferente  sensoriale  di  I ordine.  Le 
fibre  afferenti  dai  neuroni  sensitivi  di  1 ordine  entrano  nel  midol- 
lo spinale  e si  dividono  a T.  ascendono  ipsilateralmente  lungo  i 
cordoni  posteriori  lino  ai  nuclei  di  Coll  e Burdoch.  o nuclei  del- 
le colonne  dorsali,  con  i neuroni  dei  quali  stabiliscono  contatti 
essenzialmente  monosinaptid.  Le  fibre  Icmniscali  che  ascendono 
lungo  il  cordone  posteriore  hanno  una  disposizione  somalotopica 
in  quanto  le  fibre  che  provengono  dai  segmenti  superiorì  si  di- 
spongono lateralmente  a quelle  che  vengono  dai  segmenti  infe- 
rìorì.  I neuroni  di  Coll  e Burdach  rappresentano  i neuroni  di  II 
ordine  del  sistema  lemniscale.  F.ssi  sono  raggruppati  in  adden- 
samenti che  ricevono  ingres.si  prcsinaptia  da  libre  di  una  sola 
radice  dorsale,  sono  attivati  monosinapricamente  dalle  fibre  affe- 
renti primarie,  sottendono  un  campo  recettivo  molto  piccolo, 
seguono  lo  stimolo  periferico  fino  ad  alle  frequenze  e manten- 
gono una  fedele  organizzazione  somalotopica.  I loro  neurìti 
ascendono  nel  lemnisco  mediale  del  tronco  dopo  essersi  incro- 
ciali e proiettano  al  complesso  ventrubasak  del  talamo  contro- 
laterale. 

1 neuroni  dei  nuclei  specifìd  o somestesici  del  talamo 
costituiscono  la  stazione  di  III  ordine  del  sistema  Icmni- 
scale.  Essi  sono  rappresentati  dai  nuclei  venirobasali.  che 
comprendono  il  nucleus  veniralis  pouerolaieralis  (VPL)  e 
il  nucleus  veniralis  posteromedialis  (VPM).  Al  nucleo 
VPL  arrivano  gli  assoni  dei  neuroni  di  Coll  c Burdach, 
mentre  al  nucleo  VPM  giungono  quelli  dei  neuroni  irì- 


geminali  di  II  ordine,  che  trasportano  la  sensibilità  some- 
stcsica  per  la  faccia  e la  cavità  orale. 

Nei  nuclei  talamici  ventrobasali  è mantenuta  una  rigo- 
rosa e fedele  organizzazione  somatotopica.  In  questi  nu- 
clei del  talamo  le  informazioni  sensoriali  vanno  incontro 
a un’elaborazione  che  è in  rapporto  allo  stato  di  coscien- 
za (dall'attenzione  al  sonno)  in  cui  si  trova  il  soggetto  a 
ogni  momento. 

Dai  nuclei  laiamici  il  pattern  sensoriale  verrà  trasmesso 
alle  aree  somatiche  corticali  per  un'ulteriore  e defìnitìva 
elaborazione  c integrazione  (v.  cervello). 

L'input  somestcsico  delle  zone  della  faccia  segue  un 
percorso  differente  da  quello  proveniente  da  altre  parti 
del  corpo.  Queste  zone  sono  infatti  innervate  dal  trige- 
mino. Le  aderenze  sensoriali  epicritiche  c protopatiche 
raggiungono  rispettivamente,  tramile  le  fibre  sensitive  del 
V paio,  il  nucleo  pontino  e t nuclei  della  radice  discen- 
dente del  trigemino.  Dal  primo  c dalla  parte  supcriore 
del  secondo  partono  neuroni  di  II  ordine  che  passano  la 
linea  mediana  e costituiscono  il  lemnisco  trigeminale, 
terminando  nel  talamo  a livello  del  nucleo  VPM.  L'orga- 
nizzazione somatotopica  dei  territori  della  faccia  è del 
tutto  simile  a quella  proveniente  da  altre  parti  del  corpo. 
Molto  rappresentali  appaiono  la  zona  periorale  c gli  or- 
gani deputati  alla  fonazione.  Anche  l’organizzazione  cor- 
ticale àeWinput  trigeminale  nelle  aree  somatiche  è del 
tutto  simile  a quella  per  le  altre  parti  del  corpo. 

II  sistema  somestesico  anterolaterale  trasporta  la  sensibi- 
lità termica  e la  sensibilità  dolorìfica  e una  parte  della 
tattile  superficiale.  Le  fibre  di  1 ordine  che  conducono 
questi  tipi  di  sensibilità  raggiungono  il  midollo  spinale 
con  le  radici  dorsali  e,  passando  attraverso  la  sostanza 
gelatinosa  di  Rolando  (lamina  II  e III),  si  portano  fino 
alla  lamina  V,  dove  stabiliscono  contatti  sinaptici  con  le 
cellule  di  trasmissione  del  nucleo  proprio  del  corno  po- 
steriore (cellule  T).  I neurìti  delle  cellule  T si  incrociano 
nella  commissura  anteriore  del  midollo  e salgono  nel 
cordone  anterolaterale  del  Iato  opposto  a formare  U si- 
stema spinotalamico.  Tale  sistema  à costituito  da  3 com- 
ponenti anatomicamente  e funzionalmente  distinte. 

1)  Componente  neospinoialamica.  composta  da  fibre  dirette  ai 
nudei  vcntrobasali  del  talamo  specifico,  che  mantengono  un'or- 
ganizzazione somatotopica.  Collaterali  di  queste  fibre  si  portano 
tuttavia  anche  al  talamo  aspecifico  e rendono  meno  rìgida  la 
classificazione  qui  fNxiposla. 

2)  Componente  paleosfanoialamica.  fUogeneticamente  più  an- 
tica della  precedente,  formata  da  libre  che  proiettano  ai  nudei 
posteriori  c mediali  del  talamo.  Da  questi  nuclei  le  proiezioni 
raggiungono  diffusamente  il  mantello  neocorticale.  Tale  compo- 
nente non  i organizzata  somatotopicamente. 

3)  Componente  spinoreticoloiulamica.  formata  da  fibre  che 
ascendono  alla  reticolare  del  tronco  (nucleus  reticularis  ^igaruo- 
cellularis)  e si  articolano  con  neuroni  che  proiettano  ai  nudei 
talamici  mediali  (intralaminarì  e della  linea  mediana)  e.  per  una 
via  souotalamica.  alla  corteccia  cerebrale  e a strutture  del  siste- 
ma limbico. 

Melodi  dì  studio 

I meccanismi  nervosi  della  s.  t.  sono  stati  studiati  con 
metodi  elettrolìsiologici  sin  dagli  anni  '20  (Adrìan  e Zot- 
terman,  1922). 

La  s.  t.  è stata,  inoltre,  studiata  con  metodi  psicofUici  a 
partire  dal  lavoro  pionieristico  di  Weber  (1835)  e Fech- 
ner  (1860).  Successivamente,  un  contrìbuto  importante 
alla  comprensione  dei  meccanismi  nervosi  della  somatoe- 
stesia è stato  apportato  dalla  correlazione  tra  i metodi 
della  psicofìsica  e quelli  della  neurofisiologia,  attuata  da 
Mountcastle  et  al.  (1965;  1966;  1969)  nell'analisi  della 
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Fi|(.  I.  Distribuzione  dei 
diamein  delk  fibre  nervose  mie- 
linichc  nel  nervo  mediano  uma- 
no calailata  in  due  soggetti.  In 
base  alle  dimensioni  medie  si 

Euò  dedurre  l'appartenenza  del- 
; fibre  ai  due  gruppi  A|i  e A». 
B)  Velocità  di  conduzione  di  61 
unità  tattili  nei  nervo  mediano 
calcolata  durante  espenmenti  in 
soggetti  svegli.  Il  confronto  ira 
questo  istogramma  e quello  dì  A 
indica  chiaramente  cne  questo 
campione  corrisponde  alle  fibre 
Ah.  O Disegno  che  riassume 
schematicamenle  le  caratteristi- 
che dei  4 tipi  di  meccanocettore: 
in  ciascuno  dei  quattro  riqua- 
dri. il  grafico  in  alto  rappresenta 
il  segnale  della  stimolazione, 
quello  in  basso  la  scarica  di 
impulsi.  (Da  Valibo  f Jahansson, 
I9ft4.  modificaia  e ridise%nata). 


Fig.  2.  Caratteristiche  delle  unità  FA  1 (corpuscoli  di  Memner)  e SA  I (dischi  di  Merkel).  A)  Ampiezza  del  campo  recettivo.  I 
disegni  delle  mani  c le  curve  di  distribuzione  cumulative  dell'ampiezza  dei  car^  recettivi  indicano  che  i campi  recettivi  sono  piccoli 

}2-8  mm  di  diametro),  arcolari  od  ovwdali.  Nei  grafici  le  lince  continue  si  ritcriscono  alle  unità  FA  1 e SA  1 rispettivamente  e le 
inec  tratteggiale  alle  unità  FA  II  e SA  II.  B)  Microstruilura  dei  campi  recettivi.  Le  mappe  sensitive  di  sìngoli  campi  FA  I e SA  1 
sono  illustrale  come  l'altezza  di  una  montagna.  Le  linee  sottili  indicano  i solchi  tra  le  creste  papillari  mentre  le  linee  continue  sono 
linee  isosensitive  che  raa'hiudono  aree  cutanee  in  cui  l’unità  lattile  risponde  a stimoli  provocati  sulla  cute  con  una  piccola  sonda 
appuntila.  I grafici  mostrano  le  variazioni  di  soglia  lungo  la  linea  diritta  della  mappa.  Si  può  notare  che  la  soglia  aumenta  di  un 
fattore  uguale  a 20  in  1-2  mm.  I bordi  del  campo  sono  quindi  ben  distinti.  C)  Densità  media  delle  unità  FA  I e ^ I nelle  differenti 
regioni  della  pelle  della  faccia  palmare  della  mano.  Gli  tstr^rammi  danno  la  densità  dcirinnervazione  nelle  seguenti  tre  regioni  cuta- 
nee; la  punta  delle  dita,  le  rimanenti  parti  delle  dita  e il  palmo.  (Da  Vattbo  t /ofionsson,  1984,  modificaia  f ridisegnaia). 
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s.  t.  della  mano  dei  primati  anestetizzati,  registrando  Tatti* 
vità  unitaria  di  fibre  afferenti  dai  neuroni  sensitivi  di  1** 
ordine  o di  neuroni  corticali. 

Un'integrazione  ancor  più  stretta  del  metodo  neurofi- 
siologico e di  quello  psicofisico  è stata  resa  possibile  dal* 
l’introduzione  della  tecnica  microneurografica  (Vallbo  e 
Hagbarth,  1968),  che  si  basa  sull’introduzione  di  micro- 
elettrodi  direttamente  nel  nervo  intatto  dell’uomo  e sulla 
registrazione  dell’attività  di  una  singola  fibra  nervosa  pe- 
riferica e delle  corrispondenti  sensazioni  soggettive.  Il 
microelettrodo  può  essere  usato  anche  per  la  stimolazio- 
ne della  fibra  di  cui  si  registra  l’attività  al  fine  di  chiarire 
le  proprietà  deH’esperienza  percettiva  indotta  da  una  se- 
rie di  impulsi  in  un’unità  sensoriale  identificata. 

La  s.  t.  è estesa  a tutta  la  superfìcie  corporea,  ma  in 
questa  sede  saranno  descritti  in  modo  particolare  t mec- 
canismi nervosi  tattili  che  riguardano  la  pelle  glabra  della 
mano  dcH’uomo.  soprattutto  perché  questa  regione  è sta- 
ta l’oggetto  dei  più  recenti  studi  con  il  metodo  microneu- 
rografico.  Questo  approccio  metodologico  ha  infatti  aper- 
to affascinanti  prospettive  allo  studio  del  sistema  nervoso 


delTuomo,  anche  se  non  t stato  ancora  chiarito  come 
Vinput  di  origine  sensoriale  si  trasformi  in  esperienza  per- 
cettiva cosciente. 

Si  rimanda  ai  capitoli  6-13-14  della  «Rsiologia  dei  si- 
stema nervoso»  di  M.  Mancia  (cfr.  bibl.)  e alle  voci  aE- 
cETTORi;  sENsmvo  sistema;  sensazione,  per  una  descri- 
zione dei  recettori  del  sistema  somatosensorialc  in  gene- 
rale e del  sistema  lemniscale  in  particolare. 

Unità  tattiB  nella  pelle  glabra  della  mano  dell'iiocno 

Il  termine  unità  tattile  si  riferisce  al  neurone  primario  af- 
ferente. le  cui  terminazioni  sensoriali,  localizzate  soprat- 
tutto nel  derma,  sono  sensibili  a leggere  deformazioni 
della  pelle. 

Sarebbe  tuttavia  necessario  tener  presente  che  altri  tipi 
di  unità  afferenti,  quali  i recettori  muscolari  e quelli  delle 
articolazioni,  possono  avere  un  ruolo  importante  nella  s.  t. 

Le  17.000  unità  tattili  che  si  trovano  nella  pelle  glabra 
della  mano  dell'uomo  sono  di  4 tipi:  2 tipi  ad  adattamen- 
to rapido  (FA  I e FA  II)  e 2 tipi  ad  adattamento  lento 


Fig.  3.  Caratteristiche  delle  unità  FA  11  (corpuscoli  di  Pacini)  c SA  II  (corpuscoli  di  Ruffini).  A)  Misura  del  campo  recettivo.  Le  aree 
ombreagiale  nei  disegni  della  mano  mostrano  i campi  rccctlivi  di  due  unità  FA  11  e di  4 unità  SA  11  definiti  da  stimoli  applicati 
manualmente,  cioè  ris^itivamente  colpetti  con  un  piccolo  bastoncino  di  vetro  e stiramenti  della  pelle  (in  quest'ultimo  caso  le  Trecce 
indicano  la  direzione  dello  stiramenio).  Le  linee  continue  dei  grafici  indicano  le  distribuzioni  cumulative  delle  misure  del  campo 
recettivo  delle  unità  FA  II  e SA  II  (cfr.  fig.  2.  A).  B\  Microsirutiura  dei  campi  recettivi.  Mappa  della  sensibilità  del  campo  recettivo 
di  una  unità  FA  II  e di  una  SA  II  costruite  come  descritto  in  fig.  2.  B.  C)  Densità  media  delle  unità  FA  li  e SA  II  nelle  diverse 
regmni  della  pelle  della  faccia  palmare  della  mar>o.  presentate  come  nella  fig.  2.  C (Da  Vallbo  e Johansson.  1984.  modificata  e 
riaisegnaia). 


1873 


1874 


Digitized  by  Google 


TA1TILE  SENSIBILITÀ 


(SA  I e SA  II).  Esse  differiscono  per  le  proprietà  funzio- 
nali. per  la  misura  c la  struttura  del  loro  campo  recettivo, 
per  il  loro  numero,  per  la  densità  e gli  effetti  percettivi. 

Le  fìgg.  l>2-3  presentano  un  sommario  delle  caratteri- 
stiche delle  unità  tattili. 

Attività  nelle  vnltà  tattili  correlata  con  la  sensazloiie 
È ovvio  che  rintensità  di  una  sensazione  è tanto  maggio- 
re quanto  più  forte  è lo  stimolo,  ma  si  discute  ancora  su 
come  aumenti  la  sensazione  all'aumentare  dello  stimolo. 
Stevens  (1957-1967)  ha  dimostrato  che  la  sensazione  au- 
menta con  lo  stimolo  secondo  una  curva  descritta  da  una 
funzione  matematica  di  potenza  (detta  funzione  psico- 
fìsica): 

S - k !■ 

ove  S è l'intensità  della  sensazione  riportata  dai  soggetto, 

I è rintensità  dello  stimolo  mentre  k e a sono  costanti.  In 
scala  logaritmica,  le  funzioni  di  potenza  sono  linee  rette 
la  cui  pendenza  è data  dall’esponente  a.  che  è caratteri- 
stico per  ogni  modalità.  Questo  signifìca  che.  nel  conti- 
nuum  di  intensità,  rapporti  u^ali  tra  intensità  dello  sti- 
molo danno  luogo  a rapporti  uguali  tra  intensità  della 
esperienza  percettiva. 

Per  quanto  riguarda  ia  s.  t.,  mantenendo  come  punto 
di  partenza  la  legge  di  Stevens,  si  è rivelato  di  estremo 
interesse  lo  studio  della  relazione  tra  attività  nervosa  e 
intensità  di  stimolazione.  È stata  infatti  dimostrata  resi- 
stenza di  una  relazione  lineare  (esponente  ■ 1)  tra  il 
grado  di  inflessione  della  cute  ^abra  della  mano  e l'in- 
tensità della  sensazione,  mentre  si  è riscontrata  una  di- 
minuzione della  pendenza  della  curva  (esponente  < 1) 
nella  pelle  coperta  di  peli.  Queste  differenze  nei  risultati 
a seconda  delle  re^oni  corporee  portarono  Mountcastle  a 
formulare  l’ipotesi  che  la  capacità  sensoriale  dell’uomo 
sia  determinata  dalle  proprietà  funzionali  degli  organi 
sensori  cutanei. 

1 risultati  degli  esperimenti  di  registrazione  da  singole 
unità  col  metodo  mìcroneurografìco  durante  inflessioni  di 
varie  ampiezze  sulla  cute  dcU'uomo  (Knibestol  e Vallbo. 
1980)  hanno  chiaramente  indicato  che  la  funzione  psico- 
fìsica, in  contrasto  con  l'ipotesi  di  Mountcastle.  non  è 
determinata  a livello  del  recettore  di  una  singola  fibra 
afferente  ad  adattamento  lento;  sembra,  invece,  che  il 
S.N.C.  giuochi  un  ruolo  importante  nel  modellare  Vìnput 
dalla  periferia. 

Soglia  sensitiva 

II  limite  inferiore  del  continuum  di  intensità  è determina- 
to dalla  soglia  sensitiva  ed  è stato  discusso  se  meccanismi 
centrali  piuttosto  che  meccanismi  periferici  determinasse- 
ro il  limite  del  riconoscimento  psicofìsico.  Gli  studiosi  di 
psicofìsica  hanno  affermato  che  la  soglia  del  riconosci- 
mento del  soggetto  è superiore  a quella  dei  suoi  organi  di 
senso  e hanno  postulato  la  presenza  di  un  noisc  ai  più  alti 
livelli  del  sistema  sensoriale.  1 neurofìsiologi.  d'altra  par- 
te, sono  spesso  arrivati  a una  conclusione  quasi  opposta: 
è lo  stimolo  che  varia  e sono  le  proprietà  delle  sue  varia- 
zioni che  determinano  le  variazioni  tra  risposta  e stimolo. 

La  tecnica  neurografìca  ha  permesso  di  risolvere  questa 
controversia.  Con  tale  metodo,  infatti,  è stato  dimostrato 
che  le  soglie  del  riconoscimento  psicofìsico  concordano 
con  le  soglie  delle  unità  FA  (in  particolare  le  FA  1 forni- 
scono Vinput  sensoriale  decisivo)  in  quelle  regioni  della 
mano  che  sono  più  importanti  per  il  tatto.  In  tali  regioni, 
quindi,  la  capacità  di  riconoscimento  è determinata  dagli 
organi  di  senso  e nessun  noist  è sommato  al  segnale  affe- 


rente a più  alti  livelli  del  sistema  somatosensoriale.  In 
altre  regioni  della  mano  (per  es.  il  palmo)  t risultati  indi- 
cano che  il  riconoscimento  è determinato  da  meccanismi 
centrali  e suggeriscono  che  un  noisc  è presente  in  quelle 
parti  del  sistema  somatosensoriale  che  elaborano  l’infor- 
mazione afferente  da  queste  regioni  della  pelle. 

Si  potrebbe  speculare  che  l'elaborazione  ottimale  del- 
l'informazìone  è stata  riservata,  durante  lo  sviluppo,  solo 
ad  alcune  aree  cutanee  particolari. 

Potere  risolotivo  spaziale 

Le  unità  FA  I e SA  I hanno  campi  recettivi  (area  della 
cute  nella  quale  uno  stimolo  meccanico  eccita  una  fìbra 
nervosa  periferica  meccanocettiva)  piccoli  e definiti  (fìgg. 
2 e 3);  sembrerebbe  perciò  ragionevole  pensare  che  esse 
siano  responsabili  della  nostra  abilità  a localizzare  corret- 
tamente gli  stimoli  sulla  superfìcie  cutanea  e ad  apprezza- 
re i delicati  dettagli  degli  oggetti  che  tocchiamo  e maneg- 
giamo. 

La  discriminazione  spaziale  si  misura  col  ben  noto  test 
clinico  dei  due  punti,  che  individua  la  minima  distanza 
tra  due  punti  alla  quale  il  soggetto  è in  grado  di  percepi- 
re due  stimoli  puntiformi  come  differenti. 

I risultati  della  scuola  di  Umea  hanno  confermato 
l’ipotesi  che  le  unità  di  1**  tipo  sono  responsabili  della 
acuità  spaziale,  come  suggerito  dalla  struttura  dei  loro 
campi  recettivi. 

L’alta  capacità  discriminativa  del  sistema  lemniscale  à 
stata  spiegata  sulla  base  di  un'elaborazione  dell'informa- 
zione afferente  nel  S.N.C.  (inibizione  afferente  o dei  con- 
torni, ingl.  surround  inhibition). 

Gli  studi  microneurografìci  delle  unità  FA  I e SA  I in 
regioni  cutanee  note  per  avere  differenti  soglie  discrimi- 
native hanno  dimostrato  che  la  capacità  discriminativa 
spaziale  (inverso  della  soglia  della  discriminazione  tra 
due  punti)  varia  nelle  diverse  regioni  cutanee  e quindi 
esiste  già  a livello  del  pattern  di  risposta  afferente.  Quindi 
i meccanismi  responsabili  deU’aumento  del  contrasto  spa- 
ziale sono  già  presenti  a livello  delle  unità  tattili  ed  esso 
non  è dovuto  solo  all’inibizione  dei  contorni. 

È noto  da  esperimenti  comportamentali  (Kesten, 
1956)  che  la  s.  t.  della  mano  e il  senso  di  posizione  del 
braccio  sono  più  sviluppati  quando  il  soggetto  muove 
l'arto  attivamente.  L'aumentata  capacità  di  riconoscimen- 
to in  tali  circostanze  dà  risalto  al  fatto  che  Tesperienza 
somatica  più  sofisticata  è costituita  dall'esplorazione  atti- 
va manuale  degli  oggetti.  In  essa  i componenti  sensoriali 
originali  (tatto,  posizione,  movimento)  sono  trasformati 
in  una  forma  superiore  di  esperienza,  la  percezione  della 
natura  deH’oggetto.  in  cui  i meccanismi  sensoriali  sono 
connessi  inseparabilmente.  È infatti  necessario  tenere 
presente  che  il  sistema  tattile  va  interpretato  non  solo  nel 
suo  ruolo  passivo,  come  un  sistema  che  riceve  ed  elabora 
rinformazionc  che  proviene  dal  mondo  esterno  e che  ri- 
guarda le  deformazioni  della  p>elle,  ma  anche  come  una 
parte  integrante  della  complessa  catena  di  meccanismi 
nervosi  che  controllano  le  contrazioni  muscolari,  i movi- 
menti e l'esplorazione  tattile  deH'ambicntc  immediata- 
mente circostante. 
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TATTO:  v.  tattile  sessibilttà. 


TATUAGGIO 

F.  tatoua^e.  - i.  tattooing;  tattoo.  - T,  Tàtowienmg.  - 

s.  taiuaje. 

Definizione  e lencraUtà 

Il  tatuaggio  è una  colorazione  permanente  della  cute 
dovuta  aH'introduzione  o all'accidentale  penetrazione  nel 
derma  di  pigmenti  insolubili  che  formano  figure  o disegni 
indelebili. 

Neiraccezionc  comune,  con  il  termine  t.  ci  si  riferisce 
al  tipo  ornamentale,  utilizzato  per  decorare  la  cute  del 
corpo;  i t.  possono  essere  anche  di  tipo  accidentale,  prò* 
fessionale  o eseguiti  a scopo  cosmetico^rrettivo. 

Il  t.  rituale  i antichissimo;  sembra  che  fosse  conosciuto  e pra- 
ticato sin  dal  XIV  $ec.  a.  C.  presso  gli  Egiziani  c gli  Assiri.  Nel 
libro  IV  delle  Storie  di  Erodoto  (484-430  a.  C.).  troviamo  una 
delle  prime  documentazioni  che  dimostrano  l'uso  del  t.  ira  le 
popolazioni  balcaniche  e dei  bacino  del  Danubio.  Di  particolare 
valore  artistico  erano  i t.  praticali  presso  gli  Sciti,  caratterizzati 
da  rappresentazioai  di  animali  fantastici  e immaginari. 

Tra  gli  illuslrì  tatuati  del  passato,  si  possono  citare  Edoardo 
VII,  lo  Zar  Nicola  II  e,  più  recentemente.  Winston  Churchill. 

Diversi  sono  stati  i significati  simbolici  che  ha  assunto  questa 
usanza  nel  corso  dei  secoli,  da  semplice  decorazione  magica  e 
pratica  rituale  presente  in  alcuni  popoli,  a segno  di  appartenenza 
a determinati  gruppi  sociali. 

C)ggi  il  t.  è diffu.so  in  tutte  le  categorie,  sebbene  si  pos- 
sa riscontrare  con  maggior  frequenza  in  marinai,  carcera- 
ti, tossicodipendenti,  esibizionisti,  omosessuali.  Si  tratta 
spesso  dì  individui  psìcolabili;  un'indagine  eseguila  presso 
alcuni  istituti  psichiatrici  inglesi  ha  rivelato  che  circa  il 
15%  dei  pazienti  presentava  t.  di  tipo  ornamentale. 

Tecniebe  di  eseaudone 

Tra  le  più  antiche  tecniche  di  t.  ornamentale  ricordiamo  il 

t.  per  cicatrice  e per  puntura.  Nel  primo  caso  si  pratica- 
vano incisioni  profonde  nella  cute  con  introduzione  di 
materiali  (carbone,  argilla,  grassi  animali)  che  provoca- 

« vano  la  formazione  di  cicatrici  ipertrofkhe.  Nel  secondo 
caso  venivano  introdotti  nerderma,  attraverso  la  scarìH- 
cazìone  ottenuta  con  aghi  rudimentali,  pigmenti  inerti, 
quali  la  fuliggine,  il  vermiglio  cinese  e derivati  della  chi- 
na. Più  recentemente  sono  stati  impiegati  aghi  o pennini 
per  inoculare  nei  derma,  con  punture  ripetute,  polveri 
colorate  insolubili.  Attualmente  viene  preferito  l'uso  di 
microaghi  elettrici  che  iniettano  pigmenti  vitali,  lungo  un 
disegno  tratteggiato  precedentemente  a matita. 

I t.  professionali  sono  dovuti  alla  penetrazione  nella 
cute  di  particelle  di  carbone,  di  silicio,  di  catrame  e si 
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riscontrano  in  particolare  nei  lavoratori  dell'Industria 
metallurgica,  nei  minatori,  nei  fuochisti  e negli  operai 
addetti  alla  pavimentazione  stradale. 

Fra  i t.  accidentali  sono  da  ricordare,  soprattutto  per  il 
loro  interesse  medicoiegale,  quelli  dovuti  a colpi  d'arma 
da  fuoco,  esplosi  a distanza  ravvicinata  (fìg.  1).  Più  rara- 
mente un  t.  può  verificarsi  a seguito  di  traumi,  con  pene- 
trazione di  sostanze  chimicamente  inerti  attraverso  ferite 
0 escoriazioni. 

Per  quanto  riguarda  i t.  cosmetico<orrettivi,  eseguiti 
per  nascondere  eventuali  inestetismi,  i pareri  sono  tuttora 
discordi  sulla  loro  reale  efficacia;  fra  questi  va  ricordato 
comunque  il  t.  con  cui  si  mascherano  i leucomi  corneali, 
con  miglioramento  non  solo  di  carattere  estetico,  ma  ta- 
lora anche  funzionale. 

Quadro  analomocHnko 

Di  norma  i t.  di  tipo  ornamentale  sono  asintomatici  e si 
osservano  frequentemente  in  corrispondenza  degli  avam- 


Fig.  2.  Numerosi  t. 
del  torace  c del* 
l'addome  in  un  ma- 
rinaio. (Osservazio- 
ne deglt  AA.). 
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bracci,  del  torace,  deiraddome  e delle  regioni  genitali, 
anche  se  talora  possono  interessare  gran  parte  della  su* 
perfìcie  cutanea  (fìg.  2).  Generalmente  rappresentano 
figure  simboliche,  riproduzioni  di  corpi  di  donna,  anima- 
li, vegetali,  parole  o intere  frasi. 

Assai  varie,  anche  se  non  frequenti,  possono  essere  le 
malattie  trasmesse  durante  l'esecuzione  di  un  t.  Tra  que- 
ste sono  da  ricordare  le  infezioni  piogeniche  e,  più  rara- 
mente. la  tbc.  la  sifìlide,  la  lebbra  e l'epatite  virale.  Que- 
st'ultima  si  osserva,  in  particolare,  quando  i t.  vengono 
effettuati  in  diverse  pcrsor>e  utilizzando  lo  stesso  ago. 
Non  vi  s4.mo  attualmente  prove  certe  sulla  trasmissione 
del  virus  della  sindrome  da  immunodeficienza  acquisita, 
anche  se  tale  eventualità  appare  probabile. 

Nelle  zone  cutanee  tatuate  è possibile  la  comparsa, 
anche  a distanza  di  mesi  o anni,  di  granulomi  sarcoidei, 
che  talora  possono  costituire  la  manifestazione  iniziale  di 
una  sarcoidosi  sistemica.  Di  eccezionale  riscontro  i granu- 
lomi da  corpi)  estraneo,  successivi  a t.  marroni  o gialli  a 
base  di  ocra,  pigmento  ad  alto  contenuto  di  silicio. 

Sul  piano  istopaidogico  c uhrasirutturalc  è stato  dimostrato 
che  la  maggior  parte  dei  granuli  di  pigmento  presenti  nella  cute 
tatuata  sono  localizzali  dentro  ì macrofagi,  in  particolare  a Uvei- 
k>  delle  membrane  lisosomali.  Altri  granuli  si  trovano  liben  in 
corrispondenza  del  derma  superficiale,  senza  alcuna  reazione 
infìammatoria.  c nei  linfonodi  locali  o regionali;  quest’ullima 
localizzazione  può  forse  spiegare  le  modalità  con  cui  awerrebbe 
l'eventuale  scomparsa,  dopo  molli  anni,  di  alcuni  t. 

Tra  le  complicazioni  più  frequenti  del  t..  sì  possono  os- 
servare reazioni  allergiche  dovute  alle  diverse  sostanze 
(quali  sali  di  cromo,  sali  di  cobalto  e solfuro  di  mercurio) 
contenute  nei  vari  pigmenti  utilizzati.  Nel  corso  di  manife- 
stazioni allergiche  ai  pigmenti  rosso  e verde,  esiste  la  pos- 
sibilità di  una  sensibilizzazione  aociata  con  i diversi  far- 
maci per  U.SO  topico  a base  di  mercurio  e.  rispettivamente, 
con  il  cemento  e i suoi  derivati,  che  possono  contenere 
sino  alio  0.1%  di  sali  di  cromo.  È stata  altresì  segnalata, 
in  particolare  nei  soggetti  con  t.  gialli,  l'insorgenza  di  rea- 
zioni fotoallergiche  e fototossiche.  Il  meccanismo  non  è 
del  tutto  chiaro;  è nolo  comunque  che  il  solfuro  di  cad- 
mio. contenuto  nel  pigmento  giallo,  possiede  notevoli 
proprietà  folosensibilizzanti. 

Alcune  malattie  generali,  come  la  sifìlide  c il  lupus  eri- 
tematoso  sistemico,  e alcune  dermatosi,  come  il  lichen 
planus  c la  psoriasi,  sembrano  mostrare  una  predilezione 
per  le  sedi  di  t. 

Nel  corso  di  manifestazioni  secondarie  della  sifilide,  è 
caratteristico  osservare  come  le  regioni  tatuate  con  pig- 
menti rossi,  costituiti  da  sali  di  mercurio  (ad  azione  tre- 
ponemicida),  possano  rimanere  indenni. 

Traltamenlo 

Varie  tecniche  sono  state  proposte,  sin  dall'antichità,  per 
ottenere  la  scomparsa  dei  t..  ma  nessuna  di  esse  è mai 
apparsa  del  tutto  soddisfacente. 

11  metodo  elettivo  è rappresentalo  dall'exeresi  chirurgi- 
ca delle  zone  tatuate;  in  caso  di  t.  molto  ampi  è opportu- 
no praticare  un'escissione  in  tempi  successivi  con  l'uso  di 
lembi  liberi  o peduncolati.  Quando  Tintcncnto  chirurgico 
non  ò tecnicamente  realizzabile  a causa  della  sede  o delle 
dimensioni  del  t..  si  può  ric'orrere  alla  dermoabrasione 
o alla  salabrasione  (abrasione  ottenuta  con  NaCi).  En- 
trambe le  tecniche  presentano  analoghi  limiti,  costituiti 
da  un'incompleta  distruzione  del  t..  con  chiazze  pigmen- 
tarie residue,  e dalla  possibile  formazione  di  cicatrici  inc- 
stcìichc. 

Di  recente  c stata  proposta  i’utilizzazione  del  laser  a 
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CO2:  con  tale  tecnica  si  ottengono  buoni  risultati  estetici, 
con  formazione  di  una  cicatrice  piana.  È necessario  che  il 
raggio  laser  agisca  solo  sugli  strati  superficiali  del  derma, 
per  evitare  l'eventuale  comparsa  di  cicatrici  ipertrofiche  e 
chelotdee. 

Biblk^rafia 

Biomberg  A.  H.,  Aaa  Derm.  Venereol.  (Stock,).  1959.  39,  23. 
Biombcrg  A.  H..  Arch.  Òermatol.,  1%3,  88,  zo7. 

Bleehcn  S.  EbUng  F.  J.,  Disorders  ofSkin  Coìour,  in  Rock 
A..  Wilkinson  D.  S..  Eblmg  F.  J.  G.,  Textbook  of  [Armatolo- 
gy,  19^,  Blackwell,  Oxford,  p.  1429. 

Caums  R.  J.,  Calnan  L.  D.,  Br  J.  Dermatol.,  1962  , 74.  288. 
Gabaugh  W.,  Arch.  Dermaiol.,  1961.  83.  Sò6. 

Crìttenden  F.  M.  jr..  Cutis,  197L  7.  295. 

Daily  A.  D..  Cutù,  1972.  18.  Mé. 

Degos  R.,  Dermatologie,  1981,  Fìammarion,  Paris,  p.  132. 
Evcrcit  M.  A..  Tauoos,  in  Demis  D.  J.,  Dobson  L.  K..  McGuire 
J.,  Clinical  Demuuologv,  1975.  Harper  & Row,  New  York. 
Goldstein  N.,  J.  Dermatol.  Sur*.  Oncol.,  1979,  5,  869. 
Goldstein  N.,  Tatioos  Removai  techniques,  in  Maddin  S..  Cur- 
reni  Dermatologie  Therapy,  1982.  Saunders,  Philadelphia. 
457, 

Goldstein  N..  Arch.  Dermatol.,  1985,  121,  604. 

Homey  D.  A..  Gaiihcr  J.  M.  et  ai.,  Arch.  Dermatol.,  1985,  121. 
648. 

Lever  W.  F.,  Schaumburg-lxver  G.,  Hisiopaihology  of  thè  Skin, 
1983.  Liiwincutt,  Philadelphia. 

Monacelli  M.,  Nazzaro  P.,  Manuale  di  dermatologia  e vertereolo- 
già,  1%7,  Vallardi,  Milano. 

Rovesli  P..  Alla  ricerca  della  cosmesi  dei  primitivi,  1977,  Marsi- 
lio. Venezia. 

Sehgal  V.  N..  Dermaudogia,  1971.  142  . 58. 

Weidman  A.  L..  Andrade  R..  Franks  A.  G.,  Arch.  Dermatol., 
1966.  94.  320. 

MARCELtO  FAZK)  E ALDO  MOttONE 


TAURINA 

F.  taurine.  - i.  taurin.  • t.  Taur'in\  Ruidergaìlensc^re.  • 
S.  taurina. 

DefiiiizioM  e generalità 

La  taurina  (ac.  2-aminoetansolfonico)  è un  aminoacido 
solforato  naturale  non  proteico. 

U l.  NH:— SO,H.  ha  un  p.  m.  di  125.14; 
il  p.  f.  è 30Ò  ®C.  É solubile  in  15.5  parti  di  HjO  a 12  **C, 
è insolubile  in  alcol  assoluto.  Ha  un  pk|  » 1,5  e un 
pkj  « 8,74. 

E presente  in  forma  libera  in  molte  piante  e nei  tessuti 
dei  mammiferi;  in  particolare,  notevoli  quantità  di  t.  sono 
presenti  nel  muscolo  cardiaco  e nella  retina,  in  cui  la  t. 
costituisce  il  40-50%  del  pool  di  aminoacidi.  Nella  bile  la 
t.  è presente  come  ac.  taurocolico. 

La  t.  è un  normale  prodotto  di  escrezione  urinaria;  nel- 
l’uomo vengono  escreti  circa  200  mg  (27-300  mg)  di  t. 
nelle  24  h.  Un  aumento  neH’cscTezionc  urinaria  di  t.  è 
stato  osservato  nei  topi  dopo  somministrazione  intraperi- 
toncalc  di  fi-alanina,  ac.  fi-aminoisobuttrrico  e ac.  fi- 
aminobutirrico;  tale  aumento  potrebbe  essere  dovuto  a 
una  diminuzione  de)  riassorbimento  di  t.  nei  tessuti  renali 
per  un  meccanismo  di  trasporto  competitivo  da  parte  di 
questi  aminoacidi. 

Escrezione  urinaria  di  guanidinotaurina  c carbamiltau- 
rina.  dopo  somministrazione  di  taurina,  è stata  descritta 
nei  ratti. 

Notevoli  quantità  di  t.  c di  ac.  isotionico  (ac.  2-idros- 
sielansolfonico),  pr(,)^>t(o  di  dcaminazionc  della  t.,  sono 
presenti  nclFassoplasma  delle  fibre  nervose  giganti  del 
calamaro. 

La  t.  è presente  come  taurodamina  e il  suo  derivato 
N-fosforilato  in  alcuni  invertebrati;  come  ipotaurociamina 
e il  suo  corrispondente  fosfageno  è stata  trovata  in  alcuni 
vermi  marini;  t.  metilata  è stata  isolata  dalle  alghe  rosse. 
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Fig.  1.  Principali  vie  t»iosimetjche  della  t. 


Nel  sangue  umano  la  t.  è presente  in  quantità  pari  a 
0,2'0,|$  mg/UX)  mi  di  plasma;  nel  latte  umano  è pari  a 
2,4-4, 1 mg/100  mi. 

Non  vi  sono  dati  per  quanto  riguarda  il  fabbisogno 
nutrizionale;  tuttavia  si  vanno  sempre  più  accumulando 
evidenze  che  la  t.  sia  essenziale  per  il  normale  sviluppo  di 
alcune  specie.  Ad  es.«  è stata  osservata  una  degenerazio- 
ne della  retina  nei  gatti  sottoposti  a dieta  deficiente  di  t. 

Metabolisaio 

Per  quanto  riguarda  la  sua  biosintesi,  la  t.  può  essere 
formala  attraverso  3 vie  metaboliche:  dalPac.  cistcin-sol- 
hnico  (CSA),  dalla  dsteamina  e dalla  serìna  c solfato 
inorganico.  Le  2 principali  sono  la  via  dell'ac.  cistein-sol- 
finico  e quella  attraverso  la  dsteamina.  con  particolare 
preferenza  per  Tuna  o Taltra  via  a seconda  del  tessuto.  In 
entrambe  le  vie  metaboliche  si  forma  quale  meiabolila 
intermedio  Tipotaurina.  Per  ossidazione  dell  ipotaurina  si 
forma  la  t.  Le  reazioni  delle  2 vie  metaboliche  sono 
schematizzate  in  fìg.  1. 

Una  variante  alla  via  che  passa  per  l'ac.  cistein-solfìni* 
co  è la  preliminare  ossidazione  di  quest'ultimo  ad  ac.  d- 
steico  seguita  da  decarbossilazione  a t. 

Una  via  metabolica  minore  è la  formazione  della  t.  dal- 
la scrina  e dal  fosfato  inorganico;  tale  vìa  implica  l'attiva- 
zionc  del  solfato  a fosfoadcnosilfosfosolfato.  Questa  terza 
via  metabolica  ò fortemente  repres.sa  in  presenza  di  d- 
steina  a favore  delle  altre  vie  metaboliche. 

Nel  fegato  la  t.  viene  metabolizzata  mediante  coniuga- 


zione con  l'ac.  colico,  prodotto  dal  catabolismo  degli  ste- 
roidi, per  formare  l'ac.  taurocolico  che  viene  escreto  nel- 
la bik. 

La  sintesi  dell'ac.  taurocolìco  include  le  seguenti  rea- 
zioni: 

ac,  colico  + CoA  + ATP  colil-CoA  + AMP  + PPi 
colil-CoA  + taurina  -♦  ac.  taurocolico  + CoA 

L'attivazione  dell'ac.  colico,  analoga  a quella  dell’ace- 
tato e degli  addi  grassi  (v.  upidi),  potrebbe  essere  cata- 
lizzata dallo  stesso  enzima  che  attiva  gli  addi  grassi  a 
lunga  catena.  Nell'uomo  radiazione  della  t.,  come  anche 
quella  della  glidna  (v.),  sono  reazioni  catalizzate  da  en- 
zimi presenti  nel  fegato. 
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FKANCESCO  SALVATOU  E fAOLA  IZZO 

TAUSSIG-BING,  ANOMALIA  O COMPLESSO  DI:  v. 
CARDiocHrauRGiA  (III,  893);  cuore,  malformazioni  con- 
genite del  cuore  e dei  grossi  vasi  (IV,  1797). 

TAUTOMERIA:  v.  isomeria  (Vili.  552). 

TAY-SACHS,  MALATTIA  DI:  v.  oligofrenie  (X. 
1571);  GANGUosiDOSi  (VI,  2126). 

TÈ 

F.  thè.  • i.  tea.  - T.  Tee.  - S.  te. 

È un  arbusto  sempreverde  {Camelia  sinensis  L.;  sin. 
Camelia  iheifera)  appartenente  alla  famiglia  delle  Teacee 
attribuito,  appunto,  da  quasi  tutti  gli  AA.  al  genere 
Cofnelia. 

Originario  dei  paesi  tropicali  e subtropicali,  può  rag- 
giungere notevole  altezza  per  cresdta  spontanea.  Nelle 
colture  viene  potato  c l'altezza  massima  non  supera  1,50 
m.  Le  foglie  sono  alterne,  lanceolate,  ellittiche  od  ovali;  i 
fiori,  bianchi  e profumati,  sono  riuniti  a 2 o a 4 sotto  la 
ascella  delle  foglie. 

Notizie  merceologiche.  • I priacipalì  produttori  di  iè  sono;  la 
Cina,  dove  la  bevanda  comparve  in  alla  anlichilà,  Tlndla.  Cey* 
lon,  il  Giappone  e la  Russia. 

La  droga  sì  ottiene  dalle  fo^ic.  o dai  fiori  che  ne  formano  una 
varietà  molto  pregiala.  Le  foglie  vanno  in  commercio  come  t. 
verde  c I.  nero.  Il  primo,  prodotto  qua.si  esclusivamente  in  Cina 
c Giappone,  sì  ottiene  da  foglie  leggermente  torrefatte  dopo  la 
raccolta,  quindi  arrotolate  e seccate.  Il  secondo  prevede  un  pro- 
cedimento più  luogo  e accurato.  Le  foglie  sono  prima  seccate  al 
sok,  poi  lasciate  fermentare,  quindi  torrefatte  c arrotolate;  U 
procedimento  varia  net  particolari  a scctmda  che  sì  usi  il  metodo 
europeo  o cinese.  &a  il  t.  nero  che  il  1.  verde  possono  essere  di 
qualità  più  o meno  pregiate  in  base  alle  foglie  utilizzale  c alla 
zona  di  provenienza.  Si  distinguono  così  vari  tipi  di  t..  Grange 
Pekoe.  Lapsang.  Souchong,  Darieeling.  eie. 

Farmacologia.  - L'uso  diffuso  del  t.  è dovuto  alla  sua 
azione  eccitante  sul  S.N.C.  Tale  azione  è imputabile  alla 
presenza  di  caffeina,  di  cui  il  I.  contiene  dallo  0,5  ai  5%; 
inoltre  il  t.  contiene  piccole  quantità  di  teohllina,  di  teo- 
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bromina.  di  un  olio  cs&cnzialc.  tannino  in  proporzioni 
variabili  dall’S  a)  20%  c vitamine  dei  gruppo  B. 

La  caffeina  (v.).  la  teofìllina  (v.)  e la  tcobromina  (v.) 
sono  delle  xantinc  mctilatc.  Alle  prime  due  ò attribuita 
l’azione  eccitante  sul  S.N.C.,  che  si  ritiene  dovuta  preva- 
lentemente a!  blocco  dei  recettori  delTadcnosina.  Delle 
due  mctilxantinc.  la  caffeina  sembra  essere  più  potente  a 
parità  di  dosi.  A entrambe  si  deve  un’azione  stimolante 
sul  miocardio  e di  rilasciamento  della  muscolatura  bron- 
chiale; infine,  entrambe  possiedono  un  effetto  diuretico, 
più  intenso  con  la  teofìllina.  Il  t.  sembra  anche  stimolare 
la  motilità  gastrica  senza  modificare  la  secrezione;  alia 
notevole  quantità  di  tannino  si  deve  la  sua  leggera  azione 
astringente. 

Poiché  una  tazza  di  t.  contiene  da  30  a 90  mg  di  caf- 
feina e solo  modestissime  quantità  di  teofìllina  c tcobro- 
mina,  la  maggior  parte  degli  effetti,  descritti  da  abituali  o 
saltuari  consumatori  di  detta  bevanda,  sono  da  attribuire 
alla  caffeina. 

Tossicologia.  • Il  teismo  (abuso  di  questa  bevanda)  è 
stato  descritto  come  problema  sociale  in  alcuni  paesi  del- 
l’Africa Sellenlrionalc  (Tunisia,  Egitto). 

Le  metilxantine,  e in  particolare  la  caffeina,  sono  re- 
sponsabili dei  fenomeni  nervosi  (eccitazione,  tremore  c 
disturbi  del  sonno)  e cardiaci  (palpitazioni,  tachicardia). 
11  tannino  è causa  dei  disturbi  dispeptici  e di  stipsi  osti- 
nata. 

L’assunzione  continua  di  bevande  contenenti  xantinc 
provoca  un  certo  grado  di  tolleranza  e di  dipendenza  psi- 
chica. 

Farmacoterapia.  - Più  che  come  vero  c proprio  farma- 
co. il  t.  é usato  come  bevanda  tonica  e leggermente  ecci- 
tante; in  terapia  si  possono  sfruttare  la  modesta  azione 
diuretica  e astringente  e,  qualora  la  droga  sia  sommini- 
strata in  infuso  caldo,  quella  diaforetica. 

Preparazione  e po.wlogia.  - In  Europa  si  usa  prevalen- 
temente il  t.  nero  di  cui  si  prepara  un  infuso  con  circa  5 g 
di  droga. 
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MXXIA  OlUiJANA  VANNUCCMl 

TEBAINA 

F.  ihehaine.  - i.  thehaine.  - t.  Thchain.  • s.  tebaina. 

La  tebaina  è un  alcaloide  estratto  per  la  prima  volta  da 
Pelletier  e Thiboumery,  nel  1835,  daU’oj^io  (v.),  in  cui  è 
presente  nella  percentuale  dello  0.2-1, 5%.  T.,  morfina  e 
codeina  costituiscono  ì principali  derivati  fenantrenid  dcl- 
l'oppio. 

Strutturalmente  molto  simile  alla  morfina,  la  t.  può  es- 
sere definita  come  l'etere  dimetilico  della  deidromorfina. 

La  t.  è un  importante  precursore  di  diversi  composti 
14-idrossilati  utilizzati  in  terapia,  quali  l'oxicodone  e il 
naloxone.  Dalla  t.  inoltre,  si  ottengono  derivati,  quali 
I ctorfina.  fino  a 1000  volte  più  potenti  della  morfina. 

La  t.  cristallizza  dali'akol  in  lamelle  Nanche  splendenti,  con 
p.  f.  a 193  ‘C:  e quasi  insolubile  in  acqua,  è solubile  in  alcol  e in 
cloroformio,  b una  base  terziaria  forte  c forma  diversi  sali  ben 
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crisiailizzabiti,  quali  il  tartrato  e il  cloridrato.  Sì  scioglie  in  ac. 
solforico  dando  una  colorazione  ros.so-sangue. 

Farmacologia.  - La  t.  produce  negli  animali  effetti  ana- 
loghi a quelli  della  stricnina  per  un'azione  svolta  diretta- 
mente sul  midollo  spinale:  essa,  infatti,  provoca  convul- 
sioni a dosaggi  relativamente  bassi.  Tale  azione  é stata 
descritta  nella  rana,  nel  cane,  nel  coniglio,  nella  cavia.  In 
questi  animali,  inoltre,  induce  aumento  della  frequenza 
cardiaca  e respiratoria,  aumento  della  pressione  arteriosa 
e della  temperatura  corporea.  La  t.,  come  la  morfina  c la 
codeina,  possiede  una  tipica  azione  sulla  muscolatura  li- 
scia intestinale:  aumenta  il  tono  muscolare  a piccole  dosi, 
diminuisce  il  tono  a dosi  più  elevate.  A livello  bronchiale 
prcvanchbe  invece  l'azione  costrittiva,  Infine,  sulla  pupil- 
la di  rana,  la  t.  provoca  inizialmente  una  leggera  miosi 
seguita  da  un  periodo  più  lungo  di  midriasi. 

Nell’uomo,  secondo  Fronmuller,  la  t.,  in  dosi  non  leta- 
li. dimostra  modesta  azione  analgesica  e determina  lieve 
aumento  della  frequenza  del  polso  e del  respiro  e mode- 
sta midriasi. 

In  conclusione,  la  t.  sembra  condividere  le  azioni  ecci- 
tanti della  morfina,  senza  possederne  né  gli  effetti  de- 
pressori né.  in  grado  apprezzabile,  quelli  analgesici. 

Farmacoterapia  e tossicologia.  • Molto  tossica  per  gli 
animali  inferiori,  come  già  vide  C.  Bernard,  la  1.  ò dotala 
di  una  (os.stcità  relativamente  bassa  per  l'uomo:  Bou- 
chout  sostenne,  infatti,  che  dosi  di  100  mg  non  hanno 
effetto  tossico  neppure  nel  bambino.  Malgrado  ciò.  la  t., 
per  la  scarsa  azione  analgesica  e ipnotica,  non  ha  appli- 
cazioni pratiche  in  terapia. 
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MARIA  giuliana  VANNUCCIU 

TECNEZIO 

F.  techn^tium.  - l.  fechnetium.  - T.  Technetium.  • s.  /«•- 
netio. 

Elemento  appartenente  al  VII  gruppo  del  sistema  perio- 
dico (v.  ELEMENTI  CHiMia).  Simbolo  Tc,  n.  a.  43.  Non  ha 
alcun  i-sotopo  stabile.  La  sua  presenza  in  natura  è dovuta 
solo  alla  fissione  spontanea  di  alcuni  elementi  naturali.  Il 
Tc  fu  scoperto  da  Pcrricr  c Segrè  (1937),  irradiando  il 
molibdeno  con  deuteroni  nel  ciclotrone  di  Berkeley.  È 
stato  il  primo  elemento  sintetizzato  artificialmente  (il 
nome  del  tecnezìo  (lat.  scient.  Technetium]  deriva  dal  gr. 
technétos,  «artifidale»).  L'isotopo  più  facilmente  dispo- 
nibile è il  *^c  (fi-emittente;  tempo  di  dimezzamento; 
2,12  X 10^  anni)  prodotto  in  grandi  quantità,  assieme  al 
^^"Tc  (Y*emittcnte;  tempo  di  dimenamento  6 h),  nella 
fissione  neutronica  del  c del  ’’'^u. 

Il  (stato  metastabile  del  nuclide  ''^c)  ha  trovato 
applicazione  nella  diagnosi  medica  e nella  ricerca,  come 
tracciante. 

L'uso  del  Tc  per  scopi  diversi  da  Quelli  connessi  alle 
sue  proprietà  nucleari  è fortemente  limitato,  oltre  che 
dalle  sue  proprietà  radiochimiche,  dall'alto  costo. 

V.  isoTOM  (Vili.  599);  scintkìRafia  (XIII.  2199). 

RED. 
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RI DELLA  CUTE  col.  1932 


CARATTERI  GENERALI  DEL  SISTEMA  TEGU- 
MENTARIO 

La  pelle,  o cute,  è un  organo  che  riveste  tutta  la  superfì- 
cie del  corpo  e che  si  continua  con  le  mucose  a livello 
degli  orifìzi  naturali.  È formata  da  una  parte  superficiale 
di  origine  ectodermica,  denominata  epidermide,  e da  una 
parte  più  profonda,  distinta  in  derma  e ipoderma,  di  ori- 
gine mcsodcrmica.  NcITambito  del  sistema  tegumentario 
devono  essere  inoltre  considerati  i cosiddetti  annessi  cu- 
tanei (unghie,  peli,  ghiandole  sebacee  e sudoripare), 
strutture  particolari  derivate  dalla  cute  e deputale  a spe- 
cifìche  funzioni  (fìgg.^  1 e 3).  La  pelle  presenta  una  super- 
fide  di  circa  1.5-2  m'.  approssimativamente  cosi  ripartibi- 
Ic:  11%  capo  c collo;  29%  tronco;  24%  arti  superiori; 
3fì%  arti  inferiori.  Lo  spessore  della  cute  à variabile  da 
0,5  a 4 mm.  L'epidermide  ha  lo  spessore  medio  della 
pagina  di  questo  libro,  ma  varia  a seconda  della  regione, 
da  0,04  a 1.6  mm;  il  derma  à da  15  a 40  volte  più  spesso 
deirepidermide.  La  superfìcie  cutanea  si  caratterizza,  a 
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un  esame  macroscopico,  per  un  aspetto  irregolare  per  la 
presenza  di  depressioni  puntiformi  (sbocchi  degli  orifìzi 
piloscbacci.  pori  delle  ghiandole  sudorìpare),  solchi  su- 
perficiali (a  disposizione  reticolare,  che  suddividono  l'in- 
tera superfìcie  cutanea  in  piccole  aree  losangiche),  solchi 
profondi  (particolarmente  evidenti  quelli  che  delimitano, 
a livello  delle  regioni  palmari  c plantari,  le  cosiddette 
creste  cutanee),  pieghe  muscolari  e pieghe  articolari.  Lo 
studio  delle  creste  cutanee  (che.  a livello  dei  polpastrelli 
delle  dita,  presentano  tre  varianti  morfologiche:  l'arco, 
l’ansa,  il  vortice)  ha  un  particolare  interesse  pratico  in 
medicina  legale  (identificazione  personale  attraverso  le 
impronte  digitali  |v.  lOEKnnc azione.  VII.  11I8|)  e in 
genetica  medica  (tipiche  modificazioni  delle  creste  cuta- 
nee si  osservano,  ad  es..  nelle  malattie  correlate  con  al- 
cune aberrazioni  cromosomiche). 

Inoltre  la  superfìcie  cutanea,  fatta  eccezione  per  le 
superfìci  palmari  e plantari,  è coperta  da  peli,  distinguibi- 
li in  vetlus  (peli  sottilissimi  ubiquitari)  e peli  adulti  o ter- 
minali (di  grosse  dimensioni,  localizzati  in  maniera  più 
circoscritta),  orientati  secondo  linee  curve  regolari,  dette 
correnti,  che  convergono  verso  un  punto  centrale,  detto 
vortice. 

Il  colore  della  pelle  varia  a seconda  della  razza,  dcl- 
Tetà,  delle  regioni  corporee  ed  è dovuto  alla  presenza  di 
vari  pigmenti.  Tra  questi  il  più  importante  è la  melanina, 
prodotta  da  cellule  specializzate  situate  nel  contesto  dei- 
repidermide e denominate  melanociti  (v.  sotto);  un  altro 
pigmento  in  grado  di  influenzare  il  colore  della  pelle  con- 
ferendo a questa  una  tonalità  variabile  dal  rosa  al  rosso, 
al  viola,  è l'emoglobina  (ridotta  e/o  ossigenata)  contenu- 
ta nei  globuli  rossi.  Il  carotene  è un  pigmento  liposolubile 
di  tonalità  giallo-arancione  contenuto  in  prevalenza  negli 
adipociti  dciripodcrma. 

Tra  le  proprUtà  fisiche  della  cute,  quelle  di  maggiore 
rilevanza  biologica  sono:  la  resistenza  meccanica  c Velasti- 
citò  (principalmente  connesse  alle  fibre  collagene  ed  ela- 
stiche del  derma);  la  sia  pur  debole  carica  elettrica  negati- 
va (che  spiega  come  attraverso  la  pelle  possano  essere 
introdotte  clcttroforcticamcntc  sostanze  basiche  ma  non 
acide);  la  resistenza  elettrica  alla  corrente  alternata  (im- 
pedenza), valutata  in  circa  20  Q/cm^;  V impermeabilità, 
sia  pure  non  assoluta,  alla  maggior  parte  delle  molecole 
esogene. 

EMBRIOLOGIA 

Lo  studio  embriologico  della  cute,  e dei  s.  i.  in  genere,  ha  trova- 
to in  questi  ultimi  unni  nuovo  motivo  di  interesse  nella  possibili- 
tà della  diagnosi  prenatale  di  un  vasto  gruppo  di  gcnodcrmatosi. 
Akunc  tecniche  di  recente  introduzione  consentono  infatti  di 
eseguire  non  solo  amniocentesi  con  successivo  studio  citologico, 
ma  anche  vere  e proprie  biopsie  cutanee  fetali,  la  cui  interpreta- 
zione presume  la  completa  conoscenza  morfologica,  funzionale  e 
antigenica  dello  sviluppo  embriologico  della  cute. 

Si  è già  rilevato  che  repidermi^  è di  origine  ectodermica, 
mentre  il  derma  c l'ipoderma  sono  di  origine  mcsodcrmica.  Già 
alla  III  settimana  l'embrione  à ricoperto  da  un  singolo  strato  di 
cellule  cubiche  che  poggiano  su  un  sottile  tessuto  dermico  me- 
scnchimalc.  Prima  del  ili  mese  la  cute  è costituita  da  un'epi- 
dermide formata  da  due  strati  di  cellule  (urto  supcrfìdale,  peri- 
dermico  o epitrichio.  uno  profondo,  basale  ffìg.  2|  o germinati- 
vo) e da  un  derma  che  già  presenta  clementi  cellulari.  Nessun 
annesso  cutaneo  t ancora  abbozzato. 

Il  periderma.  che  a diretto  contatto  con  il  liquido  amniotico 
svolge  un'azione  protettiva,  secretoria  c di  assorNmento.  è costi- 
tuito da  cellule  prima  cubiche  poi  appiattite  c plurisiralifìcatc. 
destinate  ad  allontanarsi  progressivamente  dalla  cute  (V-VI 
mese  di  vita  fetale)  e contribuisce,  insieme  al  sebo,  alla  forma- 
zione della  vernice  caseosa  che  persiste  fìno  alla  na.sciia  c copre 
gran  parte  della  superfìcie  cutanea. 
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Fig.  1.  Rappresentazione  vche* 
malica  della  cute  e dei  suoi 
annessi.  1)  Epidermide;  strato 
corneo;  2)  epidermide;  strati 
basale,  spinoso  e granuloso; 
3)  derma;  4)  ghiandola  sudori- 
Dira.  5)  apparato  pilosebacco; 
M follicolo  pilifero;  7)  ghiando- 
la sebacea  associata  al  Tollicoln 
pilifero;  H)  muscolo  erettore  del 
pelo;  9)  fusto  del  pelo;  10)  va- 
li venosi  e arteriosi  cutanei; 
II)  nervo  cutaneo. 


Lo  strato  basale,  dapprima  composto  da  un  singolo  strato  di 
cellule  cubkhc,  a partire  dal  III  mese  risulta  costituito  da  cellule 
cilindriche  proliferanti  in  senso  centrifugo  le  quali  danno  luogo  a 
uno  strato  di  elementi  poligonali,  ricchi  di  ^icogeno,  detto  strato 
intermedio,  che.  verso  il  IV  mese,  distene  pluristraiificaio.  Tale 
stratificazione  si  associa  a un  processo  di  differenziazione  cellula- 


Fig.  2.  Porzione  basale  deircpiielio  pavimentoso  stratificato  del- 
la pelle  di  feto  umano.  (Emalossilina-eosina.  300  x).  {Da  Mot- 
sa.  Aitante  di  Anatomia  mtcroscopica). 
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re;  si  rendorK)  evidenti,  infatti,  i tonofilamenti  e le  strutture 
giunzionali  (righi  junctions.  flap  luncttons.  emidesmovomi). 

Dopo  il  III  mese,  le  cellule  basali  e le  assise  cellulari  sopra- 
stanti diminuiscono  il  loro  contenuto  in  glicogeno,  mentre  i to* 
nofilamenti  divengono  sempre  più  evidenti  e prendono  rappitrto 
con  gli  cmidesmosomi.  che  diventano  sempre  più  numerosi. 

In  questo  stesso  periodo  (VIU-X  settimana)  si  possono  dimo- 
strare. nel  contesto  dell'epidermide:  i melanociti,  che  derivano 
dalla  cresta  neuralc  e che.  dopo  il  IV  mese,  presentano  melarK>- 
somi  in  grado  di  sintetizzare  melanina;  le  ceilule  di  /uingrrhunr 
(XII  settimana),  di  derivazione  midollare;  le  cedute  di  Merket 
(XVI  settimana),  che  derivano  dalla  cresta  neuralc.  c alcuni  lin- 
fociti. Verso  il  III  mese  lo  strato  germinativo  prolifera,  oltre  che 
in  senso  centrifugo,  anche  in  senso  centripeto,  costituendo  dc^i 
ammassi  cellulari  che  rappresentano  i primi  abbozzi  del  follicolo 
pilosebaceo,  delle  ghiarìdole  sudoripare  e deirunghia. 

Il  derma,  che  durante  il  I mese  di  vita  intrauterina  i costituito 
in  gran  pane  da  cellule  mescnchimali  fusiformi  immerse  nella 
cosiddetta  sostanza  fondamentale  amorfa,  verso  il  III  mese  si 
caratterizza,  oltre  che  per  un  maggior  spessore,  per  la  presenza 
di  cellule  fusate,  i lìbroblasii,  e per  la  presenza  di  un  delicato 
reticolo  argirofìlo.  Tali  fibre,  nelle  settimane  succes.sive.  aumen- 
tano di  numero  c di  spessore  c assumono  le  caratteristiche  tinto- 
riali  proprie  delle  fibre  collagene. 

Le  fibre  elastiche  compaiono  solo  dopo  il  VI  mese.  L'ipoder- 
ma comincia  a rernlerst  evidente  solo  nel  III  mese. 

Le  strutture  che  costituiscono  la  giunzione  dermoeptdermica  si 
rendono  progressivamente  evidenziabili  dopo  la  IV  settimana.  In 
quest'epoca  sono  infatti  visibili  sia  le  strutture  elettrtmdense  del- 
la lamina  basale,  sta  uno  spazio  chiaro,  dello  spessore  di  15- 
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30  nm  (la  lamina  lucida)  die  separa  la  lamina  basale  dalla  mem- 
brana  plasmatica  delle  cellule  basali  epidermiche.  La  lamina 
basale  compare  successivamente  allo  sviluppo  degli  cmidesmo- 
semi  ed  è presente  dapprima  solo  al  disotto  di  queste  strutture 
specializzate;  più  lardi  si  presenta  arnie  una  linea  continua  che 
segue  parallela  la  membrana  piasmatica  dei  cheratinodti.  Anco* 
ra  più  tardivamente  si  rerKkmo  visibili  le  hbrìllc  di  provenienza 
dermica  che  contraggono  slreilì  rapporti  con  la  lamina  basale  e 
vengono  designate  col  nome  di  lìbrille  di  ancoraggio. 

L'abbozzo  del  complesso  pilosebacto  appare  verso  U III  mese 
di  vita  fetale,  prolifera  e si  approfondisce  progressivamente  nel 
derma  secondo  una  linea  che  forma  col  piano  deU'epidermide  un 
angelo  di  circa  4S'*.  Le  cellule  mescnchimali  dermiche  sottostanti 
si  concentrano  e si  allineano  alla  base  del  bottone  epidermico 
dando  origine  all'abbozzo  della  papilla  dermica,  che.  in  un  se* 
condo  tempo,  trova  alloggiamento  in  una  concavità  della  parte 
più  estrema  dell’abbozzo  piloscbaceo.  il  quale  si  rìgoniìa  a forma- 
re il  cosiddetto  bulbo  pilifero.  A questo  stadio,  dal  bulbo  del  fol- 
licolo pilifero  comincia  a formarsi  un  pelo  di  lanumne  che  cresce 
verso  l'alto  e diventa  visibile  tra  la  aIII  e la  XV  settimana. 

Una  volta  che  il  bulbo  si  l formato,  compaiono  sulla  sua  pare- 
te posteriore  2 bottoni:  quello  inferiore  mantiene  il  carattere  di 
estroAcssione  solida  e servirà  da  attacco  al  muscolo  erettore  del 

io;  quello  superiore,  che  rappresenta  Pabbozzo  della  ghiande- 

selsacca,  aumenta  rapidamente  di  volume.  Le  cellule  che  oc- 
cupano una  posizione  centrale  ingrandiscono,  diventano  globose 
e acquistano  un'ap^renza  schiumosa  per  la  presenza  di  nume- 
rose goccioline  lipidiche. 

Ancora  più  in  alto  compare  un  terzo  rigonfiamento,  che  costi- 
tuisce l'abbozzo  della  ghiandola  sudoripara  apocrina,  la  quale, 
nella  maggior  parte  dei  follicoli  piliferi,  tende  all’involuzione, 
che  si  compie  prima  del  completo  sviluppo  del  pelo.  Soltanto  in 
alcune  regioni  (ascelle,  areola  mammaria,  aree  perianogcnitali) 
questo  abbozzo  continua  il  suo  sviluppo  e acquista  la  forma  di 
un  cilindro  che  progressivamente  rag^unge  il  ^rma  profondo  e 
ripodcrma.  La  parte  più  profonda  si  avvolge  ripetutamente  su 
se  stessa  formando  un  gomitolo  che  può  raggiungere  notevoli 
dimensioni. 

Le  ^me  rudimentali  ghiandole  sudoripare  eccrine  compaiono 
tra  la  X e la  XIV  settimana  all'estremità  delle  dita  delle  mani  e 
dei  piedi,  alle  ascelle  e in  genere  in  corrispondenza  delle  super- 


fid  cutanee  sprovviste  di  peli.  L'abbozzo  della  ghiamMa  sudori- 
para eccrina  proviene  direttamente  dallo  strato  germinativo  del- 
rcpidcrmide  ed  è inizialmente  formato  da  una  gemma  solida  che 
progressivamente  si  approfondisce  nel  derma.  Verso  il  VI  mese 
il  tratto  distale  si  avvolge  su  se  stesso  a formare  il  glomerulo. 
Col  VII  mese  si  rende  evidente  un  lume  ghiandolare,  che  suc- 
cessivamente si  connette  con  una  sottile  cavità  più  superficiale 
formatasi  indipendentemente  nel  contesto  epidermico  e che  co- 
stituirà la  porzione  intraepidermica  del  dolio  sudoriparo. 

Il  primo  abbozzo  deirungfiùi  compare  verso  il  III  mese  di  vita 
fetale  ed  è rappresentato  da  un'invaginazione  dcirepidcrmide 
sulla  superficie  dorsale  dell'ultima  falange  delle  dita.  Successi- 
vamente si  forma  un  solco  delimilanle  che.  nella  sua  parte  ante- 
riore, separa  l'arca  ungueale  daU'apice  del  polpastrello.  Nella 
parte  inferiore  di  tale  solco,  invece,  si  inva^na  sdoppiandosi,  il 
fodietlo  epiteliale,  che  darà  luogo  alla  matrice  ungueale.  Verso 
il  V mese  cominciano  a formarsi  lamelle  cornee  che.  coodensan- 
dost,  darantK)  luogo  alla  lamina  ungueale. 

Lo  sviluppo  inirauieritK)  del  s.  t.  non  è sincrono  r»elle  diverse 
regioni  cutanee:  i più  precoce  a livello  delle  palpebre,  del  lab- 
bro superiore  e del  mento,  più  tardivo  in  comsp<Midenza  del 
tronco  e degli  arti. 

Nella  tab.  I è schcmaiicamente  riportata  la  crormiogia  dì  com- 
parsa degli  elementi  cellulari  e delle  strutture  morfologiche  della 
cute  umana  durante  la  vita  fetale. 

ISTOLOGIA 

EpideraiÉde 

L'eptdermide  (fìgg.  3-5)  è un  epitelio  pavimentoso  strati- 
ficato caratterizzato,  sul  piano  istologico,  dalla  coesisten- 
za di  più  popolazioni  cellulari,  a diverso  significato  fun- 
zionale, rappresentate  dai  cheratinodti,  dai  melanodti, 
dalle  cellule  di  Langerhans.  dalle  cellule  di  Merkel. 

Cheradnocìti 

1 chcratinociti  rappresentano  la  grande  maggioranza  degli 
elementi  cellulan  che  costituiscono  l'epidermide.  In  realtà 
sono  stati  distinti  sulla  base  di  caratteri  funzionali  e 


TAB.  I.  CRONOLOGIA  DI  COMPARSA  DELLE  CELLULE  E DELLE  STRUTTURE  DELLA  PELLE  UMANA  DURAN- 
TE L’EMBRIOGENESI 


EpMemiMe 

Cellule 
strato  basale 
strato  inicrmedk) 
strato  granuloso 
strato  corneo 

Desmosomi  c tonofìlamcnti 
Antigeoi  del  pemfìgo  c del  pcmfìgoidc 
Mclanociii  con  premelanosomi 
Melanodti  con  mclanosomi 
Cellule  di  Langerhans 
Cellule  di  Merkel 
Abbozzo  piloscbaceo 
Abbozzo  ghiandola  sudoripara  apoenna 
Abbozzo  ghiandola  sudorìpara  eccrina 
Derma 

Papille  dermiche 
Fibre  collagene 
Microfibrìllc  clastiche 
Matrice  fibre  elastiche 

Ipoderma 

Comparsa  e organizzazione  strutturale 
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R«.  3.  Schema  della  struttura 
biologica  della  cute.  L'epider- 
mide appare  nettamente  separa- 
ta dal  derma  dalla  giunzione 
dermoepidermica.  mentre  non 
esiste  un’evidente  linea  di  de- 
marcazione Ira  derma  e imv 
derma.  A)  Epidermide:  A*) 
strato  corneo.  A")  strato  ger- 
minativo; B)  derma;  C)  ipo- 
derma: 1)  condotti  di  ghiaiKwle 
sudoripare;  2)  papille;  3)  tessu- 
to adiposo:  4)  arteria:  .*>)  corpu- 
scoli di  Pacini.  (Da  Sobotta- 
Hammersen.  hiologia.  1984, 
USES,  Firenze). 


biochimici  3 tipi  diversi  di  cheratinocici:  quelli  epidermi- 
ci, quelli  del  follicolo  pilifero,  quelli  del  dotto  escretore 
delle  ghiandole  sudorìpare  nel  tratto  intraepidermico. 
Nella  trattazione  che  segue  si  farà  riferimento  essenzial- 
mente ai  primi,  che  costituiscono  la  varietà  fondamenta- 
le. Per  quanto  riguarda  i costituenti  cellulari  del  dotto 
escretore  delle  ghiandole  sudorìpare  e del  follicolo  pilife- 


ro si  rimanda  invece  alle  voci  sudoripare  ghiandole  e 
PILOSEBACEO  APPARATO. 

! cheratinociti  sono  cosi  denominati  perché  fabbricano 
una  particolare  scleroproteina  fibrosa,  la  cheratina,  che 
presenta  peculiari  caratteristiche  di  resistenza  chimica  e 
meccanica.  Queste  cellule  sono  organizzate  topografica- 
mente in  vari  strati  che.  partendo  dalla  parte  più  profon- 


Rg.  4.  Microfoloffrafìs  che  mo- 
stra i vari  strati  dcircpidcrmide: 
I)  strato  corneo  dbtinio  in  db- 
Dumo  (la  parte  più  superficia- 
le) e compatto;  2)  strato  granu- 
loso; 3)  strato  smnoso;  4)  strato 
basale  (SCIOx). 
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Fig.  S.  Epitelio  pavimentoso  stratificato  cheratinizzaio  deU'epi- 
dermiòe  ai  uomo.  (Azan-MallOTy,  330  x).  (£)a  Motta.  Atlante  dì 
Anatomia  microscopica). 


da  deirepidermide,  sono  denominati:  strato  basale,  strato 
spinoso  (questi  due  strati  costituiscono,  insieme,  il  cosid- 
detto corpo  mucoso  di  Maiptghi),  strato  granuloso  e stra- 
to corneo.  La  stratificazione  cellulare  è il  risultato  di  un 
caratteristico  e costante  «arrangiamento»  topografico  dei 
cheratinociti  dello  strato  basale.  Questi,  moltiplicandosi  e 
maturando,  danno  luogo  a elementi  cellulari  con  caratte- 
ristiche citomorfologiche  e biochimiche  diverse,  ma  pecu- 
liari per  ogni  singolo  strato,  fino  al  termine  del  loro  ciclo 
biologico,  mediamente  calcolato  intorno  ai  28  giorni.  Sul 
piano  ultrastrutturale  il  cheratinocita  è caratterizzato  dal- 
la presenza  di  particolari  strutture  intracitoplasmatichc,  i 
tonofiiamenli,  e di  caratteristiche  giunzioni  iruerceliulari. 

1 tonofilamenti  sono  proteine  fibrose  del  diametro  di  4-7  nm 
presenti  fin  dallo  strato  basale,  frequentemente  riunite  in  am* 
massi  denominati  tonofibriHe.  Abitualmente  una  delle  estremità 
dei  tonofiUmenti  confluisce  verso  un  desmosoma  dove  prende 
contatto  con  una  struttura  particolare  denominata  placca  di  at- 
tacco o di  adesione.  1 tonofilamenti  appartengono  al  gruppo  dei 
cosiddetti  filamenii  intermedi  (diametro  7*11  nm)  che.  come  è 
noto,  sono  presenti  in  tutte  le  cellule  vìventi  dove  svolgono  una 
fondamentale  funzione  di  impalcatura  e di  supporto  meccanico. 
Nei  cheratinociti  epidermici  questi  filamenti  intermedi  sono  rap- 
presentati dalle  cosiddette  aiocheratine,  delle  quali  sono  stali 
identificati  ben  19  tipi. 

Neirepklermide  sono  presenti  abitualmente  3 tipi  di  giunzioni 
intercellulari:  i desmosomi.  le  gap  junciions  e k tight  functions. 

I desmosomi  sono  strutture  giunzionali  specializzale  riscontra- 
bili in  notevole  numero  sulla  superficie  di  ogni  cheratinocita. 
Svolgono  una  funzione  di  saldatura  tra  cellule  adiacenti  e di  tra- 
smbskmc  di  forze  meccaniche  airinterno  deirepidermide,  con 
conseguente  stabilizzazione  del  tessuto.  Non  si  tratta,  tuttavia,  di 
strutture  statiche:  infatti,  con  particolari  tecniche  di  microscopia 
eietironica  (enodecapaggio).  si  ckxnimenta  che  il  desmosoma  i 
costituito  da  aggregati  proteici  capaci  di  disperdersi  e riaggregar- 
si continuamente,  permettendo  cosi  un  vero  e proprio  movimen- 
to ascensionate  dei  singoli  cheralinoctii . Schematicamente,  il 
desmosoma  è costituito  dalle  placche  di  attacco,  dalla  sostanza 
ccmenianic  intercellulare  c dai  tonofilamenti  che  convergono 
verso  le  placche  di  attacco.  Queste  ultime  sono  da  considerare 
un  ispessimento  della  membrana  piasmatica  di  2 cellule  adiacen- 
ti che  si  affrontano  strettamente  pur  rimanendo  separate  da  una 
sostanza  cementante  intercellulare.  I tonofilamenti  convcrgoiKi. 
in  ciascuna  cellula,  verso  le  placche  di  attacco,  ma  non  passano 
da  cellula  a cellula. 

1.C  gap  functions.  .sono  delle  strutture  specializzate  che  consen- 
tono una  comunicazione  diretta  tra  cellule  contigue.  Hanno  uno 
spessore  di  circa  18  nm.  e attraverso  di  cs.se  sono  possibili 
scambi  di  ioni  c di  molecole  a basso  peso  molecolare.  Queste 


strutture,  quindi,  oltre  a rappresentare  una  via  rapida  che  mette  in 
ranx>rto  cellule  adiacenti,  sono  anche  determinanti  nel  regolare  la 
dincrerudazionc  e la  maturazione  cellulare.  Sono  poco  numerose 
(non  più  di  una  per  cellula)  e mancano  nello  strato  corneo. 

Le  tight  junctions  sono  U risultato  della  fusione  delle  membra- 
ne piasmatiche  di  due  cellule  adiacenti  con  conseguente  scom- 
parsa dello  spwo  intercellulare.  Hanno  lo  spessore  di  14  nm  c 
sono  per  lo  più  localizzate  nello  strato  granuloso;  comportano 
una  suddivisione  degli  spazi  intercellulari  epidermici  e costitui- 
scono cosi  una  sorta  di  barriera. 

Lo  strato  basale  è costituito  da  una  sola  fiiiera  di  cellu- 
le situate  immediatamente  al  di  sopra  del  derma.  I chera- 
tinodtì  di  questo  strato  vanno  incontro  a continui  proces- 
si moltiplicativi  che  danno  luogo  a nuovi  elementi  cellula- 
ri in  grado  di  mantenere  costante  lo  spessore  epidermico 
e rimpiazzare  i cheratinociti  dello  strato  corneo  che,  at- 
traverso la  fisioiogica  desquamazione,  si  allontanano  dalla 
superficie  della  pelle.  Per  questo  lo  strato  basale  è indica- 
to anche  come  strato  germinativo. 

L’aspetto  morfologico  dei  cheratinociti  dello  strato 
basale  in  mkroscopia  ottica  è assai  tipico.  Ciascun  ele- 
mento cellulare  è di  forma  cilìndrica,  ha  un  citoplasma 
scarso  c basofìlo  (presenza  di  ac.  ribonucleico)  c un  nu- 
cleo ovoidale  ricco  di  cromatina,  spesso  in  cariocinesi.  La 
microscopia  elettronica  (fìg.  6)  ha  permesso  di  rilevare 
alcuni  interessanti  dettagli,  quali;  Taspetto  festonato  del 
polo  basale  del  cheratinocita  (per  la  presenza  di  emide- 
smosomi);  la  presenza  di  espansioni  citoplasmatiche,  i 
desmosomi.  che  si  mettono  in  connessione  con  strutture 
analoghe  delle  cellule  vicine;  un  citoplasma  caratterizzato 
dalla  presenza  di  pochi  e piccoli  mitocondri;  un  apparato 
del  Golgi  ben  rappresentato;  granuli  di  melanina  in  gene- 
re addensati  intorno  al  polo  superiore  del  nucleo;  lonofì- 
lamcnti  ben  riconoscibili  costituiti  da  dtocheratine  a bas- 
so p.  m.:  46.000-58.(X)0. 

Lo  strato  spinoso  (fìg.  7)  è rappresentato  da  più  filiere 
di  cellule,  di  dimensioni  maggiori  di  quelle  dello  strato 
basale,  di  forma  vagamente  poligonale,  che  procedendo 
dalla  profondità  in  superfìcie,  si  appiattiscono  in  senso 
prossimodistale.  I cheratinociti  dello  strato  spinoso  si  ca- 


Fig.  6.  Aspetto  uitra-Mnitturale  del  cheratinocita  dello  strato 
basale.  {Per  cortesia  del  Prof.  Caputo). 
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Fls.  7.  Strato  spùoso  deU'cptdermide  umana  (blu  dì  metilene, 
350  X):  1)  sezione  tangenziale  dello  strato  spinoso  ebe  mostra 
numerose  cellule  munite  di  sottili  prolungamenti  citoplasmatici 
(spir»c)  sui  q^uali  sono  inseriti  i desmosomi.  Gii  spazi  intra^nosi 
sono  ben  chiaramente  visibili;  2)  papiUe  dermiche  sezionate  tra- 
sversalmente. {Da  Motta.  Atlante  ai  Anatomia  microscopica). 


al  microscopio  elettronico  una  struttura  «particoiau»:  è 
possibile  cioè  distinguere,  nel  contesto  di  ogni  singolo 
granulo,  particelle  irregolari  elettrondense  di  circa  0,2 
nm  di  lunghezza,  immerse  in  un  materiale  meno  denso 
agli  elettroni  (fig.  9).  Una  caratterizzazione  sul  piano  bio- 
chimico del  materì^e  che  costituisce  questi  granuli,  indi- 
cato col  nome  «storico»  di  cheratoialirta,  è stata  compiu- 
ta solo  di  recente.  Si  tratta  di  una  molecola  proteica  di  p. 
m.  intorno  a 300.000,  caratterizzata  da  un'elevata  con- 
centrazione di  aminoacidi  basici  (soprattutto  istidina).  Il 
suo  punto  isoelettrìco  è tuttavia  neutro  per  una  massiva 
fosforìlazione  dei  residui  di  scrina.  A questa  proteina  è 
stato  dato  il  nome  di  profilaggrina  in  quanto  precursore 
della  filangrina  (in  ingl.  fiUiggrin:  filameni  aggrfgating  prò- 
rem),  una  proteina  caratteristica  dello  strato  corneo  a cui 
è stata  attribuita  la  funzione  di  aggregare  i filamenti  di 
cheratina. 

La  trasformazione  della  profilaggrina  in  filaggrina  av- 
verrebbe per  via  enzimatica  durante  la  trasformaziorte  del 
cheratinocita  dello  strato  granuloso  in  comeodta.  Un'al- 
tra proteina,  considerata  un  importante  indicatore  della 
cheratinizzazione,  è abitualmente  documentabile  nelle 


rattehzzano  per  un  citoplasma  intensamente  acidofìlo  e 
per  la  presenza  di  strutture  microfibrìllari  birìfrangenti 
denominate  toiK>fibrille.  evidenti  arKhe  in  microscopia 
ottica.  Inoltre,  l'aspetto  morfologico  dei  cheratinodti  del- 
lo strato  spinoso  è caratteristico  per  la  presenza  di  nume- 
rosissimi prolungamenti  citoplasmatici,  i citati  desmosomi 
(in  passato,  denominati  ponti  inurcellulari  o spine). 

Già  con  la  mécroscopia  ottica  era  stato  documentato,  a nKià 
circa  di  ogni  singolo  pMMte  intercellulare,  un  rigonfiamento  ovoi> 
date  denominato  nodulo  del  Bizzozero  o del  Ranvier.  La  micro- 
scopia elettronica,  come  abbiamo  nportato  (fig.  8).  ha  permesso 
di  rilevare  che  questo  nodulo  è costituito  dalle  estremità  di  due 
prolungamenti  citoplasmalid  adiacenti  rigonfiati  separati  da  una 
sostanza  intcrccilulare,  che  vengono  indicati  col  r>omc  di  placche 
di  adesione. 

La  microscopia  elettronica  permette  inoltre  dì  docu- 
mentare che  l'intero  citoplasma  di  questo  cheratinocita  è 
attraversato  da  fasci  di  tonofìlamenti,  ciascuno  dei  quali 
risulta  costituito  da  più  fibrille  immerse  in  una  sostanza 
cementante. 

Le  citocheratine  dello  strato  spinoso  appartengono  sia 
al  tipo  a basso  p.  m.  sia  a quello  ad  alto  p.  m.  (55. (XX)- 
65.000).  Infine,  alla  periferìa  delle  cellule,  nelle  imme- 
diate vicinanze  delle  membrane  piasmatiche,  sono  docu- 
mentabili in  microscopia  elettronica  i cosiddetti  corpi 
lamellari,  o cheratinosomi,  o corpi  di  Odland:  organuli 
rotondeggianti  del  diametro  di  l(K)-3(MI  nm.  ben  delimi- 
tati da  una  membrana  e con  una  struttura  interna  a la- 
melle concentriche.  Questi  organuli,  che  originerebbero 
dairapparaU)  del  Golgi,  sono  ricchi  di  fosfolipidi,  di  zuc- 
cheri neutri  coniugati  a proteine  e a lipidi  e di  enzimi 
idrolitici  come  la  fosfatasi  acida.  Il  loro  significato  fun- 
zionale non  è stalo  ancora  precisato;  vengono  tuttavìa 
ritenuti  una  sorta  di  lisosomi. 

I cheratinodti  dello  strato  granuloso  si  caratterizzano 
sul  piano  morfologico  in  quanto  si  presentano  ancor  più 
appiattili  in  senso  prossimodistale,  con  dtoplasma  infard- 
to  di  grossolane  granulazioni  basofìle  e mostrano  evidenti 
segni  di  degenerazione  nucleare  (picnosì.  frammentazio- 
ne). Lo  strato  granuloso  è costituito  da  1-4  filiere  di  cel- 
lule ed  è tanto  più  evidente  quanto  più  è rappresentato 
lo  strato  corneo  .soprastante.  Le  granulazioni  dtoplasma- 
tiche  dei  cheratinodti  dello  strato  granuloso  presentano 


Fig.  8.  Ultrastruttura  dello  strato  spinoso  (3200  x).  NcH'inserto 
è visibile  un  desmosoma  panicolarmcntc  ingrandito  (45.UU)x); 
si  nolano  in  particolare  le  «placche  di  adesione»  e tra  di  esse  la 
cosiddetta  sostanza  intercellulare. 


Fig.  9.  Aspetto  ul- 
trastrutturale dei 
chcraiinociti  dello 
strato  granuloso. 
{Per  cortesia  del 
Pro/.  R.  Caputo). 
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cellule  dello  strato  granuloso:  si  tratta  ócWinvoiucrina, 
una  proteina  insolubile  ricca  in  dstina.  sintetizzata  dalle 
cellule  dello  strato  spinoso,  che  si  concentra  nelle  cellule 
del  granuloso  c che  si  struttura  in  uno  strato  denso  im- 
mediatamente al  di  sotto  della  membrana  piasmatica  dei 
corneociti.  Le  cellule  dello  strato  granuloso,  oltre  a con- 
tenere una  rilevante  dotazione  di  organuli  citoplasmatici 
che  denotano  un  attivo  metabolismo,  posseggono  anche 
numerosi  cheraiinosomi  che  tendono  ad  aggregarsi  e a 
fondersi  con  la  membrana  piasmatica.  In  seguito  a questa 
fusione  essi  versano  il  loro  contenuto  negli  spazi  intercel- 
lulari. Qui  le  molecole  lipoproteiche  abbondantemente 
contenute  nei  cheratinosomi  si  organizzerebbero  in  un 
doppio  strato  c contribuirebbero  alla  formazione-  di  una 
barriera  impermeabile,  alla  quale  partecipano  anche  le 
tight  junctions. 

Un'altra  importante  attività  funzionale  svolta  dalla  cel- 
lula dello  strato  granuloso  è la  «programmazione»  della 
sua  distruzione,  che  si  svolge  in  maniera  rapida  attraver- 
so la  trasformazione  in  una  cellula  non  più  vivente:  il 
comcocita.  Le  modalità  di  questo  processo  non  sono 
note,  ma  una  serie  di  attività  enzimatiche  documentate  in 
questa  cellula  presumibilmente  svolgono  in  proposito  un 
ruolo  significativo:  si  tratta  delle  DNA-asi.  delle  RNA- 
asi.  delle  proteasi.  degli  attivatori  del  plasminogeno. 

1.0  xtraio  lucido,  non  presente  in  tutte  le  zone  cutanee 
ma  ben  rappresentato  a livello  delle  superfìci  palmari  e 
plantari,  è costituito  da  una  o,  più  raramente.  2-3  filiere 
di  cellule  estremamente  appiattite,  senza  nucleo,  o con 
scarsi  detriti  nucleari,  il  cui  citoplasma  è costituito  da  una 
sostanza  omogenea  che  non  si  colora  con  l'ematossilina. 
denominata  eleidina  per  il  suo  aspetto  oleoso. 

Lo  strato  cornro,  di  spessore  variabilissimo  (da  pochi 
pm  a circa  1 mm).  è formato  da  elementi  cellulari  di 
grandi  dimensioni,  anucieati.  estremamente  appiattiti  ed 
embricati  fra  di  loro  a citoplasma  eusinohlo  c omogeneo. 
Nella  parte  più  profonda  la  coesione  degli  elementi  cellu- 
lari è molto  elevata  (strato  corneo  compatto),  mentre 
nella  parte  distale  la  coesione  c molto  minore  (strato 
corneo  disgiunto). 

Al  microscopio  elettronico  le  cellule  dello  strato  cor- 
neo sono  costituite  da  una  spessa  membrana  cellulare  e 
da  un  consistente  ammasso  di  filamenti  di  citochcratinc 
che  rappresentano  oltre  rW)%  del  contenuto  cellulare. 
La  membrana  piasmatica  dei  corneociti  è apparentemen- 
te ispessita  per  la  presenza  di  una  banda  densa  c omoge- 
nea {marginai  hand)  situata  a ridosso  del  suo  foglietto 
interno.  Questo  ispes-simento  è costituito  da  imolucrina. 
Sono  ancora  evidenti  i desmosomi,  che  appaiono  tuttavia 
morfologicamente  anomali  (s<istanza  cementante  compat- 
ta e placche  di  attacco  poco  evidenti). 

Melanociti 

1 melamK'iti  cxistituiscono.  dopo  i cheratinocitì.  la  popola- 
zione cellulare  epidermica  più  rappresentata.  Il  loro  nome 
è dovuto  al  fatto  che  queste  cellule  sintetizzano  un  pig- 
mento denominato  mrianina.  Sono  localizzati  in  corri- 
spondenza dello  strato  ba.sale  deH'epidermide  con  rappor- 
to variabile,  con  i cheratinocitì.  da  1:4  a 1:10.  In  media 
esistono  1560  melanociti  per  cm‘.  Il  numero  di  melanociti 
è costante  per  ogni  regione  della  cute  e non  esistono  va- 
riazioni in  individui  di  razze  diverse.  Nelle  sezioni  di  epi- 
dermide colorate  con  cmatossilina-cosina  appaiono  come 
cellule  chiare,  globose,  con  nucleo  più  piccolo  di  quello  dei 
cheratinociti.  Per  evidenziarne  i dettagli  morfologici  biso- 
gna ricorrere  all'Impregnazione  argentica,  o alla  DOPA- 
reazionc  di  Bloch.  Questa  c specifica  per  i melanociti  e 
si  esegue  meuemfo  a contatto  le  sezioni  di  epidermide 
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Fig.  10.  Aspetto  ullrnslnitturaJe  di  un  mclanocita;  da  sottolinea- 
re  in  particolare  la  presenza  di  melanosomi  e l'assenza  di  tonofi- 
lamenti.  (Per  cortesia  del  Prof.  R.  Caputo). 


con  diidrossifcnilalanina  (DOPA).  Con  tale  metodo  i soli 
melanociti  tra  tutte  le  cellule  epidermiche  diventano  neri 
perché  sono  dotati  di  un  enzima,  la  tirosinasi.  capace  di 
trasformare  la  DOPA  in  melanina. 

Attraverso  queste  melodiche  é possibile  distinguere  la 
caratteristica  conformazione  dendritica  del  melanocita.  I 
prolungamenti  citoplasmatici  (denominati  appunto  den- 
driti) si  insinuano  tra  cheratinocita  e cheratinociia  e for- 
mano un  reticolo  orizzontale  nelle  vicinanze  della  fun- 
zione dermoepidermica.  Il  melanocita.  inoltre,  si  diffe- 
renzia dai  cheratinociti  che  lo  circondano  per  l'assenza  di 
desmosomi  c di  tonofìlamenti. 

Il  melanocita,  per  la  sua  notevole  dotazione  in  organuli 
citoplasmatici  (mitocondri,  apparato  del  Golgi,  reticolo 
endoplasmico  rugoso),  può  essere  considerato  una  vera  e 
propria  piandola  unicellulare;  si  caratterizza  soprattutto 
per  la  presenza  dì  alcuni  organuli  rotondeggianti  denomi- 
nati metanosomi,  airinterno  dei  quali  si  realizza  la  sintesi 
della  melanina.  I melanosomi  (ng.  10)  sono  limitati  da 
una  membrana  c presentano  un'originale  struttura  a la- 
melle concentriche. 

Si  deve  rilevare  che  la  struttura  del  melaitosoma  varia  a se- 
conda del  tipo  di  melanina  sintetizzato.  Il  tipo  finora  descritto  t 
quello  del  melaitosoma  che  sintetizza  eumelanina:  i melanosomi 
che  sintetizzano  feomelanìna  hanno  una  forma  meno  regolare  e 
presentano  al  loro  interno  numerose  microvescicolc-  DobNamo 
infine  rilevare  che  le  dimensioni  del  melanosoma  sono  genetica- 
mente  determinate:  nei  negri,  ad  es..  i melanosomi  sono  mollo 
più  grandi. 

La  formazione  del  melanosoma  implica  l'unione  e l'or- 
ganizzazione di  4 componenti  elementari  che  derivano 
dalle  vescicole  dell'apparato  del  Golgi  o dal  reticolo  en- 
doplasmico  c cioè;  1)  le  proteine  strutturali.  2)  le  mem- 
brane. 3)  la  tirosinasi  e 4)  alcuni  enzimi  ausiliari. 

È possibile  distinguere,  con  metodiche  morfologiche  e 
biochimiche,  aU'intcmo  di  ogni  singola  cellula,  melano- 
somi in  varie  fasi  di  maturazione:  melanosomi  con  una 
ben  caratterizzata  struttura  interna  e ricchi  deirenzima 
tirosinasi  (che  svolge  un  ruolo  essenziale  nella  sintesi  di 
melanina),  c altri  melanosomi  più  maturi  in  cui  l’attività 
tirosinasica  è ridotta  o assente  e in  cui  una  ben  organiz- 
zata struttura  interna  non  è più  dimostrabile  e che  con- 
tengono in  notevole  quantità,  o esclusivamente,  il  pig- 
mento sintetizzato  («particelle  dense»). 

Attraverso  un  meccanismo  «attivo»  di  secrezione  (fa- 
gocitosi e fusione  di  membrane  con  conseguente  comuni- 
cazione citoplasmatica),  la  melanina  contenuta  nei  mela- 
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Fig.  11.  Rapprcsentaziooe  sche- 
mitica  del  processo  di  melano- 
genesi:  vengono  dettagliatamen- 
te esaminale  le  varie  fasi  che 
conducono,  airintemo  del  me- 
lanosoma.  alla  sintesi  della  me- 
lanina e al  successivo  pa^ggto 
airintemo  del  cheratinocila. 
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nosomi,  passa,  attraverso  i dendriti,  nelle  cellule  epider- 
miche dello  strato  basale;  solo  in  piccola  parte  filtra  tra 
cellula  e oeliuia  e sgocciola  nel  derma  dove  viene  cattu- 
rata da  particolari  macrofagi  denominati  melanofori 
(fig.  11). 

Nei  cheratinociti  il  pigmento  si  trova  sotto  forma  di 
complessi  melanosomici,  costituiti  da  una  membrana  limi- 
tante che  contiene  un  insieme  di  melanosomi.  Nei  negri 
mancano  i complessi  melanosomici  perché  i melanosomi 
passano  individualmente  dal  melanocita  nel  cheratinocita. 

Il  destino  del  granulo  di  melanina  dopo  il  suo  passag- 
gio airintemo  del  cheratinocita  é duplice:  o viene  portato 
progressivamente  in  alto  dalla  successiva  maturazione  del 
cheratinocita,  e quindi  eliminato  con  la  cellula  cornea,  o 
viene  demolito  dai  lisosomi  delle  cellule  dello  strato  spi- 
noso. 


CelltUe  (U  Langerhans 

Le  cellule  di  Langerhans,  localizzale  di  preferenza  nello  strato 
spinoso  dell'epidermide,  si  caratterizzano  sul  piano  morfologico 
per  possedere  corti  e prolimgamenii  dendrìtici,  un  nudeo 
voluminoso  e dentellato,  un  citoplasma  con  reticolo  endoplasma- 
tìco  e apparalo  del  Golgi  ben  sviluppati  e un  attivo  apparato  li- 
sosomale.  Nel  citoplasma  di  queste  cellule  è posnbile  documen- 
tare l'assenza  di  melanosomi  e la  presenza  di  caratteristiche 
formazioni  allungate;  i coskldelti  grammi  di  Birbeck,  a forma  di 
«bacchetta»  o di  «racchetta».  Una  ricostruzione  seriata  del  gra- 
nulo ha  tuttavia  dimostrato  che  esso  ha  la  forma  di  un  disco  in- 
cavato a forma  di  tazza.  Sull’orìgine  di  questi  granuli  sono  state 
avanzale  due  ipotesi:  derivazione  diretta  daU'apparaio  del  Golgi, 
ovvero  invaginazione  della  membrana  plasmalica  (fig.  12). 

Recenti  ricerche  ìstochimidte  e immunologiche  (studio  dei  re- 
cettori di  membrana)  hanrM>  permesso  di  documentare  con  cer- 
tezza che  queste  cellule  (DOPA-negalive.  ATP-asi  positive,  oro- 
e cromaffini)  sono  macrofagi  a localizzazione  intracpidcrmica  de- 
rivali dal  mesoderma.  Per  l'esattezza  originano  da  precursori 
midollari  che  migrano  nell’cpidermiòe  per  via  ematica  sia  durante 
lo  sviluppo  embrionario  sia  nelle  fasi  successive.  Sono  una  po- 
polazione stabile  all'interno  delTepidermide.  ma  che  non  ha  per- 
so tuttavia  la  capadtft  dì  migrare  in  altri  tessuti.  Le  cellule  di 


Langerhans,  infatti,  non  sono  esclusive  dell'epidermide,  possono 
essere  distribuite  in  altri  epiteli  (cavità  orale,  esofago,  vagina)  in 
organi  linfoidi  (linfonodi,  milza,  timo)  e nello  stesso  derma. 

Cellule  di  Merkei 

Le  cellule  di  Merkei,  particolarmente  numerose  nei  pi^pastrelli, 
nelle  labbra,  nelle  mucose  orali  e nella  guaina  ft^colare  ester- 
na, sono  cellule  localizzale  nel  corpo  di  Malpigbi  dell'epidermi- 
de. grossolanamente  rotondeggianti  o poligonali,  con  \ui  citopla- 
sma ampio  e con  scarse  e tozze  estroflessioni  simiJdendrìtiche. 
Queste  cellule  sono  in  connessione  con  i cheratinociti  circostanti 
mediante  strutture  giunzionali  di  tipo  desmosomico.  Il  nudeo  è 
voluminoso  e caratteristicamente  «pieghettato».  L'elemento  cel- 
lulare è caratterizzato  sul  piano  ulirasirutturale  dalla  presenza  di 
numerosi  granuli  rotondeggianti,  che  presentano  una  parte  cen- 
trale più  densa,  del  diametro  di  circa  100-140  nm,  strettamente 
addossati  alla  membrana  piasmatica. 

Sono  cellule  osmioaffini  interpretate  come  unilà  recetforiali 
sensitive  sulla  base  della  dimostrazione  di  intimi  rapporti  di  tipo 
sinaptico  con  alcurte  terminazioni  nervose  iniraepi^rmiche.  iSù 

firecisamenie,  la  cellula  di  Merkei  è unita,  mediante  una  pi^ioo- 
are  giunzione,  a un  assone  sensitivo  lerminale  non  mielinizzaio 
ricco  di  mitocondri. 

Recenti  acquisizioni  sembrano  molire  documentare  che  i gra- 


Fig.  12.  Ultrastruttu- 
ra di  una  cellula  di 
Langerhans.  (Per 
conerùi  del  Prof.  R. 
Caputo). 
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Fie.  13.  Aspetto  ultrastrutturak 
della  giunzione  clcnnocptdcrmi* 
ca.  DaH'alto:  la  lamina  lucida 
immediatamente  al  disotto  della 
membrana  piasmatica  dei  chera- 
tinociii.  la  lamina  basale  prò- 
pnamcntc  detta,  il  sistema  mi- 
crufìtHÌllarc  di  ancoraagio.  (Per 
cortesia  del  Prof.  H.  KMputo). 


nuli  imracitoplasmalici  contengono  neuropeptidi.  come  la  me- 
tcnccfalina  e il  VIP. 

Gimzione  dennoepMleniiica 

Si  dà  il  nome  di  f^iumione  cUrmoepìdermìca  (o  rtifmbrana 
ba.^ale  epidermica  o zona  basale)  all’insieme  delle  struttu- 
re situate  tra  epidermide  e derma  che  costituiscono  una 
unità  anatomofunzionale  di  fondamentale  importanza  per 
la  sopravvivenza  deli'epiderniide  in  quanto,  attraverso  di 
essa,  si  svolge  la  regolazione  degli  .scambi  metabolici  e 
nutritivi  con  il  derma. 

Alla  microscopia  ottica,  la  giunzione  dermoepidermica 
appare  sostanzialmente  costituita  da  un  retioilo  argirohio 
e da  sottili  hbrìllc  elastiche  immerse  in  una  matrice  glico- 
proteica  PAS-positiva. 

L'ovservazione  al  microscopio  elettronic'o  (lig.  13)  ha 
permesso  di  distinguere  una  serie  di  strutture  morfologi- 
camente definite  che  possono  essere  individuate  come 
segue,  dairallo  verso  il  basso. 

a)  Lamina  lucida  o lamina  rara:  straterello  di  30  nm  di 
spessore,  a diretto  contatto  con  la  membrana  piasmatica 
dei  cheratinociti  dello  strato  basale  o con  i loro  emide- 
smosomi. 

b)  Lamina  basale  propriamente  detta,  o lamina  densa: 
formazione  elettrondcnsa  dello  spessore  di  35  nm  irrego- 
larmente ondulata  e di  aspetto  finemente  cotonoso. 

c)  Strutture  fibrose  sub-basali:  sono  rappresentate  dalle 
fìbrìlic  di  ancoraggio,  dai  fasci  di  microfibrille  reticolari  e 
dalle  fibre  collagene. 

Le  fibrille  di  ancoraggio  presentano  una  strìatura  con  pcnodi- 
dià  irrcgiilarc.  La  loro  csircmiià  più  supcrfìdalc  si  inserisce  nel- 
la lamina  basale,  mentre  restremità  distale  appare  libera  nel 
derma  Le  mtcrofibnlfe  reticolari,  dello  spcs.sore  di  circa  10  nm, 
abitualmente  riunite  in  fasci,  sono  disposte  perpendicolarmente 
od  obliquamente  rispetto  alla  lamina  densa  c si  possono  esten- 
dere profondamente  nel  derma. 

Le  fibre  collagene,  fadimcnic  rieonosdbiti  per  la  loro  struttura 
periodica,  sono  di  solito  milatc  c non  si  inseriscono  nella  lamina 
densa.  Alcune  fibre  elastiche  sono  direttamente  in  connessione 
con  la  lamina  densa  attraverso  loro  jppcndid. 

In  questi  ultimi  anni  numerose  ricerche  soiki  state  rivolte  allo 
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studio  della  costituzione  biochimica  del  complesso  mosaico  anti- 
gcnico  della  giunzione  dermoepidermica.  Questi  studi,  che  han- 
no utilizzato  metodi  sia  estrattivi  che  immunobiologici,  hanno 
documentato  che  gli  antigeni  della  giunzione  presentano  una 
sorta  di  stratificazione  che  si  sovrappone  a quella  dimostrabile 
con  le  indagini  ultrastruiturali.  Immediatamente  al  di  sotto  della 
membrana  plasmaiica  dei  chcratinodti  dello  strato  bawlc  è stata 
identificata  una  glicnprotcìna  definita  antigene  del  pemfigoide 
bolloso  che  rappresenta  la  spedlica  sede  di  fissazione  degli  au- 
toanticorpi  propri  di  questa  rara  dermatosi  bollosa.  Ha  un  p.  m. 
compreso  tra  22t).0tX)  e 2-tO.OUO  cd  à formata  da  due  identiche 
catene  polipeptidiche  unite  da  ponti  disolfuricì. 

Sempre  in  corrispondenza  della  lamina  lucida,  ma  al  dì  sotto 
dciranligcnc  del  pemfigoide  bolloso,  è documentabile  con  me- 
todiche immunologiciie  un  secondo  antigene:  la  laminina.  Que- 
sta glicoproteina  ha  p.  m.  di  circa  l.OOO.OOO  e una  struttura  costi- 
tuita da  3 identiche  catene  polipeptidiche  di  p.  m.  2(K).0UU, 
chiamate  "A>  e da  una  catena  a diversa  composizione  amino- 
acidica  di  p.  m.  -UlU.UOO.  chiamata  «H». 

È stato  supposto  che  la  laminina  favorisca  una  stretta  adesio- 
ne dei  chcratinoati  (oltre  che  degli  cndotcliodti)  al  collagene  di 
tipo  IV.  ma  non  ad  altri  tipi  di  collagerM).  Al  pari  deirantigcne 
del  pemfigoide  bolloso  è sintetizzata  dai  cheratinociti  dello  strato 
basale. 

Al  confine  tra  lamina  lucida  e lamina  densa  t stala  documen- 
tata la  presenza  di  una  stratificazione  di  molecole  di  eparansolfa- 
loproteoglicani.  Queste  molecole,  non  solo  delimiterebbero  la 
lamina  densa  dalla  lamina  lucida,  ma  segnerebbero  anche  il 
confine  tra  lamina  densa  c derma  sottostante.  Gli  cparansolfaio- 
protcoglicani  della  giunzione  dermoepidermica  hanno  p.  m.  in- 
torno a 7(X).000  e sono  costituiti  da  catene  di  cparansolfaio 
(p.  m.  70.000)  legate  a una  glicoproteina;  le  due  componenti 
sono  rappresentate  in  misura  pressoché  uguale. 

La  lamina  densa  è formata  in  notevole  misura  da  collageno 
di  tipo  IV.  È noto  che  questo  tipo  di  collagerto.  caratierìstioo 
delie  membrane  basali,  è una  molecola  costituita  da  2 subunità, 
cunosaute  come  al  (IV)  c o2  (IV).  la  prima  eoo  p.  m.  di  circa 
IKS.OfK),  la  seconda  con  p.  m.  di  circa  175.000.  La  disposizione 
spaziak  delk  molecok  di  collageno  di  tipo  IV  è mollo  panico 
lare  in  quanto  esse  (ormano  una  struttura  reticolare  a tipo  al- 
veare. 

Ancora  nella  lamina  densa  sono  state  rìcortosciute  recente- 
mente altre  due  molccok  aniigeniche;  Vantigene  delt'epidermolisi 
botloxa  acquisita,  costituito  da  2 catene  aminoacidichc,  una  di 
p m.  290.()0l)  e Taltra  di  p.  m.  I45.0UU  e Vantigene  identificato 
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dallanfuorpo  momM-lonale  A7*/  che  è una  proicina  di  p.  m. 
72.UIMI  È inicfeNsanic  vouolincarc  che  qucMo  antigene  non  è 
esproM»  nelle  forme  ciisirofK'he  di  epidermoliM  holloiia. 

Derma 

È quella  piamone  della  cute  situala  immcdiulamcnlc  al  di 
sotto  dcircpidermide,  da  questa  nettamente  separata  dalla 
giunzione  dermoepidermica  e che.  nella  sua  parte  inferio- 
re. si  continua  nel  tessuto  adiposo  sottocutaneo,  o ipo- 
derma. senza  netti  confini  (fig.  .1).  Oltre  a rappresentare 
un  tessuto  di  sostegno,  il  derma  adempie  a importanti  fun- 
zioni metaboliche,  in  quanto  garantisce,  con  la  sua  com- 
ponente vasatc,  la  nutrizione  dclfintera  epidermide. 

È stala  distinta  una  parte  più  superficiale,  denominata 
derma  avicntiziale.  che  comprende  le  regioni  papillare, 
subpapillarc  c pcrianncssialc.  piincipalmcntc  deputata 
agli  scambi  nutritivi  con  l'epidermide,  e una  parte  più 
profonda,  derma  reùcolare,  che  ha  funzioni  essenzialmen- 
te meccaniche,  di  sostegno  (ftg.  14).  Sinteticamente  il 
derma  può  essere  considerato  aime  un'impalcatura  an- 
gioconneliivale  con  numerosi  elementi  cellulari,  immersa 
nella  cosiddetta  sostanza  fondamentale.  Nella  tab.  Il  sono 
elencati  i vari  clementi  che  costituiscono  il  derma. 

Le  due  parli  del  derma  si  differenziano  tra  loro  perché, 
mentre  nel  derma  awentizialc:  a)  prevalgono  te  fibre  re- 
ticolan  cd  elastiche:  b)  le  cellule  sono  particolarmente 


Fig.  14.  Tessuto  amneltivo  denso  del  derma  del  cuoio  capelluto 
umano.  (Azan-Mallory.  70  x).  Mona.  Adatae  dt  Anatomia 
mtertneoptea). 


TAB.  II.  ELEMENn  COSTmmVI  DEL  DERMA 


|relkx>lan 
collagene 
elastiche 


Sostanza  londamenlale 


f propne  del  derma 

Cellule 

I migrate  nel  derma 


I fìbrohlasti-librocili 
I masloati 

(fagociti  mononucleati 
(isliocili) 

altre  cellule  di  derivazione 
cmatKM  (linf«K'tti) 


Vasi  sanguigni 
Vasi  linfatio 
Terminazioni  nervose 
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numerose  (specie  quelle  di  derivazione  ematica);  c)  k 
componenti  vusali  e linfatiche  appaiono  fondamentalmen- 
te rappresentate  da  una  hne  e diffusa  «tubulatura»,  nel 
derma  reticolare:  rr)  prevalgono  le  fibre  collagene,  che  si 
ammassano  a formare  un  intreccio  più  compatto;  h)  gli 
elementi  cellulari  diventano  sempre  più  rari  e sono  in 
gran  pane  rappresentati  da  lìbrociti  e fìbroblasti;  c)  i vasi 
sanguigni  sono  rappresentati  da  anenolc  c da  venule  di 
calibro  progressivamente  crescente. 

Sia  le  fibre  ad/af'e/te  che  quelle  re/kolarì  sono  sintetiz- 
zate dai  fìbroblasti  c risultano  costituite  da  aggregati  di 
fibrille  riunite  in  fasci  paralleli  c incorporate  in  una  so- 
stanza fondamentale. 

Ogni  vingolu  fibrilla  presenta  un  diametro  che  va  da  H a 20 
nm  c una  carattcriMica  siriatura  periodica  con  un  ritmo  che  si 
ripete  ugni  64  nm.  Le  uniche  differenze  ira  fibre  relicolarì  e col- 
lagene sono  il  loro  spessore  c.  quindi,  il  numero  di  fibnlie  che  le 
costituiscono,  c il  contenuto  in  sostanza  fondamentale.  A queste 
differenze  corrispondono  peculiari  caranerìstiche  tintorìali:  le 
fibre  collagene  sono  acidofìle  c debolmente  PAS*posilive,  le 
fìbre  retkolarì  non  si  colorano  con  rcmatossilina-eosina  c pre- 
sentano una  spiccala  afflniiii  per  l'impregnazione  argenlica.  Sul 
piano  più  strettamente  biochimico,  ciascuna  fìbrilla  è costituita 
da  tante  molecole  di  tropocoHagcno  che  hanno  un  p.  m.  intorcK) 
a .tUO.tKX),  una  larghezza  di  15  nm  c una  lunghezza  di  280  nm. 
A sua  volta.  la  mokcola  di  iropiKolla^rK)  è costituita  da  3 ca- 
tene polipcptidichc.  ciascuna  delle  quali  è formata  da  circa  1000 
residui  di  aminoacidi  c ha  un  p.  m.  di  arca  95.000.  Ogni  catena 
é attorcigliala  a spirale  sinistrorsa  e le  tre  catene  sono  poi  avvol- 
te insieme  intorno  a un  immaginario  asse  comune  come  una 
fune  a tre  capi  (supcrclica).  Delle  tre  catene,  due.  dcrumiinale 
a,,  sono  ira  di  loro  idcniichc.  l'altra.  a>  i diversa  per  la  presen- 
za di  particolari  sequenze  aminoacidichc.  Sul  piano  biochimico, 
il  coUagciKi  SI  caratterizza  per  fallo  contenuto  in  gliana  (33%). 
prolina  c idrossiprulina  (22%).  l.'idrossiprolina  è un  aminoackio 
che  non  é mai  presente  in  quantità  cosi  elevata  in  altre  proteine, 
per  cui  il  (k>saggH>  di  idrossiprolina  negli  idrolisati  di  tessuto 
può  darci  un'idea  della  quantità  di  collagene  presente.  Inoltre, 
l'escrezione  urinaria  di  idrossiprolina  può  rappresentare  un  indi- 
ce della  quantità  di  cvillageno  degradala. 

Lx  fibre  e/ainche.  aH'indaginc  ulirasiniliurale.  appaiono  costi- 
tuite da  un  conglomeralo  di  microfibrìlle  che.  tuttavia  non  pre- 
sentano la  caratteristica  stilatura  periodica  del  collageno. 

Ciascuna  fibra  clastica  è costituita  da  un  insieme  di  microfibril- 
le.  disposte  in  modo  da  formare  un  cilindro,  c da  molecole  di 
elastina  situate  nella  parte  centrale  del  cilindro.  Le  microfibfille 
hanno  un  diametro  di  II  nm.  mentre  fclastina  ha  un  p.  m.  di 
4U.(MNt.  Anche  la  composizione  amìnoaddica  delfclasiina  à assai 
diversa  da  quella  del  collageno  per  una  minore  quantità  di  klros- 
siprolina  e una  maggiore  quantità  di  glieina  e alanina.  L'auto- 
fluorescenza  spontanea  delle  fibre  clastiche  sembra,  almeno  in 
parte,  correlata  al  contenuto  di  un  aminoacido  peculiare  di  que- 
ste fibre,  denominato  desmosina.  che.  insieme  al  suo  tsomcro. 
l'isodcsmosina.  t da  considerare  un  denvato  della  lisina. 

La  uwanza  fondamentale  é costituita  da  glicoproteine,  precur- 
sori solubili  del  collageno.  e da  mucoproieine.  Le  glicoproteine 
sono  proteine  coniugale  in  cui  la  componente  gliddica  è kgata  a 
quella  proteica  con  legami  forti.  Le  mucoproteine  sono  anch'es- 
ve  proteine  coniugate  e contengono  mucopolisaccaridì  addi  lega- 
li alla  parte  proteica  con  legami  deboli:  i costituenti  più  impor- 
tanti. in  quanto  conferiscono  alla  sostanza  fondamentale  partico- 
lari proprietà  listcochimiche.  sono  i mucopolisaccaridi  acKlì  che. 
come  è noto,  sono  sintetizzati  dai  fìbroblasti.  I mucopolisaocaridi 
dimostrati  nel  derma  sono  fac.  ialuronico  e il  dermatansolfato  e, 
solo  in  misura  m<xjesia.  il  condroilin-6-solfato. 

Nelle  maglie  mokcolari  della  sostanza  fondamentak  è conte- 
nuto li  liquido  interviizialc  extraccllularc  che  contiene  vari  elet- 
troliti in  concentrazione  sìmile  a quella  del  plasma,  nonché  altri 
soluti,  come  ossigeno,  anidride  carbonica,  glieoso.  urea,  destina- 
li al  metabolismo  cellulare  o alla  escrezione. 

Oli  elementi  cellulari  rinvenuti  a livello  del  derma  sono 
numerosi:  alcuni  possono  essere  considerati  propri  del 
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derma  (come  t fìbroblasti  e t mastociti),  altri  come  conse- 
guenza della  migrazione  dal  torrente  circolatorio. 

Fra  gli  elementi  cellulari  del  derma  ricordiamo  in  par- 
ticolare, per  il  loro  importante  ruolo  nella  fisiopatologia 
della  cute,  i mastociti,  elementi  cellulari  rotondeggianti 
(ma  la  forma  può  variare  in  rapporto  alla  loro  attività 
funzionale)  che  si  caratterizzano  per  un  nucleo  grande, 
con  1-2  nucleoli,  e un  citoplasma  pieno  di  tipiche  granu- 
lazioni metacTomatiche  di  0,4  |im  di  diametro.  Colora- 
zioni specifiche  per  la  loro  identificazione  sono  il  blu  di 
toluidina  e l'arancio  acridina.  Al  microscopio  elettronico 
la  membrana  cellulare  è ricca  di  protnisioni  citoplasmati- 
che e villi  distribuiti  a intervalli  regolari.  I granuli  citopla- 
smatici presentano  una  membrana  limitante  e un  conte- 
nuto morfologicamente  assai  variabile.  Si  distinguono, 
infatti,  strutture  lamellari  ricurve  dello  spessore  ^ 12,5 
nm  e la  cosiddetta  «sostanza  finemente  granulare»  che 
riempie  gli  spazi  tra  le  lamelle  (9  nm).  Airintemo  dei 
mastociti  sono  presenti,  oltre  ai  granuli  secretori,  prece- 
dentemente illustrati,  anche  i cosiddetti  granuli  lisosoma- 
li,  che  contengono  idrolasi  acide  e numerose  altre  attività 
enzimatiche.  Nelle  granulazioni  secretorie  sono  contenuti 
numerosi  mediatori  chimici,  come  l'istamina,  fattori  efae- 
miotattici  per  gli  eosinofìli  e i neutrofili,  il  fattore  attivan- 
te le  piastrine  e la  tosilargininmetilesterasi  il  cui  ruolo 
nella  patologia  dermatologica  è molto  importante. 

I fìbrohlasà  sono  cellule  di  derivazione  mesenchimale 
in  grado  di  produrre  sia  le  fibre  reticolari,  collagene  ed 
elastiche,  sia  la  sostanza  fondamentale.  Inoltre,  produco- 
no enzimi  (collagenasi  c gelatinasi)  capaci  di  rimaneggia- 
re la  struttura  del  collagene.  Sono  cellule  fusate,  a cito- 
plasma relativamente  scarso  con  nucleo  ovoidale,  che  si 
caratterizzano  in  microscopia  elettronica  per  la  presenza 
di  un  ben  sviluppalo  reticolo  endoplasmico  rugoso  con 
numerose  cisterne  dilatale  e ripiene  di  materiale  amorfo, 
numerosi  ribosomi,  un  ben  visibile  apparato  del  Golgi. 
Alla  periferìa  del  citoplasma  si  osservano  numerose  ve- 
scicole secretorie  fuse  con  la  membrana  piasmatica.  In 
stato  di  quiescenza  questi  elementi  cellulari  hanno  un  ci- 
toplasma scarso  o povero  di  reticolo  endoplasmico  rugoso 
e sono  definiti  fibrociti. 

I macrofagi  dermici  sono  cellule  terminali  di  derivazio- 
ne midollare  che,  come  tutte  le  altre  cellule  macrofagi- 
che.  presentano  i tipici  marcatori  immunologid  di  mem- 
brana (recettore  per  il  C3  c per  il  frammento  Fc  delle 
IgG,  aniigeni  di  istocompatibililà  di  II  classe)  e posseg- 
gono la  capacità  di  catturare  e presentare  Tantigene  alle 
cellule  linfoidi  immunocompctcnti.  Sono  cellule  assai 
grandi,  posseggono  un  nucleo  largo  e pallido  di  varia 
morfologia  (reniforme,  multilobato,  rotondo)  e un  cito- 
plasma abbondante  contenente  un  apparato  del  Golgi 
ben  sviluppato.  In  fase  di  attività  funzionale  presentano 
numerosi  pseudopodi  e contengono  un  gran  numero  di 
vescicole  di  pinocitosi,  di  lisosomi  secondari  e di  vacuoli 
digestivi.  Tutte  queste  strutture  non  sono  evidenti,  inve- 
ce, nelle  fasi  di  riposo  (durante  le  quali  le  cellule  vengo- 
fK>  definite  istiociti). 

Molte  caratteristiche  strutturali  e ultrastrutturali  del 
derma  sono  sostanzialmente  simili  a quelle  geiKtali  del 
tessuto  connettivo.  V.  in  proposito  la  voce  connettivo 
TESSUTO  (IV,  953). 

Ipodi^aui 

L'ipoderma  (o  tessuto  adiposo  sottocutaneo)  è uno  strato 
assai  variabile  nelle  diverse  regioni  della  pelle:  quasi  ine- 
sistente alle  palpebre,  al  padiglione  auricolare,  allo  scro- 
to. raggiunge  il  suo  mas.simo  spes.sore  a livello  della  re- 
gione glutea. 


È costituito  da  un’impalcatura  di  fibre  connettivali  pro- 
venienti dal  derma  sovrastante  che  separano  aree  ovoida- 
li contenenti  tessuto  adiposo,  denominate  lobi  (le  più 
grandi)  e lobuli  (le  più  piccole).  Ciascun  lobulo  è costitui- 
to da  un  insieme  di  cellule  denominate  attìpociti  o cellule 
adipose.  Sono  cellule  volumirrase  (10-170  pm  di  diame- 
tro), rotondeggianti,  caratterizzate  dalla  presenza  di  un 
unico  grosso  vacuolo  che  occupa  gran  parte  della  cellula 
e recinge  il  nucleo  appiattito  alla  periferìa,  rìducendo  il 
citoplasma  a un'esile  pellicola.  Nel  vacuolo  sono  contenu- 
ti colesterolo,  un  lipocromo  (il  carotene)  e acidi  grassi 
(soprattutto  ac.  oleico  e ac.  linoleico). 

Nciripodcrma  umano  esiste,  inoltre,  seppure  in  mini- 
ma quantità,  una  particolare  varietà  di  tessuto  adiposo, 
denominato  grasso  bruno,  localizzato  in  sede  interscapo- 
lare  e perìviscerale.  Le  cellule  che  costituiscono  questo 
tipo  di  tessuto  adiposo  sono  caratterizzate  dalla  presenza 
nel  citoplasma  di  numerosissimi  vacuoli,  che  conieriscono 
loro  un  tipico  aspetto  multiloculato. 

Una  rara  neoplasia  umana,  Vibemoma,  prende  orìgine 
appunto  dalle  cellule  del  grasso  bruno. 

Vasi  della  ente 

Il  sistema  circolatorio  cutaneo  è costituito  da  una  serie  di 
reti  stratificate  disposte  su  piani  orizzontali  e da  una  serie 
di  reti  a orientamento  diverso  che  circondano  gli  annessi 
cutanei.  Nella  fig.  15  sono  sebemabeamente  raffigurati  i 
vari  plessi  arteriosi  e venosi  e la  loro  localizzazione  topo- 
grafica. 

Particolare  attenzione  per  i suoi  nflessi  fìsiopalologici  merita 
rinsieme  dei  capillari  delle  papille  dermiche  (anse  capUtari  papil- 
lari). che  partono  da  un’anerìcJa  terminale  proveniente  dal  ples- 
so subpapillare  e che  costituisce  un  vero  e proprio  sistema  attra- 
verso Ù quale  viene  regolato  iJ  flusso  sanguigno  nei  vari  distretti 
della  superfìde  cutanea.  La  componente  ancriolare  dell'ansa 
capillare  è caratterizzala  da  un  endotelio  «continuo»  e dalla 
presenza  di  una  membrana  basale.  AU’apice  della  papilla  l'ansa 
capillare  presenta  un  cs'ìdcnic  assottigliamento  della  parete  en- 
doieliale  e anche  la  membrana  basale  è meno  evidente  e disoem- 
linua.  La  componente  venulare  del  capillare  papillare  si  caratte- 
rizza morfotogìcamcnie  per  la  presenza  di  una  stratilìcaziorM  del- 
la membrana  basale;  irK>ltre.  questa  porzione  del  plesso  papilla- 
re rappresenta  la  regione  più  frequentemente  coinvolta  nella 
patologia  cutanea  in  quanto  sede  di  recettori  di  numerosi  media- 
tori ctM  sono  in  gra^  di  determinare  delle  vere  e proprie  di- 
scontinuità tra  cellule  endoteliali  adiacenti,  a cui  segue  bràriusci- 
ta  di  siero  c di  cellule  ematiche. 

La  circofazione  della  cute  è di  tipo  terminale,  in  quanto  le 
arteriole  irrorano  ciascuna  un’arca  rotondeggianie  di  derma  che 
comprende  un  ben  preciso,  ma  limitato,  numero  di  papille.  In 
corvdizioni  normali  s^o  la  metà  dei  capillari  sorto  pervi  ed  esiste 
un  sistema  di  regolazione  che  controlla  l'altemarsi  delle  regioni 
cutanee  progressivamente  irrorate.  In  condizioni  particolari  ven- 
gono attivate  particolari  vie  di  comunicazione  tra  arteriole  e 
venule  del  plesso  sottopapiJlare  che  permettono  di  «cortocircui- 
tare» il  letto  capillare:  sono  i cosiddetti  canali  preferenziali.  In 
alcune  regioni  esistono  strutture  di  comunicazione  arterovcctosa 
più  complesse,  i giorni  arteriolari.  Questi  sono  riscontrali  in 
particolare  alle  dita  delle  mani  e dei  piedi  (letto  ungueale,  pol- 
pastrelli), al  naso  e ai  padiglioni  auricolari  c sono  da  considerare 
dei  brevi  canali  anastomorici  che  ntettono  in  comunicazione 
un'arteriola  con  una  venula.  Il  passaggio  del  sangue  attraverso 
questi  canali  i regolalo  da  uno  sfintere  costituito  £i  cellule  poli- 
gemali,  voluminose,  dotate  di  proprietà  contrattili  denominale 
cellule  epitelioldi  di  Musson.  Tali  cellule  sono  sotto  il  controllo  di 
fibre  nervose  amteliniche  adrencrgichc  e colinergiche. 

lonenazioiic  della  cale 

La  cute  è provvista  di  una  ricchissima  innervazione,  de- 
putata in  parte  alla  sensibilità  somatica  (tattile,  termica. 
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Fig.  15.  Schema  della  drcola* 
ziooe  cutanea:  sono  indicali  i 
plessi  anehosi  e venosi  e la  loro 
localizzaziorw  topografica. 


dolorìfica),  in  parte  alla  regolazione  dei  vasi  del  derma, 
delle  ghiandole  sebacee  e sudorìpare  e dei  muscoli  pilo- 
erettori. 

I tronchi  nervosi  costituiscono  un  plesso  profondo  al  limite 
dcrmoipodcrmico  c un  plesso  superficiale  al  confine  tra  derma 
papillare  e derma  medio.  I due  plessi  sono  ampiamente  anaslo- 
mizzali  tra  di  loro  da  una  notevolissima  (|uantiti  di  rami  comu- 
nicami che  formano  reti  di  straordinaria  ricchezza,  disposte  a 
vari  livelli,  dalle  quali  partono  esili  terminazioni  che  raggiun^ 
no  reptdermide,  i follicoli  pilosebacei,  i muscoli  piloerettorì.  i 
microvasi,  i corpuscoli  sensoriali.  Queste  terminazioni  pos.sono 
essere  visualisate  con  molta  difficoltà  utilizzando  comuni  colo* 
razioni  come  rematossilina-eosina,  mentre  possono  essere  più 
facilmente  messe  in  evidenza  con  spedali  colorazioni,  come 
l‘impfegnazione  argenlica,  il  blu  di  metilene  e alcune  tecniche 
btoenzimatiche.  come  ad  es.  quelle  basate  suirimpiego  della  co- 
linestcrasi. 


TAB.  m.  TERMINAZIONI  NERVOSE  CUTANEE 


Deputate  atta  conéazionc  dcBc  senmàoui  aooutkhe 

1)  terminazioni  nervose  Ubere  intraepidermiche 

2)  terminazioni  nervose  libere  del  derma  pap^lare 

3)  terminazioni  nervose  libere  a rete  del  follicolo  pilìfero 

4)  organi  terminaU  culaneomucosi 

5)  corpuso^i  di  Metssner 

6)  corpuscc^i  di  Padni 


Deputale  al  coutroBo  dì 
1)  adrenergiche  -• 


Beasi  cutauei  e di  mkrovasi  del  densa 
arterìole  cutanee 
muscolo  piloerettore 
piandole  sudoripare  apocrìne 


2)  colinergiche 


ghiandole  sudorìpare  eccrìne 


Le  fibre  nervose  detta  sensibiUtd  somatica  (tab.  Ili)  rappr^n* 
tano  il  prolungamento  centrìpeto  delle  oeUule  a T dei  gangli  spi- 
nali e sono  state  distinte  in  Aa  (fibre  mielinicbc  del  diametro  di 
6-17  pm),  Ay  (fibre  mietiniche  del  diametro  di  1-5  |im)  c C 
(fibre  amiclinkhe  del  diametro  di  0,3-l,S  |im);  le  fibre  A sono  a 
conduzione  veloce  (•saltatorìa»),  le  fibre  C sono  a conduzione 
lenta. 

Le  terminazioni  nervose  sensitive  possono  essere  Ubere  o cap- 
suJate  (corpuscoU)  e sono  concentrate  soprattutto  nelle  zone 
cutanee  senza  peti  (come  il  palmo  delle  mani  e la  pianta  dei 
piedi)  e nelle  zor>c  dì  transizione  mucooitanea,  in  particolare 
neUe  labbra,  nel  ditoride.  nel  ^ande  e nel  prepurìo.  È interes- 
sante sottoUoearc.  a questo  proposito,  che  le  terminazioni  capsu- 
late  sono  molto  rare  nelle  zone  cutanee  coperte  da  peU,  dove 
invece  le  terminazioni  Ubere  strao  molto  abbondanti. 

Sulla  base  delle  conoscenze  attuali  non  è possibile  correlare  la 
stimolazione  di  un  determinato  tipo  di  recettore  con  una  partico- 
lare sensazione.  Tutte  le  varietà  di  seasazioni  possono  infatti 
essere  compiutamente  realizzate  in  regioni  cutanee  provviste  sol- 
tanto di  terminazioni  libere,  e i recettori  corpuscolati  non  sono 
essenziali  per  la  percezione  di  alcuna  parti^are  sensazione. 
Peraltro  è noto  che  le  sensazioni  di  caldo,  freddo  e dolore  sono 
prevalentemente  prodotte  dalla  stimolazione  di  fini  terminazioni 
lìbere,  situate  nell'epidermide,  nelle  papille  dermidie  e intorno 
ai  foUicoU  piliferi. 

Le  fibre  di  conduzione  della  sensazione  dolorosa  sono  di  tipo 
Aò  e C a lenta  conduzione;  queste  ultime  avrebbero  un  partico- 
lare sigmficato  nel  controllo  del  dolore  attraverso  le  loro  connes- 
sioni spinali  (gate  controf).  La  sensazione  di  prurìto  (v.)  è pro- 
dotta dalla  stimolazione  di  fini  terminazioni  libere  situate  preva- 
lentemente alla  giunzione  dermoepidermica  e nel  derma  superfi- 
ciale; le  fibre  di  conduzione  sono  del  tipo  C come  quelle  del 
dolore.  Benché  le  sensazioni  di  prurìto  e di  dolore  siano  tra- 
smesse dalle  stesse  fibre,  la  frequenza  degU  impulsi  nervosi  nel 

Prurìto  è notevolmente  più  bassa  che  nel  dolore.  Tuttavia,  se 
intensità  del  grattamento  aumenta,  aumenta  anche  la  frequenza 
degli  impulsi  nervosi  e di  conseguenza  la  sensazione  da  prurigi- 
nosa diventa  dolorosa.  Questa  peculiare  indefinibile  (se  non  co- 
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Fig.  16.  Corpuscoli  di  Meissncr  nelle  p^lle  dermiche  di  diio 
umano.  (Azan-Mallory).  I)  Epidermide;  2)  derma  con  numerosi 
corpuscoli  di  Meissner  (5)  nello  strato  papillare.  (De  Mona, 
Aiunif  di  Anatomia  nùcroscopica). 


Fir  17.  Ghiandola 
sudoripara  eccrina 
della  cute  del  labbro 
di  uomo.  (Azan-Mai* 
lory,  200  x 1.  1) 
Ghiandola  sudoripa- 
ra: 2)  connettivo  del 
derma;  3)  cellule 
adipose,  {ua  Mona. 
Atlante  dt  Anatomia 
microscopica). 


me  «desiderio  di  grattarsi»)  sensazione  del  prurito  i pertanto 
ritenuta  un  •microdolorc». 

Le  sensazioni  di  tatto  e pressione  sono  prevalentemente  fomi- 
te dalla  stimolazione  di  due  terminazioni  capsulate;  i corpuscoli 
di  Meissncr  per  il  tatto,  e i corpuscoli  di  Pacini  per  la  pressioise. 
Il  corpuscolo  di  Meusner  (fìg.  16)  ha  forma  ellissoidale  ed  i co- 
stituito. al  centro,  da  numerose  terminazioni  mieliniche  e amie* 
Uniche  parallele  tra  di  loro,  rivestile  da  cellule  di  Schwann  di- 
sposte a formare  lamelle  asimmctnche  e,  alla  periferia,  da  una 
spessa  capsula  costituita  da  fibrille  collagene,  cellule  perincurali 
e scarsi  macrofagi.  Questo  corpuscolo  u trova  soprattutto  a livel- 
lo delle  papille  dermiche  del  palmo  delle  mani  c della  pianta  dei 
piedi  II  tatto  ha  una  notevole  rappresentazione  centrale  ed  es- 
sendo integrato  spazialmente  e temporalmente  partecipa  in 
modo  fondamentale  ai  processi  conosativi  sia  del  mondo  esterno 
che  delle  dimensioni  del  corpo.  Il  corpuscolo  di  Pacini  è Terga- 
nulo  sensitivo  più  diffuso  nel  nostro  organismo:  ha  forma  ovoi- 
dale. è situalo  profondamente  nel  derma  ed  é costituito  da  ter- 
minazioni miclinicbe  e amiclinichc  rivestite  da  cellule  di 
Schwann.  che  formano,  intorno  alle  terminazioni,  una  capsula 
costituita  da  lamelle  concentriche;  la  sua  funzione  presunta  6 
quella  di  fornire  le  sensazioni  di  pressione  c di  vibrazione. 

Le  tcrminaziani  nervose  destinate  al  controllo  delie  ghiandole 
sebacee  e sudorìpare,  dei  muscoli  piloereltorì  e dei  microvasi 
dcrmia  (tab.  Ili)  costituiscono,  nei  loro  insieme,  la  cosiddetta 
branca  efferente  del  sistema  nervoso  cutaneo  (mentre  i nervi 
deputati  alla  conduzione  delle  sensazioni  somatiche  costituiscono 
la  cosiddetta  branca  afferente).  In  questi  processi  di  regolazione 
sono  essenzialmente  implicale  fibre  che  derivano  dal  sistema 
nervoso  autonomo,  classificabili  come  fibre  C.  Tali  fibre  sono 
distinte  in  acircncrgiche  e colinergiche  in  rapporto  al  mediatore 
liberato  a livello  elei  singoU  recettori  terminali.  Sono  adrenergi- 
che  le  fibre  in  grado  di  attivare  il  muscolo  piloereltore  (con  con- 
seguente ompilazionc:  «pelle  d*oca«)  e quelle  in  grado  di  stimo- 
lare le  cellule  mioepiieliali  delle  ghiandole  sudoripare  apocrine 
Le  fibre  colinergiche  formano  invece  un  fine  reticolo  intorno  alla 
porzione  secretoria  delle  ghiandole  sudoripare  eccrine  e inter- 
vengono nella  fase  iniziale  della  secrezione  sudorale. 

V.  anche:  tattile  SENSiBiLtrA. 

Anisesai  cvlanei 

Ghiandole  sudoripare 

Sono  distrìbuitc  su  tutta  la  supcrfidc  dei  corpo,  eccetto  la 
pseudomucosa  delle  labbra,  il  glande,  il  foglietto  interno 
dei  prepuzio,  le  piccole  labbra,  la  faccia  interna  dei  padi- 
glione auricolare. 

Sono  ghiandole  (ubulari  in  cui  à possibile  riconoscere 


una  parte  glomenilarc  (fìg.  17)  arrotondata  a gomitolo  e 
situata  nella  parte  più  profonda  del  derma  e un  dotto 
escretore  terminante  con  un  orifìzio  circolare  (fìg.  18). 
Si  distinguono  2 tipi  di  ghiandole  sudorìpare:  le  ghian* 


Fig.  18.  Ghiandola  sudorìpara  umana  (microscopia  elettronica  a 
scansione,  2500  x).  Le  cellule  epidermiche  che  rivestono  il  dot- 
to della  ghiaiKlola  (Sw)  sono  disposte  coiKcntrìcamente  e in  al- 
cuni puDu  unite  mediante  piccoli  ponti  citoplasmatici  {frecce).  In 
corrispondenza  delTorìfìzio  ghiandolare  si  vede  una  cellula  in 
desquamazione  {asiensco). 


1911  1912 


Digitized  by  Googk 


TEGUMENTARIO  SISTEMA 


dole  sudorìpare  apocrìne  e le  ghiandole  sudorìpare  ec- 
crine. 

La  trattazione  è svolta  sotto  la  voce  suDoaiPARf 

GHIANDOLE. 

Apparato  pUosebaceo 

L'apparato  pilosebaceo  comprende  diverse  strutture:  il 
pe/o  e le  sue  guaine,  che  insieme  costituiscono  il  follicolo 
pilifero,  il  muscolo  erettore  (o  arrettore)  del  pelo,  le 
ghiandole  sebacee  e.  in  alcune  regioni,  le  ghiandole  sudo- 
ripare apocrine. 

Ci  limiteremo  in  questa  sede  a illustrare  le  caratteristi* 
che  microscopiche  delle  ghiandole  sudorìpare,  del  pelo  e 
dell'apparato  pilosebaceo  (fìgg.  19*22),  rinviando  per  un 
ampia  e specifica  trattazione  alle  voci  suoompaee  ghian- 
dole e PiLOSEBACEO  APPARATO  (XI,  2104).  Dedicheremo 
invece  una  trattazione  autonoma  alle  ghiandole  sebacee, 
anche  perché  non  sempre  sono  associate  ai  follìcoli  pili- 
feri. 


Fig.  19.  Follìcolo ^lifcro  umano.  Sezione  longitudinale.  (Azan- 
Mailory.  105  x).  I)  Guaina  conneitivale  del  follicolo;  “h  guaina 
epiteliue  delia  radice;  3)  bulbo  pilifero  con  cellule  indifferenzia- 
te; 41  midollare;  S)  corticale  del  pelo:  6)  p^lla  del  follìcolo  pi- 
lifero {Da  Motta,  Atlante  di  Anatomia  microscopica). 


Fig.  20.  Cute  e pelo 
del  cuoio  capelluto 
umano.  Sezione  longi- 
tudinale. (Azan-Mal- 
lory.  IHx).  1)  Epi- 
dermide con  strato 
corneo  superficiale; 
2)  derma  con  papille 
dermiche;  3)  fusto  del 
pelo;  4)  epidermide 
del  follicolo;  5)  guai- 
na epiteliale  della  ra- 
dice; 61  radice  del 
pelo;  7)  P^lla  del 
follicolo  puilero.  {Da 
Motta.  Atlante  di  Ano- 
tomia  microscopica). 


Pig.  21.  Fercolo  pilifero  di  cuoio  capelluto  umano.  (Azan-Mal- 
loiv,  120x).  La  sezione,  trasversale,  è stata  corxkKta  a livello 
della  radice.  1)  Guaina  connettivale  del  follicolo;  2)  membrana 
vitrea;  3)  epidermide  del  follicolo;  4)  e^uaina  della  radice  (con 
lo  strato  di  Henle  esterno  e lo  strato  di  Iluxley  interno);  5)  cor- 
teccia del  pelo-  6)  midollare  del  pelo;  71  cellule  adipose  dello 
strato  ipoaennieo.  {Da  Mona,  Afiante  di  Anatomia  microsco- 
pico). 


Fig.  22.  Pelo  della  gamba  di  uomo  (microscopia  elettronica  a 
scansione.  3800  x).  n pelo,  appiattito,  è visto  in  superficie  m1 
punto  d'emergenza  dal  follicolo.  In  corrispondenza  deirorìfizk) 
le  cellule  dell'epidermide  desquamano  {frecce).  {Da  P.  M.  Mot- 
ta, P.  M.  Andrew  e Porter,  Microanatomy  of  celi  and  Tissue  Sur- 
faces  of  Scanning  Electron  Microscopy,'  1977,  Lea  de  Febiger, 
Philadelphia). 
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Ghiandole  sebacee 

Le  ghiandole  sebacee  sono  presenti  ovunque  esistano  fol> 
licoli  piliferi,  ai  quali  si  rinvengono  di  regola  assodate, 
sia  sul  piano  anatomico  che  su  quello  funzionale.  Esse 
sono  quindi  presenti  nella  maggior  parte  delle  regioni 
cutanee  (con  l'esclusione  delle  palme  delle  mani  c delle 
piante  dei  piedi,  dove  mancano  del  tutto,  nonché  del 
dorso  delle  mani  e dei  piedi,  dove  sono  assai  rare).  Ecce- 
zionalmente possono  trovarsi  libere  e quindi  indipendenti 
dai  follicoli  piliferi:  dò  accade  nelle  zone  di  transizione 
tra  cute  e mucose  (bordo  delle  labbra,  glande,  prepuzio 
[ghiandole  di  Tyson],  piccole  labbra,  ano.  margine  palpe- 
brale [ghiandole  di  Meibonio]),  e inoltre  in  corrisponden- 
za del  capezzolo  e dcirareola  mammaria. 

Variabili  per  forma  e dimensioni,  sono  più  grosse  e 
più  numerose  (tra  le  400  e le  9<X)  per  cm*)  in  certe 
zone  {aree  sebacee),  come  la  fronte,  i solchi  nasogenieni, 
la  regione  sternale  c quella  interscapolare.  Esiste  inoltre 
un  rapporto  inverso  tra  volume  della  ghiandola  sebacea 
e sviluppo  del  follicolo  pilifero  a essa  as.sodato.  Istologi- 
camente. le  ghiandole  sebacee  sono  ghiandole  acinose, 
talora  senmlid,  ma  in  genere  ramifìcate.  a secrezione 
olocrina.  Ciascun  acino  riversa  il  prodotto  di  secrezione 
in  un  dotto  escretore  che.  a sua  volta,  comunica  con  un 
dotto  escretore  prìndpalc  rivestito  da  un  epitelio  stratifi- 
cato che  si  continua  con  lo  strato  germinativo  deirin- 
fundibolo  follicolare  (fìg.  23).  Tale  epitelio  poggia  su 
una  membrana  basale,  anch'essa  in  continuità  con  la 
omologa  struttura  (membrana  vitrea)  del  follicolo  pilifero. 
Ogni  adno  ghiandolare  è costituito  da  uno  strato  più 
esterno  di  cellule  cubiche  basofìle  in  elevata  attività  mi- 
totica  e da  più  strati  di  grosse  cellule  poligonali  che  dal- 
la periferia  verso  il  centro  divengono  acidofìic  e si  tra- 
sformano. disfacendosi,  nel  prodotto  di  secrezione  de- 
nominato sebo  (v.). 

Le  cellule  periferiche,  aH'osscrvazione  in  microscopia 
elettronica,  appaiono  di  forma  cubica  o appiattita  e con- 
tenenti ribosomi.  reticolo  endopla.smico  e glicogeno,  ma 
non  lipidi.  Poggiano  su  una  membrana  basale  e sono  uni- 
te da  desmosomi.  Le  cellule  intermedie,  parzialmente  dif- 
ferenziate, sono  più  grandi  delle  precedenti,  hanno  un 
citoplasma  vacuolizzato,  posseggono  numerosi  mitocondri 
e mostrano,  nelle  cisterne  del  reticolo  endoplasmico  li- 
scio. materiale  lipidico  che  si  aggrega  a livello  dell'appa- 


F».  2.V  tfhiandola  sebacea  del  cuoio  capelluto  di  uomo.  (Azan- 
Mallon'.  22t)x).  I)  Ghiandola  sebacea:  2)  muscolo  erettore  del 
pek);  3)  !>C2Ìonc  tangenziale  del  dotto  ghiandolare  non  visibile 
completamente  nella  sezione.  Le  ghiBixloic  sebacee  sono  gene- 
ralmente strettamente  associate  ai  peli.  (Da  Motta,  Atlante  di 
Anatomia  nùcroscopicà). 
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rato  del  Golgi.  Nelle  cellule  sebacee  mature,  ccntroacino- 
se,  si  assiste,  per  Tattività  di  enzimi  lisosomali,  a feno- 
meni di  disfacimento  che  culminano  nella  trasformazione 
in  sebo  deirintero  elemento  epiteliale. 

Apparato  ungueale 

L'apparato  ungueale  è costituito  da  una  lamina  cornea, 
Vunghia,  che  poggia  sulla  faccia  dorsale  delKultima  falan- 
ge delle  dita  (sul  cosiddetto  letto  ungueale)  e che  si  insi- 
nua in  una  particolare  ripiegatura  delia  pelle  denominata 
solco  ungueale  (fig.  24). 

La  lamina  ungueale  è una  formazione  epidermica  costi- 
tuita da  cellule  comeifìcate  piatte  che  premano  ancora 
residui  nucleari.  Si  distinguono  in  essa:  un  corpo,  un 
margine  libero,  due  margini  laterali,  una  radice,  una  fac- 
cia palmare  e una  faccia  dorsale,  che  presentano  prossi- 
malmcnte  una  zona  semilunare  biancastra,  detta  lunula. 
Al  microscopio  elettronico  le  cellule  della  lamina  unguea- 
le appaiono  appiattite  a contorni  irregolari,  strettamente 
unite  tra  loro.  Contengono  fasci  di  fibre  di  cheratina 
immersi  in  una  sostanza  omogenea  amorfa.  Numerosi 
legami  simildesmosomali  uniscono  le  varie  cellule.  La 
membrana  piasmatica  è ispessita  per  la  presenza  della 
cosiddetta  banda  marginale  citoplasmatica.  Il  letto  un- 
gueale è costituito  da  uno  strato  compatto  di  fibre  con- 
nettivali  che  poggia  sui  periostio  falangeo  e da  uno  strato 
epidermico  formato  da  cellule  malpighiane  che  corneifì- 
cano  in  senso  paracheratosico. 

Come  organo  produttore  delTunghia  si  designa  la  parte 
di  derma  in  contatto  con  la  lamina  ungueale.  Esso  com- 
prende il  derma  sopraungueale,  il  solco  ungueale  e il 
derma  sottoungueale-,  la  parte  prossimale  di  quest’ultimo 
è la  matrice  deli'unghia,  per  attività  della  quale  avviene 
raocrcscimento  ungueale. 

Per  una  più  approfondita  trattazione  dell'argomento  si 
rimanda  alla  voce  unghie. 
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V»iazk»irii  regjoaifi  del  sistema  tefvnienUrio 
La  struttura  del  s.  t.,  quale  descritta  nelle  pagine  prece- 
denti. presenta  una  serie  anche  notevole  di  variazioni  in 
rapporto  alle  diverse  regioni  topografiche. 

Tali  variazioni  regionali  interessano;  1)  lo  spessore  dei 
vari  componenti:  epidermide  (strato  corneo  soprattutto), 
derma  e ipoderma;  2)  la  concentrazione  delle  varie  com- 
ponenti cellulari  epidermiche  e.  in  primo  luogo,  dei  me- 
ianodti  (tab.  IV);  3)  le  caratteristiche  della  giunzione 
dermoepidermica  (tale  confine,  abitualmente  ondulato 
per  Taltemarsi  di  papille  dermiche  e zaffi  e^ndermid  in- 
terpapillari.  è pressoché  rettilineo  nella  regione  frontale, 
appena  ondulato  agli  avambracd,  intensamente  ondulato 
in  sede  palmoplantare;  4)  la  presenza  e la  distribuzione 
dei  vari  annessi:  ghiandole  sudoripare  apocrine  ed  eccri- 
ne.  follicoli  pilosebacei  (tab.  V),  ghiandole  sebacee;  5)  la 
distribuzione  e le  caratteristiche  morfologiche  della  rete 
vascolare  e nervosa. 

ELEMENTI  DI  FISIOLOGIA 
l■trod•zìolle 

Come  esposto  nelle  pagine  precedenti,  la  pelle  è organiz- 
zau  in  numerosi  sistemi  funzionali:  il  loro  studio,  nonché 
la  valutazione  delle  loro  redproche  interazioni,  costitui- 
sce Toggetto  della  fìsiologia  della  pelle. 

In  generale  si  può  affermare  che  la  cute  contribuisce  in 
maniera  determinante  alla  fondamentale  funzione  della 
omeostasi  deU’organismo  partedpando  alla  termoregola- 
zione del  corpo  (v.  termox£golazione;  sudorazione),  al 
mantenimento  deirosmolarità  interna,  airequilibrìo  i^i- 
co,  alla  regolazione  della  gliccmia  e,  in  parte,  airemodi- 
namica  e al  metabolismo  di  alcuni  ormoni,  soprattuno 
steroidei,  e di  alcune  vitamine  (in  particolare  l’attivazione 
del  7-deidrocolcstcrolo  a provitamina  Dj.  in  seguito  all'a- 
zione dei  raggi  U.V.  e.  quindi,  la  trasformazione  dello 
stesso  in  Vit.  D^). 

La  pelle  è inoltre  paiticolarmente  importante  per  quel- 
le funzioni  delFindividuo  che  riguardano  la  capacità  ope~ 
rativa,  conoscitiva  e di  comunicazione  con  gli  altri  e con  il 
mondo  circostante  (v.  taitile  sensibilità;  recettori).  La 
fìsiologia  del  sesso  ricava  un  notevole  contributo  dalla 
sensibilità  della  cute,  che  svolge  un  ruolo  importante 
come  organo  di  seduzione. 

Altre  attività  peculiari  dell'organo  cutaneo  in  grado  di 
condizionare  la  sua  fondamentale  funzione  di  protezione 
nei  confronti  di  agenti  chimici  e meccanici  e delle  radia- 
zioni elettromagnetiche  sono  la  sintesi  di  proteine  parti- 
colarmente complesse  come  la  cheratina  e la  melainina, 
nonché  la  costituzione  di  un  film  idrolipidico  di  superfì- 
cie che  riveste  come  una  membrana  l’intero  mantello 
cutaneo. 

Infine,  la  cute  é in  grado  di  svolgere  due  altre  impor- 
tanti funzioni:  quella  di  elimiruizione  di  numerose  sostan- 
ze estranee  o tossiche  e quella  immunitaria. 

• ChieUca  epidermica  e proeeaao  di  chentniizzazioiie 

. Come  sopra  descritto,  l'epidermide  si  riproduce  conti- 
nuamente grazie  all’attività  mitotica  delle  cellule  dello 
strato  germinativo. 

Questa  attività  si  realizza  attraverso  una  serie  di  eventi 
biochimici  e strutturali  che  costituiscono  il  cosiddetto 
«ciclo  cellulare  mitotico»,  che  si  divide  in  4 fasi:  la  fase  S 
in  cui  avviene  la  sintesi  de)  DNA  nucleare);  la  fase  G2 
dì  crescita  premitotica);  la  fase  M (mitotica);  la  fase  Gì 
(di  crescita  postmitotica). 

Con  le  tecniche  autoradiografìche  è stato  calcolato  che 
il  turnover  dei  cheratinociti  è di  26-28  giorni.  Più  predsa- 
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TAB.  tv.  DISTRIBUZIONE  TOPOGRAFICA  DEI  MELA- 
NOem  EPIDERMICI 


■amero/nm^ 


pene  j 

2380  ± 280 

viso  1 

2120  ± 90 

gamba  | 

1510  ± ITO 

collo 

1400  ± 220 

pianta  del  piede 

1400  ± 420 

cuoio  capelluto  1 

1220  ± 80 

braccio 

1210  ± 120 

avambraccio 

noi  ± 80 

cosai 

1000  ± 70 

denso 

930  ± 140 

torace 

890  ± 95 

addome 

800  ± 40 

TAB.  V.  DISTRIBUZIONE  TOPOGRAFICA  DEI  FOLLI- 
COLI PILOSEBACEI 


Munero/ca»2 


guancia 

880  ± 60 

fronte 

770  ± 60 

avambraccio 

100  ± 50 

coscia 

55  + 5 

gamba 

50  ± 20 

braccio 

40  1 10 

addome 

40  ± 30 

mente,  è stato  osservato  che  é necessario  un  periodo  di 
12-14  giorni  perché  la  cellula  basale  si  porti  all'altezza  del- 
lo strato  granuloso,  mentre  il  tempo  di  transito  dallo  stra- 
to granuloso  allo  strato  corneo  è di  circa  131-14  giorni. 

Secondo  recenti  indagini  morfometriche  l’altività  mitotica  del- 
r^dermide  sarebbe  caratterizzata  da  una  successione  irregolare 
di  «onde  milotiche>  a partire  da  gruppi  isocroni  di  chcratinodti. 

Ciò  renderebbe  ragiorte  dell'esistenza  di  papille  dermiche  e di 
zaffi  epidermici  inteipapillari  in  perpetuo  movimento  e in  conti- 
nua autorìstrutturaziooe. 

Il  tessuto  epidermico  sarebbe  perdò  costituito  da  un  mosaico 
di  unità  iitofunzionali  formate  da  gruppi  di  cellule,  originate  da 
ondate  di  mitosi  sincrone,  in  continua  differenziazkme  ed  eli- 
minazioDe.  È stato  inoltre  dimostrato  che  circa  il  delle 
cellule  ^idermichc  dello  strato  basale  si  trovano  in  una  corvcli- 
zione  di  «riposo  mitoùco»  e rappresentano  una  riserva  cellula- 
re disponibile  per  la  proliferazione  in  cor>dizioni  di  particolare 
necessità. 

Questa  peculiare  cinetica  epidermica  presuppone  anche  che  le 
strutture  di  ancoraggio  tra  le  cellule,  i desmosomi.  siano  forma- 
zioni dinamiche  continuamente  in  grado  di  ancorarsi  alle  cellule 
adiacenti  c di  staccarsi  da  esse. 

La  stratificazione  cellulare  epidermica  riflette  le  fasi 
successive  di  trasformazione  del  cheratinocita  dello  strato 
germinativo  in  un  cheratinocita  corneificato.  In  questa 
trasformazione  la  cellula  basale  cilìndrica  con  l'asse  mag- 
giore orientato  in  senso  «verticale»  si  modifica  progressi- 
vamente fino  a diventare  una  cellula  orientata  «orizzon- 
talmente», in  modo  tale  che  ciascuna  cellula  dello  strato 
corneo  copre  approssimativamente  un'arca  occupata  da 
25  cellule  dello  strato  basale. 

I processi  di  differenziazione  della  cellula  epidermica  e 
di  sintesi  della  cheratina  sono  molto  complessi  e sono 
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regolati  da  una  serie  di  «informazioni»  che  vengono  for- 
nite al  cheratinodta  sia  daU'estemo  che  da  complessi  si- 
stemi enzimatici  intracellulari  che  funzionano  da  secondi 
messaggeri. 

Tra  gli  «informatori»  eufmi  vanno  ricordati  i mediatori  o-  c 
^adrcnergid  che  stimolano  rattiviiit  deiradenUcicIasi.  enzima 
che  trasforma  l ATP  in  cAMP,  c i mediatori  cotinergid  che  sti- 
molano rattisitè  guanilciclasica  con  formazione  di  coMP:  i due 
nudcoiidi  cklict,  agendo  sui  rispettivi  recettori  di  membrana, 
funzionano  da  sccorKli  messaggeri  e regolano  molte  delle  attività 
biochimiche  interne  della  cellula.  Sappiamo  oggi,  ad  c$..  che  il 
cAMP  regola  la  glicogenolisi,  rattività  «motoria»  (progressione 
verso  l'alto)  della  cellula,  la  normale  sintesi  di  enzimi  e,  soprat- 
tutto, la  riproduzione  cellulare,  consentendo  così  il  processo  di 
differenziazione.  Altri  fattori  che  regolano  la  differenziazione 
chcratiiKxritarìa  sono  il  fattore  di  crescila  deirepidcrmidc  (Epi- 
dentml  Growth  Factor  o EGF),  gli  estrogeni  e il  progesterone,  la 
Vit.  A e i suoi  derivati  sintetici  (reiinoidi)  Alcuni  esperimenti  di 
licombinazione  tra  derma  ed  epidermide  hanno  inoltre  sottoli- 
nealo l'importarua  di  non  precisati  fattori  di  origine  dermica  nel- 
la maturazione  e differenziazione  dei  cheratinodti.  Anche  altri 
mediatori,  come  le  prostaglandine,  intervengono  in  questi  deli- 
cati processi,  ma  il  toro  ruolo  è meglio  conosciuto  nella  patolo- 
gia che  nella  fisiologia. 

Tra  i fattori  di  regolazione  intrinseci,  accanto  ai  già  citati  nu- 
ctcobdi  ciclici  dobbiamo  ricordare  i catoni,  sostanze  lessutospe- 
cifiche  ad  attività  simitormonale.  1 catoni  epidermici  sarebbero 
prodotti  dai  chcratinociti  in  fasi  avanzate  di  proliferazione  e 
avrebbero  la  funzione  di  inibire  le  mitosi  cellulari  delle  cellule 
dello  strato  ba.salc. 

La  cellula  epidermica,  nel  suo  processo  di  differenzia- 
zione, va  incontro  a un  progressivo  rimancggianicnto 
morfologico  e ultrastrutturale  e contemporaneamente 
realizza  la  sintesi  di  proteine  complesse  «altamente  solfo- 
rate», le  cheratine,  che  costituiranno  l'impalcatura  della 
cellula  chcratinizzata  matura  dello  strato  corneo. 

Mollo  sinteticamente,  la  cheratina  è costituita  da  una 
componente  filamentosa  immersa  in  una  matrice  amorfa 
ricca  di  solfo.  I vari  tipi  di  cheratina  riscontrabili  ncU'uo- 
mo  e in  altri  animali  si  differenziano  per  la  maniera  con 
cui  sono  giustapposte  le  fibrille  della  componente  filamen- 
tosa o p>er  la  quantità  e la  costituzione  biochimica  della 
matrice.  Ricordiamo  a questo  proposito  che  attraverso 
metodologie  assai  sofisticate  (diffrazione  a raggi  X),  sono 
stati  identificati  diversi  tipi  di  cheratina;  le  cheratine  amor- 
fe (localizzabili  a livello  della  cuticola  del  pelo),  le  a-che- 
ratinc  (strato  corneo  deirepidcrmidc,  unghia  e corteccia 
del  pelo)  e le  ^cheratine  (midollo  del  pelo). 

La  componente  fiiameniosa  i costituita  da  lunghe  catene  poli- 
pepiidiche  contenenti  aminoacidi  solforati  in  grande  quantità, 
strettamente  unite  le  uoc  alle  altre  da  legami  imercateoarì.  I più 
importanti  di  questi  legami  sono  i ponti  disulfurid  covalenti 
(S-S).  che  conferiscono  una  particolare  stabilità  alla  proteina. 
Altri  legami  intercatenari  sono  rappresentati  da  ponti  cosiddetti 
«a  idrogeno»  e ponti  «salini».  Esistono  ancora  perplessità  a cor- 
relare in  maniera  precisa  le  varie  tappe  in  cui  si  realizza  il  proces- 
so di  sintesi  della  cheratina  con  k varie  fasi  di  differenziazione 
tkl  cheratinodta  epidermico.  Tuttavia  sembra  completamente 
attendibile  rintcrprctazionc  che  i tonolìlamcnti  e le  tonofìbrìlle 
riscontrabili  già  nel  cheratinodta  dello  strato  basale  siano  la 
espressione  morfologica  di  una  delk  due  componenti  strutturali 
della  cheratina,  c doè  la  compor>cnlc  filamentosa.  Oucsii  fila- 
menti intermedi  (dtochcralinc)  rappresentano  inoltre,  come  ab- 
biamo osservato  in  precedenza,  il  citoscheletro  dei  cheratinodti. 
Nei  chcratifKKili  dello  strato  basale  le  diocheratine  presenti  ap- 
partengono ai  gruppo  delk  cheratine  a bas.so  p.  m.  (46.000- 
58.000).  Negli  strati  più  superficiali  (strato  spinoso)  si  può  docu- 
mentare rossociaziunc  di  dtocheraline  a più  alto  p.  m.  (SS. 000- 
6S.(KK)).  Infirvc,  nello  strato  granuloso  c nello  strato  corneo  sono 
presemi  solo  diochcratirve  ad  allo  p.  m.  (63.0UOÒ7.000). 


La  matrice  amorfa  prende  invece  ongine  a livello  dello  strato 
granuloso.  1 granuli  dtoplasmatid  caraticnstid  delk  cellule  di 
questo  strato  contengono  infatti  una  mokcola  proteica  di 
p.  m.  intorno  a 300.000,  ricca  di  islidina.  denominata  profUafi- 
grina,  la  quale  trasformandosi  per  via  enzimatica  in  fiìaggrina. 
nella  transizione  delk  cellule  del  granuloso  in  comcodti,  costi- 
tuirebbe la  matrice  proteica  capace  di  «incollare»  strettamente 
la  componente  fibrillare,  oltre  che  di  promuoverne  l'aggre- 
gazione. 

Le  particolari  caratteristiche  di  resistenza  dello  strato  corneo 
agli  agenti  chimid  e ai  traumi  meccanid  sono  legale,  oltre  che 
alla  presenza  di  cheratine,  anche  alla  presenza  di  un'altra  pro- 
teina strutturale.  Vinvoltterina,  che  deve  il  suo  nome  alla  posi- 
zione topografica  marginale,  a stretto  contatto  con  la  membrana 
piasmatica  delk  cellule  dello  strato  granuloso  e.  soprattutto,  del- 
lo strato  corneo.  Si  tratta  di  una  proteina  insolubile,  particolar- 
mente ricca  in  cistina,  sintetizzala  a livello  delk  celluk  dello 
strato  spinoso,  che  si  concentra  poi  a livello  delle  celluk  dello 
strato  granuloso  e che  si  organizza  a formare  uno  strato  compat- 
to al  di  sotto  della  membrana  piasmatica  delk  celluk  dello  stra- 
to corneo. 

Nella  parte  profonda  dello  strato  corneo  è iiìoltre  par- 
ticolarmente evidente  una  specie  di  colla  glicolipidìca, 
organizzata  in  «fogli  paralleli»,  prodotta  corpi  di 
Odiand.  La  sua  funzione  più  probabile  sembra  quella  di 
governare  il  movimento  delle  sostanze  idrofile  nello  stra- 
to corneo  evitando  la  perdita  di  fluidi  verso  Testemo. 

In  conclusione,  se  anche  le  cheratine  non  rappresenta- 
no le  uniche  sostanze  coinvolte  nella  funzione  protettiva 
svolta  dallo  strato  corneo,  possiamo  tuttavia  affermare 
che  queste  complesse  proteine  assolvono  importanti  atti- 
vità mnzionaii:  1)  resistenza  agli  agenti  chimici,  ai  traumi 
meccanici,  ai  passaggio  della  corrente  elettrica;  2)  ostaco- 
lo all'invasione  dei  microrganismi;  3)  protezione  nei  con- 
fronti delle  radiazioni  elettromagnetiche. 

MeLanogeiiesì 

Sono  siate  già  descritte  le  principali  caratteristiche  dei 
melanocitì  e le  modalità  con  cui  sì  realizza  al  loro  interno 
la  sintesi  delle  melanine,  polimeri  complessi  che  conten- 
gono numerosi  gruppi  chinonici,  di  elevatissimo  peso 
molecolare.  La  sede  elettiva  di  questo  processo  di  sintesi 
è il  melanosoma,  organulo  sferico  o ellittico  delimitato  da 
una  membrana  che  presenta  una  struttura  interna  ben 
organizzata. 

Le  melanine  elaborate  dai  melanociti  dei  mammiferi 
possono  essere  classifìcate  in  3 gruppi:  eumelanine,  feo- 
mclanine,  tricocromi  (tab.  VI).  Le  eumelanine  sono  mi- 
scele di  macromolecole  costituite  prevalentemente  da 
unità  S-6-dios.sindoliche  che  si  originano  dalla  ciclizzazio- 
ne ossidativa  della  tirosina.  Queste  unità  si  uniscono  a 
formare  un  polimero  reticolare  a struttura  irregolare  nel 
quale  sono  presenti  anche  altri  costituenti  elementari: 
DOPA-cfomi,  pirrol-carbossili,  DOPA. 


TAB.  VI.  CLASSIFICAZIONE  DELLE  MELANINE 


Eumelanine: 

pigmenti  azotati  neri  o bruni,  insolubili,  che  si  origano  per 
polimerizzazione  ossidativa  di  unità  5-6-diossin<Mliche. 

Feorrtelanine: 

pigmenti  rosso-bruni,  a p.  m.  > 2000,  contenenti  azoto  e sol- 
fa. solubili  in  alcali  diluiti  e costituiti  prevalentemente  da 
unità  bcnzotiaziniche  c bcnzoiiazolkhc. 

Tricocromi: 

varietà  di  pigmenti  feomelanici  a basso  p.  m..  caratterizzati  da 
un  cromoforo  a struttura  dibenzotiazinica. 
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Le  feontelaninf  sono  strutturalmente  diverse  dalle 
eumelanine  in  quanto  formale  da  unità  benzotiaziniche  e 
benzotiazoliche  legate  insieme  a formare  un  polimero 
complesso  e irregolare. 

I tricocromi  sono  una  varietà  di  pigmenti  fcomclaninici 
a basso  peso  molecolare,  solubili  in  acidi  e alcali  diluiti, 
che  contengono  un  cromoforo  a struttura  l‘4*benzotiazi- 
nica. 

Questi  tre  differenti  tipi  di  pigmenti  derivano  da  un  precurso- 
re comune,  la  tirosìna,  che.  a opera  di  un  enzima,  la  lirosinasi. 
va  incontro  a un  processo  di  ossidazione  che  la  trasforma  prima 
in  ditdrossifcnilalanina  (DOPA)  e poi  in  DOPA-chinonc.  Ix 
successive  tappe  che  conducono  alla  sintesi  dei  vari  tipi  di  mela- 
nina avvengono  spontaneamente  senza  bisogno  di  una  catalisi 
enzimatica  speciAca.  Pertanto  il  destino  del  DOPA-chinonc  di- 
pende csscnziaimcntc  dalia  sua  reattività  chimica  nell'ambiente 
biologico  del  mclanosoma. 

Una  serie  di  reazioni  di  ciclizzazione  o polimerizzazione  ossi- 
dativa  trasforma  il  DOPA-chinone  in  una  serie  di  prodotti  in- 
termedi, fino  a 5-6-indokhinonc.  Qucsio,  in  seguito  a rìpetulc 
ossidaLzioni,  dà  luogo  a un  polimero  alla  cui  costituzione  parteci- 
pano in  parte  anche  i chinoni  e i caiecdi  intermedi. 

Ricerche  recenti  hanno  documentato  che  per  la  sintesi  di  feo- 
melanina  è necessaria  la  presenza,  all'interno  del  mclanosoma, 
di  residui  di  ctstina  che  si  combinano  in  una  reazione  non  enzi- 
matica col  DOPA-chinone  a costituire  vari  isomeri  di  cisteinil- 
EX)PA.  Tra  di  essi  il  5-S-cistcinil-DOPA  è di  gran  lunga  il  pro- 
dotto più  abbondante  (74%)  della  reazione  ira  DOPA-chinonc 
c cisteina. 

Rcaziuni  successive  di  dcUzzazione  c di  condensazione  danno 
luogo  a due  derivati  1-4-bcnzotianiiici  che  per  ulteriore  ossida- 
zione danno  luogo  ai  pigmenti  feomelanid. 

Riassumendo,  nel  processo  di  formazione  delle  eumelanine  e 
delle  feomclaninc  esiste  un  tratto  iniziale  metabolico  in  comune 
rappresentato  dalla  convenione  enzimatica  della  li  resina  in 
DOPA-chinone.  A questo  punto,  a seconda  dell'ambiente  bio- 
chimico airinlerao  del  melanodla,  il  DOPA-chinonc  può  pren- 
dere due  strade.  Nei  melanociti  di  tipo  cumclanico  il  DOPA- 
chinone  dà  luogo  a intermedi  indolici  che  daranno  orìgine  a un 
eteropolimero  di  colore  bruno  o nero.  Nei  melanociti  di  tipo 
fcomelanico,  invece,  il  IX)PA-chinone  reagisce  con  la  cisteina, 
forma  la  cisteinil-DOPA  che.  per  successiva  ossidazione,  sì  con- 
verte in  composti  intermedi  a struttura  1-4-benzotiazinica.  che 
daranno  luogo  a polimcrì  di  colore  variabile  dal  giallo  al  rosso. 

In  questo  processo  di  sintesi,  un  ruolo  essenziale  è svolto  da 
un  enzima  contenente  rame,  la  tirosinasi.  sintetizzala  nei  riho- 
somi  citoplasmatici  e che  poi,  attraverso  il  reticolo  cndopLasmico 
rugoso,  à trasferita  nell'apparato  del  Golgi.  Qui  avviene  l'as- 
semblaggio della  tirosinasi  con  altri  costituenti  subcellulari  che  si 
conclude  i>el  «montaggio-  di  quel  particolare  organulo  che  è il 
melanosoma. 

Abbiamo  già  rilevato  che  esistono  2 tipi  di  melanosomi 
con  caratteristiche  morfologiche  differenziali  a seconda 
del  tipo  di  melanina  prodotta.  Tuttavia  non  di  rado  si  ri- 
scontrano melanosomi  con  caratteristiche  morfologiche 
intermedie  a causa  di  un  processo  di  «mescolamento»  tra 
le  vie  metaboliche  che  portano  alla  formazione  dei  due 
tipi  di  pigmento. 

II  melanosoma,  via  via  che  si  forma  melanina  ne)  suo 
interno,  si  trasforma  da  organulo  enzimaticamente  attivo 
in  un  granulo  «inerte»  costituito  da  melanina  (melaniniz- 
zazione  del  melanosoma).  A mano  a mano  che  questo 
processo  si  compie,  il  melanosoma  (o  il  granulo  di  mela- 
nina) si  trasferisce  dairinizialc  posizione  pcrìnuclcare  al- 
l'estremità dei  processi  dendritici  del  melanodla.  Non  è 
ancora  completamente  noto  in  che  modo  si  realizzi  que- 
sto trasferimento.  È stato  ipotizzato  che  il  sistema  micro- 
tubulare  fornisca  una  specie  di  binario  che  consentirebbe 
la  migrazione  «orientata»  dei  granuli.  In  una  fase  succes- 
siva i melanosomi  passano  dai  mclanodtì  a quei  cheratì- 
nociti  circostanti  che  con  essi  costituiscono  un’unità  bio- 
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logicofunzionale  deiu  «unità  melanica  epidermica».  A 
questo  proposito  sono  stati  ipotizzati  tre  possibili  mecca- 
nismi di  trasferimento  (dai  melanosomi  ai  cheratìnodti) 
che  non  si  escludono  a vicenda;  la  «citofagodtosi»,  l’im- 
missione  diretta  (iniezione)  e la  «liberazione»  del  mela- 
nosoma nelb  spazio  cxtraccllularc,  seguila  dalPincorpo- 
razione  nei  cheratinodti. 

Nel  contesto  del  cheratinodta  i melanosomi  (o  i granu- 
li di  melanina)  si  possono  ritrovare  in  forma  isolata 
(nei  soggetti  di  razza  negra),  sia  in  forma  di  particelle 
aggregate  in  una  vescicola  delimitata  da  una  membrana 
(soggetti  di  razza  bianca).  È nel  cheratinodta  che  avvie- 
ne. come  è noto,  la  degradazione  del  melanosoma  a ope- 
ra degli  enzimi  llsosomali. 

La  funzione  fondamentale  della  melanina  è quella  di  proteg- 
gere la  pelle  dalle  radiazioni  U.V.  (lunghezza  d'onda  compresa 
tra  100  e 400  nm)  assorbendo  la  loro  energia  radiante.  La  sinte- 
u di  questa  proteina  è controllata  da  fattori  genetici,  ambientali, 
ormonali.  11  più  evidente  esempio  del  controllo  genetico  ci  viene 
fornito  dalle  differenze  di  colore  in  individui  di  razza  diversa. 
Tali  differenze  dipendono  non  dal  numero  dei  melanociti,  ma 
dalla  loro  maggiore  o minore  attiviià  funzionale.  Esempi  di  in- 
fluenze ambientali  sono  offerti  dall’aumentata  pigmentazione 
conseguente  all'esposizione  ai  raggi  solari  e.  viceversa,  dalla 
diminuita  pigmentazione  conscguente  all’uso  di  certe  sostanze 
chimiche,  come  gli  kirochinoni.  II  controllo  ormonale  della  me- 
lanogenesi  i acquisizione  di  antica  data;  anche  se  questo  pro- 
blema non  risulta  ancora  del  lutto  chiarito,  possiamo  in  sìntesi 
ricordare  che  mentre  l'ormone  ipofìsarìo  melanodtastimolantc 
(a-  c l'ACTH.  ^i  estrogeni  e forse  U progesterone 

so(K>  in  grado  di  stimolare  il  melanocìta.  la  mclatonina.  l'adrena- 
lina e l'idrocortisone  antagonizzano  queste  attività. 

Film  idrolipidico  dì  sap«ffide 

La  superfìcie  della  pelle,  come  si  è accennato,  è coperta 
da  una  pellicola  idrolipidica,  costituita  da  una  fase  grassa 
nella  quale  è dispersa  una  fase  acquosa  in  modo  da  costi- 
tuire una  fine  emulsione.  La  stabilità  di  questa  emulsione 
è mantenuta  dalla  presenza  di  agenti  emulsionanti,  come 
il  colesterolo  e gli  addi  grassi  liberi. 

La  fase  lipidica  deriva  in  gran  parte  dal  sebo,  prodotto 
di  secrezione  delle  ghiandole  sebacee  e,  in  minor  misura, 
dai  lipidi  prodotti  dai  cheratinodti  epidermici.  Nella  tab. 
VII  sono  riportate  le  singole  componenti  dei  lipidi  seba- 
cei ed  ef^dermid. 

Come  si  può  rilevare,  le  componenti  caratteristiche  de) 
sebo  sono  le  cere  e lo  squalene;  gli  stero)]  e i loro  esteri, 
invece,  sono  prevalentemente  di  origine  epidermica;  pure 
di  origine  epidermica  sono  i glico-  e i fosfolipidi;  i trìgli- 
ccrìdi  e gli  acidi  grassi  liberi  sono  sia  di  orìgine  sebacea 


TAB.  VII.  COMPOSIZIONE  PERCENTUALE  DEI  LIPIDI 
SEBACEI  ED  EPIDERMIQ 


«ebtcci 

UpW 

cfidenM 

. 



Squalcf>c 

11.8  1 

1 

Idrocarburi  saturi  i 

— - 

8 

Esteri  degli  steroli 

1.3 

8 

Cere 

24.0 

Trìglkerkli 

42.0 

8 

Acidi  grassi  liberi 

17,2 

9 

Steroli  (colesterolo) 

2,0 

18 

Mono-  c digHceridì 

1.6 

13 

Glico-  e fosfolìpidi 

— 1 

34 

Altri 

0.1  1 

1 
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che  epidermica.  Va  tuttavia  ricordato  che  esistono  diffe- 
renze qualitative  e quantitative  notevoli  a seconda  della 
età.  del  sesso,  della  razza  c della  sede  cutanea  esaminata. 
La  fase  acquosa  del  film  idrolipidico  deriva  dal  sudore  e 
dall'acqua  di  origine  transcutanea  della  perspiratio  insen- 
ubilis. 

Questo  film  presenta  una  reazione  adda:  il  pH  varia, 
per  la  precisione,  da  4.2  a S.6.  anch'esso  in  rapporto  a 
età.  sesso,  razza,  regione  cutanea  (è  più  elevato  nelle 
pieghe  ascellari  e inguinali  e negli  spazi  interdigitali). 

Il  film  idrolipidico  di  superficie  ha  funzione  di  Lwla- 
memo  eleurico  e tende  a mantenere  a un  livello  costante 
lo  stato  di  idratazione  del  corneo  che.  come  à noto,  è in 
grado  di  cxmdizionare  in  maniera  notevole  il  trofismo  c la 
protezione  degli  strati  sottostanti.  Altre  funzioni,  che 
sono  state  attribuite  spedalmente  alla  fase  lipidica  di 
uesto  film,  sono  l'attività  antimicrohica  e la  regolazione 
eli'assorhimento  cutaneo. 

Emizioiie  di  climinazioiie 

L'epidermide  è dotata  di  un’intensa  attività  anabolica  che 
ha  lo  scopo  di  rigenerare  continuamente  gli  elementi  cel- 
lulari che  la  costituiscono  e che  vengono  via  via  perduti. 

Nc  consegue  la  necessità  di  eliminare  continuamente 
cataboliti  non  utilizzati  nelle  sintesi  cxllulari  (funzione 
emuntoria).  Si  povsono  cosi  documentare  sulla  cute  vari 
prodotti  finali  del  metabolismo  organico  (ac.  urico,  urea, 
ac.  lattico,  crcatinina.  derivati  fendici,  etc  ).  Attraverso  i 
follicoli  pilosebacei  possono  inoltre  essere  eliminati  alo- 
geni (cloro,  bromo,  iodio)  introdotti  per  via  orale  o pa- 
renterale. 

Fvnziofie  imnittiUtariA 

Una  notevole  mole  di  acquisizioni  sperimentali  maturate 
negli  ultimi  anni  permette  di  considerare  oggi  sotto  una 
nuova  prospettiva  i rapporti  tra  cute  (soprattutto  epider- 
mide) e sistema  immunitario. 

Un  tempt)  ritenuto  semplice  orgam>  bersaglio  di  pirssi- 
bili  reazioni  immunitarie,  il  $.  t.  è oggi  considerato  come 
una  struttura  antigenica  complessa  in  grado  non  solo  di 
evocare  nsposte  immunologiche.  ma  anche  di  condizio- 
narne le  modalità  espressive. 

Questo  nuovo  ruolo  dcircpklcrTnidc.  che  divcolii  organo  cen- 
trale della  risposta  immunitaria,  è venuto  gradualmente  prca- 
sandosi  con;  cr)  la  dimostrazione  che  la  cellula  di  Langerhans  è 
un  elemento  del  sistema  monocilarìo-macrofagico  (fornita  di 
rccctton  per  il  frammento  Fc  delle  Ig  c di  reattore  per  il  fram- 
mento C.m  del  complemento)  in  grado  di  esprimere  sulla  sua 
superficie  molecole  di  II  classe  e di  cooperare  con  ì linfociti  in 
tutte  le  reazioni  ccllulomcdiate.  m particolare  ■presentando*  a 
essi  le  v>stanzc  antigeniche;  fi)  la  dimostrazione  che  i chcratino- 
dii  epidermici  e le  stesse  cellule  di  Langerhans  sono,  in  condi- 
zioni normali,  capaci  di  produrre  fattori  solubili,  come  il  cosid- 
detto F.TAF  {Epidermai  Celi  Tymocyie  Aaivatinf»  Factor),  con 
caratteristiche  funzionali  c biochimiche  analoghe  all'intcrlcuchi- 
na  he)  la  predsazione  deirepidcrmidc  come  sede  privilegiala 
del  «traffico-  dei  linfiKiti  T;  d)  la  dìmosiraziurK*  che  l'epidermi- 
de è io  grado  di  influenzare  il  processo  di  dilfcrcnziazionc  matu- 
* rativa  (ki  linfociti  T;  e)  la  dimostrazione  che  i chcratinociti  ept- 
dermici  sono  in  grado  di  legare  aniicurpi  rivolti  specificamente 
wntro  l'F’I'S  (fattore  Umico  sierico)  c la  timopoietina  (reperto 
che  suggerisce  la  possibilità  che  repidcrmidc  contribuisca  al  pro- 
cesso di  maturazione  post-iimica  dei  linfociti  T). 

Streilein.  in  una  recente  revisione  critica  deirargumento.  pone 
raccenio  sulla  necessità  di  considerare  autonomo  il  «sterna  inte- 
grato di  cellule  linfoidi  destinalo  alla  sorveglianza  immunologica 
della  cute,  da  lui  denominato  SALT  {Skm‘AsstKÌaied  Lymphoid 
Twrttev).  Questo  sistema  comprenderebbe: 

I)  un  tipo  sfcdali/zato  di  cellule  in  grado  di  presentare  Tanti- 
gene  (le  cellule  di  Langerhans): 
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2)  una  specifica  popolazione  di  linfodtt  T in  ricircolazione 
continua  ncITorganismo.  con  un  tropismo  elettivo  per  la  cute  e 
più  precisamente  per  Tepidermide: 

3)  il  complesso  dei  chcratinociti.  che  non  si  limitano  soltanto 
a cxHtituirc  un  ambiente  anatomicamente  idoneo  per  le  cellule  di 
Umgerhans  residenti  e per  i linfociti  T in  arrivo,  ma  che  sono 
anche  in  grado  di  sintetizzare  e rilasciare  molecole  (come  Timer- 
leuchina  I)  capaci  di  influenzare  la  differenziazione  di  queste 
cellule; 

4)  l'insieme  dei  linfonodi  drenami  periferici  delle  stazioni  sot- 
locaiance  che.  con  i Unfatia  afferenti  cd  efferenti  c g^i  cndoie- 
lioati  vasati.  sorso  in  grado  di  catturare  e ridistribuire  i linfociti 
in  transito 

SEMEIOTICA  E DIAGNOSTICA  GENERALE 

Diftgnoid  iBorfolopca.  Le  leiàoiii  deimstologkiie  eie- 
loenlari 

Il  metodo  con  il  quale  deve  essere  osservata  una  malattia 
cutanea  si  differenzia  notevolmente  da  quello  dclTcsplora- 
zione  clinica  classica,  proprio  della  medicina  interna.  In- 
fatti. le  dermatosi  sono  direttamente  accessibili  alTosserva- 
zione  c i>ertanto  non  è necessario,  per  conoscerne  le  carat- 
teristiche e la  natura,  metterne  in  evidenza  i sc^i  indiretti. 

È stato  giustamente  ossenato  che  la  metodica  semeio- 
logica  impiegata  dal  dermatologo  è molto  vicina  a quella 
impiegata  dagli  anatomopatologi.  Infatti.  Tesarne  derma- 
tologico si  avvale  principalmente  di  rilievi  di  ordine  mor- 
fologico. Da  ciò  Timportanza  che  assumono  in  dermato- 
logia la  conoscenza  e la  ricerca  delle  lesioni  dermatologiche 
elementari,  cioè  delle  manifestazioni  più  semplici  alle 
quali  possono  essere  ricondotte  le  alterazioni  cutanee. 

Gli  specifici  caratteri  delle  diverse  lesioni  elementari 
della  cute,  nonché  le  principali  dermatosi  nelle  quali  cia- 
scuna di  esse  più  spesso  compare,  sono  trattati  sotto  le 
singole  voci,  alle  quali  si  rimanda  (v.  abrasione  (1.  95); 
ATROFIA  Ct/TAKF-A  DFXjFNF.RATIVA  SENILE  E PRESENILE  {II. 
I548|;  BOi.iA  (III,  58);  crosta  [IV,  16041;  FRrrfMA  IVI, 

46|;  MACCHIA  (IX.  I|;  nodulo  (X,  1221);  PAPUIJV  (XI, 
927);  poNFO  (XII,  738j;  pustola  (XII.  2091);  ragade 
(XIII.  113);  SCLEROSI  CUTANEA  (XIII.  2276(;  squama; 

ut  CERA  cutanea;  VE-SCICOIjV). 

Di  ogni  lesione  dermatologica  devono  essere  attenta- 
mente rilevati  la  grandezza,  la  forma,  il  colorito,  i margi- 
ni. la  consistenza.  Per  alcune  lesioni  sarà  opptirtuno.  per 
valutarne  più  attentamente  i caratteri,  av'valersi  della  dia- 
scopia  (o  vitroprcssionc).  o dei  grattamento  metodico  di 
Brocq,  che  consiste  ncITallontanarc  lentamente  c mciixli- 
camente  le  formazioni  squamose  presenti  sulla  cute,  con 
lievi  colpi  di  curette.  Una  volta  rilevata  la  presenza  di 
determinate  lesioni  elementari,  si  dovrà  prendere  in  esa- 
me la  loro  evoluzione,  il  loro  modo  di  raggruppamento  c 
di  distribuzione. 

Le  dermatosi  sono  classificabili  in  monomorfe  c poli- 
morfe, a seconda  che  siano  costituite  da  una  o più  lesioni 
morfologiche  elementari.  Il  polimorfismo  può  es.sere 
vero,  o eruttivo,  se  sì  osscnano  più  lesioni  elementari 
insorgere  .simultaneamente,  evolutivo  se  le  lesioni  ele- 
mentari primitive  si  trasformano  con  il  tempo  in  lesioni 
elementari  secondarie,  che  sono  pertanto  da  considerare 
l'evoluzione  di  lesioni  primarie. 

Le  lesioni  elementari  possono  inoltre  essere  singole, 
discrete  o molto  numerose,  possono  essere  disseminate, 
confluenti,  disposte  a grappolo  o raggruppate  in  configu- 
razioni lineari,  anulari,  a corimbo,  a coccarda,  a carta 
geografica.  La  singola  lesione  può  avere  la  grandezza  di 
una  punta  di  s|hI)o  (puntata)  di  una  goccia  (guttata).  di 
una  moneta  (nummulare). 

Inlcrcssc  notevole  presentano  poi  ì’andamento  evolutivo  * 
e il  modo  di  risoluzione  spontarico  dei  singoli  elementi. 
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Anche  la  sede  topografica  di  una  dermatosi  può  fornire 
clementi  di  grande  valori  per  la  diagnosi;  la  dermatosi 
può  infatti  essere  «ùcoscritta  a una  sola  area  cutanea,  dif- 
fusa (o  generalizzata)  se  rimangono  indenni  piccoli  tratti 
di  cute,  universale  quando  viene  compromessa  tutta  la 
superficie  cutanea.  Grande  interesse  ha  inoltre  la  disposi- 
zione, simmetrica  o unilaterale,  delle  lesioni  e.  in  que- 
st'ultimo caso.  Tevcntualc  interessamento  di  un  particola- 
re dermatomero. 

L’esame  obiettivo  dermatologico,  oltre  a preci.sare  le 
caratteristiche  delle  lesioni  elementari  della  cute  (c  delle 
mucose),  deve  essere  completato  da  un  attento  esame  dei 
peli  e dei  capelli,  in  particolare  volto  a ricercare  Teven- 
tuale  presenza  di  una  condizione  di  alopecia  (v.  [1. 
1336|)  o.  viceversa,  di  ipertricosi  (v.  (Vili.  27U)).  Anche 
le  unghie  possono  andare  incontro  a numerose  alterazioni 
(V.  UNGHIE) 

Diagnosi  clinica 

Precisate  le  caratteristiche  morfologiche  della  dermatosi, 
la  possibilità  di  formulare  una  corretta  diagnosi  clinica  è 
collegata  a tutta  una  serie  di  elementi,  tra  i quali,  in  pri- 
mo luogo,  un’accurata  anamnesi.  Un’ampia  e mirata  rac- 
colta dei  dati  anamnestici  è abitualmente  facilitata  dalla 
precedente  esecuzione  dell’esame  obiettivo  dermatologi- 
co. Nell'anamnesi  dermatologica  assume  un  rilievo  del 
tutto  particolare  la  ricerca  attenta  dell’esistenza  di  fami- 
liantà.  sia  per  le  dermatosi  contagiose  che  per  quelle 
geneticamente  determinate,  della  permanenza  in  alcune 
aree  geografiche,  della  professione  e degli  hobby,  della 
condizione  sociale,  dell’attività  sessuale,  delle  abitudini 
alimentari,  deU'uso  di  bevande  alcoliche,  del  fumo,  del- 
l'uso  di  farmaci  o di  droghe.  Naturalmente,  anche  la 
anamnesi  patologica  prossima  e remota  può  fornire 
importanti  precisazioni,  anche  se  non  è cosi  costante 
come  si  crede  il  rapporto  tra  malattie  cutanee  e malattie 
internistiche. 

Tra  queste  ultime,  tuttavia,  si  debbono  tenere  in  parti- 
colare considerazione,  ai  fìni  diagnostici,  il  diabete  e le 
altre  malattie  dismetaboliche,  le  leucemie,  i tumori,  le 
malattie  reumatiche,  le  arterio-  e flebopatie,  le  nevrosi  e 
le  psicopatie. 

Dovranno,  inhne.  essere  raccolte  e sollecitate  con 
grande  cura  informazioni  relative  all’esposizione  al  sole  o 
ad  altre  sorgenti  di  radiazioni,  al  contatto  con  sostanze 
chimiche  professionali  ed  extraprofessionali  (cosmetici, 
saponi),  ai  fattori  psicologici  (rapporto  temporale  con 
stress  emotivi,  situazioni  conflittuali,  eie.). 

Alcune  volte,  per  precisare  le  diagnosi  sono  necessarie 
alcune  spedali  indagini  di  laboratorio. 

Il  laboratorio  specialistico  dermatologtco 

Biopsia  cutanea 

Consiste  nel  prelievo  di  un'intera  lesione  o di  una  sua 
parte  al  line  di  poterne  studiare  le  alterazioni  istopatolo- 
giche. 

All’esame  istologico  è spesso  utile  associare  altri  meto- 
di di  indagine;  istochimica.  immunofluorcscenza.  elettro- 
microscopia. Nell’esame  bioptico  di  tumori  cutanei  rispet- 
to ai  quali  sia  necessario  valutare  attentamente  i livelli  di 
Invasione  e la  completezza  delle  csdssioni  chirurgiche,  è 
necessaria  l'osservazione  di  sezioni  seriate.  Di  particolare 
importanza  à la  scelta  della  lesione,  della  sua  fase  evolu- 
tiva. della  sede  in  cui  effettuare  il  prelievo. 

Nelle  manifestazioni  eruttive  sono  da  preferire  le  lesio- 
ni iniziali,  nelle  affezioni  croniche  quelle  meno  recenti. 
Devono  essere  inoltre  prelevate  lesioni  non  sottoposte  a 


trattamento  né  complicate  da  infezioni  o da  alterazioni 
da  grattamento. 

Per  eseguire  una  biopsia  cutanea  si  pratica  con  il  bistu- 
ri un'incisione  ellittica  in  anestesia  locale  e,  dopo  aver 
rimosso  il  pezzo  reciso,  si  suturano  i lembi.  In  molli  casi 
occorre  che  il  prelievo  interessi  il  derma  profondo  o il 
sotUKUtaneo.  11  prelievo  può  essere  effettualo  anche  con 
J'uso  di  un  punzone  tagliente  di  diametro  variabile  tra  i 3 
c i 6 mm.  Per  le  lesioni  molto  piccole  si  ricorre  all’aspor- 
lazione  in  tato.  Il  campione  prelevato  deve  e.ssere  posto 
in  un  fissativo  (formalina  al  10%,  alcol). 

Per  l’esecuzione  dell’esame  istologico,  dopo  la  fissazio- 
ne il  pezzo  viene  di.sidratato,  incluso  in  paraffina,  sezio- 
nato in  fettine  dello  spessore  di  5 ^m  e quindi  colorato; 
la  colorazione  di  routine  è l'cmatossilina-cosina. 

Per  le  indagini  particolari  (immunofluorescenza,  im- 
munocitochimica,  studi  di  specifiche  attività  enzimatiche 
cellulari)  il  frammento  tessutale  non  deve  essere  fìssalo, 
ma  sezionato  al  criostato.  Per  rclctiromicroscopia  devono 
essere  utilizzati  invece  particolari  fissativi  (tetrossido  di 
osmio,  glutaraldeide,  formalina  tamponata). 

Immunofluorescenza 

Nella  routine  diagnostica  dermatologica  (pemfìgo,  pemfì- 
goidi.  lupus  eritematoso,  etc.)  sono  in  uso  ormai  da  alcu- 
ni anni  le  tecniche  di  immunofluorcscenza  diretta  c indi- 
retta. 

In  pratica,  la  tecnica  di  immunofluorescenza  indiretta 
serve  a evidenziare  in  un  siero  in  esame  la  presenza  di 
immunoglobuline  ad  attività  anticorpalc  spccifìcamcntc 
rivolte  contro  diversi  sistemi  antigenici  presenti  nei  vari 
organi  e tessuti.  Per  la  ricerca  di  anticorpi  rivolti  contro 
antigeni  cutanei  vengono  abitualmente  utilizzati,  come 
substrati,  organi  provvisti  di  un  epitelio  pavimentoso  plu- 
ristratifìcato,  come,  ad  es..  l'esofago  di  scimmia.  Il  siero 
da  esaminare,  opportunamente  diluito,  viene  cimentato 
con  sezioni  del  substrato  antigenico;  quindi,  dopo  ripetuti 
lavaggi,  il  preparato  viene  trattato  con  un  antisiero  co- 
niugato con  isotiocianato  di  fluorescina,  che  funge  da  ri- 
velatore dcirawcnula  reazione. 

Il  sistema  ottico  per  l'osservazione  dei  preparali  è co- 
stituito da  un  microscopio  a fluorescenza. 

La  tecnica  dcirimmunofluorescenza  diretta  serve,  inve- 
ce. a evidenziare  la  presenza  e la  sede  di  un  deposito  di 
materiale  immunologico  (immunoglobuline.  complemen- 
to) su  sezioni  di  cute  opportunamente  prelevata.  In  gene- 
re. il  prelievo  deve  essere  eseguito  in  sede  pcrilesionale, 
in  modo  da  interessare  anche  la  cute  sana  circostante  la 
lesione.  Il  frammento  cutaneo,  rapidamente  congelalo,  è 
quindi  immediatamente  sezionato  al  criostato  in  fettine  di 
4-6  pm  di  spessore.  I^e  singole  sezioni  vengono  incubate 
con  gli  antisierì  «coniugati*  e,  dopo  opportuni  lavaggi, 
vengono  esaminate  al  microscopio  a fluorescenza. 

Per  ambedue  le  metodiche,  particolare  attenzione  deve 
essere  posta  nella  scelta  degli  antisieri  che  possono  essere 
polivalenti  (e  cioè  rivolti  contro  tutte  le  Ig)  o monovalen- 
ti (cioè  rivolti  solo  contro  una  classe  immunoglobulinica) 
e nella  valutazione  delle  loro  caratteristiche  (sensibilità 
ottica  e immunologica). 

Esame  citodiagnostico  di  Tzanck 

Questa  indagine,  di  rapida  e facile  esecuzione,  non  sosti- 
tuisce l'esame  istologico  ma  si  integra  con  esso. 

Si  pratica  di  solito  su  elementi  bollosi  (o  vescicoiosi) 
preferibilmente  integri.  Si  apre  la  lesione  con  una  lama 
di  bisturi  o con  un  colpo  di  forbice  per  asportarne  il  tet- 
to, in  modo  che  il  fondo  divenga  ben  visibile,  (^indi. 
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con  un  bisturi  a lama  sfondata,  si  struscia  leggermente  il 
fondo  della  bolla,  cercando  di  non  provocare  sanguina* 
mento.  Il  materiale  cosi  prelevato  viene  strisciato  su  un 
vetrino  portaoggetti  (solitamente  si  fanno  S o 6 strisci)  e 
viene  lasciato  essiccare  aH'aria.  Il  preparato  viene  colora- 
to con  May-Grùnwald-Giemsa  (eosina-blu  di  metilene). 

L'esame  citodiagnostico  di  Tzanck  ha  un  importante 
valore  nel  pcmfìgo  (v.),  nel  quale  si  mettono  in  evidenza 
le  caratteristiche  cellule  acantolitiche.  NeU'/ierpej  simplex 
e nello  zoster  si  osservano  cellule  epiteliali  in  preda  a 
degenerazione  «balloniforme»  (scarsamente  colorate  e 
come  rigonfie),  con  nucleo  voluminoso  e talvolta  plurinu- 
cleate.  Raro,  ma  decisivo,  il  reperto  di  corpi  inclusi  nu- 
cleari eosinofili. 

L'esame  citodiagnostico  può  essere  eseguito  anche  in 
altre  malattie  (tumori,  etc.)  quale  complemento  dell'esa- 
me istologico. 

Esame  micologico 

La  diagnosi  clinica  di  micosi  cutanea  deve  abitualmente 
essere  confermata  dall'esame  microscopico  diretto,  dall’e- 
same  colturale,  che  permette  anche  l'isolamento  e l'iden- 
tifìcazione  dell'agente  ecologico,  e daH'esame  alla  luce  di 
Wood. 

1.  Esame  microscopico  diretto.  - Consiste  ncll'osserva- 
zione  al  microscopio,  meglio  se  a contrasto  di  fase  o in 
campo  oscuro,  di  materiali  (squame»  peli,  frammenti  di 
unghia,  essudati)  prelevati  grattando  con  un  bisturi  o con 
una  curette  o adoperando  le  pinze  o le  forbici. 

Al  materiale  prelevato,  poggiato  su  un  vetrino  por- 
taoggetti, viene  aggiunta  una  goccia  di  soluzione  acquosa 
(al  10-30%)  di  idrato  di  potassio,  riscaldando  leggermen- 
te, in  modo  da  ottenere  una  macerazione  del  materiale 
scleroproteico,  senza  alterare  la  struttura  del  fungo.  Tal- 
volta, soprattutto  per  strutture  cornee  spesse,  come  un- 
^ie  c peli,  si  preferisce  la  cosiddetta  «chiarificazione» 
Rammollimento  e rigonfiamento  delle  cellule  cornee  che 
si  allontanano  tra  di  loro  con  maggiore  evidenziazione  di 
eventuali  ife  e/o  spore)  con  clorallattofenolo  (idrato  di 
cloralio  20%,  ac.  fenico  10%,  ac.  lattico  10%).  Il  mate- 
riale, macerato  o «chiarificato»,  può  essere  osservato  a 
fresco  o previa  colorazione  con  blu  cotton,  blu  parker, 
cosina,  etc. 

Le  ife  micetiche  (dermatofiti),  al  microscopio,  appaio- 
no come  filamenti  a decorso  rettilineo,  con  pareti  rifran- 
genti, settati  e ramificati,  che  sembrano  farsi  strada  fra  le 
cellule.  Le  pseudoife  (dei  lieviti  e dei  funghi  lievltosimili) 
appaiono,  invece,  come  elementi  allungati,  senza  divisio- 
ni. Nelle  squame  della  pitiriasi  versicolore  si  notano 
numerose  ife  di  Pityrosporum  orbiculare,  corte,  lineari  o 
angolate,  e cellule  sferiche,  larghe  e con  pareti  spesse, 
agglomerate  «a  grappolo  d'uva». 

Un  breve  cenno  sull'aspetto  microscopico  dei  capelli 
parassitati:  nelle  forme  tricofitiche  si  ha  più  spesso  il  tipo 
endothrix,  con  artrospore  e ife  aH'interno  del  capello; 
nelle  forme  microsporiche  si  ha  più  spesso  il  tipo  ecto- 
thrix  (artrospore  all'esterno  e ife  aH'interno  del  capello); 
nella  tigna  favosa  si  notano  infine,  all'interno  del  pelo, 
filamenti  contornati  da  più  o meno  numerose  bolle  d'aria 
(v.  anche:  tigna). 

2.  Esame  colturale.  - L’esame  colturale  permette  l'iso- 
lamento e l'identificazione  delle  varie  specie  fungine. 

I dermatofiti,  come  tutti  i funghì,  si  sviluppano  su  di 
un  supporto  solido,  ad  es.  l'agar  (contenente  materiale 
azotato  e zucchero),  a una  temperatura  media  di  25  °C. 
Il  terreno  più  usato,  particolarmente  selettivo  per  i dcr- 
matofìti.  è quello  di  Sabouraud,  composto  di  agar,  pep- 
tone  e glicoso,  con  eventuale  aggiunta  dì  antibiotici  (ciò- 


ramfenicolo,  gentamicina)  per  eliminare  i batteri  e di  ci- 
cloesamide  per  eliminare  i funghi  saprofìti. 

Il  prelievo  viene  seminato,  in  condizioni  di  massima 
sterilità,  con  un'ansa  da  batteriologia  sulla  superfìcie  del 
terreno  di  coltura  (contenuto  in  piastre  o tubi):  si  lascia  a 
temperatura  ambiente  e si  osserva  ogni  4-5  giorni  per  un 
totale  di  2 settimane  circa.  L'aspetto  macroscopico  della 
colonia  (cotonosa,  polverosa,  granulosa,  cerebriforme, 
etc.).  il  colore  della  superfìcie  (giallo,  verde,  bianco,  etc.) 
e del  fondo,  visto  attraverso  il  vetro  rovesciando  la  pia- 
stra o il  tubo,  sono  elementi  di  identificazione  della  spe- 
cie. L'esame  si  completa  osservando  al  microscopio  (con 
eventuale  colorazione)  un  frammento  della  colonia. 

I caratteri  delle  spore  permettono  la  divisione  dei  der- 
matofiti  nei  3 generi:  1)  Microsporum,  caratterizzato  da 
maaoconidi  o fusi  (spore  gran^  pluricellulari  di  forma 
caratteristica,  con  estremità  appuntite  e superficie  verru- 
cosa) e da  microconidi  o aleurospore  (spore  piccole  uni- 
cellulari) disposti  intorrvo  alle  ife;  2)  Trichophyton,  carat- 
terizzato da  rari  macroconidi  relativamente  piccoli,  pau- 
cicellulari  e da  numerosi  mkrroconidi  disposti  caratteristi- 
camente intorno  alle  ife  (a  grappolo,  a croce  di  Lorena); 
3)  Epidermophyton,  caratterizzalo  da  fusi  settati,  arro- 
tondati a clava,  spesso  raggrupipati  a casco  di  banane.  Le 
colonie  dei  lieviti  e dei  funghi  lievitosimili  (il  terreno  di 
Sabouraud  rimane  terreno  di  elezione)  presentano  super- 
ficie liscia,  biancastra,  eventuale  aspetto  «mucoso»  e 
consistenza  cremosa.  Il  Pityrosporum  orbicolare  (fungo 
lievitosimile)  cresce  a 37  ‘’C  su  terreno  di  Sabouraud 
coperto  di  olio  di  oliva  e presenta  colonie  con  aspetto  di 
cera  e di  colorito  giallo-camoscio. 

3.  Esame  con  luce  di  Wood.  - L'osservazione  della 
cute  con  una  lampada  a vapori  di  mercurio  (die  emette 
una  luce  della  lunghezza  d'onda  di  340-450  nm,  detta 
luce  di  Wood)  può  essere  di  aiuto  nella  diagnosi  delle 
micosi.  Infatti,  mentre  la  cute  normale  appare  bianco- 
blu.  la  chiazza  microsporica  dà  un  colorito  verde-blu  e 
quella  della  pitiriasi  versicolore  giallo-rosa  salmone. 

In  caso  di  infezioni  batteriche  possiamo  rilevare  un  carat- 
teristico colorito  giallo-verde  nelle  infezioni  da  Pseudomo- 
nas,  e un  colorito  rosso-corallo  in  caso  di  eritrasma  (v.). 

Fototest 

Servono  per  studiare  la  sensibilità  della  cute  alla  luce  e 
consistono  nel  sottoporre  una  piccola  superfìde  cutanea 
del  paziente  a esposizioni  crescenti  di  radiazioni  luminose 
fino  a ottenere  un  eritema. 

Alla  luce  naturale  possono  utilmente  essere  sostituite 
lampade  a U.V.  o monoaomatori. 

La  determinazione  della  dose  minima  eritema  (MED) 
viene  abitualmente  eseguita  mediante  il  test  di  Seidman. 
C^attro  fotostimolazioni,  rispettivamente  di  30,  60.  90  e 
120  sec,  vengono  eseguite  su  dì  un'area  di  2,5  cm^  in 
corrispondenza  della  cute  del  dorso.  Dopo  24  h si  esegue 
il  controllo;  in  caso  di  assenza  di  reazione  si  possono  ese- 
guire altre  stimolazioni  a tempi  crescenti.  Con  i mono- 
CTomatori  è possibile  studiare  la  risposta  cutanea  selettiva 
a uno  o più  componenti  dello  spettro:  U.V.  di  tipo  B 
(290-320  nm),  U.V.  di  tipo  A (320-4(XI  nm),  luce  visibi- 
le (400-700  nm). 

V.  anche:  Luem  (Vili.  2389). 

Tricogramma 

Il  tricogramma  è un  esame  volto  a conoscere  il  rapporto 
percentuale  delle  varie  fasi  del  capello  (anagen,  catagen, 
telogen)  e alcune  sue  caratteristiche  fisiopatologìche 
(diametro  del  fusto,  morfologia  della  cuticola). 
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In  questo  esame  i capelli  vengono  asportati  in  numero 
eli  5(>*i(K)  con  una  pinza  le  cui  estremità  soiìo  ricoperte 
da  cerotto;  la  parte  prossimale  del  capello  è posta  su  un 
vetrino  portaoggetti,  con  balsamo  del  Canada,  c quindi 
osservala  al  microscopio  ottico  a 60  ingrandimenti. 

In  individui  con  capillizio  normale.  U rapporto  percen- 
tuale su  1(K)  capelli  risulta:  85%  di  capelli  in  fase  ana- 
gen.  i-2%  di  capelli  in  fase  catagen  e il  rimanente  in  fase 
telogen.  Sono  in  pratica  ben  distinguibili  gli  anagen  (bul- 
bo «a  campana»  e guaine  eWdenti)  dai  telogen  (bulbo  «a 
clava*  e guaine  assenti). 

V.  anche:  piix)SF.baceo  apparato  (XI,  2104). 
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CENNI  SULLA  CLASSIFICAZIONE  DEI  TUMORI 
CUTANEI 

L'inquadramento  nosografico  delle  numerose  ed  eteroge- 
nee condizioni  morbose  definibili  come  tumori  cutanei 


TAB.  Vili.  TUMORI  CUTANEI  DI  ORIGINE  EPriEUALE 


Lesioni  peccaoccroM  (v.  dermatosi  precanc  erose  (IV.  2248)) 
precorritrici  del  carcinoma  basocellulare 
tumore  librocpitclialc  prcmaligno 
precorritrici  del  carcinoma  ipiniKellulare 
cheratosi  solare  (o  attinica  o senile)  (v.  cheratosi  senile 
(III.  2002)) 

porocheratmi  attinica  superficiale  diffusa  (v.  poRoc'HERAnwi 
(XII.  767)) 

malattia  di  EÌowen  (v.  bowln.  malahia  di  [111.  108]) 
cheratosi  da  radiazioni  (v.  RAOKiDEtMrn  [XII,  2312]) 
cheratosi  da  catrame  (v.  dermatosi  precancerose  (IV, 
22521) 

crìtruplasia  di  Oucyrat  (v.  lkjtropijssia  (VI,  98)) 
xeroderma  pigmento.sum  (v.  xeroderma  PiCMENTasrH) 

CarcéMoU  té  eplteUMii 

carcinoma  o epitelioma  basocellulare  (v.  lpiteuomi  cutanei 
(V,  2453)) 

carcinoma  o epitelioma  spiruiccllularc  (o  squamocclluiarc  o 
malpighiano)  (v.  EPrrEuoMi  cutanei  [V.  2450]) 
morbo  di  Paget  (v.  paget.  malahia  delìjs  mammlì  t.\  tu  |XI, 
•5«  ) 

ncvo  basocellulare  (o  sindrome  di  Gorlin)  (v.  neso-B-asocel- 
LULARE  sindrome  (X.  1084)) 

Twwwi  bcnigBi  deM'epttelio  di  liiritimfln 
ncvo  verrucoso  (v.  nevi  (X.  1076)) 
nevo  comcdcHiico  (v.  acne  volgare  )I.  274)) 
cheratosi  scborruica  (o  verruca  senile)  (v.  verruca) 
verruca  piana  (o  giovanile)  (v.  vuiruca) 
verruca  volgare  (o  papillomaiosa)  (v.  verruca) 
mollusco  contagioso  (v.  mollu.sco  ctH^iAUioso  (IX.  1858]) 
verruca  acuminata  (v.  cxindiiumi  acvminah  (IV.  M5J) 
mclanoacanloma 
fìbrocheratoma 
sindrome  di  Habcr 
acanioma  a cellule  chiare  (di  Degos) 
cheratoacanioma  (o  mollusco  sebaceo)  (v.  cheraioacantiniiIa 
[111.  1970]) 

iperplasia  pscudocpilclkimatosa 
Tamorì  epheiiali  dMki  di  incerta  demaiionc 
cisti  dermoide  (o  disrafka)  (v.  cisti  clttanee  (IV,  9[) 
cisti  mucuidc  (o  mtxoide)  (v.  clsti  cutanee  (iV,  9[) 
miiium  (v.  mimum  [IX,  1524]) 


Tuwmì  dd  foUkelo  pilifero  (v.  anche:  pilosebacìo  apparato 
(XI.  2115)) 

Cisti  pilarc  (v.  OSTI  cutanee  (IV,  9)) 

tricofollicoloma 

cheratosi  follicolare  invertita 

tricolemmoma 

tricDcpitelioma 

mrirum  eruttivo  multiplo 

epitelioma  benigno  calcifico  di  Malhcrbe  (o  ihcomairixoma 
o pilomatrixoma)  (v.  epttelioma  CAUinco  di  malnerbe 
[V.  2448)) 

tumore  anrvessiale  tricugemeo 
trìcodiscoraa 


Ttunori  delle  gUandoie  sehneee  (v.  anche:  pilosebaceo  apparato 
{XI,  2115]) 
ncvo  sebaceo 

cisii  sebacea  (o  cisti  epidermoidc  o cisti  chcratigena  (v.  etsn 
CUTANEE  )IV,  9|) 

sicatoctstoma  multiplo  (v.  asn  cutanee  [IV.  9]) 
adenoma  sebaceo  (v.  adenomi  sebacei  (I,  620)) 
vero 
senile 

carcinoma  sebaceo 

TMBorI  delle  idtiaadole  sudoripare  (v.  anche:  sudoripare  chun* 

DOLE) 

siringoma  o idroadenoma  (v.  idroadenoma  [VII,  1190)) 
idrocistoma  eccrino  (v.  idrocistoma  (VII.  1218]) 
idrocistoma  apocrino  (v.  idrocistoma  (VII.  1218)) 
acrospiroma  eccrino 
poroma  eccrino  di  Pinkus 
idroacantoma  simplex 
tumore  del  dotto  dermico 

idroadcrKima  eccrino  (o  miocpitclioma  a cellule  chiare) 
idroadcrvoma  papillifero 
siringocistoadenoma  papillifero 
idroadenoma  nodularc  apocrino 
cilindroma  dermico  (o  tumore  a turbante) 
spiroadenoma  eccrino 
siringoma  condrokk 
id  roadc  itoca  rei  n om  a 
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TAB.  IX.  TUMORI  CUTANEI  DI  ORIGINE  MELANOCI* 
TARIA 


Efelidi  (V.  Ei^EiJDi  (V,  830)) 

Lentiggini  (v.  ikniiggini  {Vili,  1416|) 

Melanomi  precaneeroM.'  (v.  mcl\m>mi  (IX.  743]) 

Melanoma  maligno  (v.  meianomi  [IX.  743|) 

Nevi  mclanoctlici  (v.  hevi  |X.  1076)) 
forme  comuni 
forme  speciali 
melanodursi  dermiche; 
nevo  di  Ota 
chiazze  mongoliche 
nevi  blu 

mclatKMÌ  ncurocutanea 

mclarHima  giovanile  (v.  melanoma  giovanile  benigno  (IX. 
740)) 


rif  mrtastatiche.  Nelle  tabelle  che  seguono  sono  elencate 
le  torme  principali  di  ciascun  gruppo,  eventualmente  ac- 
compagnate (fra  parentesi)  Jairindicazionc  delle  voci 
dove  ciascun  argomento  è trattato  in  modo  approfondito. 
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TAB.  X.  TUMORI  CtTANEI  DI  ORIGINE  MESODERMICA 


Tumori  del  le«uito  couettlvo  cutaneo 

dermaiofìbruma  (o  istiociUHna)  (v.  iibroma  cufANEO  (VI. 
I5K9|) 

cheloide  (v.  CMEioiDL  (III.  194S)) 

clasiofibroma 

fibromatosi  giovanile 

fascite  nodularc 

amarloma  fibrosa  dell'infanzia 

lipoma  cutaneo  (v.  iipoma  [Vili,  2128]) 

tumore  desmoide  (v.  desmoide  )IV,  2267]) 

Bbfosarcoma  (v.  fi»rusaìk-oma  cuianeo  [VI.  1595];  sarcomi 
CUTANEI  [XIII.  2058]) 

dermaiofibmsarcoma  pn>tuberons  (v.  sarcomi  cinANEi  (XIII. 
2058)) 

tihroxanioma  atipico  (v.  sarcomi  ctrrANEi  (XIII.  2058]) 
istiocitoma  fibroso  maligno  (v.  sarcomi  cutanei  (XIII.  2058]) 
sarcoma  cpitclioidc  (v.  sarcomi  cutanei  (XIII.  20S8]) 
Tumori  vascolari  culaaci 
angiochcralomi  (v.  angiomi  II,  22971) 
angioma  piano  (v.  angiomi  fi.  2295j) 
angioma  tuberoso  (v.  ancìiomi  [I.  2Ì%J) 
emangiomi  (v.  ANOiosLASTin  niMORi  (I,  2264],  angkiki  (I. 
2294)) 

cmangiopcriciinma  (v.  angkwlastkt  iumori  |I,  2264]) 
emungiosarcoma  (v.  anoioblastki  n^MORi  (I,  2264)) 
glumangioma  (v.  glomangioma  (VII,  443]) 
granuloma  tclcangettasico  (v.  granuuima  nouENKO  (V'^II. 
662)) 


Tumori  vascolari  cutauri 

linfangiomi  (v.  angiobiasiici  iomou  (I.  2264);  a.ngiomì  (I. 
2294]) 

linfoangiasarcoma  (v.  ANUiOBLASiia  tVMniu  II,  2264)) 
sarcoma  di  Kaposi  (v.  kaposi.  maiattia  di  (Vili.  fW3];  sin- 
drome DA  IMMUNODEMOEN/A  ACQUILA) 

Tumori  cufaaei  origlaati  da  fuaiae  aervoM* 

ncurofihroma  (v.  nfurofirroma  (X.  7641) 
neurohbromalosi  (v.  neurombromatosi  fx,  767)) 
neurofìbrusarcoma 

neuroicmmoma  (o  schwannoma)  (v.  nfurinoma  [X,  745)) 

Tumori  cattaci  odgiatti  da  temuto  muscolare 

Icioroioma  (v.  leiomioma  [Vili,  13691) 

Iciomiosarcoma  (v.  luohio&arloma  (Vili.  1372]) 
mioblastoma  a cellule  granulose  (v.  miobia-skima  (IX.  1598]) 

Tumori  cataoci  ongiaali  di  tcanlo  osseo 

ostcoma  cutaneo  (corKlia)  (v.  nevi  (X.  1083]) 

Tumori  cataoci  or^sinall  da  tessuto  emoliafopoietko 

letHrcmidi  (v.  leucemidi  (Vili,  1359|;  leucemie  jVin.  1468)) 
linfomi  (v.  UNFOMi  (Vili,  1901]) 

micosi  fungoidc  (v.  linfomi  [Vili,  1901);  micosi  eunooide 
|IX.  1168]) 

sindrome  di  S^zary  (v.  linfomi  [Vili.  1901);  sr./Aiv.  sindro- 
me DI) 


* La  coUooizioQe  lìdie  ttcoplawc  mcsodcinuche  non  è a«xttau  da  tutti  gli  AA. 


costituisce  un  capitolo  della  dermatologia  molto  comples- 
so e lutt'ora  piuttosto  controverso.  Si  ritiene  pertanto 
opportuno  fornire  in  questa  sede  alcuni  sintetici  cenni 
suH'argomento,  tali  da  offrire  al  lettore  un  riferimento  di 
massima  e da  consentirgli  una  rapida  individuazione  delle 
numerose  voci  deU'opera  che  trattano  in  dettaglio  delle 
varie  affezioni  tumorali  della  pelle. 

A tal  hne.  senza  addentrarsi  in  una  disciplina  crìtica 
della  collocazione  nosologica  delle  varie  forme  tumorali 
della  cute,  si  riporta,  qui  di  seguito,  uno  degli  schemi  di 
classificazione  istogcnetica  più  semplici  e più  largamente 
accettati.  Secondo  tale  schema,  le  neoformazioni  cutanee 
primitive  possono  essere  essenzialmente  suddivise  in  tre 
gruppi:  epiteliaiì  (tab.  Vili),  melanocitarie  (tab.  IX),  di 
orìgine  iieuioectcxlermica,  e mesodermiche  (tab.  X); 
mentre  a parte  sono  da  considerare  le  neoplasie  seconda- 
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TEICOPLANINA 

F.  feichoplanine.  • t.  teichoplanin.  • T.  Teichoptanin.  • 
S.  leicopUmina. 

La  teicoplanina  è un  antibiotico  glicopeptidico.  simile 
strutturalmente  alla  vancomidna.  prodotto  per  fermenta- 
zione da  colture  di  Streplomyces  teicHomyceticus.  La  sua 
formula  di  struttura  è in  realtà  un  complesso  di  5 moleco- 
le molto  simili  che  differiscono  tra  loro  per  la  natura  del- 
l’acido  grasso  in  posizione  R.  Questi  componenti,  insie- 
me. vengono  denominati  teicoplanina-A>  (TA2-*1.  TA>-2. 
TA2-3,  TA2-4.  TA2-5). 

La  t..  analogamente  alla  vancomicina.  è in  grado  di 
inibire  la  sintesi  della  parete  cellulare  batterica  peptido- 
glicanica  interagendo  con  il  residuo  D-alanil-D-alanina 
terminale  del  muramilpentapeptide.  È in  grado  cosi  di 
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inibire  la  crescita  dei  batteri  di  replicazione  e di  consen- 
tirne l'uccisione. 

Lo  spettro  d’azione  della  t.  è simile  a quello  della  van- 
comicina. 

Esso  è ristretto,  cioè,  ai  soli  batteri  grampositivi,  quali 
stafilococchi  (inclusi  quelli  meticillinoresisienti),  strepto- 
cocchi {5-emolitici  del  gruppo  A,  pneumococchi,  entero- 
cocchi.  corincbattcri  e clostridi.  Ove  combinata  in  vitro 
con  altri  antibiotici,  quali  ^-lattamici,  aminogiicosidi  o 
rifampicina.  si  ha  generalmente  un  effetto  additivo  nei 
confronti  dello  stafilococco;  con  gli  aminogiicosidi  si  può 
avere  più  spesso  un  effetto  sopradditivo  contro  l’cntero- 
cocco. 

Le  caratteristiche  fisicochimiche  della  t.  (contiene  vari 
gruppi  ionizzabili  ed  è altamente  lipofila)  giustificano 
almeno  2 caratteristiche  importanti  del  farmaco:  la  sua 
solubilità  a pH  fisiologico,  il  che  consente  una  facile 
somministrazione  parentcrale  (i.  m.  o e.  v.),  e la  sua  alta 
diffusibilità:  infatti  essa  è in  grado  di  penetrare  facilmen- 
te nei  diversi  organi  e tessuti  ed  entro  le  cellule  e di  qui 
diffonde  nuovamente  nel  sangue  esibendo  così  prolungati 
livelli  plasmatici. 

Non  assorbito  per  via  orale,  il  farmaco,  somministrato 
per  via  i.  m..  dà  un  picco  piasmatico,  dopo  2-4  h,  di  circa 
7 ug'ml.  Allo  stato  stazionario  i livelli  palsmatici  sono 
attorno  a 12  pg/ml. 

L’emivita  del  farmaco  è molto  lunga  (40-60  h).  L'eli- 
minazione è prevalentemente  renale.  L'esperienza  clinica 
è ancora  limitata,  ma  la  t.  si  è dimostrata  efficace  nella 
terapia  di  numerose  infezioni  causate  da  germi  gramposi- 
tivi, in  particolare  stafilococchi  ed  enterococchi,  a diversa 
localizzazione  (polmone,  ossa,  sottocutaneo,  apparato 
urinario,  meningi).  Mancano  studi  adeguati  comparativi 
con  altri  farmaci  a spettro  comparabile,  in  particolare  con 
la  vancomicina. 

Gli  effetti  indesiderati  attribuibili  alla  t.  sono  ancora 
poco  conosciuti,  ma  sembrano  relativamente  rari.  Non 
sono  stati  segnalati  casi  di  red  man  syndrome,  presente  in 
modo  caratteristico  con  l’infusione  della  vancomicina. 

Il  farmaco  viene  somministrato  in  dose  unica  giornalie- 
ra, per  via  i.  m.  o in  bolo  e.  v.  (3  min),  alla  dose  di  2- 
S mg^g.  È opportuno  iniziare  la  terapia  con  una  dose  di 
carico  doppia  di  quella  di  mantenimento. 

In  conclusione,  la  t.  ha  alcune  caratteristiche  poten- 
zialmente vantaggiose  rispetto  alla  vancomicina,  e preci- 
samente: può  essere  somministrata  per  via  i.  m.  e in  bolo 
e.  v.;  può  essere  somministrata  in  dose  unica  giornaliera 
c sembra  presentare  meno  effetti  indesiderati.  Ove  ulte- 
riori studi  clinici  comparativi  confermassero  questi  primi 
dati  è probabile  che  la  t.  possa  diventare  un’utile  alterna- 
tiva alia  vancomicina. 
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ALBANO  OP-I.  FAVr.RO 

TELEANGECTASIE 

F.  lélangiectasies.  - 1.  telangiectases.  - T.  Tfleangiekiasien.  - 
s,  lelangiectasias. 

Ia;  lelcangcctasic  sono  dilatazioni  permanenti  dei  piccoli 
va-si  del  derma. 

Il  termine  /.  è stato  proposto  da  Von  Orafe  nel  1807 
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per  indicare  un  gruppo  di  affezioni  caratterizzate  da  ecta- 
sie dei  vasi  del  derma  superficiale  e delle  mucose  visibili. 
Sul  piano  clinico  le  t.  appaiono  come  fini  arborescenze 
cutanee  di  colorito  variabile  dal  rosso-vivo  al  rosso-blua- 
stro. a disposizione  lineare  o reticolare.  In  alcuni  casi  è 
presente  una  piccola  ectasia  centrale,  in  rilievo,  da  cui  si 
dipartono  delle  sottili  arborizzazioni  periferiche  (angioma 
sieiiare  o r.  aracntiforme). 

{ Numerose  sono  le  cause  che  possono  determinare  la 
comparsa  delle  t.  Tra  queste  si  annoverano  tutte  le  con- 
dizioni morbose  che  provocano  un'atrofia  delle  strutture 
dermiche,  specie  se  associata  a una  prolungata  stasi  va- 
scolare. Nella  maggior  parte  dei  casi  sembrano  avere  un 
ruolo  patogenetico  predominante  le  alterazioni  della  pa- 
rete vascolare. 

Sul  piano  istopatologico,  nella  maggior  parte  delle  t. 
non  si  osserva  una  neoformazione  di  vasi,  ma  semplice- 
mente l'ectasia  dei  vasi  preesistenti,  in  particolare  delle 
venule  postcapillari. 

Si  è soliti  dividere  le  t.  in  forme  primarie  (per  lo  più 
ereditarie  o congenite),  in  cui  la  causa  è sconosciuta  o 
non  è comunque  riconducibile  a un'altra  preesistente 
condizione  morbosa,  e forme  secondarie  o acquisite,  che 
si  manifestano  in  corso  di  altre  dermatosi  e malattie  si- 
stemiche (tab.  I). 

Tra  le  principali  forme  ereditarie  ricordiamo  la  malattia 
di  Rendu-OxUr  (v.  emo»ragiche  malaitie  (V.  1516]),  la 
atassia  teleangectasia  o sindrome  di  Louis-Bar  (v.  ce«vel- 
LETTO  [III,  1639);  EREDOATASSIE  [VI,  22])  e la  poichilo- 
dermia  congenita  o sindrome  di  Rothmund-Thomson  (v. 

ROTHMUND-'mOMSON,  SINDROME  Di). 

Fra  le  forme  acquisite,  meritano  un  particolare  rilievo 
le  t.  secondarie  alla  rosacea  nelle  sue  varie  espressioni 
cliniche,  le  t.  che  compaiono  in  corso  di  connettivid  (lu- 
pus eritematoso  sistemico,  dermatomiosite.  sclerodermia) 
o di  stati  poichilodermici,  le  forme  secondane  ad  agenti 
fìsici  (radiazioni  attiniche,  raggi  X)  e le  forme  iatrogene 
(da  steroidi,  da  derivati  del  catrame).  Numerosi  casi, 
inoltre,  sono  stati  segnalati  in  corso  di  gravidanza  e di 
cirrosi  epatica,  verosimilmente  in  rapporto  a fattori  or- 
monali. Ricordiamo,  infine,  la  forma  teleaogectasica  della 
mastocitosi  deH'adulto. 


TAB.  I.  CLASSmCAZIONE  DELLE  TELEANGECTASIE 


TricaagectaÀc  eredttafie 

Atassia  teleangectasia  o sindrome  di  Louis-Bar 
Telcangcctaiiia  emorragica  ereditaria  o malattia  di  Rendo- 
Oster 

PoicfailodcnniB  congenita  o sindrome  di  Rothmund-Thomson 

TeleugccUHde  aeqmisitc 

Primarie: 

Teleangectasia  essenziale  generalizzata 
Teleangectasia  nevoide  unilaterale 

Secondarie: 
in  corso  di: 
rosacea 

lupus  eritematoso 
dermatomiosite 
sclerodermia 
stati  poichilodermici 
dermatosi  da  radiazioni  attiniche 
dermatosi  da  raggi  X 
pubertà  e gravidanza 
arrusi  epatica 
mastocitosi  dcIPadulto 
forme  iatrogene 
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Fig.  l.  T.  essenziali. 


Tra  le  forme  acquisite  di  ancora  incerta  classificazione, 
ma  verosimilmente  prìmarìe,  è opportuno  segnalare  la  t. 
essenziale  generalizzata,  spesso  misconosciuta,  più  fre* 

Suente  nel  sesso  femminile,  a insorgenza  tardiva  (fig.  1). 

li  raro  riscontro  sono  poi  le  forme  teleangectasiche  ne- 
voidi  unilaterali,  che  si  possono  associare  con  la  pubertà, 
la  gravidanza  e la  cirrosi  epatica.  Di  recente,  alcuni  AA. 
hanno  segnalato  in  queste  forme,  nelle  sedi  colpite  dalla 
dermatosi,  un  aumento  dei  recettori  periferici  cutanei  per 
gli  estrogeni  e per  il  progesterone. 

Le  varie  terapie  utilizzate  nelle  diverse  forme  di  t.  sono 
risultate  non  del  tutto  soddisfacenti.  In  alcune  forme  limi- 
tate sono  stati  ottenuti  buoni  risultati  estetici  con  l’elct- 
trocoagulazionc  puntiforme  e con  la  crioterapia  con  pn>- 
tossido  d'azoto,  anche  se  restano  possibili  frequenti  reci- 
dive. Di  recente  è stata  proposta  l'utilizzazione  del  laser 
ad  argon,  con  risultati  incoraggianti. 
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Generalità 

Con  il  termine  telemedtcina  si  intende  una  particolare 
branca  della  telematica  che  utilizza  le  risorse  delle  tele- 
comunicazioni e deirinformatica  per  trasmettere  a distan- 
za dati  e segnali  di  interesse  sanitario. 

La  t.,  che  può  utilizzare  diverse  vie  di  trasmissione 
(cavi  telefonici,  ponti  radio,  fibre  ottiche,  satelliti), 
usualmente  si  serve  della  rete  già  esistente  per  la  comune 
telefonia  per  inviare  informazioni  sotto  forma  di  dati, 
immagini  e segnali  biomedici.  Ciò  è possibile  separando, 
mediante  opportuni  transduttorì,  le  bande  di  frequenza 
acustica  comunemente  utilizzate,  in  modo  da  devolvere  la 
parte  della  banda  a bassa  frequenza  alla  trasmissione  dei 
segnali  vocali  e la  restante  alla  trasmissione  dei  segnali 
visivi.  Tutto  ciò  avviene  in  modo  che  le  due  trasmissioni 
possano  integrarsi  in  contemporanca  c offrire  un  sistema 
teleaudiovisivo,  spesso  anche  bidirezionale.  Il  segnale 
biomedico,  acquisito  in  via  digitale,  viene  modulato  at- 
traverso un  modem  (apparato  atto  a codificare  c decodifi- 
care il  dato  da  immettere  lungo  la  linea  telefonica)  che  lo 
trasforma  in  segnale  acustico  atto  alla  trasmissione  via 
cavo  telefonico;  viene  poi  demodulato  in  uscita  dove  si 
riprcsenta  nel  modo  in  cui  d entrato  all'altro  capo  della 
linea  telefonica,  c cioè  quale  documento  clinico,  segnale 
biomedico  o immagine.  In  tutte  queste  operazioni  il  se- 
gnale visivo  deve  essere  protetto  da  eventuali  disturbi 
acustici,  perché  la  sua  ricezione  sia  ottimale  e possa  ga- 
rantire una  corretta  interpretazione. 

In  questo  modo  la  t.  può  essere  diffusa  a livello  capil- 
lare, in  quanto  ogni  telefono  può  essere  «adattato»  al- 
l'apparccchiatura  telematica.  Se  consideriamo  che  in  Ita- 
lia vi  è una  densità  di  41,5  telefoni  ogni  100  abitanti  e 
che  per  il  1995  si  prevede  che  95  famiglie  su  100  avran- 
no un  apparecchio  telefonico,  possiamo  renderci  conto  di 
quanto  il  sistema  sia  accessibile  a tutti  e con  spese  molto 
contenute  in  quanto  si  utilizza  un  collegamento,  la  rete 
telefonica,  già  esistente. 

L'organizzazione  di  un  sistema  telematico  si  fonda  su 
due  strutture  cardine:  l'unità  periferica,  trasmittente,  e 
l'unità  centrale,  ricevente.  I collegamenti  telematici  si 
realizzano  tra  apparecchiature  elcttromcdicali  (trasmit- 
tenti. riceventi,  ricetrasmittenti),  interfaedate  con  la  rete 
telefonica  e poste  neH'utenza  periferica  (priva  di  suppor- 
to medico  c/o  situata  in  località  remota)  e nella  centrale 
di  ascolto  (presidio  sanitario  di  qualificata  competenza  e 
in  grado  di  collegarsi  con  altre  strutture  ove  il  caso  lo 
richieda). 

I collegamenti  di  un  sistema  di  t.  possono  realizzarsi 
tra: 

1)  singoli  pazienti  al  loro  domidlio  e centrale  di  ascol- 
to; 

2)  comunità  varie  e centrale  di  ascolto; 

3)  strutture  sanitarie  di  diversa  competenza  e centrale 
di  ascolto; 

4)  sezioni  diverse  di  una  singola  e complessa  struttura 
sanitaria. 

Da  queste  brevi  note  si  evince  come  il  campo  apfMicati- 
vo  della  t.  sia  molto  vasto;  infatti  i sistemi  telcmatid  pos- 
sono essere  utilizzati  da  diverse  brandie  di  specializzazio- 
ne medica  (quelle  per  le  quali  sono  state  realizzate  appa- 
recchiature telematiche:  cardiologia,  nefrologia,  ostetri- 
da,  neurologia,  radiologia,  etc.);  da  vari  settori  della  mc- 
didna  (il  Pronto  Soccorso,  ad  es.,  ove  confluiscono  com- 
petenze diverse;  o la  didattica  universitaria,  mediante  le- 
zioni a distanza)  e da  parecchie  strutture  sanitarie  (ambu- 
latori. uffld  USL,  ospedali,  università)  che,  organizzate 
con  i sistemi  telcmatid,  possono  risolvere  problemi  infor- 
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mativi  in  modo  rapido,  operando  un  decentramento  dei 
servizi. 

Storia  «Iella  teletnedlcina 

La  (.  è nata  aualc  seiiore  della  lelemaiica  e ha  avuto  poi  uno 
s\iluppo  tecTH>logico  e applicativo  tale  «la  giustificare  la  necessità 
di  designarlo  eoo  un  termine  specifico. 

La  telematica  applicata  alla  medicina  è sorta  negli  U.S.A.  e il 
termine  che.  per  primo.  I‘identifìcò  fu  Telehraiih.  a indicare  un 
tipo  di  assistenza  atta  a colkgarc  zone  lontane,  sistema  molto 
vantaggioso  in  un  paese  dalle  grandi  distanze.  In  realtà,  le  pri- 
missime realizzazioni  di  t.  si  dcv«)no  alle  imprese  spaziali,  e pre- 
cisamente ai  lanci  «Jelle  capsule  Mercuri"  alcuni  parametri  biokv 
gici  venivano  contfollati  «la  terra  mediante  rilevazioni  di  sensori 
applicati  sulla  cute  dell'astronauta  e connessi  all'apparato  tra- 
smittente della  capsula. 

Sempre  per  problemi  geografici  (tante  piccole  isole  vicine),  il 
sistema  si  diffuse  poi  in  Giappone,  ove.  dato  il  particolare  svi- 
luppo della  mcssaggistica  telematica  tra  strutture  sanitarie,  si 
coniA  il  termine  di  Medicai  Information  System. 

In  Italia  il  termine  t.  fu  adottato  dairapposito  Comitato  for- 
malo presso  rUniversità  di  Roma  «La  Sapienza»  nel  1976.  che 
la  definì  «sistema  globale  di  riorganizzazione  delle  strutture  sani- 
tarie. nel  quale  i moderni  mezzi  di  telecomunicazione  costitui- 
scono la  struttura  portante».  Fiorirono  in  quegli  anni  ricerche  e 
spenmentaziiMii  promosse  da  vari  Enti  (tra  cui.  soprattutto, 
CSELT  e SIP)  e sì  i giunti  a realizzare  prodotti  di  grande  inte- 
resse che  solo  in  questi  ultimi  anni  hanno  avuto  un  sviluppo  ap- 
plicativo pratico,  tuttora  settoriale. 

Apparecchiature  telematiche 

La  scelta  delle  apparecchiature  clcttromcdicali  che  pos- 
sono essere  adattate  alla  trasmissione  telematica  è legata 
ai  due  seguenti  tipi  di  valutazioni. 

1)  L'invio  telematico  di  quel  segnale  presenta  dei  van- 
taggi dal  punto  di  vista  dell’analisi  costt/benefici?  L'utiliz- 
zazione di  quell'apparecchiatura  richiede  una  competenza 
strettamente  medica? 

2)  È possibile  interfacciare  l'apparato  clettromcdicalc 
con  la  rete  telefonica,  che  trasmette  solo  segnali  acustici? 

Una  volta  identificato  in  teorìa  il  segnale  da  trasmette- 
re (punto  1)  e realizzato  il  prototipo  (punto  2),  è la  spe- 
rimentazione sul  campo  che  nc  esalta  le  possibilità  o nc 
intravede  i limiti. 


Gli  apparati  telematici  già  realizzati  o in  via  di  realiz- 
zazione sono  attualmente  una  decina;  nc  descriveremo 
alcuni  in  particolare. 

Cardiotelefono 

La  prima  applicazione  pratica  della  t.  italiana  riguarda  la 
teleriicvazione  del  segnale  elettrocardiografico.  Le  ricer- 
che al  riguardo  iniziarono  nella  seconda  metà  degli  anni 
'70.  promosse  dalla  Fondazione  Marconi  di  Bologna  e 
dal  (TNR  di  Pisa.  L'apparecchiatura  ora  comunemente 
utilizzata  è quella  diffusa  dalla  SIP.  L'apparato  trasmit- 
tente (fìg.  I.  A)  consta  di  una  valigetta  ponatilc,  del  peso 
di  circa  3 kg,  contenente  un  eiettrocardiografo  e un  co- 
mune apparecchio  telefonico  tra  loro  collegati.  Il  primo  è 
fornito  di  un  selettore  delie  derivazioni  standard;  il  se- 
condo è dotalo  di  una  comune  presa  telefonica.  Dalla 
postazione  trasmittente,  periferica,  colui  che  a.ssiste  il 
paziente  predispone  gli  elettrodi  agii  arti  c sul  torace  c. 
previa  formulazione  del  numcix)  telefonico  della  centrale 
ricevente  (hg.  1.  B),  sì  pone  in  contatto  cron  il  medica 
che  potrà  visualizzare  sul  monitor  e registrare  su  carta  il 
tracciato  inviato  dall'altro  capo  della  tinca  telefonica  (hg. 
2).  Un  altro  apparato  atto  a trasmettere  il  segnale  elet- 
trocardiografico è il  «cardiobip»,  minuscola  apparecchia- 
tura di  dimensioni  tascabili  che  fornisce  il  traccialo  di  una 
derivazione  ed  ò in  grado  di  registrare  3 banchi  di  memo- 
ria di  oltre  25  sec  l'uno. 

li  cardiobip  può  essere  posizionato  sul  torace  dal  pa- 
ziente stesso,  il  quale,  dopo  la  registrazione,  chiama  la 
centrale  di  ascolto  da  un  qualsiasi  telefono  e.  previa  ap- 
posizione del  cardiobip  al  microfono,  trasmette  l'ECG  in 
tempo  quasi  reale. 

I vantaggi  di  un  sistema  organizzativo  cardiuielefonico  risulta- 
no particoUrmcntc  apprezzabili  in  diverse  situazioni:  in  caso  di 
emergenza  (ove  i necessario  ridurre  i tempi  di  latenza  tra  rini- 
zio  dei  sintomi  e l'attuazione  di  una  terapia);  in  caso  di  sorve- 
glianza di  cardiopatici  a rischio  accertato  (che.  pur  dimes.si  dal- 
l'ospcdale.  possono  continuare  a gotiere  di  un'assistertza  cardio- 
logica  altruverso  i presidi  telematici);  in  caso  di  controlli  cardio- 
logici  a pazienti  abitanti  in  arce  lontane  e mate  accessibili  (isole 
o montagne). 


Fig.  2.  Cardiotelefono. 
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Ftg.  3.  Schema  del  sistema  della  teledialtsi. 


Teledialisi 

La  teledialisi.  realizzata  dallo  CSELT,  è un  sistema  di 
telccontrollo  della  dialisi  effettuata  da  pazienti  diretta* 
mente  al  proprio  domicilio.  Essa  consente  una  segnala- 
zione immediata  al  medico  e al  tecnico  di  eventuali  situa- 
zioni di  emergenza  riguardanti  sia  il  paziente  che  la  mac- 
china da  dialisi;  inoltre  permette  il  monitoraggio  di  alcuni 
parametri  indicativi  dello  stato  di  salute  del  paziente,  del- 
la corretta  procedura  delle  operazioni  di  dialisi  e del  cor- 
retto funzionamento  della  macchina. 

L'esigenza  della  teledialisi  domiciliare  nasce  dalla  ne- 
cessità di  offrire  una  migliore  qualità  di  assistenza  aU’in- 
fermo,  che  può  godere  del  conforto  del  proprio  domicilio 
pur  avendo  la  sicurezza  di  una  sorseglianza  medica  e tec- 
nica. Queste  apparecchiature  telematiche,  quindi,  offrono 
un  supporto  alta  diffusione  della  dialisi  domiciliare  che  in 
Europa  sta  prendendo  sempre  più  piede  (ogni  100  dialisi. 
22.5  avvengono  a domicilio),  mentre  in  Italia  è ancora 
scarsamente  utilizzata  (solo  8 dialisi  su  100  avvengono  a 
domicilio). 

Il  sistema  della  lekdialisi  è mostralo  nella  (ig-  3.  Presso  il 
domicilio  del  paziente  è posta  Tapparecchiatura  dialitica  connes- 
sa al  telefono  per  mezzo  dì  un'interfaccia  intelligente,  deputata  a 
prelevare,  attraverso  sensori  posti  all'interno  della  macchina,  i 
segnali  retativi  ad  alcuni  dati  circa  U corretto  funzionamento  del- 
la stessa  durante  la  seduta.  Questi  segnali  vengono  elaborali  at- 
traverso un  modem  c inviati  lungo  la  linea  Icletonica  alla  centra- 
le di  ascolto.  Qui  sono  in  funzione  due  sistemi:  uno  di  ricezione 
dei  dati  trasmessi  dalle  varie  posiaciuni  penfehche:  e l'altro  di 
elaborazione,  in  grado  di  memorizzare  ì dati  di  tutti  ì pazienti  e 
delle  loro  sedute  emodialiiichc  c di  presentarli  in  forma  grafica  o 
su  video. 

Questo  sistema  consente  due  operazioni  fondamentali:  1)  tele- 
sorveglianza  della  seduta  per  ogni  emergenza;  2)  aggiornamento 
dei  dati  per  il  monitoraggio  del  paziente  e U controllo  della  mac- 
china. 

Per  quanto  riguarda  la  leicsorvcgtianza  delle  emergenze,  è 
previsto  un  dispositivo  di  allarme  qualora  alcune  variabili  fuori- 
escano da  un  range  di  normalità  o qualora  non  si  verifichino  nella 
giusta  successione  operazioni  in  sequenza.  Ricordiamo,  ad  e&.. 
che  può  scattare  un  allarme  per  perdite  di  sangue  dal  circuito, 
per  presenza  di  aria  nel  sangue,  per  U mancato  funzionamento 
della  pompa  di  eparina,  per  variazioni  patologiche  della  pressio- 
ne venosa,  eie.  Si  blocca  allora  U funzionamento  della  macchina 
di  dialisi,  scatta  l'allarme  al  centro  di  gestione  che  interviene, 
dapprima  telefcmicamenle.  pi»,  se  il  caso  lo  richiede,  inviando  il 
medico  o il  tecnico.  Al  termine  di  ogni  seduta  presso  il  centro 
ven^no  stampati  automaticamente  i grafici  relativi  all'andamen- 
to di  alcuni  parametri  della  dialisi,  con  annotazioni  riguardanti 
gli  eventuali  allarmi  e i sintomi  clinici  avvertii}  dal  paziente  e 
digitati  dallo  stesso  aH'eUboratoic  centrale. 

Con  questo  sistema  il  paziente  può  affrontare  i disagi  della 
sua  dipendenza  dalla  macchima  di  dialisi  con  maggiore  conforto 
e serenità;  il  medico  può  utilizzare  tecnologie  che  gli  consentono 
un  migliore  e più  facile  controllo  del  paziente. 
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Teleconsu/lo 

Si  tratta  di  un  sistema  telematico  composto  da  più  appa- 
rati che  consentono  la  trasmissione  contemporanea  e 
bidirezionale  di  bioimmagini,  documenti  clinici  e segnali 
biomedici,  oltre  che  della  fonia.  11  sistema,  illustrato  nel- 
la fig.  4.  è costituito  dalle  seguenti  apparecchiature: 
videolento.  videotel,  facsimile,  terminale  e telefono 
viva-voce. 

Il  videolento  è un  apparato  che  trasmette  in  succes.sio- 
ne  una  serie  di  immagini  fìsse  della  durata,  ciascuna,  di 
1,5-2  sec.  Le  immagini  sono  riprese  da  una  telecamera, 
inviate  lungo  la  linea  telefonica  e visualizzate  su  un  moni- 
tor; possono  essere  riprese  immagini  del  paziente  e dei 
suoi  esami  (radiografìe,  ecografìe,  TC.  ctc.).  La  possibili- 
tà di  inviare  immagini  via  telefono  costituisce  un  enorme 
vantaggio;  limiti  tecnici  impediscono,  però,  la  rapida  suc- 
cessione dei  fotogrammi  per  immagini  in  movimento. 

Il  videotel  è un  servizio  di  informazione  accessibile  per 
via  telefonica.  È aM»lituito  da  un  monitor  collegato  a una 
centrale  elettronica  su  cui  appaiono  informazioni  su  ar- 
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Ftg.  4.  Schema  delle  apparecchiature  per  telcconsullo. 


1942 


Digilized  by  Cooglt 


TELEMEDICINA 


gomcnti  diversi,  selezionati  daH’utente  in  base  ai  «menù» 
d’accesso.  È un  apparato  utilizzabile  per  servizi  informa- 
tivi molto  diversi  ira  loro  e,  nel  caso  del  tcleconsulto,  è 
utile  per  accedere  alle  banche  dati, 

Il  facsimile  è una  tclefolocopialrice  ricetrasmittente  che 
permette  la  riproduzione  a distanza  di  materiale  cartaceo 
(documenti,  cartelle  cliniche,  grafici,  etc.).  Il  testo  da  ri- 
produrre viene  analizzato  da  una  fotocellula;  questa  ge- 
tterà un  segnale  elettrico  che,  elaboralo  e trasmesso  lun- 
go la  rete  telefonica,  viene  decodificato  in  uscita  sull'ap- 
parecchiatura analoga  che  riproduce  il  testo  iniziale.  In 
questo  modo  una  fotocopia  viene  trasmessa  in  pochi 
minuti  anche  a centinaia  di  chilometri. 

Il  teleconsulto  permette  un  collegamento  tra  centri  lon- 
tani per  la  discussione  di  casi  clinici.  Esso  porta  il  parere 
diagnostico  e terapeutico  del  centro  specialistico  diretta- 
mente nel  luogo  ove  risiede  il  paziente  evitaiKio  sia  il 
sovraffollamento  dei  centri  specialistici  con  prenotazioni 
a lungo  termine  per  visite  e ricoveri,  sia  i disagi  e gli 
oneri  dei  pazienti  che  si  devono  sottoporre  a spostamenti. 

Gli  stessi  apparati  del  teleconsulto  possono  essere  uti- 
lizzati anche  a fini  didattici,  portando  una  lezione  da 
un'università  all'altra  c realizzando  una  «teledidattica». 

Teleanalisi 

La  teleanalisi  è un'apparecchiatura  telematica  che  tra- 
smette a distanza  i risultati  di  analisi  del  sangue.  L'appa- 
rato trasmittente  è ubicato  in  località  remote  e prive  di 
specialisti,  mentre  il  laboratorio  centralizzato  (che  può 
servire  insieme  più  laboratori  periferici),  gestito  da  spe- 
cialisti. effettua,  tramite  un  elaboratore,  un  controllo  di 
qualità  sugli  esami  che  arrivano  e invia  i referti  stampati 
c firmati.  Inoltre  è in  fase  di  sperimentazione  la  trasmis- 
sione via  telefono,  tramite  video  a colori,  di  vetrini  con 
reperti  istologici  e/o  con  strisci  di  sangue. 

Altri  apparati  telematici 

Un'apparecchiatura  particolare  consente  il  telemonitorag’ 
gio  domiciliare  della  gestante  a termine  a rischio,  permet- 
tendo la  trasmissione  via  telefono  di  alcuni  parametri,  tra 
cui  il  battito  cardiaco  fetale.  L'utilità  di  tale  sistema  nasce 
dalla  necessità  di  ridurre  quella  sofferenza  del  feto  in 
grado  di  determinare  handicap  fisici  e mentali  o,  addirit- 
tura. la  morte  intrauterina. 

Un'altra  applicazione  telematica  è la  telesorxeglianza 
del  diabetico  in  trattamento  con  la  pompa  da  insulina  a 
infusione  continua,  la  cui  velocità  di  infusione  deve  esse- 
re regolata  in  funzione  dei  valori  di  glicemia. 

È possibile  inviare  attraverso  la  via  telefonica  anche  il 
tracciato  elettroencefalografico,  attraverso  il  sistema  del 
teleletiroencefalografo,  composto  da  un  apparato  trasmit- 
tente e da  uno  ricevente. 

Infine,  utilizzando  una  minuscola  apparecchiatura  te- 
lematica in  grado  di  emettere  un  segnale,  è stato  organiz- 
zato il  telesoccorso,  una  sorta  di  telesorveglianza  per  per- 
sone anziane  e malate  che,  in  caso  di  malore,  premendo 
un  pulsante,  segnalano  la  loro  situazioire  d'allarme  alla 
centrale.  Qui  viene  identificato  il  paziente,  viene  esami- 
nata la  sua  scheda  clinica  e inviato  il  soccorso  medico. 

Aree  M applkazioae  «kilt  tekewdkina 

1 Medicina  d’urgenza.  - Il  problema  fondamentale  deiremer- 
genza  ò quello  di  assicurare  la  tempestività  dei  soccorsi.  Tale 
problema  in  Italia  i ancora  imsolio  a causa  di  molti  ostacoli 
legati  a situazioni  diverse'  il  territorio  ove  si  verìfica  l'emergen- 
za. l'ubicazione  del  presidio  sanitario  più  vicino,  il  trasporto  del- 
rinfcrmo  dal  temtono  al  presidio.  Queste  problematiche  sono 
reali  sia  in  territori  urbani  (ove  esistono  problemi  di  viabilità. 
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ove  I servizi  sanitari  sono  centralizzati  e la  periferìa  ne  ò spesso 
sprovvista)  che  in  territori  periferici  (per  le  grandi  distanze,  per 
le  difficoltà  di  accesso)  c riguardano  non  solo  le  monoemergen- 
ze. ma  anche  te  maxierttergenze.  per  le  quali  i soccorsi  dovreb- 
bero essere  anche  numerosi. 

La  t.  offre  un  supfmrto  fondantentak  alla  medicina  d’urgenza 
in  quanto  velocizza  ì collegamenti,  spostando  la  possibilità  di 
intervento  dircltamenlc  sul  territorio.  L'organizzazioive  razionale 
di  un  modello  telematico  prevede  il  telcgovemo  delle  ambulan- 
ze. la  ricerca  dei  posti-letto  disponibili  nel  presidio  di  branca 
specialistica,  la  teleassisienza  deirinfermo  durante  la  fase  di 
prcospcdalizzazionc  (fìg.  S). 

2.  Telemonitoraggio  e leleconsultc.  - 1 diversi  tipi  di  riHvnito- 
raggio  che  abbiamo  descrìtto  per  t vari  apparati  telematici  com- 
portano sostanziali  vantaggi;  alcune  categorìe  di  infermi,  il  cui 
benessere  è dipendente  da  urta  macchina,  hanno  la  passibilità  di 
controllare  frequentemente  certi  parametri  biologici  e il  corretto 
funzionamenio  della  macchina  direttarr>ente  dal  proprio  domici- 
lio; altri  pazienti,  residenti  in  zone  decentrate,  possono  effettua- 
re controlli  sul  luogo,  senza  sopportare  gli  oneri  economici  e i 
disagi  psicofisici  derivanti  da  uno  spostamento.  Ciò,  oltre  a mi- 
gliorare la  qualità  dcU'assistenza.  riduce  anche  le  spese  di  ge- 
stione. 

3.  Teledidattica.  - Gli  apparati  descritti  nel  leleconsulto  (fìg.  4) 
possono  essere  utilizzati  per  lezioni  a gruppi  di  studenti  o per  la 
formazione  di  medici;  dò  è particolarmente  valido  per  università 
piccole,  spede  se  sprovviste  di  spedficbe  competenze  in  alcune 
branche. 

Ncirambttn  delia  tcledidattica  dobbiamo  segnalare  anche  la 
leleinformazione,  fornita  dai  videotel,  sistema  accessibile  presso 
ogni  abitazione  c atto  a divulgare  in  modo  capillare  un’educa- 
zione sanitaria  di  base  (notizie  su  alcune  malattie  comuni:  diabe- 
te. ipertensione,  neoplasie,  etc  ; informazioni  sui  rìschi  inerenti 
alcune  abitudini  di  vita.  etc.). 

4.  Sistemi  informativi  sanitari.  - in  appendice,  vogUanK)  ricor- 
dare che  la  telematica  offre  un  servizio  nel  velocizzare  e ottimiz- 
zare tutte  quelle  procedure  burocratiche  che,  attualmente,  ral- 
lentano Tesecuzione  delle  prestazioni  sanitarie  e peggiorano  la 
qualità  dei  servizi:  le  prenotazioni  di  qualsiasi  atto  medico  po- 
tranno viaggiare  attraverso  la  rete  telematica,  accorciando  i tem- 
pi di  latenza  e solkvarKkv  il  cittadino  da  oneri  a volte  gravosi.  Il 
sistema  tekmatico  serve  anche  alla  gestione  delle  strutture  sani- 
tarie (servizi  di  contabilità,  richieste  di  scorte  medicinali,  compi- 
lazioni statistiche,  scambio  di  consegne)  c permette,  attraverso 
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Fig.  5.  Schema  organizzativo  di  un  servizio  di  medicina  d’urgen- 
za mediante  sistemi  Iclcmaiici. 
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un  fliuso  continuo  di  notizie,  elaborazioni  statistiche  più  predse 
e più  rapide  da  parte  delle  strutture  di  osservazione  epideniiolo- 
gica. 

Prospettive 

La  i.  è attualmcnie  alle  soglie  di  una  «aescita  esplosiva» 
(L.  Sartori)  che  la  porterà  anche  in  Italia,  come  già  in 
Giappone  c in  U.S.À..  a svolgere  un  ruolo  fondamentale 
in  lutti  i settori  della  medicina.  Dopo  una  prima  fase  di 
studi  prototipali  e di  tentativi  sperimentali,  si  è passati  a 
una  seconda  fase  di  attuazione  pratica,  che  ò servita  a 
fame  conoscere  i vantaggi  agli  utenti. 

I caratteri  innovativi  irtsiti  nel  modello  telematico  sani- 
tario c la  collaborazione  tra  i tecnici  (bioingegrterì,  in- 
formatici, telecomunicazionistì)  e gli  operatori  (medici) 
forniscono  l'incentivo  necessario  al  costante  crescente 
progresso  tecnologico  e alla  formazione  dì  nuove  figure 
professionali. 
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TELEMETRIA 

F.  télémétrie.  • i.  telemetry.  • T.  Telemetrie.  ■ s.  telemetria. 
DeAaizio»e  e prìi»c4»l  generali 

La  telemetria  consiste  in  un  sistema  per  mezzo  del  quale 
un  fenomeno  può  essere  misurato  a distanza  dal  luogo 
dove  esso  avviene. 

In  altre  parole,  informaziom  che  riguardano  un  feno- 
meno sono  rese  disponibili  a un  osservatore  generalmen- 
te distante  dal  luogo  dove  il  fenomeno  avviene,  il  che 
richiede  la  trasmissione  delle  informaziom. 

Tutti  i sistemi  telemetrici  possono  considerarsi  costituiti 
da  6 blocchi  (Ag.  1),  di  seguito  descritti. 

1.  Sorgente  deWinformaziorte.  - Nella  biotelemetrìa  è 
in  gener^e  il  paziente  con  le  informazioni  biologiche  a 


esso  associate  (temperatura,  segnali  bioelettrici,  flussi, 
pressioni,  etc.)  e le  apparecchiature  che  servono  alla  rile- 
vazione e al  prelievo  di  tali  informazioni  (elettrodi,  tras- 
duttori. sensori,  ami^Acatori,  ctc.). 

Il  segnale  in  uscita  da  queste  apparecchiature  è il  mes- 
saggio da  trasmettere. 

2.  Trasrrvttitore.  - Opera  sul  messaggio  in  modo  che 
esso  possa  essere  trasmesso  attraverso  il  canale  di  comu- 
nicazione. 

Questo  processo  è talvolta  chiamato  codifica  del  mes- 
saggio; il  risultato  è un  segnale  da  trasmettere. 

3.  Sorgente  di  rumore.  - È tutto  ciò  che  può  «sporca- 
re» il  segnale  in  modo  da  alterarne  il  contenuto  di  infor- 
mazione. 

4.  Canale  telemetrico.  - È U mezzo  usato  per  trasmet- 
tere il  segnale:  può  essere  un  cavo  telefonico,  un'onda 
radio  modulata  in  frequenza  o in  ampiezza,  un'onda  lu- 
minosa o acustica,  un  comune  Alo  elettrico  o altro. 

5.  Ricevitore,  - Converte  il  segnale  ricevuto  nel  mes- 
saggio di  partenza.  Talvolta  tale  operazione  è detta  deco- 
difica. 

6.  Destinatario.  - Nella  biotelemetria  è la  persona  o la 
macchina  che  sta  osservando  il  paziente. 

Af^riUca^oni  la  campo  blomedico 
La  t.  ha  trovato  numerose  applicazioni  nel  campo  biome- 
dico a causa  dei  suoi  indiscussi  vantaggi.  I settori  mag- 
giormente interessati  sono  di  seguito  indicati. 

Monitoraggio  dei  pazienti:  sia  aU'intemo  delPospedale 
(pazienti  gravi  durante  il  trasporto,  in  rianimazione,  mo- 
nitoraggio fetale,  etc.).  sia  all’esterno  dell’ospedale  (me- 
dicina dello  sport,  medicina  occupazionale,  controllo  di 
pazienti  a domicilio). 

Diagnosi:  mediante  la  trasmissione  a distanza  di  segnali 
e immagini  (telemedicina).  Si  attua  con  Timpiego  di  «ra- 
diopillole»  per  la  misura  dei  parametri  da  parti  inaccessi- 
bili del  corpo  umano  (ad  es.,  pH  c pressioni  del  tratto 
gastrointestinale);  con  l’impiego  di  radiosonde  (ad  es.,  la 
misura  della  pressione  endocranica). 

Terapia:  con  Timpiego  di  stimolatori  impiantati  (per  la 
terapia  del  dolore,  per  il  controllo  della  vescica  e sfinteri, 
etc.);  con  il  controllo  delle  infusioni  di  medicinali  da  do- 
satori impiantati  (terapia  insulinica);  con  rimpiego  di 
pacemakers  cardiaci  programmabili  e aventi  funzioni  di 
monitoraggio  di  particolari  parametri. 

I sistemi  telemetrici  che  presentano  una  maggiore  pro- 
spettiva di  sviluppo  riguardano  soprattutto  la  telemedici- 
na e le  endoradiosonde. 

Telemedicina:  consiste  nell’impiego  della  rete  telefonica 
come  canale  telemetrico  per  la  trasmissione  a distanza  di 
segnali  elettrici  che  rappresentano  valori  e andamenti  nel 
tempo  di  parametri  teologici,  di  bioimmagini,  quali  ra- 
diografie. e di  informazioni  mediche  di  qualsiasi  genere. 


Fig.  1.  Diagramma  a blocchi  di 
un  sistema  telemetrico 
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Fig.  2.  A sinistra:  radiosonda 
per  la  misura  della  motilità  del 
tratto  sastrointestifuile.  La  ra- 
diosonda è ingeribile  e può  tra- 
smettere dati  per  72  ore.  A de- 
stra: un  esempio  di  tracciato 
ottenuto  con  la  radiosonda  illu- 
strata. La  calibrazione  è io 
cmHjO,  {Osservazione  Barba- 
ro). 


Fig.  3.  A unutra.  radiosonda  per  il  monitoraggio  della  pressione  intracranica  (PI).  La  radiosonda,  che  ha  lo  scopo  di  misurare  la  PI 
per  lunghi  periodi,  è del  tipo  passivo,  viene  ooè  alimentata  dall’estemo.  e Quindi  non  d limitata  dall'uso  di  batterie.  A destra:  un 
esempio  di  tracciato  ottenuto  con  la  radiosonda  illustrata.  La  calibrazione  e in  cmH;0.  {Osservazione  Barbaro). 


Tale  sistema  trova  impiego  per  il  collegamento  tra  tutti 
i reparti  di  uno  stesso  ospedale  e istituti  specialistici,  per 
il  collegamento  fra  gli  ospedali  c il  mondo  esterno  (ad 
es..  con  pazienti  dimessi,  guardie  mediche,  ospedali  privi 
di  reparti  specialistici,  case  di  cura,  gerontocomi,  posti  di 
pronto  soccorso,  stabilimenti  termali,  scuole,  centri  spor- 
tivi, caserme,  porti,  ambulanze,  navi,  centri  mobili  per 
medicina  dei  disastri,  etc.)  e per  il  collegamento  tra  i sin- 
goli specialisti  e i propri  pazienti. 

I vantaggi  legati  all'uso  della  telemcdidna  sono:  tem- 
pestività di  intervento,  soprattutto  quando  la  distanza  e 
la  gravità  del  caso  possono  costituire  un  problema;  possi- 
bilità di  consultare  centri  specializzati  per  avere  diagnosi 
rapide  senza  spostamenti  o lunghe  attese;  infine,  possibi- 
lità di  seguire  la  salute  di  molti  pazienti  senza  necessità  di 
ricovero,  ottimizzando  cosi  il  funzionamento  di  molte 
strutture  ospedaliere  (v.  rELEMEoiciNA). 

Endoradiosonde:  sono  piccole  radiotrasmittenti  ideate 
per  raccogliere  informazioni  da  cavità  interne,  in  partico- 
lare da  quelle  inesplorabili  o male  esplorabili  con  i co- 
muni mezzi  di  indagine. 

Le  radiosonde  sono  costituite  da  3 parti  fondamentali: 
1)  un  trasduttore,  cioè  un  elemento  sensìbile  alle  varia- 
zioni del  paramepo  in  studio;  2)  un  oscillatore  a radio- 
frequenza  miniaturizzato  destinalo  a convertire  in  segnali 
radio  le  informazioni  meccaniche,  termiche,  chimiche, 
etc..  raccolte  dai  trasduttore;  3)  un  sistema  di  alimenta- 
zione elettrica,  generalmente  una  pila  elettrica. 

I segnali  radiotrasmessi  dalle  radiosonde  sono  captati, 
per  mezzo  di  un'antenna,  da  un  ricevitore.  Il  ricevitore  è 
connesso  con  un  registratore,  mediante  il  quale  i dati 
raccolti  sono  tradotti  in  grafici.  I vantaggi  fondamentali 
offerti  dal  metodo  radiotelemetrico  consistono,  essen- 
zialmente. nella  possibilità  di  misure  nelle  condizioni  più 
vicine  possibili  a quelle  fisiologiche  c nella  possibilità  di 
studiare  neiLuomo  distretti  male  accessibili  o non  acces- 
sibili affatto  con  altri  metodi  di  esame  (ad  es.,  il  fondo 
cccaie  c.  in  gran  parte,  anche  il  colon)  (fìg.  2). 

Sono  inoltre  da  segnalare  la  semplicità  deil'indagine.  la 
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possibilità  di  ottenere  tracciati  anche  per  lunghi  perìodi 
di  tempo  e la  non  necessità  di  collaborazione  da  parte  del 
paziente  (ad  es..  possibilità  di  misure  eseguite  durante  il 
sonno)  (fig.  3). 

Bibliografia 

Barbaro  V.,  Sareenlini  D.  «r  of. . Rendic.  R.  GastroenteroL, 
1971.  3.  Ì4. 

Barbaro  V..  Macellari  V..  Med.  Biol  Eng.  Compui.,  1979.  17. 
081. 

Caceres  C.  A.,  Bìomedical  Telemetry,  1%5.  Acadcmic  Press. 
New  York. 

Mackay  R.  Stuart,  Biomedicai  Telemetry.  1970.  Witcy.  New  York. 

VINCENZO  BARtARO 

TELENCEFALO 

F.  téìencéphaie.  • i.  endbrain\  lelencephalon.  • T.  Endhirn\ 
Telencepnahn.  • s.  telencéfah. 

Nel  telenoefalo  (o  encefalo  terminale)  distinguiamo  due 
porzioni:  gli  emisferi  cerebrali  e le  formazioni  interemi- 
sferiche.  Lx>  schema  che  di  seguito  riportiamo  (lab.  I) 
indica  tutte  le  parti  che  costituiscono  il  t.  Per  le  relative 
dettagliate  descrizioni  rimandiamo  alle  singole  voci  (v. 
CEtVELLO;  encefalo;  rinencefalo). 

Strutturalmente,  il  I.  è costituito  da  una  porzione  basa- 
le e da  una  dorsale.  La  parte  basate  si  presenta  di  spesso- 
re consistente  {colliculus  basatis),  quella  dorsale  tende  a 
svilupparsi  in  superficie,  circondando  come  un  mantello 
(pallium)  il  tronco  deM'encefalo. 

Il  pallium,  negli  animali  che  occupano  i gradini  inferio- 
ri della  scala  zoologica,  contiene  solo  centri  olfattivi  se- 
condari e presenta  efferenze  all'apparato  iìcWhahenula 
ipalaeopallium).  Nei  vertebrati,  invece,  il  pallium  riceve 
afferenze  da  altre  porzioni  del  S.N.C.,  si  sviluppa  come 
una  delie  più  importanti  zone  di  coordinazione  c integra- 
zione e si  differenzia  anche  strutturalmente.  Nella  zona 
centrale  del  pallium  si  inizia  la  differenziazione  deH’cir- 
chipallium  (vie  del  diencefalo  che  lo  rendono  zona  di 
coordinazione  primitiva). 
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TAB.  I.  LE  DIFFERENTI  PORZIONI  DEL  TELENCEFALO 


1)  Emisferi  ccrebraii 


1)  Mantello  o pallio 


2)  Rinencefalo 


1)  Lobo  frontale 

2)  Lobo  parietale 

3)  Lobo  occipitale 

4)  Lobo  temporale 

5)  l^bo  limNco 

6)  Lobo  deirimii/a 


1)  Lobo  oifattorH) 


I 1)  Bulbo  olfattorio 
I 2)  Peduncoli)  oliaticKìo 

13)  Trìgona  olfaltorìo 
4)  Giri  olfattori 


2)  Regione  pariiolfatloria 


1)  Arca  perforala  anteriore 

2)  Pedurtcolo  del  setto  pellucido 


Tclencefalo 


I 1)  Corpo  strialo 
3)  Nuclei  della  base  ! 

I 2)  Corpo  cpistrìato 


( 1)  Nucleo  caudato 
I 2)  Puanifn 

{!)  Nuclet)  amigdaloideo 
2)  Anlimuro 


2)  Formazioni  tnier- 
emisferiche 


11)  Corpo  calloso 
2)  Fornice 
3)  Setto  pellucido 
4)  Commessura  anteriore 
5)  Lamina  terminale 


Tra  il  paiaeopailium  e Varchipailium  si  sviluppa  il  neo- 
paJlium  che  raggiunge  neiruomo  il  suo  massimo  sviluppo 
e prende  il  sopravvento  sulle  porzioni  filogeneticamente 
più  antiche. 

Le  3 sezioni  del  palUum  presentano  un  rivestimento  di 
sostanza  grìgia,  che  prende  il  nome  di  palaeocortex  e ar- 
chicortex  (nell’uomo  riunite  sotto  il  nome  di  allocortex)  in 
contrapposizione  alla  neoeortex  o isocortex. 

NcH'uomo.  il  paJaeopallium  corrisponde:  ])  all'area 
olfattoria  e al  gyrus  olfactorius  Ìateraìis,  che  si  continua 
indietro  nel  linien  insulae  c oltrepassa  il  gyrus  ambiens\ 
2)  al  nucleo  epibasale  (epistrìato)  e alle  formazioni  grìgie 
del  ciaustrum  e del  nucìeus  amygdalae. 

VarchipalUum  nella  scala  zoolodca  viene  spinto  sem- 
pre più.  dallo  sviluppo  del  neopallium,  verso  il  lume  dei 
ventrìcoli  laterali  fino  a formare  la  fessura  delPippocam- 
po  e l’ippocampo.  Con  lo  sviluppo  del  corpo  calloso  esso 
viene  suddiviso  in  una  porzione  anteriore  (giro  subcallo- 
so). una  media  {induseum  griseum),  e una  posteriore 
(ippocampo  e giro  dentato). 

Il  neopaUium  assume  nell’uomo  grande  sviluppo,  dato 
che  da  esso  derìvano  circa  t 2/3  della  superficie  cerebrale 
nascosta  dai  solchi.  I due  emisferi  cerebrali  sono  separati 
dalla  fessura  longitudinale  dcH’cncefalo,  profonda  fessura 
sagittale  mediana  che  incide  profondamente  il  X.  sia  ante- 
riormente che  in  alto  e posteriormente  e raggiunge  la 
faccia  superiore  delle  formazioni  interemisferìche. 

La  fessura  sagittale  mediana  divide  il  t.  in  2 parti  sim- 
mclrìche:  gli  emisferi  cerebrali;  bisogna  ricordare  che  tale 
simmetria  non  è perfetta. 

Il  tratto  intermedio  della  faccia  mediale  degli  emisferi 
cerebrali  nel  quale  si  approfondano  le  formazioni  inter- 
emisferìche  e i peduncoli  cerebrali  prende  il  nome  di  ilo 
degli  emisferi  cerebrali. 

Gli  emisferi  cerebrali  contengono  nel  loro  interno  ì 
ventrìcoli  laterali,  che  sono  cavità  in  comunicazione  con 
il  Ili  ventrìcolo. 
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La  volta  degli  emisferi  cerebrali  costituisce  la  corteccia 
cerebrale,  o pallio,  che  già  abbiamo  descrìtto,  mentre  la 
base  degli  emisferi  cerebrali  costituisce  la  pars  basalis  te- 
lencephali,  nella  quale  distinguiamo  2 porzioni:  quella 
mediale  riceve  vie  olfattive  e vie  viscerali  di  altra  natura; 
quella  laterale  riceve  vìe  dal  tronco  dcirencefalo.  La  por- 
zione mediale  (area  praecommissuralis)  dà,  neU’uomo,  il 
setto  pellucido,  il  gyrus  subcailosus  e il  gyrus  diagonalis 
(di  Broca). 

La  porzione  laterale  costituisce,  neH’uomo,  la  sostanza 
grìgia  del  corpo  striato. 

Anche  la  pars  basalis^  a somiglianza  del  pallium,  dà 
orìgine  a una  sostanza  grìgia  (conex  basaUs)^  poco  svi- 
luppata nell'uomo,  i cui  residui  possono  rintracciarsi  nelle 
strìe  olfattorìe  mediali  c laterali,  mentre  l'area  olfattorìa 
(o  sostanza  perforata  anteriore)  appartiene.  neH'uomo, 
allo  striato. 
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TELEVISIONE 

F.  lélévision.  - I.  lelevision.  - t.  Fernsehen.  - s.  lelevisión. 

SOMMARIO 


Prndpi  feMcnli  (col.  1951).  • TekvisioM  ■ colori  (col.  1952).  • 
Ap^kt^oai  In  caapo  medico  (col.  1953).  • Emimioiie  di  nMnh 
lionl  dai  tcAeriiori  e loro  effetti  (col.  1953). 


Prìncipi  generali 

La  televisione  è la  trasmissione  e la  ricezione  a distanza, 
per  via  elettrica,  delFimmagine  in  movimento  di  una  sce- 
na. Il  funzionamento  della  t.  può  essere  compreso  facil- 
mente riferendosi  alla  fig.  1 sulla  quale  è rappresentato  lo 
schema  a blocchi  di  un  sistema  televisivo. 

La  scena  da  trasmettere  viene  focalizzata,  con  un  siste- 
ma ottico  simile  a quello  di  una  cinepresa,  sullo  schermo 
fotosensibile  di  uno  speciale  tubo  a raggi  catodici  da  ri- 
presa. Sulla  superfìcie  fotosensibile  si  forma  un'immagine 
elettrica  della  scena,  nel  senso  che  in  ogni  punto  di  essa 
si  crea  una  situazione  elettrica  (c'ondudbilità  o fotoemis- 
sione) proporzionale  alia  luminanza  della  scena  stessa. 

L'immagine  elettrica  viene  letta  quindi  elettronicamen- 
te punto  per  punto,  riga  per  riga,  analogamente  a come 
si  legge  un  libro,  una  pagina  del  quale  corrisponde  a 
un'immagine  della  scena  (quadro). 

Questo  sistema  di  lettura  crea  una  corrente  elettrica  la 
cui  intensità  é,  istante  per  istante,  proporzionale  alla  lu- 
minanza del  punto  esplorato. 

La  corrente  elettrica  così  generata,  dopo  opportune 
operazioni  (segnale  video),  viene  trasmessa  come  modu- 
lante in  ampiezza  di  una  portante  a radiofrequenza. 

La  ricezione  dell'immagine  si  ottiene  nel  televisore,  nel 
quale,  tramite  un  processo  inverso  a quello  descrìtto,  rì 
rìottiene  una  corrente  elettrica  la  cui  intensità  istantanea 


Ftg.  1 Schema  a blocchi  semplificato  di  un  sistema  televisivo.  In 
alto:  trasmettitore;  in  hasso:  ricevitore. 


è proporzionale  alla  luminanza  del  determinato  punto 
della  scena  esplorato. 

Tale  corrente  va  a modulare  in  intensità  il  fascetto 
elettronico  di  un  tubo  a raggi  catodici,  detto  dnesco)Ho. 
Esplorando  lo  schermo  fosforescente  del  cinescopio  con 
la  stessa  tecnica  con  cui  si  è effettuata  la  lettura  del- 
rimmagine  e in  sinaonismo  con  essa,  il  fascetto  elettro- 
nico produce  una  luce  proporzionale  alla  sua  intensità  di 
corrente  ricostruendo  così  ì particolari  della  scena  origi- 
nale neH’esatta  posizione  c con  gli  esatti  rapporti  di  lu- 
minanza. 

Come  per  la  dnematografìa,  viene  trasmessa  una  serie 
di  immagini  successive,  in  modo  che,  per  effetto  della 
persistenza  delle  immagini  sulla  retina,  si  ha  una  impres- 
sione visiva  continua. 

In  Europa  vengono  trasmessi  25  quadri  al  secondo, 
frequenza  sufficiente  a evitare  fenomeni  di  sfarfallamento 
dell'immagine  stessa.  Negli  U.S.A.  e in  altri  paesi,  nei 
quali  la  frequenza  della  conente  industriale  è di  60  Hz, 
vengono  trasmessi  30  quadri  al  secondo. 

TclevWoM  a colorì 

L'immagine  a cdorì  viene  formata  per  mescolazione  additiva  dei 

3 colori  fondamentali:  il  rosso  (R).  U verde  (G)  e il  blu  (B).  Di 
un  qualsiasi  punto  di  una  scena  vengono  U’asmesse  un’informa- 
zione relativa  alla  sua  luminanza  (Y),  che  t poi  il  segnale  che 
viene  sfruttato  dai  televisori  in  bianco  e nero  rendendo  così 
compatibili  le  trasmissioni  a colorì  ocmi  i televisori  monocromali- 
d.  c una  informazione  relativa  alle  due  componenti  di  cromi- 
nanza (C]  e C2);  la  saturazione  di  colore  e la  tinta. 

L'immagine  viene  ripresa  da  una  telecamera  per  ripresa  a co- 
lorì che  contiene  3 tubi  e un  sistema  ottico  tale  da  inviare  sulla 
superfìcie  dei  tre  tubi  l'immagine  scomposta  nei  tre  colori  fon- 
damentali. Si  ottengono  così  3 segnali  distinti,  che  riproducono, 
rispettivamente,  l'immagine  rossa,  quella  verde  e quella  blu. 
Nella  telecamera  stessa  si  ha,  dopo  opportune  elaborazioni,  la 
formazione  dei  tre  segnali  Y,  Ci  e Cj  utilizzati  per  la  trasmis- 
sione. 

li  segnale  Y viene  trasmesso  come  per  la  t.  in  bianco  e nero, 
mentre  i segnali  C|  e vengono  trasmessi  come  modulazione 
di  ampiezza  di  una  sottoporianie  di  frequenza  poco  superiore  ai 

4 MHz.  I metodi  di  trasmissione  video  a cokirì  (il  francese 
SECAM.  Tamericano  NTSC  c il  tedesco  PAL)  differiscono  per 
le  diverse  modalità  di  modulazione  di  questa  soitoponanie.  In 
Italia  viene  utilizzato  il  sistema  PAL  {phase  alternateti  lines).  che 
sfrutta  un  particolare  metodo  di  modulazione  detto  modulazione 
di  ampiezza  in  quadratura,  che  impiega  due  sottoponanii  aventi 

10  stesso  valore  di  frequenza,  ma  sfasale  l'una  rispetto  aU’allra 
di  9ir. 

Il  televisore,  in  recezione,  ricostruisce  i tre  segnali  R.  G,  B, 
relativi  ai  tre  colorì  fondamcnlali. 

Tati  segnali  vanno  a modulare  in  intensità  3 diversi  cannoni 
elettronici  del  cinescopio  per  ricezione  a colori,  posti  ai  vertici  di 
un  trìangolu  equilatero. 

Lo  schermo  fosforescente  è realizzato  da  un  insieme  di  areole 
elementari  di  fosforo  ciascuna  delle  quali  i composta  da  3 punti, 
ognuno  dei  quali  è in  grado  di  emettere  luce  in  un  colore  fon- 
damentale 

Dinanzi  alla  superficie  sullo  schermo  à posta  una  maschera 
metallica,  avente  almeno  200.000  forellini  e tale  che  ciascun 
foro  si  trovi  nel  punto  di  intctscrìone  dei  ire  fasci  ekttronid.  Gli 
elettroni  emessi  da  ciascun  cannone  vanno  così  a colpire  o solo 

11  fosforo  rosso,  o solo  il  verde  o solo  il  blu. 

La  riproduzione  del  quadro  è ottenuta  controllando  l'intensità 
della  corrente  elettronica  di  ogni  cannone. 

A una  certa  distanza  dallo  schermo,  l'occhio  percepirà  il  colo- 
re risultante  dalla  mcscolazioflc  addiiiva  della  luce  emessa  dalle 
singole  areole  di  terne  di  fosfori. 

Alcuni  attuali  cinescopi  per  recezione  a colorì  non  utilizzano 
più  il  metodo  dei  tre  cannoncini  elettronici,  ma  un  si^o  fascio  di 
elettroni  che.  mentre  esplora  lo  schermo,  i guidato  da  un  segna- 
le di  reazione  proveniente  dallo  schermo  stesso  c che  ne  permet- 
te il  perfetto  posizionamento  sulle  zone  di  diverso  colore. 
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Apf>McftxkMU  Ib  canpo  medico 

n metodo  televisivo  ha  permesso  lo  sviluppo  di  tecniche 
che  hanno  trovato  vastissimo  impiego  in  campo  medico. 

I tubi  da  ripresa,  ad  es.,  vengono  usati  come  intensifi- 
catori  di  brillanza  in  radiologia.  Infatti,  un  tubo  da  ripre- 
sa la  cui  superfìcie  sensibile  sia  trattata  in  maniera  tale  da 
essere  stimolata  dai  raggi  X può  sostituire  o le  p>ellicole 
sensibili  u lo  schermo  fluorescente  trasmettendo  l'imma- 
gine in  circuito  chiuso  a un  osservatore  lontano.  Con  tale 
metodo  si  ottiene  un  notevole  inaemento  della  luminosi- 
tà dell'immagine,  si  evita  la  necessità  delPadattamento 
dell'occhio  dell'osservatore  all'oscurità  e si  riduce  in 
modo  notevole  il  tempo  di  esposizione  ai  raggi  X del  pa- 
ziente e del  medico. 

Ma.  soprattutto,  il  metodo  televisivo  ha  permesso  lo 
sviluppo  delle  bioimmagini  (v.  telemetiua). 

II  successo  e le  prospettive  future  delle  bioimmagini 
sono  essenzialmente  dovuti  al  fatto  che.  mediante  oppor- 
tune apparecchiature  e con  l'ausilio  di  apposite  metodo- 
logie di  elaborazione  di  segnali  provenienti  dal  paziente, 
è possibile  «vedere»*  airintemo  del  corpo.  Tali  metodiche 
SODO  inoltre  incruente  o,  comunque,  comportano  rìschi 
del  tutto  trascurabili  rispetto  allimportanza  diagnostica 
delle  informazioni  che  forniscono. 

Le  bioimmagini  sono  oggi  adottate  pressoché  in  ogni 
settore  della  medicina  permettendo  di  acquisire  cono- 
scenze insostituibili  sia  per  le  ricerche  di  base,  sia  nelle 
applicazioni  cliniche. 

Basta  ricordare  i sistemi  computerizzati  a ricostruzione 
d'immagini  quali  la  tomografia  assiale  computerizzata  ad 
assorbimento  (v.  roMOCRAHA  assiale  computerizzata),  la 
tomografia  a emissione  di  positroni  (v.).  i sistemi  di  rùo- 
ruinza  magnetica  nucleare  (v.  risonanza  magnetica  nu- 
cleare; tomografia  a risonanza  magnetica  nuci.eare), 
e.  inoltre,  la  termografia  (v.)  e i sistemi  a ultrasuoni  (v. 
ultrasuoni). 

Emissione  di  nuttazioiii  dai  televisori  e loro  effetti 

Molti  dispositivi  elettronici,  inclusi  quindi  i televisori, 
emettono  radiazioni  elettromagnetiche.  Il  tipo  e i livelli 
delle  radiazioni  emesse  dipendono,  ovviamente,  dal  di- 
spositivo elettronico  considerato. 


TAB.  I.  imENSITÀ  DELLE  RADIAZIONI  EMESSE  DAI 
TELEVISORI  E LIMm  DI  SICUREZZA 


^ Valori  misurati 

limM  di  ficiirezza 

Raggi  X 

1 10-50  nR/h 

j (a  5 cm) 

0.5-2.5  mR/h 

Radiazione  U.V. 

O.I  nW/cm* 

0.1  iiW/cm- 

(2U0-320  nm) 

{ (a  50  cm) 

per  8 ore 

Radiazione  U.V. 

< 12,4  nW/cm^ 

l mW/cm‘ 

(320-400  nm) 

Luce  blu 

1.4.80  sr 

2 mW^cm*  sr 

Luce  visibile 

1 2-40  f,L 

2920  f,L 

Infrarosso 

< 0.4  mW/cm' 

10  mW^cjn' 

Radiofrequenza 

300  Vym 

— 

< 300  kHz 

Radiofrequenza 
> 300  kHz 

< 5.2  mV/m  1 

61-610  V/m 
(in  rclazioive 
alla  frequenza 
: fino  a 100  GHz) 

sr  « stcradianic  (uniti  di  misura  dcQ'angalo  t(L  “ /oor 

Lambert  (uniti  di 

misura  della  luminanza). 

I televisori  sono  progettati  per  emettere  una  radiazione 
visibile  (luce)  e.  come  tutti  i dispositivi  elettronici  che  si 
riscaldano  emettono  anche  una  radiazione  infrarossa 
(termica)  (v.  iNFRAaosst  raggi). 

Poiché,  in  un  televisore,  vengono  impiegati  campi  elet- 
trici ad  aita  tensione,  si  può  avere  la  produzione  di  radia- 
zioni X (v.  RAGGI  roentgen)  intcmamcntc  al  cinescopio, 
ma  tali  radiazioni  diffìcilmente  fuoriescono  in  quanto  lo 
schermo  televisivo  è progettato  in  modo  tale  da  filtrare 
tale  tipo  di  radiazioni.  Inoltre,  si  hanno  delle  emissioni  di 
radiofrequenza  (v.  radiazioni  non  ionizzanti)  dovute 
agli  oscillatori  che  generano  t sinaonismi  e i segnali  di 
scansione  sìa  verticale  che  orizzontale. 

Negli  ultimi  anni,  a causa  deU'incrementato  numero  di 
addetti  a lavori  ai  sidcotcrminali.  si  sono  avuti  numerosi 
studi  sulle  emissioni  di  tali  radiazioni  dai  televisori  e sulla 
loro  potenziale  pericolosità.  In  tab.  1 sono  riportati  i ri- 
sultati ottenuti  da  diversi  ricercatori  in  questi  ultimi  anni 
e i limiti  di  sicurezza  riconosciuti  da  diverse  organizza- 
zioni e agenzie  mondiali. 

Come  si  può  desumere  dai  valori  riportati  in  tab.  I le 
conclusioni  di  tutti  questi  lavori  sono  state  che  le  intensi- 
tà delle  radiazioni  emesse  dai  televisori  sono  molto  infe- 
riori anche  ai  limiti  più  restrittivi  permessi  dai  vari  go- 
verni o agenzie. 

Attualmente,  alcuni  ricercatori  hanno  cercato  di  corre- 
lare l'insorgenza  di  eruzioni  cutanee  lamentate  da  alcuni 
operatori  ai  videoterminali  in  Norvegia,  Svezia  e Inghil- 
terra con  il  potenziale  elettrostatico  generato  dai  tubi  a 
raggi  catodici.  Tale  potenziale  potrebbe,  in  paiticoiarì 
condizioni  di  secchezza  dell’ambiente,  ionizzare  le  parti- 
celle contaminanti  presenti  ncll'arìa  e farle  depositare  sul- 
la pelle  deH’operatore:  comunque,  il  videoterminale  sa- 
rebbe sempre  una  concausa  e non  la  causa  determinante, 
che  ò la  presenza  di  particelle  irritanti  nell  ambiente. 

Altro  argomento  mollo  dibattuto  è l'effetto  del  campo 
magnetico  disperso  generato  dai  trasformatori  ad  alta 
tensione  c dalle  bobine  di  deflessione  dei  cinescopi.  Molti 
ricercatori  hanno  dimostrato  che  i campi  magnetici  varia- 
bili sono  biologicamente  attivi,  e anzi  sono  impiegati  con 
qualche  successo  in  diverse  terapie  (v.  elettroterapia). 
Ma.  attualmente,  un  ricercatore  spagnolo  ha  riportato 
che  i campi  magnetici  pulsati  aventi  una  derivata  tempo- 
rale di  25  mTesla/s  baimo  un  effetto  teratogeno  sugli 
embrioni  di  pulcino.  Poiché  sembra  che  la  derivata  tem- 
porale dei  campi  magnetici,  generati  dal  televisore  a una 
distanza  fìssa  da  esso,  possa  andare  da  qualche  Testa  a 
qualche  centinaio,  è facile  calcolare  la  portata  di  tale  as- 
serzione se  venisse  confermata. 
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TELLURIO 

F.  tellure.  - i.  tellurium.  - t.  Tellur.  - s.  telurio. 

Il  tellurio,  simbolo  Te,  n.  a.  92,  p.  a.  127,60,  appartiene 
al  VI  Gruppo  del  Sistema  periodico  degli  elementi  chimi- 
ci (v.).  Il  suo  nome  deriva  dal  lat.  tellus  'terra'. 
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La  sua  abbondanza  nella  litosfera  è di  circa  2 - 10'^%. 
È noto  un  minerale  (selenio-tellurio)  che  contiene  sia  Te 
che  selenio,  ma  i minerali  più  comuni  sono  i tellururì  (di 
Ag,  Au.  Bi)  e l'ossido  (TeOj>).  La  maggior  parie  della 
produzione  del  Te  proviene  come  s^ntoprodotto  della 
produzione  del  Pb.  del  Cu.  del  Ni.  dell'Ag.  dell'Au.  Il 
Te  trova  impiego  nelPindustria  come  additivo  nella  pro- 
duzione degli  acciai  e della  ghisa;  come  costituente  di 
numerose  leghe  di  rame;  come  agente  vulcanizzante 
(secondario)  per  la  gomma;  come  colorante  di  vetri  e nel- 
la produzione  di  vetro  con  buone  proprietà  ottiche  nel- 
l'infrarosso. 

Tossicologia.  - Il  Te  è un  elemento  non  essenziale, 
tossico.  I meccanismi  della  sua  azione  tossica  sono  simili 
a quelli  dell'As  e del  Se.  È in  grado  di  sostituirsi  al  S, 
inducendo  modificazioni  nelle  strutture  cheratiniche. 
Somministralo  a dosi  sufficientemente  alte,  il  Te  riduce  i 
gruppi  — SH  inibendo  l'attività  degli  enzimi  che  conten- 
gono tali  gruppi  liberi  (deidrogenasi,  estcrasi.  ossidasi). 
Gli  organi  maggiormente  c più  di  frequente  affetti  da 
dosi  subacute  e aoniche  (sperimentali)  sono:  il  sistema 
nervoso,  il  fegato,  il  tratto  gastrointestinale,  le  vie  respi- 
ratorie. il  cuore. 

Il  sistema  nervoso  e il  tratto  gastrointestinale  sono  con- 
siderati gli  organi  critici  nel  ca.se  di  esposizione  aonica  a 
Te.  I sintomi  più  frequenti  di  intossicazione  in  soggetti 
professionalmente  esposti  sono:  odore  agliaceo  dell’alito, 
del  sudore  e delle  urine;  pelle  secca  con  prurito;  sonno- 
lenza, mal  di  testa,  depressione,  amnesia,  debolezza  ge- 
nerale; anoressia,  nausea,  vomito,  perdita  di  peso;  ano- 
malìe del  tracciato  elettroencefalografico.  Questi  sintomi 
sono  stali  os.servati  in  lavoratori  esposti  a 0,01-0,05  mg 
di  Te  per  m^  di  aria  per  2 anni  e che  presentavano  con- 
centrazioni di  Te  nelle  urine  fino  a 60  pg/1  (viene  pro- 
posto di  considerare  come  critica  la  concentrazione  di 
» 

Di  regola  l'esposizione  professionale  a Tc  avviene  con- 
seguentemente ad  esposizione  a Pb,  Zn.  As,  Se,  Cd.  etc. 
che  contengono  Te  nei  loro  minerali.  Il  Te  può  essere 
a.ssorbito  attraverso  le  vie  respiratorie,  il  tratto  gastroin- 
testinale. il  contatto  cutaneo.  Il  Te  assorbito  si  distribui- 
sce principalmente  nel  rene,  nel  fegato,  nel  polmone,  nel 
cuore,  nell’osso.  Viene  escreto  nelle  feci  e nelle  urine. 
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TEMPERAMENTO 

F.  témperament.  - j.  temptrament.  - t.  Temperament.  - 
s.  temperamenio. 

Il  termine  indica,  secondo  la  tradizione  che  risale  a Ippo- 
crate,  la  «mescolanza»  o la  «misura»  dei  supposti  4 
umori  deH'organismo,  da  cui  si  faceva  dipendere  il  tipico 
conformarsi  dcirindole,  e in  specie  della  vita  puLsionale  e 
affettiva.  Su  questa  ha.se  si  strutturava  la  prima  tipologia 
caratterologica  sistematica. 

Nel  pensiero  psicok>gico  mtxlerno  il  termine  è usalo 
per  designare  le  caratteristiche  dinamiche  e affettive  di 
un  individuo,  ossia  quegli  aspetti  della  personalità  che 
appaiono  più  legati  al  substrato  biologico. 

V.  PRRSONAIITÀ  (XI.  IWII). 

RED. 


TEMPERATURA  CORPOREA 

F.  ifmpérature  corporelle.  • l.  body  temperature.  - t.  kór- 
pertemperatur . - s.  temperatura  corpòrea. 

SOMMARIO 


Gencnicà  (col.  1956).  • DtfTemixe  locali  dcOa  fe«pe»l«ra 
corporea  (col.  1956):  Mappe  termiche.  - La  Inopcralwa  norma- 
le (col.  1956):  Sedi  di  misurazione  nell'uomo.  - Variazioni  pe- 
riodiche della  temperatura  corporea. 


Generalità 

I meccanismi  omeostatici  preposti  alla  regolazione  della 
temperatura  |t.|  corporea  negli  organismi  omeotermi  ten- 
dono a stabilizzare  la  t.  entro  limiti  molto  stretti.  Tuttavia 
essi  non  possono  impedire  delle  piccole  fluttuazioni  della 
t.  dovute  a variazioni  termiche  interne  ed  esterne  all'or- 
ganismo.  Ne  consegue  che  il  concetto  di  t.  corporea 
«normale»  non  può  prescindere  dalle  condizioni  specifi- 
che in  cui  questa  L viene  misurata  c dalla  sede  corporea 
in  cui  la  misura  è stata  effettuata  in  (guanto  esistono  si- 
gnificative variazioni  nelle  t.  rilevate  in  parti  del  corpo 
diverse. 

Differenze  loadi  delln  tempentim  corporei 

Mappe  termiche 

In  condizioni  di  equilibrio  termico  (v.  termoregolazio- 
ne) il  calore  ceduto  aH'ambientc  attraverso  la  superfìcie 
«)rporca  c la  ventilazione  polmonare  corrisponde  a quel- 
lo prodotto  daH'organismo.  Perché  ciò  avvenga  occorre 
un  gradiente  termico  tra  sede  di  produzione  e sede  di 
dispersione.  Ne  deriva  necessariamente  che  gli  organi 
interni  sono  più  caldi  del  sangue  che  li  perfonde  e questo 
è più  caldo  dei  tes.suti  che  formano  l'involucro  superficia- 
le. NeU'uomo,  accanto  a una  caduta  «radiale»  della  t..  va 
considerata,  a causa  della  geometria  irregolare  della  sua 
architettura,  una  caduta  «longitudinale»  di  t.  lungo  le 
estremità.  È possibile  tracciare  delle  superfici  a uguale  t. 
(isoterme)  che  racchiudono  le  varie  parti  del  corpo  (fìg. 
1.  A c fi)  c delimitano  una  porzione  più  interna,  il  nu- 
cleo corporeo,  in  cui  si  ha  la  t.  (nù  alta  e più  costante,  e 
una  porzione  più  esterna,  il  guscio  o involucro,  con  t. 
progressivamente  più  basse  e variabili.  La  geometria  e 
l'estensione  delle  due  porzioni  sono  assai  variabili.  In 
ambiente  caldo  (fig.  l.A).  quando  la  vasodilatazione  é 
massima,  il  nucleo  si  espande  fino  a comprendere  prati- 
camente l'intera  massa  corporea  e l'involucro  isolante  è 
ridotto  al  solo  strato  epidermico.  Viceversa  (fig.  1.  B).  in 
ambiente  estremamente  freddo,  la  vasocostrizione  riduce 
il  flusso  ematico  alla  periferia,  il  nucleo  si  retrae,  lo  spes- 
sore dell’involucro  isolante  aumenta  e la  dispersione  di 
calore  aH’ambiente  viene  notevolmente  ridotta. 

La  temperatimi  normale 

Sedi  di  misurazione  nell'uomo 

Clinicamente  viene  indicata  come  «normale»  la  t.  rileva- 
ta in  un  soggetto  sano  che  non  sia  stato  sottoposto  da  un 
certo  tempo  ad  alcuno  strcs.s  termico.  I valori  misurati  a 
livello  rettale  e orale  sono  rispettivamente;  37,0  "C  ± 
0.5  ”C  c 36.7  X ± 0.5  X.  Variazioni  di  0,5  X sono 
quindi  da  considerarsi  normali  anche  in  condizioni  basali. 
^ poi  si  esce  da  queste,  come  nel  caso  dell'esercizio  fisi- 
co. o dopo  un  pasto  o dopo  l’assunzione  di  alcol  o di 
fumo  di  tabacco,  possono  verificarsi  variazioni  di  t.  mag- 
giori di  0.5  X senza  che  si  esca  necessariamente  dalla 
normalità. 
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Fig  1.  Le  ÌM)tcnne  dd  corpo  umano.  A)  In  ambiente  caldo;  B) 
in  ambiente  freddo.  Si  noti  come  la  t.  del  nucleo  venga  muritc* 
nuta  a 37  '^C  in  ambiente  freddo  a spese  della  I.  delle  estremiiii. 
Quando  la  t.  ambiente  caia,  il  nucleo  corporeo  ù «contrae»  per 
mantenere  costante  la  1.  del  S.N.C.  e di  altri  organi  vitali. 


Misurazioni  accurate  hanno  dimostrato  che  anche  la  t. 
del  nucleo  subisce  variazioni,  nel  tempo  c nello  spazio, 
comprese  tra  0,2  ‘‘C  c 1.2  “C  (Hardy.  1%1).  Ad  cs..  nel 
cervello  esiste  una  caduta  radiale  della  t.  di  circa  1 X 
verso  la  corteccia.  Inoltre,  nel  retto  e non  nel  fegato, 
come  si  è ritenuto  da  tempo,  si  rilevano  le  t.  più  alte  del 
nucleo  (Henscl  et  al.,  1973).  Nella  pratica  clinica  viene 
misurata  la  t.  rettale  come  la  più  vicina  a quella  media 
del  nucleo  corporeo.  Anche  in  questo  caso  si  possono 
avere,  nello  stesso  individuo,  variazioni  fino  a 1 a 
seconda  della  profondità  a cui  viene  inserito  il  termome- 
tro. per  cui  è opportuno  mantenere  una  profondità  stan- 
dard di  misurazione. 

Un’altra  sede  comunemente  usata  per  la  misurazione 
della  t.  corporea  è quella  orale.  Di  norma  la  t.  del  cavo 
orale  (sottolinguale)  è di  0,2  X'0.5  più  bassa  di  quel- 
la rettale  cd  è più  soggetta  a variazioni  ambientali  che  si 
ripercuotono  sul  cavo  orale,  quali  la  temperatura  deirarìa 
inspirata  o quella  dei  cibi  e delle  bevande  assunte  in  pre- 
cedenza. 

1^  t.  cutanea,  per  le  ragioni  esposte  sopra,  è la  più 
variabile  e questa  sede  non  dovrebbe  essere  scelta  per 
misurazioni  di  valore  clinico.  Solo  nel  cavo  ascellare  la  t. 
si  avvicina  molto  alla  t.  del  nucleo  perché  in  questa  zona 
«chiusa»  il  campo  termico  vier>e  praticamente  a coincide- 
re con  quello  del  nucleo.  Una  misurazione  di  t.  effettuata 
in  questa  sede  deve  tuttavia  essere  più  prolungata  che  in 
altre  sedi  per  consentire  il  completo  livellamento  termico 
tra  la  superfìcie  interna  de)  braccio  e la  superficie  del 
torace. 

Un  interesse  quasi  esclusivamente  sperimentale  hanno 
le  misure  di  t.  effettuate  mediante  termocoppie  inserite 
nell’esofago,  al  di  sopra  del  cardias,  e nel  meato  uditivo 
interno  a contatto  <x>n  la  membrana  del  timpano.  In  que- 
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st’ultima  sede  la  t.  rilevata  è assai  prossima  a quella  di 
riferimento  deH’ipotalamo  (Cooper  et  al..  I9tU).  (V. 
anche;  itRMOMtTRiA;  tiirmugraha). 

Variazioni  periodichr  della  temperatura  corporea 
Nciruomo  e in  altri  animali  non  ibernanti  sono  presenti 
variazioni  giornaliere  della  t.  corporea  dell'ordine  di 
1 ®C.  I valori  minimi  di  i.  sono  rilevabili  nelle  prime  ore 
del  mattino  mentre  i massimi  sono  presenti  nel  tardo 
pomeriggio.  In  animali  notturni  la  t.  massima  si  ha  duran- 
te la  notte.  Circa  le  cause  di  questo  ritmo  endogeno,  non 
sembra  esserci  una  relazione  tra  valori  mas.simi  di  t.  e 
massimo  di  attività  lavorativa.  Una  correlazione  è stata 
invece  trovata  con  il  periodo  di  rotazione  della  terra 
(Aschoff.  1970).  Rapidi  spostamenti  di  un  individuo  in 
un  luogo  con  fuso  orario  molto  diverso  comportano  un 
lento  adattamento  delle  variazioni  di  t.  giornaliere  al 
nuovo  ciclo  giorno-notte  che  può  richiedere  alcune  setti- 
mane (Hensel.  1973). 

Esistono  inoltre  variazioni  della  t.  correlate  con  ritmi 
biologici  più  lunghi.  Quelle  più  note  sono  le  variazioni  di 
t.  legate  ai  periodi  del  ciclo  mestruale  (v.  mestruazione), 
e quelle  legate  a)  ciclo  biologico  stagionale  negli  animali 
ibernanti. 
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ANATOMIA 

Tendini 

Con  il  termine  tendine  si  indica  l’estremità  conncttivalc 
fibrosa  che  collega  un  muscolo  al  suo  punto  di  inserzione, 
abitualmente  a livello  dello  scheletro. 

La  forma  dei  t.  è varialHle  e schematicamente  possia- 
mo distinguere;  1)  t.  lunghi  (cilindrici);  2)  I.  brevi  appiat- 
titi (nastriformi);  3)  t.  larghi  (laminari)  o aponeurosi 
d'inserzione. 
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Fij.  1.  A Sinistra:  sezione  longiludinaie  di  t.  di  uomo  giovane: 
bene  evidenti  i fasci  collageni  primari,  finemente  ondulali^  e le 
cellule  tendinee  interposte.  A aatra:  l.  della  coda  di  topo  in  se* 
zione  longitudinale,  a forte  ingrandimento.  Numerose  le  cellule 
dbposie  in  serie  lineare  tra  i fasci  primari:  esse  sono  provviste  di 
esfMUtsioni  citoplasmatiche  membraniformi  (prolungamenti  ala* 
ri),  che  in  alcuni  punti  del  preparato  risaltano,  perché  sezionate 
trasversalmente,  come  sottili  strie  più  scure  sulla  superficie  delle 
cellule.  {Osservazione  Vigtiani). 


I reciproci  rapporti  fra  fasci  muscolari  e t.  possono  rì> 
dursi  a 2 tipi  principali. 

1)  I fasci  muscolari  e tendinei  si  continuano  diretta* 
mente  secondo  la  stessa  direzione  (inserzione  immediata 
o (crminoterminaic). 

2)  I fasci  muscolari  si  impiantano  lateralmente  sul  ri* 
spettivo  t.  con  angolo  variabile  (inserzione  terminolatera* 
le:  muscoli  pennati  o semipennati). 

I t.  hanno  una  colorazione  biancastra,  particolare  lu- 
centezza e notevole  resistenza  meccanica.  Sono  costituiti 
da  tessuto  connettivo  denso  a fasci  paralleli  disposto  in 
fasci  longitudinali  accollati  gli  uni  agli  altri  (fasci  tendinei 
primitivi)  (fìg.  1.  a sinistra).  Questi  prendono  l’aspetto  di 
piccole  colonne  prismatiche  disposte  longitudinalmente 
secondo  la  lunghezza  del  t.  In  sezione  trasversale  appaio- 
no sotto  forma  di  piccoli  campi  poligonali  irregolan.  Cia- 
scun fascio  comprende  2 elementi:  a)  fibre  tendinee,  b) 
cellule  tendinee. 

Le  prime  sono  fibre  connettivali  esili,  parallele  le  une 
alle  altre  e all’asse  del  fascio.  Sono  povere  di  acqua  e 
prevalentemente  di  tipo  collagene,  anche  se  è presente 
un  importante  contingente  di  tipo  elastico. 

Le  cellule  tendinee  (tenociti  o ceiltUe  alari)  sono  fibro- 
citi disposti  alla  superficie  dei  fasci  primitivi,  mai  nel  loro 
spessore.  Sono  appiattite,  quadrilatere,  con  il  loro  asse 
maggiore  orientato  secondo  il  decorso  delle  fibre  connet- 
tivali e presentano  dei  prolungamenti  citoplasmatici  alari 
che  s’irradiano  tra  i fasci  tendinei  primitivi  per  anasto- 
mizzarsi  gli  uni  con  gli  altri.  Le  cellule  sono  sistematica- 
mente  situate  le  une  sulle  altre  in  modo  da  formare  delle 
catene  cellulari  negli  interstizi  dei  fasci  tendinei  (fig.  1.  a 
destra). 

I t..  come  tutte  le  formazioni  fibrose,  sono  relativa- 
mente poveri  di  vasi  sanguigni.  Questi  si  ramificano  nel 
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manicotto  connettivale  che  avvolge  il  t.  (peritenonio 
esterno).  1 vasi,  seguendo  i setti  interfascicolari  che  pro- 
vengono dal  peritenonio  esterno,  si  approfondano  nello 
spessore  del  t. 

I nervi  sono  numerosi  e terminano  nei  corpuscoli  mu- 
scolotcndinei  del  Golgi,  recettori  dello  stato  di  tensione 
dei  t.  situati  nel  punto  di  congiunzione  dei  fasci  muscolari 
con  i loro  t. 

Microscopicamente,  la  giunzione  del  muscolo  col  t. 
avviene  secondo  le  seguenti  2 modalità. 

a)  Il  perimisio  interno  (v.  muscoix>)  (serie  di  sepimentì 
connettivali  che  drcoscrivono  i fasci  muscolari)  passa  di- 
rettamente nel  t.  continuandosi  con  i suoi  fasci  connetti- 
vali. 

b)  L'estremità  conoide  delle  fibre  muscolari  si  adatta, 
attraverso  il  sarcolemma,  alla  cupola  tendinea;  ma  non 
esiste  contatto  tra  fibrille  muscolari  e connettivali  del  t. 

L’inserzione  dei  t.  avviene  per  lo  più  sullo  scheletro, 
osseo  o cartilagineo,  ma  può  anche  avvenire  sulla  faccia 
profonda  del  derma  cutaneo  (muscoli  pellicciai  del  viso) 

0 su  formazioni  fibrose  (aponeurosi  d'inserzione). 

La  giunzione  tendine-osso  avviene  secondo  2 modalità: 
a)  unione  mediata:  i fasci  tendinei  si  fondono  con  il  pe- 
riostio; b)  unione  diretta:  i fasci  tendinei  incontrano  la 
superfìcie  ossea  con  un  angolo  ottuso  o retto  e vi  si  ad- 
dentrano. 

Awiessl  del  tendini 

1 t.  sono  organi  mobili  che  scivolano  su  organi  fìssi  per 
distanze  a volte  molto  lunghe;  ciò  determina  la  formazio- 
ne d'annessi  tendinei  variabili  a seconda  della  larghezza 
dello  spazio  nel  quale  scivolano  e della  natura  degli  or- 
gani che  limitano  questo  spazio. 

a)  Paralenonio.  - Tessuto  connettivo  lamellare  lasso, 
nel  Quale  decorrono  vasi  e nervi,  più  o meno  abbondan- 
te. che  circonda  i t.  in  spazi  relativamente  larghi.  La  linfa 
interstiziale  costituisce  un  mezzo  di  nutrizione  per  il  t. 

b)  Guaine  fibrose.  - Si  sviluppano  come  arcate  al  di 
sopra  di  scanalature  o solchi  ossei  formando  cosi  dei  ca- 
nali osteofibrosi  di  lunghezza  variabile,  ma  chiusi  da  ogni 
parte  ove  decorrono  i t. 

c)  Guaine  mucose  o sinoviali.  - Sono  membrane  sottili 
diffìcilmente  isolabili  simili  alle  sinoviali  articolari.  Favo- 
riscono lo  scorrimento  dei  t.  nei  canali  osteofibrosi  che 
essi  attraversano.  Sono  costituite  da  2 foglietti:  uno  visce- 
rale, disposto  direttamente  a contatto  del  t..  uno  parieta- 
le che  tappezza  le  pareti  del  canale  osteofìbroso. 

I due  fo^ietti  si  continuano  direttamente  l’uno  con  l’al- 
tro a livello  del  mesotenonio  e fra  essi  si  trova  una  cavità 
chiusa,  virtuale,  come  quella  delle  sierose,  che  contiene 
una  piccola  quantità  di  liquido  lubrificante  analogo  alla 
sinovia  delle  articolazioni  (v.). 

SALVATOIIE  PArPAlJUtOO 

PATOLOGIA 

Patologia  traamatka 

Discontinuazioni  parziali  e totali  con  soluzione  di  conti- 
nuo tegumentaria 

Sono  le  lesioni  più  frequenti  dei  t.:  i più  colpiti  sono 
quelli  con  decorso  superficiale  come,  ad  es..  i t.  flessori 
ed  estensori  delle  dita  e del  polso.  In  taluni  casi  la  ferita 
è poco  estesa,  tanto  che  la  lesione  tendinea  può  passare 
inosservata;  in  altri,  invece,  è devastante  (sega  circolare, 
ascia,  rasoio),  con  ampio  interessamento  delle  parti  mol- 
li. Anche  in  questi  casi  la  retrazione  dei  monconi  tendinei 
può  far  passare  inosservata  la  lesione  e la  diagnosi  si 
pone  tardivamente. 
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Le  interruzioni  tendinee  possono  essere  complete  e 
incomplete.  Nelle  prime,  i due  monconi  tendono  ad  al- 
lontanarsi in  modo  variabile  a seconda  della  sede  della 
ferita  e dello  stato  di  ma^iore  o minore  contrazione  del 
muscolo  al  momento  deirincidente.  I muscoli  flessori  del- 
le dita  si  retraggono  in  maniera  considerevole  mentre  gli 
estensori  molto  meno.  Il  paratcnonio  o la  guaina  sinovia- 
le.  a seconda  delle  localizzazioni,  sono  sempre  interessati 
e,  a volte,  esistono  lesioni  associate,  più  o meno  gravi 
(pelle,  vasi,  nervi,  osso,  articolazioni),  che  complicano  il 
problema  terapeutico. 

1 . Cicatrizzazioni  delle  irsioni.  - Esistono  2 tipi  di  modalità  di 
riparazione:  l'evoluzione  spontanea  della  lesione  e la  cicatrizza* 
ziooe  dopo  sutura  tendinea. 

a)  Evoluzione  spontanea;  un  t.  non  cicatrizza  mai  spontanea- 
mente in  una  guaina  sinoviale;  le  estremità  si  rctraggono  c subi- 
scono modificazioni  anatomopatologiche  importanti  fino  alla 
formazione,  nel  moncone  prossimale,  di  una  tumefazione  a su- 
perficie arrotondata  (tcndinoma).  11  I.  aderisce  alla  guaina  ma  da 
ciò  non  deriva  mai  una  ripresa  funzionale.  Un  t.  sezionato  in 
una  porzione  priva  di  guaina  sinoviak  si  trova  in  migliori  condi- 
zioni di  cicatrizzazione  spontanea.  La  riparazione,  spesso  imper- 
fetta. è però  evenienza  possibile.  Il  coagulo  di  fibrina  si  trasfor- 
ma. nel  giro  di  15-20  giorni,  in  un  vero  e proprio  callo  fibroso 
che  può  restituire  al  t.  una  funzione  corretta,  ma  a volte  distur- 
bata da  un'eccessiva  lunghezza  o da  numerose  aderenze. 

b)  Cicatrizzazione  dopo  sutura  tendinea;  i un  processo  com- 
pksso  che  presenta  3 aspetti  fondamentali;  1)  un  t.  non  cicatriz- 
za mai  per  prima  intenzione;  2)  la  partecipazione  del  tessuto 
connettivo  adiacente  è necessaria;  3)  i fenomeni  istologici  di  ri- 
costruzione tendinea  sono  simili  a quelli  che  si  osservano  nel 
corso  della  rigenerazione  spontanea. 

Le  conseguenze  pratiche  di  quanto  sopra  precisato  riguardano 
la  necessità  di  ottenere  un  affrontamento  perfetto  dei  monconi 
come  in  una  sutura  nervosa.  La  solidità  della  sutura  diviene  rea- 
k dopo  la  4'  settimana,  quando  può  essere  iniziata  la  mobilizza- 
zione. 

2.  Sintomatologia.  - Le  condizioni  d’esame  sono  quindi 
diverse  nelle  lesioni  recenti  rispetto  a quelle  inveterate, 
ma  la  prognosi  clinica  è la  stessa. 

Nelle  lesioni  recenti  Tattenzionc  è ovviamente  richia- 
mata dalla  ferita  stessa,  in  quelle  inveterate  sarà  l'impo- 
tenza funzionale  a portare  il  paziente  dal  medico. 

L'anamnesi  e l'esame  obicttivo,  condotti  con  la  colla- 
borazione del  paziente,  consentiranno  una  precisa  dia- 
gnosi di  sede  e di  gravità  della  lesione  attraverso  la  ricer- 
ca dei  movimenti  attivi  e della  sensibilità  esterocettiva. 
Molta  attenzione  va  posta  alla  ricerca  di  eventuali  lesioni 
assodate  (cutanee,  nervose,  osteoarticolari).  La  motilità 
attiva,  normalmente  assicurata  da  un  t.,  può  essere  sosti- 
tuita, almeno  in  parte,  daJI’azionc  di  t.  vidni  o sinergia 
(per  es.,  nelle  sezioni  complete  del  t.  d’Achille  la  flessio- 
ne plantare  del  piede  è resa  possibile  grazie  al  tibiale 
posteriore,  ma  non  è sufficiente  a permettere  al  soggetto 
di  sollevarsi  sulla  punta  del  piede).  A livello  della  mano 
il  bilando  di  una  lesione  tendinea  è ancora  più  diffidle  e 
sottoposto  a regole  d’esame  complesse  che  debbono  esse- 
re ben  conosciute  dairesaminatorc.  Ancor  più  diffidle  t 
la  diagnosi  di  una  lesione  parziale  con  funzione  conserva- 
ta. Quindi  tutte  le  ferite,  il  cui  decorso  può  interessare  la 
sede  anatomica  di  un  t.,  devono  essere  attentamente 
esplorate. 

3.  Trattamento.  - L’intervento  d’urgenza  con  sutura 
(tenorrafia)  immediata  permette  i migliori  risultati  fun- 
zionali. Può  essere  realizzato  nelle  seguenti  condizioni 
ideali:  ferite  fresche,  lineari,  senza  frastagliamento  dei 
margini  né  necrosi  cutanea.  L'urgenza,  secondo  Iselin, 
può  anche  essere  differita  di  uno  o più  giorni,  a condi- 
zione che  il  paziente  sia  sottoposto  a trattamento  antibio- 


tico generale  e che  la  ferita  sia  sottop>osta  a un  accurato 
trattamento  antisettico. 

Sutura  secondaria;  se  le  condizioni  locali  non  lo  con- 
sentono. rintervento  può  essere  rimandato  a un  tempo 
successivo  e il  trattamento  iniziale  si  limiterà  alla  sutura 
della  ferita,  seguita  o meno  da  una  plastica  cutanea. 
Queste  suture  secondarie  presentano  difficoltà  tecniche 
dovute  alla  retrazione  dei  monconi  tendinei;  l’atrofia 
muscolare  e le  rigidità  articolari  rendono  tali  riparazioni 
ancora  più  difficili. 

Note  di  tecnica  della  suturo  tendinea  (fìg.  2).  - L'intervento 
deve  essere  praticato  in  condizioni  tecniche  soddisfacenti;  in  ri- 
gorosa asepsi,  in  anestesia  generale,  dopo  esecuziorve  di  un'emo- 
stasi accurata,  e con  idoneo  materiale  di  sutura.  La  via  d’accesso 
deve  siqjtamenie  essere  allargata  per  esplorare  i monoemi  reirat- 
ti,  soprattutto  quello  prossimale  talora  difficile  da  repenarc. 
AccordiarrK)  prcfercrua  tecnica  alla  sutura  diretta  quando  le 
estremità  tendinee  possono  essere  messe  a contatto  e il  muscolo 
ha  conservalo  una  funzione  soddisfacente.  Eseguiamo  un  innesto 
quando  k estremità  tendinee  non  possono  cs.scrc  poste  a contat- 
to c il  muscolo  è ancora  funzionale.  Pratichiamo  un  trapianto 
muscolo-tendineo  quando  il  muscolo  del  l.  sezionato  ha  perso  la 
sua  capacità  contrattile. 

Procediamo  a un  intervento  palliativo  di  tenodesi  o artrodesi 
quando  nessuno  dei  precedenti  interventi  è in  grado  di  assicura- 
re una  ripresa  funzionale  corretta. 

Le  incisioni  cutanee  che  si  praticano  per  una  buona  esposizio- 
ne dei  monconi  non  debbono  essere  reiraenii. 

Al  fine  di  ripristinare  il  più  correttamente  px>$sibilc  l'anatomia 
del  t.  i opportuno  regolarizzare  le  estremità  tendinee  e accostar- 
le pcrfcitamenie  utilizzando  un  materiak  di  sutura  ben  tollerato 
(nylon,  monofilamenti  sintetici,  etc.).  L’utilizzazione  di  aghi 
atraumatici  evita  danni  iatrogeni  alle  estremità  tendinee.  Molta 
attenzione  va  posta  ai  delicati  tessuti  che  circondano  i l.  (perite- 
nonio.  sinoviak).  che.  conservando  il  normale  apporto  ematico, 
garantiscono  la  cicatrizzazione  c il  ripristino  della  funzione  ten- 
dinea. A tal  fine  si  tende  a ridurre  al  massimo  il  materiale  di 
sutura  impiccio. 

La  scelta  di  un  t.  per  un  eventuak  innesto  dipende  principal- 
mente dal  calibro  e dalla  lunghezza  del  t.  da  sostituire.  Quelli 
più  spesw  usati  sono  il  piccolo  palmare,  il  plantare  gracile  e gli 
estensori  delk  dita  del  piede. 

Per  riparare  I.  più  voluminosi  si  può  usare  la  fascia  lata  o la 
stessa  pclk  prelevata  da  uno  dei  lembi  della  ferita,  opportuna- 
mente preparata. 

Notevole  importanza  riveste  il  trattamento  postoperatorio,  che 
(M^evede  sempre  un'immobilizzazione  in  posizione  di  rilasciamen- 
to muscolare  per  un  periodo  variabile  da  2 a 4 settimane.  Una 
rieducazione  passiva  e attiva  è quindi  necessaria  per  un  comple- 
to recupero  funzionale. 

Rotture  tendinee  con  integrità  tegumentaria 
Sono  quelle  che  si  verificano  in  certe  condizioni  ctiopato- 
genetiche,  in  assenza  di  una  soluzione  della  continuità 
cutanea  e in  particolari  sedi  (rotture  sottocutanee). 

Le  rotture  sottocutanee  dei  t.  sono  il  più  vistoso  feno- 
meno di  un  complesso  gruppo  di  affezioni  conosciute  col 
nome  di  tendinopaiie.  I moventi  etiopatogenetici  respon- 
sabili di  queste  affezioni  sono  esemplificati  nel  seguente 
schema: 

traumi  diretti  | microtraumi  esogeni 

traumi  indiretti  | endogeni 

I ripetuti 

b)  Sovraccarico  funzionale  (sport), 

c)  Fattori  costituzionali  e degenerativi. 

Si  possono  verificare  2 situazioni:  la  rottura  de)  ventre 
tendineo  vero  e proprio  (come  succede  nel  t.  d’Achille)  c 
la  rottura  disinserzione  (per  es.,  radduttore  lungo  della 
coscia). 


a)  Fattori 
meccanici 


Di^  - 


1961 


1962 


TENDINI  E GUAINE  TENDINEE 


In  ogni  caso  la  diminuzione  della  resistenza  meccanica 
del  t.  o della  giunzione  osteotendinea  per  fenomeni  de* 
generatisi  fa  sì  che  un  trauma  che.  in  condizioni  normali, 
sarebbe  perfettamente  tollerato,  divenga  relemenlo  sca* 
tenante.  ma  non  determinante,  nella  genesi  della  lesione. 

Le  tendinopatie  inserzionali  si  verìfìcano  a livello  della 
giunzione  osteotendinea  (cpicondilitc;  periartrìte  scapolo* 
omerale),  mentre,  a livello  del  ventre  tendineo  vero  e 
proprio,  si  verificano  tendiniti  con  rotture  parziali  o mi* 
crorotture  e pehtendiniti.  pure  o associate  a fenomeni 
tcndinosict  (degenerazione  tendinea). 

Le  forme  più  comuni  si  localizzano  alla  spalla,  al  gomi- 
to, al  bacino,  al  ginocchio  e alla  gamba. 

Il  sìntomo  principale  à costituito  dal  dolore  che  è sem- 
pre esacerbato  dallo  sforzo,  ma  che  può  persistere  anche 
a riposi^  e diventare  spontaneo  e continuo. 

Il  dolore  può  essere  provocalo  da  manovre  contro  resi- 
stenza o da  ipcrdistcnsionc  passiva  del  t. 

Le  rotture  dei  t.  si  localizzano  più  spesso  nelle  seguenti  sedi. 

Spalla:  a)  rotture  del  t.  del  sovruspinoso  o di  tutta  la  cuffia  dei 
rotatori  (sottospinoso  c piccolo  rotondo)  con  impotenza  funzio- 
nale dei  movimenti  di  abduzione  ed  extraroiazione  del  braono. 
b)  Rottura  del  1.  del  capii  lungo  del  bicipite  brachiale.  Si  eviden- 
zia per  un  rignniiamento  nella  faccia  anteriore  del  braccio  dovu- 
to alla  discesa  del  ventre  muscolare,  con  vivo  dolore  alta  spalla  e 
diminuzH>ne  della  forza  di  fìcs.Mone  del  gomito  con  avambraccio 
in  supinazionc- 

Motto:  rotture  dei  t.  estensori  delle  dita  (più  colpiti  il  medio  e 
l'anulare).  La  rottura  pud  avvenire  a livello  deH  articolazitme 
intcrfaiangca  distale  o prossimale.  11  dito  colpito,  nel  pomo  caso 
presenterà  un  atteggiamento  di  flessione  airintcrfalangea  distale 
e di  iperesicnsione  in  quella  prtKsimak.  mentre  il  contrario  si 
verìfica  nelle  rotture  a livello  dell'intcrfalangea  prossimale  (le- 
sione ù h<*uhmni^rf). 

Oinocchio:  a)  rottura  del  t.  del  quadrìcipiie  con  impossibilità 
di  cstcrrdere  la  gamba  sulla  coscia  nelle  IcMoni  complete  e im- 


possibilità aJJa  deambulazione.  Si  nota  un'evidente  depressione 
m sede  sopraroiulea,  mentre  la  rotula  i spostata  distalmente  b) 
Rottura  del  t.  rotuleo:  in  sede  siMtoroiulea  si  nota  un'evidente 
depressione.  La  rotula  t spostala  in  alto.  L estcnsiotu;  è impos- 
sibile. 

Piede:  rottura  del  t.  d'Achille.  Dolore  vivo  in  regione  achillea 
con  suo:essjva  impotenza  funzionale:  essa  fi  parziale  perché  la 
flessione  plantare  del  piede  è mantenuta  dal  tibiale  posteriore  e 
dai  flessori  delle  dita;  il  paziente,  però,  non  ò capace  di  sollevar- 
si  sulla  punta  del  piede. 

Per  il  trattamento  delle  rotture  sottocutanee  dei  t.  val- 
gono i seguenti  principi  generali. 

L'individuo  che  non  pratica  attività  sportiva  può  tolle- 
rare un  modico  deficit  funzionale  senza  quindi  neces.sa- 
rìamente  doversi  sottoporre  a un  intervento  chirurgico. 
Nelle  rotture  parziali  e incomplete  può  essere  sufficiente 
un  trattamento  conservativo  con  immobilizzazione  gessa- 
la. Nelle  lesioni  complete  Tintervento  deve  essere  attuato 
il  più  precocemente  possibile  allo  scopo  di  evitare  la  suc- 
cessiva retrazione  dei  monconi.  Spesso  alla  sutura  del  t.  si 
deve  associare  una  plastica  di  rinforzo  per  mezzo  di  un 
lembo  tendineo  peduncolato  o di  un  trapianto  libero  au- 
toiogo.  Ciò  consente  una  più  precoce  moNlizzazione  del- 
Tarto  cd  evita  gravi  ipotrofie  muscolari  associate  a lunghi 
periixh  di  immobilizzazione. 

Per  la  trattazione  della  patologia  da  sovraccarico  dei  t. 
nello  sport,  v.  sport,  medicina  delu)  (col.  966). 


Patologia  it^anifliatoria 

Tenosìnovìti 

Possiamo  distinguere  2 gruppi  di  tenosinoviti: 


a)  con  versamento 


purulento; 

essudativo  o sieroso; 
a granuli  rìzoidei; 


1963 


1964 
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b)  steno^ianti:  dovuti  all'ispessimento  del  foglietto  pa- 
rietale della  guaina,  (ino  alla  forma  adesiva,  am  soppres- 
sione funzionale  sia  della  guaina  che  del  t. 

l.  Tenùsinoviti  con  versamenlo. 

a)  Tenosinoviti  di  origine  infettiva  da  germi  piogeni. 
Sono  frequenti  a livello  della  mano  c del  piede.  L'infe- 
zione si  può  realizzare  secondo  4 differenti  modalità: 

1)  inoculazione  diretta  (attraverso  una  ferita  penetrante); 

2)  propagazione  da  un  focolaio  settico  vicino; 

3)  in  corso  di  una  setticemia; 

4)  postchirurgica. 

Il  quadro  clinico  locale  (eritema,  tumefazione,  dolore, 
calore,  impotenza  funzionale)  e generale  e la  scoperta  del 
germe  patogeno,  prevalentemente  lo  stafilococco  aureo, 
sono  determinanti  per  la  diagnosi.  Il  trattamento  è medi- 
co (antibiotiaìlcrapia  specifica),  ortopedico  (immobilizza- 
zione) e chirurgico. 

b)  Tenosinoviti  tubercolari.  Frequenti  alla  mano  e al 
piede,  colpiscono  alcune  categorie  di  lavoratori  che  si 
trovano  a contatto  con  animali  infetti. 

La  sintomatologia  è insidiosa  e progressiva  e il  reperto 
biochimico  più  frequente  è un  aumento  della  VHS  men- 
tre poco  attendibile  risulta  il  test  alla  tubcrcolina.  Lo  stu- 
dio batteriologico  è fondamentale  e si  basa  sulla  ricerca 
diretta  del  bacillo  di  Kock  nel  materiale  aspirato,  oltre 
alle  prove  colturali  specifiche. 

1. a  chemioterapia  (isoniazide,  etambutolo.  rifampici- 
na).  come  per  tutte  le  infezioni  tubercolari,  deve  essere 
protratta  nel  tempo. 

Il  trattamento  chirurgico,  consistente  in  una  sinoviec- 
tomia  totale,  può  essere  eseguito  senza  differimenti  per 
assicurare  la  diagnosi  batteriologica  cd  istologica,  oppure 
può  essere  differito  per  rimuovere  un  focolaio  settico  non 
completamente  guarito  con  rantibioticoterapia. 

2.  Tenosinoviii  sienosanu.  - Come  già  detto,  queste 
forme  determinano  una  stcrH>si  progressiva  della  guaina 
sinoviale  peritendinea.  Nella  faccia  dorsale  della  mano  è 
tipica  la  localizzazione  a livello  della  stiloidc  del  radio 
(De  Ouervain);  a livello  palmare  la  sede  più  frequente- 
mente interessata  è la  guaina  del  t.  flessore  profondo  del 
pollice  («pollice  a scatto»). 

a)  Tenosinovite  cronica  stcnosantc  di  S.  De  Quersain. 
I t.  del  lungo  abduttore  del  pollice  e del  corto  estensore 
percorrono  insieme  lo  stesso  canale  osteofìbroso  a livello 
della  stiloide  radiale.  Sono  sempre  presenti  3 segni  clini- 
ci; 1)  tumefazione  a livello  della  stiloidc;  2)  dolore  alla 
pressione  sulla  stiloide  irradiato  sulla  faccia  dorsale  del- 
l'avambraccio ed  esacerbato  dal  movimento  di  prensio- 
ne; 3)  il  test  di  estensione  dei  t.  dorsali  del  pollice  t 
positivo;  con  il  pollice  flesso  e in  opp()sizione  l'esamina- 
tore porta  la  mano  in  adduzione  provocando  una  viva 
dolorabilità. 

Questa  forma,  più  frequente  nelle  (kmne.  se  non  trat- 
tata può  protrarsi  per  mesi,  ma,  in  genere,  l'evoluzione  è 
verso  una  guarigione  spontanea. 

b)  Tenosinoviti  stenosanti  della  regione  palmare.  Sono 
tipiche  a livello  delle  guaine  digitali  2*-3*  e 4**'  La  sede 
tipica  è il  I.  flessore  proft>ndo  di  un  dito  a livello  dell'ar- 
ticolazione  metacarpofalangea.  La  sindrome  si  può  ag- 
gravare sino  alParresto  dell'estensione  del  dito  inleressa- 
lo  che  M può  sbloccare  a»n  uno  scatto  che  suscita  vivo 
dolore - 

Una  sede  tipica  è quella  del  flessore  profondo  del  pol- 
lice («pollice  a scatto»). 

La  terapia  chirurgica  di  queste  forme  consiste  nella 
apertura  del  cui  di  sacco  supcriore  della  guaina  tendinea 
cd  è risolutiva. 

I%5 


Cisti  tenduiee 

Le  cisti,  o gangli,  dei  t.  e delle  guaine  tendinee  sono 
tumefazioni  dotate  di  parete  capsulare  sotto  tensione  in 
cui  è contenuto  un  liquido  colloide  limpido  chiaro.  I.e 
dimensioni  sono  variabili  da  un  piccolo  nodulo  fino  a 
formazioni  sacciformi  o tubulari  di  oltre  10  cm. 

Dal  punto  di  vista  anatomopatologico  si  tratta  di  una 
degenerazione  mucosa  con  neoformazione  di  s<ìstanza 
alcalina  simile  alla  pseudomucina. 

Tra  le  varie  teorie  sull'origine  di  queste  cisti  (ncopla- 
stica  - traumatica  - degenerativa)  una  fa  riferimento  alla 
presenza  di  germogli  tessutali  artrogeni  che.  inattivi  al 
momento  della  formazione  delle  guaine  sinoviali,  ripren- 
derebbero il  loro  sviluppo  in  epoche  successive. 

La  sede  prediletta  à la  regione  dorsale  del  polso;  gangli 
intraiendinei  sono  stati  os.servati  nei  t.  flessori  delle  dita 
delle  mani  ove  possono  essere  causa  del  «dito  a scatto». 

La  terapia  consiste  neirasportazione  chirurgica  radica- 
le. Trattamenti  conservami,  come  schiacciamento  o infil- 
trazione con  preparati  cortisonici,  possono  essere  tentati 
in  prima  istanza,  ma  in  ogni  caso  si  deve  eliminare  l'osta- 
colo allo  scorrimento  del  t. 

Tuiaorl  tendinei 

Per  quanto  riguarda  i tumori  bisogna  distinguere  quelli 
propri  dei  t.  e quelli  che  si  localizzano  nelle  guaine  sino- 
viali. I tumori  maligni  dei  t.  sono  piuttosto  rari.  Si  tratta 
di  fibrosarcomi  che  si  formano  per  lo  più  nel  t.  rotuleo  e 
nel  t.  di  Achille. 

Più  frequenti  i tumori  benigni  (fibromi),  che  si  manife- 
stano nel  contesto  di  un  t.  sotto  forma  di  un  nodulo  ro- 
tondeggiante ben  delimitato  e facilmente  clivabile. 

In  tutti  i casi  la  terapia  è chirur^ca  c consiste  nella 
escissione  completa  del  tumore. 

Fra  i tumori  benigni  è altresì  pos-sibile  osservare  lipo- 
mi. angiomi,  mixomi,  sta  dei  t.  che  delie  guaine. 

La  forma  istologicamente  più  frequente  tra  i tumori  be- 
nigni è il  tumore  a cellule  giganti  o tumore  a mieloplassi. 
Esso  predilige  individui  di  ses.so  femminile  e di  età  compre- 
sa tra  i 30  e i 60  anni.  Più  frequente  la  localizzazione  alle 
dila  della  mano,  sia  in  sede  volare  che  in  sede  dorsale.  Tale 
neoplasia  può  originarsi  sia  dal  t.  che  dalla  guaina  sinoviale. 
L'accrescimento  è lento  e in  genere  non  impedisce  lo  scor- 
rimento del  t.  Dal  punto  di  vista  istologico,  è costituito  da 
cellule  stromali  rotondeggianti  o fusiformi,  da  cellule 
schiumose  e da  cellule  giganti  polinucleate. 

Il  trattamento  consiste  nell'escissione  chirurgica  con 
rispetto  della  capsula  fibrosa  periferica  e ampia  exercsi 
della  porzione  di  guaina  tendinea  da  cui  il  tumore  ha 
preso  origine. 


Bìblioitr^ 
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SALVATORE  PArPViARDO 

TENESMO 

F,  ténesme.  • l.  lenesmus.  • T.  Tcnesmus.  • s.  tenesmo. 

Il  termine  tenesmo  indica  la  contrazione  involontaria,  per 
lo  più  dolorosa,  dello  sfintere  anale  o vescicole  associata 
al  continuo  bisogno  di  evacuazione  (fecale  o urinaria). 
Mentre  una  condizione  morbosa,  che  può  es.sere  di  natu- 
ra molto  diversa,  scatena  l'impellente  necessità  airelimi- 
nazione  di  materiale,  TemissiorK  stessa  di  feci  o di  urine 
c ostacolata  dallo  spasmo  della  muscolatura  sfinterica. 

1966 
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Il  sintomo,  oUremodo  penoso,  si  compendia  nella  sen- 
sazione soggettiva  di  un'imperiosa  necessità  c viene  abi- 
tualmente descritto  dai  pazienti  come  un  vero  e proprio 
«premito»  involontario.  Esso  può  essere  di  entità  trascu- 
rabile, ma  talvolta  è cosi  intenso  che  si  verifica  l'impossi- 
bilità di  trattenere  le  feci  o le  urine  nel  momento  in  cui 
viene  avvertita  la  necessità  di  evacuare.  A volte,  sotto  la 
spinta  del  bisogno,  il  paziente  evacua  solo  quantità  mi- 
nime di  materiale,  riuscendo  poi  a trattenersi,  talaltra  la 
eliminazione  involontaria  sì  compie  quasi  completamente; 
comunque  il  paziente  avverte  sempre,  a differenza  del- 
l'incontinenza vera  e propria,  lo  stimolo  alla  evacuazione. 

Molte  malattie  della  sfera  urogenitale  e rettale  possono 
essere  caratterizzate  dal  sintomo  t.  almeno  in  una  fase 
del  loro  decorso. 

NeU’ambito  della  patologia  urologica  sì  riscontrano  con 
particolare  frequenza  le  malattie  che  provocano  irritazio- 
ne del  collo  vescicalc,  e cotì  le  cistiti  nelle  forme  più  di- 
sparate. le  prostatiti  acute  e croniche,  la  calcolosi  vescica- 
le,  gli  episodi  di  congestione  prosiatìca  nei  portatori  di 
ipertrofia  della  ghiandola,  l’arresto  di  calcoli  in  corri- 
spondenza del  segmento  intramurale  deU'uretra,  etc.  Ma 
il  t.  vescicale  è di  frequente  osservazione  anche  nel  de- 
corso di  manifestazioni  flogistiche  uteroannessiali  (salpin- 
giti. piosalpingi,  ematoceli  retrouterini),  di  raccolte  puru- 
lente endoperitoneali  paravesdcali  (ascessi  del  Douglas, 
appendiciti  flemmonose  a dislocazione  pelvica)  e di  mani- 
festazioni di  sensibilità  o tossicità  in  rapporto  ad  alcuni 
farmaci  (ad  es.  la  ciclofosfamide). 

Il  t.  rettale  è invece  di  osservazione  frequente  nelle 
proctiti  acute  c croniche,  in  quelle  secondarie  a trattamen- 
ti radioterapici  pelvici,  negli  ascessi  pararettali  e perianali, 
in  alcune  neoplasie  ulcerate  della  porzione  ampollare  bas- 
sa del  retto,  nelle  ragadi  anali,  ma  soprattutto  nelle  coliti 
ulcerose  di  media  c grave  entità  nelle  quali  le  localizzazio- 
ni ulcerative  prevalgono  nel  segmento  rettosigmoideo.  Il 
t..  sia  rettale  che  vescicale.  può  manifestarsi  anche  nei 
portatori  di  nevralgie  pudcndopcrìncali  (ad  es..  postzoo- 
steriane)  soprattutto  nei  soggetti  ncurodistonid  e iper- 
emotivì.  Il  t.  contemporanco,  rettale  e vescicale,  può  osser- 
varsi in  seguito  a contusioni  perineali  di  discreta  entità. 

La  terapia  del  t.  può  essere  sintomatica  (antispastici  c 
antidoiorifìci)  quando  è rivolta  al  disturbo  in  sé.  ma  fon- 
damentalmente è causale  rivolta,  cioè,  aU’affezione  re- 
sponsabile della  comparsa  del  sintomo. 

RED. 

TENIASI 

F.  laeniasis.  • i taeniasis.  • t.  Bandwurmkvankhfii.  - 
s.  teniasis. 
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DefiBizkMie 

La  teniasi  è un'elmintiasi  intestinale,  provocata  neiruomo 
dalie  forme  adulte  di  Taenia  soUum  c Taenia  saginata, 
cestodi  (v.)  cicloflllidei  di  cospicue  dimensioni,  apparte- 
nenti al  phyhtm  Platyhelminthes.  L’accezione  più  ampia, 
utilizzata  in  passato,  aualc  malattia  determinata  nell'uo- 
mo da  cc.stodi  allo  stadio  adulto,  comprendenti,  oltre  alle 
suddette  tenie,  anche  specie  di  altri  generi,  quali,  in  par- 


ticolare, Hymenoiepis  (v.  hymenolepis  geneue),  e Dipy- 
lidium  (v.  DiPYUDiLiM  GENERE)  noD  è più  Considerata  vali- 
da malgrado  la  similarità  dei  quadri  clinici. 

Eliokigifl 

I due  agenti  etiologid,  T.  soiium  c T.  saginaia,  sono  pa- 
rassiti dixeni  obbligati,  che,  oltre  a vivere  come  vermi 
adulti  nell'intestino  deH'uomo,  rispettivamente  quali 
prirKÌpalc  e unico  ospite  definitivo,  completano  il  loro 
ciclo  biologico  prevalentemente  nei  maiali  (T.  soiium)  e 
nei  bovini  (T.  saginaia),  nelle  cui  carni  danno  origine  alla 
forma  larvale  detta  cisticerco  (v.  asncERCOSi). 

Taenia  soiium:  morfologia,  biologia  e ciclo  di  vita 

II  verme  adulto,  detto  anche  «tenia  del  maiale»,  è lungo 
generalmente  2-4  m,  ma.  in  relazione  sia  al  numero  delle 
proglottidi,  variabile  tra  800  e 1000,  sia  allo  stato  di  con- 
trazione o di  rilassamento  dello  strobilo,  può  raggiungere 
anche  i 7-8  m.  Lo  scolice  (fig.  1),  di  circa  1 mm  di  di- 
mensioni, ha  una  forma  ^obosa-quadrangolare  per  la 
presenza  di  4 ventose  circolari  (di  0.S  mm)  Icggermenie 
prominenti;  è armalo  all’estremità  di  un  rostello  corto  e 
pigmentato,  costituito  da  22-32  uncini  di  due  diverse 
dimensioni  (grandi:  160-180  pm;  pìccoli  110-140  pm). 
alterni  tra  loro  c formanti  due  anelli  concentrici.  Al  di 
sotto  dello  scolice.  dalla  regione  deH'esile  collo  (di  circa 
0j5  mm)  lungo  tutto  lo  strobilo,  si  susseguono,  sempre 
aumentando  di  dimensione,  le  proglottidi  sessualmente 
immature,  quelle  mature  e quelle  gravide:  le  prime  sono 
più  larghe  che  lunghe,  le  seconde,  a circa  1 m dallo  scoli- 
ce, pressoché  quadrate,  mentre  le  più  distali  sono  più 
lunghe  che  larghe,  con  dimensioni  variabili  da  9 a 12  mm 
per  6-7  mm.  Le  proglottidi  mature  posseggono  150-200 
testicoli  diffu.si,  un  ovario  trilobato  ed  evidenziano  il  poro 
genitale  disposto  in  modo  irregolarmente  alterno  sui 
margini  laterali;  quelle  gravide,  invece,  sono  stracolme  di 
uova  (ogni  segmento  può  contenerne  30.000-50.000). 
strettamente  stipate  ne)  caratteristico  utero  a fondo  cieco, 
costituito  da  un  asse  mediano  con  7-13  ramificazioni  late- 
rali (in  genere  9),  ulteriormente  biforcate  una  o due  vol- 
le (fig.  2).  Le  proglottidi  gravide  si  distaccano  continua- 
mente  a gruppi  di  3-5  segmenti  (in  genere  8-10  al  gior- 
no) dalla  porzione  terminale  dello  strobilo  e.  trasportate 
passivamente  con  il  materiale  fecale,  raggiungono  l'am- 
biente esterno,  ove.  se  ingerite  da  un  ospite  intermedio 
idoneo,  evolvono  verso  il  completamento  del  ciclo  biolo- 
gico del  parassita  (fìg.  3).  Le  uova  (fìg.  4),  indistinguibili 
da  quelle  di  T.  sagiruUa,  sono  sferoidali,  brune  e misurano 
mediamente  35  x 25  pm  (30-45  x 20-30  pm);  all’inter- 
no contengono  Vembrione  esacanto,  avvolto  in  uno  ^>csso 
cmbrioforo,  formato  da  numerosi  prismi  tronchi  disposti 


Fig^.  1.  A sinistra: 
scmke  di  Tamia  so- 
lium  (25  X circa). 
Sono  beo  evidenti 
alla  sommità  gli  un- 
cini di^KMti  in  dupli- 
ce fila  c le  ventose 
disposte  più  in  basso. 
^ cui  due  9 vedono 
in  trasparenza.  A 
destra:  Tamia  sagi- 
nata:  p^iicolare  del- 
lo scolice  (20  X cir- 
ca). Si  notino  l'as- 
senza degli  uncini  e 
la  posizione  delle  4 
ventose. 
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A B 


Fig.  2.  Rappresentazione  schc^^atìca  di  jpro^ottidi  mature  di 
Taerùa  sagùuua  (A)  e di  Taenia  sotium  (B).  In  questa  fase  l'ute- 
ro gravido  stipalo  di  uova  occupa  rimerà  pro^ottide. 


radialmente  a palizzata.  Sono  sensibili  solo  aH’essicca- 
mento  e a temperature  superiori  ai  56  °C  e,  in  condizioni 
ottimali,  possono  rimanere  vitali  anche  per  diversi  mesi 
(talora  2*3  anni).  I)  verme  adulto  manifesta  un  disaeto 
grado  di  spedfidtà  parassitarla:  si  sviluppa  infatti  preva* 
leniemcntc  nciruomo.  in  poche  specie  di  scimmie  e.  spe- 
rimentalmente. in  alcune  specie  di  hamster.  Più  numero- 
se sono  invece  le  specie  di  mammiferi  che  possono  funge- 


Fie.  3.  Ciclo  biologico  di  Taenia 
solium.  A)  Ospite  definitivo. 
1)  Verme  adulto  neirintestino 
deiruocno;  2)  proglotlide  gravi- 
da; 3)  uovo  infestante  conte- 
nente Tembrione  esacanto.  B) 
Ospite  intermedio.  4)  Embrione 
esacanto  liberatosi  dal  guscio 
nell'intestino  dell’ospite  intei' 
medio;  5)  Cvsttcercus  celtulosae, 
forma  larvale  dì  T.  sotium,  ca- 
ratterizzata da  uno  scolice  in- 
troflesso dotalo  di  4 ventose  e 
di  una  doppia  corona  di  undni; 
6)  dsticerco  con  scolice  estro- 
flesso,  come  si  presenta  neU'in- 
lestino  deiruomo  dopo  Tinge- 
siione  della  larva  che  dari  orì- 
gine al  verme  adulto;  7>  scolioc 
del  verme  adulto,  mediante  il 
quale  il  parassita  aderisce  alla 
mucosa  intestinale. 
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TEMASI 


re  da  ospiti  intermedi;  oltre  al  maiale,  infatti,  di  gran 
lunga  il  più  importante  per  il  completamento  del  ciclo, 
vanno  ricordati  i cinghiali,  numerose  specie  di  scimmie,  i 
cammelli,  i cani,  i gatti,  diversi  altri  carnivori,  ma  soprat- 
tutto lo  stesso  uomo,  nel  quale  lo  sviluppo  delle  larve  (v. 
nsncF.RCosi).  in  relazione  al  numero  o alla  localizzazione 
dei  parassiti,  può  provocare  l'instaurarsi  di  quadri  clinici 
assai  gravi. 

Le  uova  del  parassita  disseminate  neH'ambiente.  una 
volta  ingerite  da  un  ospite  intermedio  idoneo  e aggredite 
c attivate  dai  succhi  gastrici  ed  enterici,  si  schiudono  nel 
duodeno  liberando  l'embrione  esacanto;  questo,  superata 
la  parete  intestinale,  attraverso  la  via  sanguigna  o quella 
linfatica  e seguendo  particolari  tassic,  perviene  prevalen- 
temente  nei  muscoli  striati.  Potenzialmente  tutti  i muscoli 
possono  essere  raggiunti,  ma.  in  relazione  all'entità  del- 
l'irrorazione sanguigna,  in  genere  più  colpiti  risultano 
essere  quelli  degli  arti,  della  masticazione,  del  cuore,  del- 
la lingua  c del  collo.  Va  sottolineato,  comunque,  che  non 
infrequenti  sono  anche  le  localizzazioni  extramu-scolari, 
molto  importanti  clinicamente  nell'uomo,  come  quelle 
cerebrali,  oculari,  renali,  ctc.  Raggiunta,  in  ogni  caso,  la 
sede  definitiva.  Tembrione  esacanto  inizia  lentamente  a 
vacuolizzarsi  evolvendo  poi  lentamente  (in  2-3  mesi)  ver- 
so la  formazione  del  cisticcrco  infestante  (Cysticercus  cet- 
iulosae).  Questi  appare  come  una  vescicola  ovale 
(8-15  X 5-8  mm)  di  colore  bianco  opalescente,  ripiena  di 
un  liquido  limpido  sieroso;  è delimitata  da  una  parete 
sottile  e trasparente,  in  un  punto  della  quale  prende  ori- 
gine. differenziandosi  verso  l'intcmo.  uno  scolicc  intro- 
fles,so.  La  larva  matura,  ingerita  dall'uomo  insieme  alle 
carni  dì  maiale  crude  o malcotte.  raggiunto  l'intestino  in 
buono  stato  di  conservazione,  evolve  verso  la  formazione 
del  verme  adulto  cstrofìcttendo  lo  sa>]ice.  aderendo  stret- 
tamente alla  parete  della  parte  più  prossimale  del  digiuno 
(per  lo  più  a 50-60  cm  dal  duodeno)  e perdendo  infine, 
per  distacco,  la  vescicola  residua  in  cui  Io  scolicc  era  con- 
tenuto. La  formazione  dello  strobilo  si  completa  nei  2 
mesi  successivi  (più  in  generale  in  5*12  settimane),  du- 
rante i quali  dalla  regione  del  collo  vengono  continua- 
mente prodotte  nuove  proglottidi.  Anche  se  sono  pcissibi- 
li  infestazioni  con  più  vermi  o addirittura  miste  con  T. 
saginata,  più  frequentemente  nell'intestino  è presente  un 
solo  adulto,  che  peraltro  evidenzia  un'elevata  longevità 
(può  vivere  per  oltre  25  anni)  es.sendo  la  self-cure  dell’o- 
sfMte  assai  rara. 

Taenia  saginata:  morfologìa,  biologia  e ciclo  di  vila 
Questa  specie,  detta  «tenia  del  bue>,  ha  di  norma  di- 
mensioni assai  più  ragguardevoli  della  precedente:  misura 
infatti  da  4 a 10  m di  lunghezza  (per  lo  più  6)  c può  rag- 
giungere e superare  anche  i 12  m.  I,o  scolice  quadrango- 
lare e piriforme  è inerme;  ha  un  diametro  di  1,5-2  mm 
cd  è munito  di  4 robuste  ventose  emisferiche,  spesso 
pigmentute.  di  0.7-0.8  mm  (fig.  1).  Lo  strobilo  è formato 
da  12(X)-2(MK1  proglottidi  che  evidenziano  alcune  diffe- 
renze morfologiche  rispetto  a quelle  di  T.  solium:  i seg- 
menti maturi  (di  circa  12  x 6 mm)  presentano  infatti  il 
doppio  dei  testicoli  (300-400)  e hanno  un  ovario  biloba- 
to, mentre  le  proglottidi  gravide  (fig.  2).  oltre  a essere 
sempre  più  grandi  (18-22  x 4-7  mm).  hanno  l'utero 
maggiormente  ramificato  (con  18-32  ramificazioni  per 
lato)  e contengono  sino  a UK).(XX)  uova;  i pori  genitali, 
invece,  come  nella  T.  solium,  sono  sempre  irregolarmen- 
te alterni.  Le  proglottidi  sono  dotate  di  una  robusta  mu- 
scolatura c SI  distaccano  singolarmente  dallo  strobilo  (in 
genere  6-9  al  giorno);  contraendosi  ripetutamente,  pro- 
cedono autonomamente  nelPultimo  tratto  dell'intestino. 


che  abbandonano,  più  che  con  le  feci,  forzando  attiva- 
mente Io  sfintere  anale;  ciò  può  avvenire  sia  di  giorno 
che  di  notte.  Durante  il  passaggio  le  uova  possono  fuo- 
riuscire da  piccole  lesioni  delle  proglottidi  c rimanere 
adese  alla  cute  della  regione  perianale. 

Il  verme  adulto  parassita  solo  l'uomo,  mentre  il  cisti- 
cerco  {Cysticercus  bovts).  oltre  che  nei  buoi,  ospiti  inter- 
medi più  importanti,  (hiò  svilupparsi  anche  in  diversi  altri 
erbivori  (bufali,  cammelli,  antilopi,  lama,  renne,  etc,)  e 
talora  nello  stesso  uomo,  sebbene  molto  rare  siano  le 
segnalazioni  dei  casi  di  cisticercosi  umana  da  T.  saginaia. 
Fatte  le  debite  eccezioni  per  i diversi  ospiti  intermedi,  il 
ciclo  biologico  ricalca  fedelmente  quello  di  T.  solium.  Il 
cisticcrco  completa  il  suo  sviluppo  in  2-4  mesi  raggiun- 
gendo le  dimensioni  di  6-10  mm  di  lunghezza  per  4-6  di 
larghezza;  può  rimanere  vitale  per  1-2  anni,  dopo  i quali, 
normalmente,  va  incontro  ad  un  processo  di  calcificazio- 
ne. Il  verme  adulto,  invece,  si  forma  completamente  in 
8-15  settimane  e sembra  avere  una  longevità  limitata  sol- 
tanto da  quella  dell'ospite.  Si  hanno  in  genere  infestazio- 
ni con  un  solo  verme,  sebbene  non  del  tutto  rare  siano 
quelle  multiple,  anche  con  decine  di  esemplari.  In  questi 
casi  Veffetto  crowding  è particolarmente  spiccato  e i pa- 
rassiti raramente  superano  il  metro  di  lunghezza. 

Epidemiolofit 

In  entrambe  le  forme  di  t.  l'uomo  contrae  la  parawitosi  man- 
giando le  carni  crude  o makotic  degli  oppiti  intermedi  contenen- 
ti i rispettivi  cisiicerchi,  mentre  la  diffusone  della  cisik^rcosi  nel 
bestiame  rimane  strettamente  legata  alla  contaminazione  del- 
l'ambiente con  le  feci  di  soggetti  parassitati,  soprattutto  quando 
queste  sono  usate  come  fertilizzanti  (i  in  questi  casi  che  l'eleva- 
ta resistenza  delle  uova  svolge  un  ruolo  epidemiologico  assai 
importanie).  Nella  t.  da  T.  soUutn  l'unica  fonte  d'infcstaziorvc 
per  l'uomo  i il  maiale  che.  anche  in  relazione  alle  sue  abitudini 
coprofaghc,  nelle  arce  endemiche  può  risultare  parassitato  nel 
25%  dei  casi.  La  para.ssitosi . nel  mondo,  colpisce  attualmente 
circa  3.5  milioni  di  persone,  in  prevalenza  adulti  con  età  com- 
presa tra  i 20  c t 30  anni.  Sebbene  cosmopolita,  è maggiurmentc 
diffusa  in  arce  rurali  dcirAmcrica  ccntromeridionalc.  acU'Afnca 
centrale  c meridionale,  del  Sud-Est  asiatico  c deH'Europa  meri- 
dionale e onentalc;  zone  altamente  endemiche  risultano  il  Mes- 
sico, il  Sud-Africa,  ki  2^irc,  l'India  c l'IrKloncsia.  ove  si  pone  in 
forma  particolarmente  grave  il  problema  della  dstKcrcosi  uma- 
na. La  prevalenza,  peraltro,  risulta  notevolmente  diminuita  in 
tutti  i paesi  con  efficiente  polizia  veterinaria,  come  pure  da  sem- 
pre si  attcsta  intorno  allo  zero  presso  tutte  quelle  popolazioni 
che  per  motivi  diversi  (ad  c$.  religiosi  tra  i musulmani)  non  si 
cibano  di  carne  di  maiale. 

Nella  t.  da  T.  saginaia.  fumea  fonte  di  infestazione  per  l'uomo 
è rappresentata  invece  dai  bovini  che.  nelle  aree  endemiche, 
possono  risultare  parassitati  anche  nell‘80%  dei  casi  (1-5%  in 
Europa).  La  prevalenza  della  parassilosi  nell'uomo  è molto  più 
elevata  rispetto  alla  t.  da  T.  solium  e attualmente,  nel  mondo, 
risultano  colpiti  più  di  50  milioni  di  individui.  Ciò  è da  mettere 
in  relazione  sia  con  il  maggior  consumo  di  carni  bovine,  più  fre- 
qucnicmcnic  di  quelle  del  maiale  ingerite  crude  o malcotte,  sia 
con  la  maggiore  difficolià  di  identUicare  gli  ammali  infestati  per 
la  possibilità  dei  cisiicerchi  di  meglio  « mimetizzarsi  • neH'o^lc 
(dispersione  delle  larve  r>ei  vari  organi  c loro  peculiari  localizza- 
zioni; cd  cs..  nel  tessuto  adiposo).  Sebbene  la  diffusione  del 
parassita,  anche  in  questo  caso,  sia  cosmopolita,  si  possono  di- 
stinguere zone  altamente  endemiche  (con  prevalenza  maggiore 
del  10%)  in  Africa  centrale  e orientale  e nella  Russia  meridio- 
nale. da  altre  moderatamente  endemiche  (prevalenza  intorno  al 
5%)  in  Europa.  Sud- America  c Sud-Est  asiatico,  da  altre  ancora 
scarsamente  endemiche  (prevalenza  minore  dello  0.1%)  negli 
U.S.A..  nel  Canada  e in  Australia. 

Pilogenefd,  |Nitok>giai  e idiitomntolofbi 

Non  considerando  la  possibile  complicazione  della  cisti- 
cercosi. i quadri  patologici  che  si  possono  manifestare  nel 
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caso  delle  t.  sono  strettamente  legati  alle  azioni  spoglia* 
Ilice,  meccanica  c tossica  esercitate  dai  vermi  adulti  ncl- 
l'intestino.  La  prima  avviene  a carico  del  chilo  ed  è abi- 
tualmente di  scarsa  o nulla  entità  in  soggetti  normali  e 
ben  nutriti,  mentre  assume  una  certa  importanza  in  sog- 
getti debilitali  e sottoalimentati.  La  seconda  è essenzial- 
mente legata  ai  vivaci  movimenti  dei  vermi  ed  è più  spes- 
so causa  di  variazione  della  motilità  e della  secrezione  del 
tratto  gastrointestinale  che  di  modìfìcazioni  patologiche 
della  mua>sa;  in  relazione  a ciò  sono  peraltro  possibili 
fenomeni  d'irritazione,  mentre  solo  eccezionalmente  sono 
stati  osservati  casi  di  appendicite  acuta  (per  la  presenza 
di  proglottidi  neirappendice)  o perforazione  della  parete 
intestinale  da  parte  dello  scolice  o ancora  quadri  di  oc- 
clusione intestinale  (ma  solo  da  T.  sagmata).  L'azione 
tossica  è infine  legata  airassorbimcnto  di  cataboliti  libera- 
ti dai  parassiti,  in  grado  di  provocare  anche  disturbi  vari 
di  natura  allergica  e nervosa. 

Il  più  delle  volte  le  forme  di  t.  decorrono  senza  alcuna 
sintomatologia  specifica  e passano  quindi  del  lutto  inos- 
servate. Talora,  soprattutto  nei  bambini  e nei  soggetti 
debilitati  o nervosi,  si  può  manifestare  una  serie  alquanto 
varia,  c quindi  aspccifica.  di  disturbi  a carico  sia  dcH'ap- 
parato  digerente  che  del  sistema  nervoso.  In  questi  casi, 
oltre  a nausea  e vomito,  si  possono  manifestare  spa.smi  e 
dolori  addominali  e.  più  tipicamente,  sensazione  di  gon- 
fiore nella  regione  epigastrica  e prurito  anale;  si  può  inol- 
tre avere  anoressia  totale  o solo  verso  alcuni  cnbi.  oppure 
bulimia  persistente  anche  dopo  il  pasto,  come  pure  qua- 
dri di  coliche  di  intensità  variabile,  diarrea,  talora  alternata 
a stati  di  costipazione.  Tra  i disturbi  nersosi  dominano  in 
genere  uno  stato  di  malessere  generale,  di  irritazione  o 
irritabilità  e spesso  l'insonnia.  Molto  più  sporadicamente 
invece  possono  osservarsi  crisi  isteriformi  ed  cpilcttifor- 
mi.  corea,  cefalalgie  oppure,  oltre  a sintomi  di  meningite 
acuta  (meningismo  verminoso),  stati  di  paralisi,  palpita- 
zioni. aritmia  cardiaca,  afonia,  dispnea,  nonché  disturbi 
alla  vista  e all'udito  e fenomeni  ipocondriaci.  Tra  le  ma- 
nifestazioni di  tipo  allergico  sono  infine  più  frequenti  il 
prurito,  l'orticaria  c l'asma  bronchiale. 

DiaipioM  e prognosi 

Per  la  mancanza  di  una  sintomatologia  specifica,  la  dia- 
gnosi di  certezza  per  la  (.  si  basa  esclusivamente  sul  repe- 
rimento delle  proglotlidi  e delle  uova  del  parassita  nel 
materiale  fecale.  In  particolare,  per  la  t.  da  T.  saginata, 
le  prime,  in  relazione  alla  loro  migrazione  attiva  attraver- 
so lo  sfintere  anale,  si  possono  ritrovare  freouentemente 
anche  sul  corpo  del  paziente,  nella  sua  biancheria  intima 
c tra  le  lenzuola,  mentre  le  seconde,  spesso  presenti  in 
grande  quantità  nelle  pliche  anali.  pi>ssono  essere  facil- 
mente reperiate  dopo  l'applicazione  per  qualche  istante 
nella  zona  di  un  frammento  di  nastro  di  cellophan  adesi- 
vo (lo  stesso  metodo  di  Graham  utilizzato  per  la  ricerca 
degli  ossiuri  (v.  ossiuriasi]).  Il  reperto  macroscopico  è 
comunque  il  più  frequente:  non  sono  molle,  infatti,  le 
uova  che  si  disperdono  nel  materiale  fecale  in  seguito  al 
distacco  dei  segmenti  gravidi  dallo  strobilo.  a>mc  pure  è 
un  evento  non  troppo  ricorrente  la  rottura  delle  proglot- 
tidi aH'intemo  dell'inte.stino.  Sarà  bene,  quindi,  che  nei 
casi  sospetti  la  diagnosi  microscopica  venga  ripetuta  più 
volte  (almeno  3).  a distanza  di  tempo,  utilizzando,  tra 
l'altro,  tecniche  di  arricchimento  dei  preparati  (v.  ff.ci)  e 
tenendo  presente  che  un  eventuale  esito  negativo  delle 
ricerche  potrebbe  essere  legato  a una  precedente  rottura 
dello  strobilo. 

In  relazione  alla  possibile  complicazione  di  cisticercosi, 
legata  all'infestazione  da  T.  soììum  c conscguentemente 


al  tipo  di  accorgimenti  da  prendere  durante  la  terapia,  si 
dovrà  sempre  cercare  di  enetniare  una  diagnosi  difteren- 
ziale  tra  le  due  forme  di  !..  generalmente  possibile  sulla 
base  del  riconoscimento  delle  proglottidi  gravide;  sarà 
sufficiente  chiarificare  e schiacciare  tra  due  vetrini  porta- 
preparato  i frammenti  ritrovati,  differenziandoli  in  base 
al  numero  delle  ramificazioni  laterali  deirutero.  diverso 
nelle  due  specie,  tenendo  in  ogni  caso  presente  che  ogni 
manipolazione  dovrà  sempre  essere  effettuata  con  le 
dovute  precauzioni  in  relazione  all’alta  pericolosità  delle 
uova  di  T.  sotium.  Queste  ultime,  sebbene  indistinguibili 
morfologicamente  da  quelle  di  T.  saginata.  si  possono 
ugualmente  riconoscere  essendo  il  loro  cmbrioforo  reatti- 
vo al  colorante  di  ZiehI-Nielsen. 

Assai  meno  imp<.>rtanle  da  un  punto  di  \nsta  pratico 
risulta  la  differenziazione  delle  due  tenie  dopo  l’elimina- 
zione dello  scolice.  resa  peraltro  assai  diffìcile  per  l'azio- 
ne distruttiva  esercitata  dai  farmaci  attualmente  in  uso  in 
c*orrispondenza  della  parte  prossimale  del  verme. 

('onsidcrando  che  la  sflf-cure  deirospite  è solo  un 
evento  eccezionale,  la  prognosi  è sempre  buona  dopo  la 
eliminazione  dei  parassiti  con  la  terapia  specifica,  come 
pure  in  tutti  quei  casi  da  T.  solium  in  cui  non  si  sia  avuta 
cisticercosi,  complicazione,  questa,  generalmente  conse- 
guente a ca.si  di  t.  non  diagnosticati  o non  trattati  e che, 
talora,  può  risultare  letale. 

Terapia 

In  entrambi  le  forme  di  t.  la  terapia  è essenzialmente  di 
tipo  farmacologico  c.  in  particolare  nelle  forme  da  T.  so- 
iium,  dovrà  sempre  essere  effettuata  con  tutti  gli  accor- 
gimenti necessari  a evitare  il  possibile  sviluppo  dei  cisti- 
cerchi  ncH'uomo. 

La  più  recente  sperimentazione  ha  permesso  di  indivi- 
duare due  nuovi  tipi  di  molecole  a spiccata  azione  vermi- 
cida,  che.  per  la  loro  maggiore  efficacia  e migliore  tolle- 
rabilità. hanno  portato  al  graduale  abbandono  di  sostanze 
come  la  mcpacrina.  la  paramomicina.  il  bitinolo.  Tolcorc- 
sina  di  Aspidium,  eie.,  usate  con  vari  gradi  di  successo 
nel  passato  più  recente. 

Attualmente  il  farmaco  d’elezione  nel  trattamento 
delle  t.,  come  pure  in  generale  in  tutte  le  infestazioni 
da  ccstodi  intestinali,  risulta  essere  la  niclosamide 
(Yomesan*);  viene  prodotto  in  tavolette  da  0.5  g da  in- 
gerire in  un'unica  dose  (2  g per  gli  adulti,  I.S  g per  i 
ragazzi  con  peso  maggiore  dei  35  kg;  1 g per  bambini  di 
peso  variabile  tra  gli  U c i 35  kg),  al  mattino  e a stoma- 
co pieno,  dopo  completa  masticazione,  con  l'eventuale 
aiuto  di  poca  acqua.  Il  trattamento  risulta  efficace  in  circa 
il  95%  dei  casi  e porta  airdiminazione  del  verme  in  po- 
che ore;  in  genere  è ben  tolleralo,  non  presenta  partico- 
lari controindicazioni  e può  anche  essere  usato  in  gravi- 
danza dal  III  mese  di  gestazione  in  poi. 

Anche  il  prazìquanlel  (Biltricidc*).  antielmintico  ad 
ampio  spettro  (v.  schistosomiasi),  per  la  sua  elevala  effi- 
cacia (circa  95%).  può  essere  considerato  farmaco  d’ele- 
zione; va  somministrato  in  un'unica  dose  di  5-10  mg/kg 
di  peso,  preferibilmente  al  mattino  c a stomaco  pieno; 
raramente  si  possono  manifestare  blandi  e fugaci  effetti 
collaterali;  vaghi  dolori  addominali,  nausea,  mal  di  capo, 
senso  di  vertigine  sono  i sintomi  che  possono  perdurare 
per  qualche  minuto  o al  massimo  ripetersi  durante  alcune 
ore. 

Di  norma  entrambi  questi  farmaci  esercitano  un'azione 
distruttiva  nei  confronti  dello  scolice  lasciando  in  genere 
inalterata  la  struttura  dei  segmenti  più  distali,  per  cui 
l'efficacia  del  farmaco  potrà  essere  accertata  solo  a di- 
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stanza  di  2-4  mesi  dai  trattamento,  dopo  ripetuti  esami 
coprologici  che  evidenzino  la  completa  assenza  di  uova  e 
di  proglottidi. 

Altri  farmaci,  come  la  mepacrìna.  la  paramomicina.  i) 
diclorofene,  a causa  del  loro  minor  grado  di  efficacia  c dì 
un  più  frequente  manifestarsi  di  effetti  collaterali,  sono  al 
momento  da  ritenersi  utilizzabili  solo  in  alternativa  ai 
primi.  In  ogni  caso  il  trattamento  con  mepacrina  prevede 
per  l'adulto  la  scHnministrazione  mediante  sonda  intra- 
duodenale  di  1 g di  sostanza  disciolta  in  KXI  mi  di  acqua 
calda,  dopo  41$  h di  digiuno;  quello  con  paramomicina,  4 
somministrazioni  di  1 g di  sostanza  ogni  15  min  nel  caso 
dell'adulto  e di  11  mg^g  per  4 volte,  ogni  4 h.  nel  caso 
dei  ragazzi;  infine,  per  il  diclorofene,  I dose  giornaliera 
per  2 giorni  consecutivi  di  6 g.  M g e 0.2S'l  g di  so* 
stanza,  rispettivamente  per  l'adulto,  per  i ragazzi  di  6*12 
anni  c i bambini  di  1*5  anni. 

Nella  t.  da  T.  solium  sono  sempre  controindicati  il 
sondaggio  duodenale  e l'uso  di  farmaci  come  la  mepacri- 
na e la  paramomicina.  in  grado  di  provocare  il  vomito  e 
quindi  movimenti  antiperistaltici  dell'intestino;  dò  po- 
trebbe infatti  causare  la  risalita  di  uova  nello  stomaco  e 
nei  primi  tratti  deirintestino  tenue  con  conseguente  peri- 
colo di  dsticcrcosi.  Per  questo  motivo,  anche  nel  tratta- 
mento con  niclosamide  è sempre  opportuno  somministra- 
re un  antiemetico  prima  dell’antielmintico  e successiva- 
mente, a distanza  di  due  ore,  un  energico  purgante  in 
grado  di  favorire  la  rapida  eliminazione  del  parassita.  Nei 
casi  di  dsticercosi  concomitante,  l’uso  delia  niclosamide  è 
senz’altro  da  preferire  a quello  del  praziquantcl,  essendo 
quest’ultimo  efficace  anche  nei  confronti  delle  larve,  che, 
andando  in  disfadmento,  possono  provocare  nell'ospite 
reazioni  di  tipo  anafilattico. 

V.  anche:  AfvnELMiNTici. 

Proftboai 

La  profilassi  individuate  consiste  essenzialmente  neU'eviiare  l'in- 
gestione di  carni  suine  e bovine  crude  o makotie.  o insuffiden- 
temente  salate,  rammentando  che  la  distruzione  degli  eventuali 
dsticerchi  presenti  è possibile  solo  se  la  temperatura  intorno  alle 
larve  raggiunge  i 55  ”C  o dopo  il  congelamento  per  5 giorni  a 
— 18  ‘*C  (a  — 5 ®C  invece  U cisticcrco  muore  solo  dopo  ì setti- 
mana). La  profilassi  di  carattere  sanitario  generale  si  articola, 
invece,  sull 'ottemperanza  di  accorgimenti  diversi:  saranno  sem- 
pre necessari  una  diagnosi  c un  trattamento  precoce  dei  malati, 
atto  a interrompere  la  disseminazione  delle  uova,  il  controllo  c 
un’adeguata  eliminazione  o distruzione  delle  fed  dei  soggetti 
infestati,  la  non  utilizzazione  del  materiale  fecale  umano  come 
concime  o il  suo  abbandono  in  arce  inaccessibili  agli  ospiti  in- 
termedi e infine,  oltre  al  controllo  delle  macellazioni  clandesti- 
ne, un’accurata  ispezione  veterinaria  delle  carni,  con  l’eventuale 
distruzione  o congelamento  dei  capi  parassitati,  in  relazione  al 
grado  di  infestazione  degli  stessi. 
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DeBiiizione  e amttcristiche 

Coi  termine  tensioattivi  viene  indicata  una  vasta  gamma 
di  sostanze,  sia  naturali  che  sintetiche,  caratterizzate  dal- 
la loro  capadtà  di  ridurre  la  tensione  superficiale. 

Tale  caratteristica  è dovuta  alla  loro  struttura  chimica, 
nella  quale  è possibile  distinguere  una  porzione  idrofila 
(polare)  e una  porzione  lipofìla  (apolare)  (fig.  1,  in  aito). 
Si  tratta  di  molecole  amfifiliche  o amfipatiche,  che  mani- 
festano, cioè,  affinità  sia  per  le  fasi  polari  (acquose)  che 
per  (quelle  apolari  (oleose)  tra  loro  immiscibili;  la  loro 
solubilità  risulta  in  generale  limitata  in  una  fase  e nell'al- 
tra: pertanto,  tali  molecole  tendono  a disporsi  sulle  su- 
pcrfìci  di  separazione  tra  due  fasi  adiacenti,  con  la  parte 
polare  e quella  apolare  orientate  verso  le  fasi  per  le  quali 
hanno  affinità. 

A questa  loro  concentrazione  alle  interfasi  è da  attri- 
buire l'effetto  sulla  tensione  superficiale  e sui  numerosis- 
simi fenomeni  da  essa  dipendenti. 


^ i 


Fig.  I . Assorbimento  airinierfase  e aggregazione  (micelle)  di  un  t. 
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i^i>prìeCì  e princ^aU  impieghi 

Per  le  loro  caratteristiche  amfìfiliche.  le  molecole  dei  t.. 
specie  in  mezzo  acquoso,  superato  un  certo  valore  di 
concentrazione»  definito  concentrazione  critica  micellare, 
si  aggregano  spontaneamente  (fìg.  1,  in  basso),  minimiz- 
zando le  interazioni  tra  la  porzione  di  molecola  non  affi- 
ne al  mezzo  disperdente  (porzione  idrofobica)  c il  mezzo 
stesso  (solvente  polare).  Le  molecole  associate  sono 
comunemente  indicate  col  nome  di  miceile  e hanno  di- 
mensioni colloidali  (v.  COLLOIDALE  STATO). 

Alla  fonnazionc  di  miceile  è da  ascrivere  l’azione  solu- 
btlizzante  delle  soluzioni  di  t.;  molecole  altrimenti  insolu- 
bili in  mezzo  acquoso,  aumentano  notevolmente  la  loro 
solubilità  in  presenza  di  aggregati  micellari,  inserendosi 
tra  le  molecole  costituenti  o aH’intemo  di  esse.  L’esatta 
posizione,  nella  o sulla  micella,  della  sostanza  solubilizza- 
ta  dipende  dalla  sua  struttura  e riflette  il  tipo  di  intera- 
zione con  le  molecole  del  t. 

Questa  proprietà  dei  t.  rende  possibile  la  dissoluzione 
in  acqua  di  sostanze  normalmente  insolubili  senza  ricor- 
rere all'uso  di  cosolvcnti  o di  solventi  organici,  e trova 
applicazione  nella  preparazione  di  soluzioni  per  uso  tera- 
peutico. ad  es.,  di  farmaci  di  natura  steroidica  e di  alcune 
vitamine  liposolubili.  le  quali  ultime,  in  tal  modo,  posso- 
no essere  formulate  in  veicolo  acquoso  anche  insieme  a 
vitamine  idrosolubili. 

Tra  le  sostanze  amfìfìlichc.  i fosfatidilderìvati  (fosfolì- 
pidi) in  particolare,  per  la  tendenza  ad  associarsi  in  solu- 
zione acquosa  formano  spontaneamente  strutture  polimo- 
lecolari a 2 o più  strati,  dette  liposomi.  Questi  sono  ve- 
scicole di  fosfolipidi  bilamellari  o multilamellarì,  che  si 
formano  operando  in  particolari  condizioni,  e richiamano 
la  struttura  delle  membrane  cellulari.  Malgrado  alcuni 
problemi  non  ancora  risolti,  i liposomi  si  propongono  in 
campo  medico  come  carriers  per  impieghi  particolari  nei 
settori  deirenzimoterapia.  della  terapia  antitumorale,  del- 
rimmunologia,  etc. 

Per  la  loro  azione  sulle  interfasi,  i t.  trovano  i loro 
principali  impicci  nelle  seguenti  funzioni. 

a)  Emubionanti.  - Favoriscono  la  stabilità  delle  emul- 
sioni: termodinamicamente,  rìducendo  l’energia  libera 
alle  interfasi  e,  meccanicamente,  formando  ivi  una  bar- 
riera elastica  che  si  oppone  alla  coalescenza  della  fase 
liquida  dispersa. 

b)  Bagnanti.  - Migliorano  la  bagnabilità  di  un  solido 
da  parte  di  un  liquido  (abbassano  l'angolo  di  contatto), 
favorendo  la  sostituzione  dell’interfase  solido-aria  con 
una  solido-liquido. 

c)  Schiumogeni.  - Stabilizzano  la  dispersione  di  una 
fase  gassosa  (aria)  in  una  fase  liquida,  che  assume,  affio- 
rando, la  forma  di  bolle  in  lamine  sottili. 

d)  Solubilizzanti.  - Hanno  la  capacità  di  aggregarsi  in 
miceile,  le  quali,  interagendo  reversibilmente  con  sostan- 
ze poco  solubili,  ne  provocano  la  dissoluzione  spontanea, 
determinando  soluzioni  isotropiche,  termodinamicamente 
stabili. 

e)  Detergenti.  - Per  le  azioni  sopra  citate  nel  loro 
complesso,  che  hanno  come  risultato  lo  spostamento  e 
Tallontanamento  dello  «sporco»  dalle  superfìci. 

QttsificazSoiie,  contposfrione  e proprietà  spectficlie 
La  molecola  di  un  t.  risulta  dalla  combinazione,  mediante 
legami  chimici  covalenti,  di  un  gruppo  polare  (dotato  o 
meno  di  carica)  con  una  catena  paraffìnica  lunga,  che 
può  essere  parzialmente  sostituita  da  gruppi  olefìnici,  ali- 
ciclici  o aromatici.  Dalle  diverse  possibilità  di  combina- 
zione tra  i numerosi  gruppi  polari,  ionici  e non  ionici, 

1977 


con  le  strutture  apolan  egualmente  numerose,  scaturisce 
la  vasta  gamma  dì  sostanze,  talora  molto  diverse  tra  loro, 
tutte  però  con  proprietà  tensioattive,  con  le  funzioni  e gii 
usi  più  disparati,  che  fanno  di  esse  i prodotti  chimici  tra  i 
più  diffusi  c utilizzati  nelle  attività  civili  c industriali  del- 
l’uomo. 

I t.,  in  funzione  delia  loro  costituzione  chimica,  posso- 
no essere  classificati  in  anionici,  cationici,  anfoliti  e non 
ionici. 


Tensioattivi  anionici 

Sono  quelli  che  si  dissociano  in  soluzione  acquosa  c dan- 
iK)  un  anione  a catena  lunga  responsabile  dell’attività 
superficiale  c un  catione  inattivo.  Tra  i t.  anionici  segna- 
liamo i seguenti. 

a)  I sali  di  acidi  grassi  a catena  lunga,  con  metalli  alcalini 
(sodio,  potassio,  eie.),  alcalinoterrosi  (calcio,  magnesio,  etc.)  e 
basi  organiche  (trìeianolamina.  etc.).  noti  come  saponi  (v.). 

b)  I sali  di  esteri  alchilsolforìci  di  formula  generale 

CH.— (CHi)r,— O— SO?  + Me* 

che  sono  meno  sensibili  alla  durezza  delle  acque;  tra  questi  cer- 
tamente il  più  noto  6 il  sodio  laurìlsolfato  (n  « li  c Me  « Na) 

c)  I sali  di  akhil-  e alchilarìlsolfonaii,  di  formula  generale 

R— SO?  + Me*  o R— Ar— SO?  + Me* 

Tra  questi  da  semalare  il  dioiiibolfosuccinato  di  sodio  o meglio 
sale  sodico  del  ^estere  ottilico  deU'ac.  sucdnico  st^fonalo.  uno 
dei  più  noti  agenti  bagnanti,  utilizzato  anche  per  la  sua  azione 
lassativa,  dovuta  ai  suoi  effetti  blandamente  irritanti  e stimolanti 
la  secrezione  sulle  membrane  mucose  dell'intestino. 

d)  I derivati  acrilati  di  aminoacidi:  tra  questi  gli  acidi  biliari  e 
la  N-acilsarcosina,  nonché  gli  alchilfosfati  e alchilfosfonati  sia 
mono-  che  dìalchilali. 


Tensioattivi  cationici 

Sono  quelli  che  possiedono  un  gruppo  funzionale  che  si 
ionizza  in  soluzione  acquosa,  dando  luogo  a ioni  organici 
con  carica  positiva,  nei  quali  risiede  l'attivilà  superficiale. 
Essi  manifestano,  in  genere,  proprietà  antibatteriche  tali 
da  determinare  il  loro  uso  come  antisettici,  germicidi  e 
fungicidi  nelle  preparazioni  farmaceutiche  e cosmetiche. 
Tale  loro  attività  può  essere  attribuita  al  fatto  che  sono 
fortemente  adsorbiti  sulle  sostanze  proteiche  e su  altri 
substrati  carichi  negativamente,  modificandone  profon- 
damente le  proprietà  superficiali.  I t.  cationici  sono  in- 
compatibili con  gli  anionici  e pertanto  non  possono  esse- 
re utilizzati  insieme  a essi.  Quasi  tutti  contengono  1 ato- 
mo di  azoto  carico  positivamente  legato  a una  catena 
idrofobica,  in  genere  alìfatica;  in  alcuni  casi  l'azoto  qua- 
ternario fa  parte  di  un  nucleo  eterociclico. 

La  formula  generale  è 

r I T 

R-N-  X» 

L I J 

Alcuni  degli  elementi  più  noti  di  questa  classe  di  t. 
sono  il  cloruro  di  cetilpiridinio,  il  cloruro  di  benzalconio 
(cloruro  di  alchil-,  benzìi-,  dimetilammonio)  c il  cloruro 
di  benzetonio,  riportati  in  diverse  farmacopee  per  il  loro 
uso  come  conservativi  antimicrobid,  oltreché  come  disin- 
fettanti germicidi. 
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lipofìia  della  molecola.  Orìginalmcnic  ideato  per  i composti  non 
ionici,  la  sua  applicazione  è stata  poi  estesa  a tutti  i t.  il  valore 
di  HLB  esprimeva  originariamente  la  percentuale  in  peso  di 
porzione  idrofila  divisa  per  5.  per  limitare  la  scala  dei  valori,  che 
pertanto  variava  da  0 a 20  per  composti  essenzialmente  idrofili. 

[1  valore  di  HLB  pi^  essere  me.sso  sperimentalmente  in  reìa* 


ckHwo  di  hnandmaki 

R-C.-C.. 


(CH.LC-CH,  -C(CHi 


;CH.),-0-CH,-CH, 
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TensÙHtnivi  anfolitici  o anfoteri 

Sono  caratterizzati  dalla  presenza  contemporanca,  nella 
stessa  molecola,  di  due  o più  gruppi  funzionali  che  possono 
ionizzare  in  soluzione  acquosa  generando  contempora- 
neamente un  anione  e un  catione,  con  prevalenza  della 
carica  negativa  o positiva,  secondo  le  condizioni  di  pH , con 
minimo  di  solubilità  in  corrispondenza  del  punto  isoeletth- 
co.  Trovano  largo  impiego  nelle  preparazioni  cosmetiche 
alcuni  derivati  bctainici  e imidazoliniciL  appartengono  a 
questo  tipo  alcuni  fosfatidilderivati  (lecitine  e iisolecitine). 

Tensioattivi  non  ionici 

Non  generano  ioni  in  soluzione  acquosa  e la  molecola  nel 
suo  intero  è responsabile  deH'attìvità  superficiale.  L'affi- 
nità per  l'acqua  è determinata  dalla  presenza  di  un  grup- 
po organico,  in  genere  più  voluminoso  delle  funzioni  io- 
nizzabili  già  viste,  la  cui  polarità  deriva  dalla  presenza  di 
più  funzioni  ossidrilìche  e/o  eteree. 

Anche  in  questa  categorìa  si  possono  grossolanamente 
distinguere  diversi  gruppi  chimici. 

a)  Esteri  di  acidi  grassi  con  glicoi.  giiccrina  e altri  potioti. 
come,  ad  es..  il  gliccrilmonuMearaio,  utilizzato,  tra  l'altro,  nella 
panificazkmc  per  la  sua  azione  aniiraffermo  sulle  amikipccline 
delle  quali  ritarda  la  cristallizzazione  limit.'uido  anche  l'elimina- 
zione dcH'umidità  residua.  Rientrano  in  questo  gruppo  gli  esteri 
del  sorbìtano  (v.  soaamMo)  e quelli  di  alcuni  zuccheri. 

b)  Esteri  di  acidi  grassi  con  sorbitano,  quest'ultimo  legato 
ancora  con  una  o più  catene  di  poliossieiilenglicoi  (polisorbati). 

c)  Esteri  di  polknsictiicngltcol  am  acidi  grassi. 

d)  Esteri  di  alcol  a catena  lunga  e di  alchilfcnoli  con  poliossi- 
etilenglicol.  Tra  questi  ultimi  il  nonilfenilpoiios.sictilenglicoi 
(nonoxinolo)  manifesta  azmnc  spermicida  cd  è stato  utilizzato 
con  successo  limitato  in  alcune  preparazioni  anticxmcczionali. 

e)  Copolimeri  a blocchi  di  etiienglico!  e propilenglicol  che 
manifcsiaiK)  azione  superficiale  pur  essendo  privi  della  lunga 
catena  idrofobica  paraffinica. 

Numerose  altre  sostanze,  sia  naturali  che  sintetiche, 
possiedono  attività  superfìciaie  più  o meno  marcata,  per 
il  loro  carattere  anhfilico  e non  trovano  facile  collocazio- 
ne nel  comune  schema  di  d^sifìcazione  esposto. 

Equilibrio  Idrofilo-lìpofilo 

Un  sistema  pratico  di  classificare  i t.  è quello  elaborato 
da  Griffìn  nel  1949,  e indicalo  tx)me  valore  di  HLB 
(Hydrophile- Lipophile  Balance) . 

Il  sistema  HLB  i un  sistema  arbitrario  che  esprime  per  ogni  I. 
il  rapporto  tra  l'entità  della  porzione  idrutib  c quella  della  parte 
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rione  con  le  proprietà  del  t..  quali:  solubilità,  punto  di  intorbi- 
damento.  azione  superficiale,  cmtanie  dielettrica,  eie.,  e permet- 
te di  prr^ttare  per  ogni  t.  l'utnizzazione  più  opportuna,  in 
modo  da  ottenere  un  cftetio  ottimale.  Nella  lig.  2 sono  ripor- 
tate una  scala  di  valori  di  HLB  e la  destinazione  ottimale  dei  t. 
classificati  secondo  questo  sistema. 

Toaskilà 

La  tossicità  dei  t.  non  à di  particolare  rilievo  rispetto  ad 
altri  composti  chimici:  può  comunque  essere  messa  in 
relazione  o con  le  caratteristiche  azioni  generali  di  queste 
siistanzc  o con  la  loro  particolare  struttura  chimica. 

Dal  punto  di  vista  generale,  ì t.  possono  interagire  con 
le  membrane  biologiche  c con  i singoli  componenti  di  tali 
membrane,  provocandone  la  rottura  o la  fusione.  Posso- 
no inoltre  interagire  con  sistemi  enzimatici  o solubilizzare 
sostanze  tossiche  c/o  favorirne  l'assorbimento.  Inoltre 
sono  riportati  effetti  legali  a particolari  t.  o a (Articolari 
sistemi  substrato  i. 

1 t.  anionici.  specie  i saponi  alcalini,  hanno  azione  irri- 
tante sulle  mucose  e sulla  pelle  e in  particolari  indivìdui 
possono  provocare  reazioni  allergiche  anche  severe;  in 
generale  manifestano  scarsa  tossicità.  Per  quanto  riguar- 
da certi  prodotti  per  uso  domestico,  la  DL^»  (tossicità 
acuta)  in  animali  va  da  1 a 5 g.'kg  di  peso  corporeo  c la 
quantità  che  un  bambino  può  ingerire  senza  perìcoli  rìle- 


Fie.  2.  Scala  in  valori 
HLB.  e classificazio- 
ne delle  funzioni  di 
un  I.  O)  Olio;  A) 
acqua. 
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vanii  t siala  stimata  da  0,1  a 1 g/Vg  di  pcs<)  corps>reo. 
L'ingestione  di  t.  anionici  può  produrre  comunque  di- 
sturbi gastrointestinali  e il  contatto  locale  determinare  ir- 
ritazione. Nel  caso  di  ingestione  accidentale,  il  trattamen- 
to prevede  la  diluizione  per  assunzione  di  acqua  o latte  e 
largo  impiego  di  demulcenti;  se  non  si  ha  vomito  sponta- 
neo, può  essere  necessario  il  ricorso  a un  emetico  o a 
una  lavanda  gastrica. 

L'irritazione  locale  della  pelle  o degli  occhi  può  essere 
trattata  con  lavaggi  acquosi. 

I t.  catìonid.  composti  ammonici  quaternari  o sali  di 
piridinio.  se  inceriti,  provocano  nausea  e vomito:  la  dose 
letale  è stala  stimata  da  1 a 3 g.  Essi  possono  manifestare 
proprietà  depolarizzanti  miorilassanti,  con  sintomi  tossici, 
quali  dispnea  c damisi  per  la  paralisi  dei  muscoli  respira- 
tori. che  possono  condurre  aH'asfìssia.  Sulla  pelle,  gene- 
ralmente. non  provocano  irritazione,  ma  alcuni  soggetti, 
esposti  ripetutamente,  sviluppano  ipersensibilità  che  si 
manifesta  con  eccessiva  secchezza  della  pelle. 

I t.  non  ionia  sono  i menu  tossid  di  tutti;  la  loro  DL50 
acuta  negli  animali  va  da  2 a 10  g e più  per  chilogrammo 
di  peso  corporeo;  la  loro  ingestione  provoca  gli  stessi  sin- 
tomi già  visti  per  gli  anionid,  sintomi  che  vanno  trattali 
nello  stesso  modo.  Essi  ptJssono  aumentare  Tassorbimen- 
to  di  stìstanze  liposolubili  e di  oli  minerali;  i polisorbati 
sono  anche  utilizzati  in  medicina  per  migliorare  Tassor- 
bimcnto  dei  grassi  della  dieta  in  condizioni  di  stealorrea. 
nel  caso,  ad  es.,  del  morbo  celiaco  e della  sprue. 
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TENSIONE  SUPERnaALE 

F.  lension  superficieUe.  • l.  surfacc  lension.  • T.  Oherfà' 
chenspannung.  - s.  lensión  superfidal. 

La  tensione  superficiale  è la  proprietà  più  caratteristica 
che  si  riscontra  aH’intcrfacda  iiquido-gas:  essa  fa  sì  che  i 
liquidi  si  comportino  come  se  fossero  racchiusi  da  una 
membrana  elastica  che.  agendo  globalmente  sulla  superfì- 
de.  ne  varia  forma  e curvatura  in  modo  da  renderne  mi- 
nima l’arca  a parità  di  volume.  Ciò  è spiegabile  in  termi- 
ni di  forze  di  attrazione  intermolecolari. 


Ogni  molecola  di  un  liquido  è sollivposta  a forze  di  attrazione, 
dette  forze  di  coesione,  da  parte  di  tutte  le  molecole  che  si  tro- 
vano airimcrno  di  una  sfera  ideale  di  raggio  uguak  al  raggio  di 
azione  R.  deH'ordine  di  10*^  cm.  È proprio  l'esistenza  di  questa 
sfera  di  azione  a conferire  proprietà  particolari  alia  superfìcie 
libera  di  un  liquido.  Infatti,  se  una  molecola  è amtenuta  con 
tutta  la  sua  sfera  d'azicme  airintcmo  del  liquido,  come  mostrato 
in  fig.  la.  la  nsultanle  delle  forze  di  coesione  sarà  in  media  nul- 
la. poiclk  si  avrà  una  distribuzione  uniforme  di  molecole  aH'in- 
temo  della  sfera  c,  quindi,  la  molecola  sarà  libera  di  muoversi  in 
seno  al  lìquido.  Una  Mtuaziune  analoga  si  hu  anche  quando  la 
molecola  ha  abbandonato  la  superfìcie  del  liquido,  ossia  quando 
la  sua  distanza  r dal  pelo  libero  è uguale  o maggiore  di  R.  come 
mostrato  in  fig.  le.  Esaminiamo,  invece,  la  situazione  in  cui  la 
molecola  si  trova  a una  distanza  r minore  di  R:  per  fissare  k 
idee,  come  mostrato  in  iìg.  1.  consideriamo  due  supcrfki  ideali 
XY  e XT'.  la  prima  airinicrno  del  liquido,  la  seconda  aircster- 
no.  ma  entrambe  a disianza  R dalla  superficie  libera  AB.  Nel 
caso  in  cui  la  molecola  u trovi  airinlcmo  del  liquido,  a una  di- 
stanza r minore  di  R.  come  in  fìg.  Ib.  la  risultante  F delle  forze 
di  coesione  è diversa  da  zero,  diretta  verso  rinierno  e perpendi- 
colare alla  superfìde  del  liquido.  Tale  risultante  cresce  man 
mano  che  la  mokcola  si  avvicina  alla  superfkie  del  liquido  e 
presenta  un  massimo  quando  il  centro  della  mokcola  giace  sulla 
superficie  libera,  come  mostrato  in  fìg  le.  Inhne.  quando  la 
molecola  inizia  ad  allontanarsi  dalla  superfìcie  verso  resterno,  la 
forza  F incomincia  a diminuire  per  diventare  nulla,  come  già 
detto,  quando  la  distanza  dalla  superficie  AB  uguaglia  o supera 
il  raggio  d'azione  R.  In  tali  condizioni  la  mokcola  può  infatti 
muoversi  liberamente  aircsicrno  det  liquido. 

In  conclusione,  quindi,  su  tutte  le  molecole  che  si  tro- 
vano airintcrno  di  uno  strato  di  spessore  2R  simmetri- 
camente collocato  ricetto  alla  superfìcie  libera  del  liqui- 
do sì  esplica  una  forza  di  attrazione  rivolta  verso  l'inter- 
no. L'esistenza  di  questa  forza  di  superficie,  diretta  mani- 
festazione delle  interazioni  molecolari,  può  essere  macro- 
scopicamente definita  mediante  una  grandezza  misurabile 
che  prende,  appunto,  tl  nome  di  t.  s. 

Per  giungere  alla  definizione  di  questa  grandezza  sì 
os.servi  che  è abbastanza  semplice  preparare  delle  lamine 
liquide  molto  sottili,  contrattili  come  lamine  clastiche. 
Per  es..  con  una  sagoma  a U del  tipo  presentato  in  fìg.  2 
si  può  ottenere  una  lamina  liquida  tra  la  U stessa  e la 
sbarretta  mobile  di  lunghezza  I.  Le  proprietà  elastiche 
della  lamina  tendono  a spostare  la  sbarretta  verso  la  base 
della  U;  per  mantenere  la  sbarretta  in  equilibrio  è neces- 
sario applicare  una  forza  F misurabile  mediante  una  bi- 
lancia. Tenendo  conto  del  fatto  che  la  lamina  ha  due  fac- 
ce, si  definisce  t.  s.  del  liquido  in  esame  la  quantità; 

I * F72I  (1| 

che  fisicamente  rappresenta  una  forza  per  unità  di  lun- 


Fig,  1,  Effetto  delle  forze  di 
coesione  su  una  molecola  che  si 
trova  in  prossimità  delia  supcr- 
fkie  libera  di  un  liquido. 
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Una  lamina 
liquida  delimitata  da 
due  sbarrette  metalli- 
che tende  a contrani 
per  elfetto  della  t.  s. 


ghezza.  La  t.  s.»  quindi,  è un  comodo  parametro  che  for- 
nisce informaziofii  suIPentità  delle  forze  di  coesione. 

Si  può  definire  la  I.  s.  anche  analizzandola  da  un  diffe- 
rente punto  di  vista.  L’esperienza  indicala  in  fig.  2 mostra 
che  la  lamina  è in  grado  di  compiere  lavoro  spostando  la 
sbarretta  di  lunghezza  1 e facendo,  in  corrispondenza, 
diminuire  ['estensione  della  superficie.  Viceversa,  per 
estendere  la  superfìcie  della  lamina  è necessario  compiere 
un  lavoro  contro  la  t.  s.  t.  II  lavoro  fatto  dalla  forza  F 
per  uno  spostamento  h è dato  dalla  relazione; 

2\xh  - 2tAA  I2| 

dove  AA  indica  la  variazione  subita  dall'area  della  lami- 
na. DaH’cquazione  2 segue  che: 

T - 1/2AA  [3) 

Poiché  2AA  rappresenta  proprio  l'aumento  di  area  del- 
le due  facce  della  lamina,  si  giunge  alla  conclusione  che 

la  t.  s.  T rappresenta  il  lavoro  necessario  per  estendere  di 
una  quantità  unitaria  l’area  della  superfìcie  libera  del  li- 
quido. 

L'unità  di  misura  della  t.  s.  è,  nel  Sistema  Internaziona- 
le (SI),  il  newton/mctro  (N/m)  o il  joule  al  metro  qua- 
dralo (J/m^). 

L’acqua  è caratterizzata,  a 20  ”C.  da  una  t.  s.  di  72,75 
mJ/m‘;  i liquidi  organici,  come  il  benzene  o gli  alcoli, 
presentano  t.  s.  inferiori,  al  contrario  del  mercurio,  che, 
invece,  ha  valori  più  elevati  di  quello  dell'acqua.  Un 
aumento  di  temperatura  provoca  la  diminuzione  della 
forza  di  attrazione  intermolecolare  risultante  e.  di  conse- 
guenza. anche  quella  della  t.  s.  La  t.  s.  dipende  anche 
dalla  natura  del  gas  sovrastante,  dalla  presenza  di  tracce 
d'impurità  sulla  superfìcie  del  liquido  e.  nel  caso  di  solu- 
zioni. dalla  natura  del  soluto.  Vi  sono  sostanze,  dette 
capillaroinattive,  che  non  modificano  la  t.  s.  del  solvente, 
o l'aumentano  solo  leggermente,  e altre  (sostanze  ten- 
rioatfjve)  che  la  influenzano  molto,  abbassandola  forte- 
mente (v.  tensioattivi).  Vi  sono  anche  relazioni  che  cer- 
cano di  correlare  la  t.  s.  ad  alcune  proprietà  fìsiche  del 
liquido,  come  i!  suo  peso  molecolare,  la  massa  volumica 
o il  volume  specifico.  Tra  queste  relazioni  ricordiamo 
quella  empirica  dedotta  da  Sudgeo,  la  quale  afferma  che 


è una  costante,  essendo  M il  peso  molecolare  e p la  mas- 
sa volumica.  Questa  costante,  detta  paracoro,  può  consi- 
derarsi un  volume  molare  corretto  per  le  forze  di  attrazio- 
ne intermolecolari. 

Le  molecole  di  un  liquido  che  si  trovano,  in  superfìcie, 
nelle  vicinanze  delle  pareti  del  recipiente  che  le  contiene 


sono  sottoposte,  non  solo  all'azione  delle  forze  di  coesio- 
ne, ma  anche  a quella  delle  forze  di  adesione  esercitate 
dalle  molecole  della  parete  del  recipiente  stesso.  L'esi- 
stenza della  forza  di  adesione  tende  a far  variare  U livello 
raggiunto  da  un  liquido  contenuto  nei  tubi  capillari.  Que- 
sto fenomeno,  direttamente  osservabile  introducendo  un 
capillare  in  un  recipiente  contenente  un  liquido,  genera 
un  dislivcllo  tra  la  superfìcie  del  liquido  nel  capillare  e 
quella  nel  recipiente,  in  apparente  netto  contrasto  con  il 
comportamento  dei  liquidi  contenuti  in  vasi  comunicanti. 
Il  valore  del  dislivello  può  essere  valutato  mediante  la 
legge  di  Jurin.  che  fornisce  risultati  in  ottimo  accordo  con 
l'esperienza.  La  legge  di  Jurin  asserisce  che  l'innalzamen- 
to h in  un  capillare  è direttamente  proporzionale  alla  t.  s. 
del  liquido  cd  è inversamente  proporzionale  al  prodotto 
TQ.  dove  r è il  raggio  del  capillare  e p la  massa  volumica 
del  liquido. 
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TEOBROMINA 

F.  théohromine.  - i.  theobromine.  - t.  Theobromin.  - 
S.  leobromina. 

Stmftvrm  e principati  proprietà  fìsidie  e chimidae 

La  teobromina.  3,7-diidro-3,7-dimctil-lH-purina-2-6-dionc 
o 3,7  dimetilxantina  (C7HgN402)  ha  p.  m.  di  180,17,  p.  f. 
357  ®C,  sublima  (senza  prima  fondere)  a 290-295  ®C. 


CH, 


Rappresenta  il  principale  alcaloide  del  Theobroma  cacao,  in 
cui  si  ritrova  nella  concentrazione  di  lA-3%  (in  assai  minor 
quantità  è nella  noce  di  cola  e nel  lè,  e comunque  nelle  droghe 
che  contengono  caffeina).  Si  estrae  daU'involucro  dei  semi  di 
cacao  in  cui  è nella  concentrazione  di  0,7-1.2%.  Si  presenta 
come  cristalli  bianchi  microscopici,  inodori,  amari,  pochissimo 
solubili  in  acqua  fredda  (0.05%),  di  più  nell'acqua  bollente 
('-  0.6%).  scarsamente  ncil'alcol.  È facilmente  solubile  negli 
alcali  e negli  acidi  diluiti,  quasi  insolubile  in  benzolo,  etere,  clo- 
roformio (1:60(X)).  tetracloruro  di  carbonio. 

Ha  proprietà  anfifile,  debolmente  acide,  combinandosi 
con  le  basi  per  formare  sali  moderatamente  stabili  a se- 
guito di  sostituzione  di  un  atomo  di  H,  e più  dcbolmcnlc 
basiche,  formando,  con  acidi,  sali  che  si  decompongono 
in  soluzione  acquosa.  Sali  doppi  (di:  calcio  t.  e calcio  sa- 
licilato [t.  calcio  salicilato],  t.  sodica  e sodio  salicilato  |t. 
sodio  salicilato,  o diuretina.  ~ 46%  di  t.),  t.  sodica  c so- 
dio acetato  [t.  sodio  acetato,  o agurina,  — 60%  !..  pKa 
acido  8,6.  ba.sico  < 1))  hanno  avuto  in  passato  applica- 
zione terapeutica  (la  diuretina  fu  introdotta  in  terapia  nel 
1890). 
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I sali  hanno  un  gran  numero  di  incompatibilità  e vanno 
tenuti  in  recipienti  ben  chiusi. 

Azione  farmacologica 

La  t.  svoiee  azioni  qualitativamente  simili  a quelle  della 
tcofìllina  (V.),  rilascianti  sulla  mu.\a)htura  liscia  (bron* 
chiale.  vascolare,  enterica  e dcirureterc)  e stimolanti  sul* 
la  muscolatura  cardiaca,  sul  S.S.C.,  sulla  diuresi  e su  se* 
erezioni  (gastriche,  di  catecolamine.  etc.).  Per  quanto 
riguarda  i vasi,  fu  reclamizzata  un’attività  coronarodilata* 
tricc  che.  se  pure  evkknte  in  vitro,  non  è in  pratica  sfrut* 
labile,  tenuto  conto  che  la  t.  aumenta  (sia  pure  lievemen- 
te) la  forza  di  contrazione  cardiaca  e il  consumo  di  O3 
del  miocardio. 

In  tutte  le  sue  attività,  la  t.  à.  per  intensità,  nettamente 
inferiore  alla  teohllina;  l'azione  diuretica,  ancorché  sem- 
pre nettamente  inferiore  a quella  della  teohllina.  è rite- 
nuta più  prolungata;  gli  effetti  stimolanti  sul  S.N.C.  sono 
assai  blandi. 

La  I.  è eliminata  demetilata  come  3-  o 7*metilxantina. 

Indicazioni 

Sono  state,  in  terapia  umana  e vetennaha,  quelle  della 
teofìllina  (v.)  (asma  bronchiale,  potenziamento  di  altri 
diuretici  in  condizioni  di  buona  funzionalità  renale),  e in 
esse  veniva  utilizzata  per  os  come  tale  (alla  dose  di  3(X1- 
(XK)  mg,  1-3  volte  al  giorno)  o sotto  forma  dei  sali  sopra 
ricordati  alle  dosi  giomalicrc  indicate:  t.  caldo  salicilato 
0.5-1  g;  t.  sodio  salicilato  0,6-1, 2 g;  t.  sodio  acetato  0.25- 
1 fino  a 3 g. 

Per  i bambini  la  dose  utilizzata  era  di  0,10  g per  anno. 
Usi 

Praticamente  nessuno,  essendo  stata  completamente  so- 
stituita dalla  ben  più  attiva  tcofìllina  (v.).  Può  interferire 
con  alcuni  metodi  di  rilevazione  delle  a)nccntrazioni 
ematiche  di  questa. 

Tossicità 

tossicità  è simile  a quella  della  tcofìllina.  ma  meno 
marcata.  Essa  riguarda  soprattutto  l'apparato  gastroente- 
rico (nausea,  dolore  epigastrico,  vomito,  pirosi,  diarrea) 
e solo  remotamente  quello  cardiovascolare  (palpitazioni, 
aritmie,  vertigini). 

Eccezionali,  nei  bambini,  fenomeni  di  tossicità  a carico 
del  S.N.C.  È assolutamente  controindicala  nei  gastropa- 
ziemi. 
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TEOntUNA 

F.  ihéophylline.  • l.  iheophylline.  • T.  Theophyllin.  • s.  teo- 
filina. 

SOMMARIO 

Struttura  c prìndpuli  proprietà  fiilcbe  c dUmlcbe  (col.  i9H6).  - 
AxioRé  firmacologklw  (col.  19K7).  • Meecaabmo  d’axioue  (col. 
1989)  - Melodi  di  doùggio  ael  llqaìdi  bMogkl  (col.  1989).  - 
Famucociaettea  (col.  PthV).  - Tendiioici  ritardo  (col.  1990).  • 
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1991).  • Effetli  il  gravidanza  e durane  raUsttamento  (col. 
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1992).  • Precaaiioni  e controiidicazioiii  (col.  1992).  • Moduliti 
di  Mimiiabtrazioie  e dosi  (col.  1993).  • latcraziooi  faraiacolo* 
gidic  (col.  1995). 

Stmttun  e principali  proprietà  fisiche  e chimiche 

La  tcofìllina  è 3.7*diidro-!,.Vdimetil-lll-purina-2.6-dione 

0 1.3-dimetilxantina  (C7HHN4O2). 

I 

OH, 

tKiriHna 

La  leofillma  ha  p.  m.  di  180.17.  p.  f.  270*274  **C.  È disponìbi- 
le arvchc  come  monoidrato  (C7HHO2N4  .ILO)  con  p.  m.  di  198.2 
utilizzato  nei  tcnfìllinici  ritardo  (v.  sotto).  Trattasi  dì  un  isennero 
della  tcobromina  (1.7-dimctilxantina).  È presente  in  piotile 
quantità  nelle  foglie  di  tè  (una  tazza  di  questo  ne  contiene  circa 

1 mg  rispetto  a .50  mg  di  cuffeìna).  Si  presenta  sotto  forma  di 
cnsuili  aghiformi  c incolori  amari;  I g si  scioglie  in  120  mi  di 
ILO.  80  di  alcol  a 95“.  110  dì  cloroformio.  È solubile  maggior- 
mente m H>0  calda,  largamente  solubile  in  soluzioni  alcaline  o 
acide  diluite.  E poco  solubile  in  etere. 

Una  soluzione  satura  in  acqua  è debolmente  acida.  Ha  pro- 
prietà anfifiic,  formando  sali  con  acidi  e derivati  idrosolubili  con 
metalli  alcalini  e amine. 

Sali  doppi  |di  tcofìllina  sodica  c sodio  acetato  (teohlli* 
na-scHlio  acetato),  tcofìllina-calcio  c caldo  salìdiato 
(teofìliina-caldo  salidlaio)).  largamente  idrosolubili,  sono 
inclusi  in  varie  Farmacopee. 

La  bassa  idrosolubilità  della  tcofìllina  può  essere  altresì 
aumentala  per  formazione  di  complessi  con  composti 
quali  retilendiamina,  il  più  noto  (aminnfillina;  7K-K4%  di 
tcofìllina  anidra;  13-14%  di  ctilcndiamina,  quantità  va- 
riabili di  M2O).  la  monoctanolamina  (teofìllina-olamina  o 
teofìlijn-7a-monoeianolamina),  la  glieina  (glidnato  di 
tcofìllina  sodica,  tcofìllina  sodioglicinato  o aminoacetato), 
la  colina  (tcolillinato  di  colina  txl  oxlrìfìllina). 

Questi  complessi  si  dissodano  dando  tcofìllina  c non 
vanno  ainfust  con  derivati  caratieriz/ati  da  manipolazioni 
molecolari,  ad  es.  in  posizione  7,  quali:  l’ac.  7'teofìllina* 
cetico,  in  cui  l'atomo  di  H legato  all'azoto  in  7 è sosti- 
tuito con  un  radicale  acetico;  i cximplessi  di  questo  con 
la  colina  (colina  teofìllinacetato)  o la  piperazina  (acefìlH- 
na  piperazina.  acepifìllina);  la  7-(2-idrossietii)-teofì!lina 
(etofillina);  la  7-(2-idros$ipropil)-teofìilina  (prossifìllina); 
la  7-(2,3-diidrossipropil)-teofillina  (diprolìl)ina  o difilli- 
na);  il  2-(7-tcofil!inmetil)-l,3-dios.soìano  (dossofìllina);  la 
7 • [2-^-elil-A^-2-Ìdros.sietiÌamÌno)  etil)-teofìllina  ( bamos.sifìl- 
lina,  bamifìllina)  (fìg.  1).  Nella  etofillina  l'H  in  7 è sosti- 
tuito con  CILCH^OH.  Nella  peniossifìllina  il  metile  in  1 
è sostituito  con  CÌliCO  (CH^L — e in  7 l'H  con  — CH». 

I sali  e i complessi  di  tcofìllina  hanno  attività  farmaco- 
logiche  qualitativamente  e quantitativamente  ricondudbili 
a!  loro  contenuto  in  teofìllina.  I derivati  che  recano  sosti- 
tuenti in  posizione  7 iK>n  liberano  tcofìllina  nclforgani* 
smo,  ma  agiscono  tal  quali,  anche  se  con  un  profilo  tcofil- 
linico.  Sono  di  regola  meno  irritanti,  ma  meno  attivi  della 
tcofìllina  o dei  suoi  sali  c complessi.  Lo  stesso  può  dirsi 
per  derivati  che  portino  un  sostituente  in  posizione  1 
come  la  l-(5-o$stetil)3.7-dimetilxantina  (pentossifìllina  od 
axpentifìilina)  o presentino  modifiche  in  posizione  9. 

l.e  sostituzioni  possono  aver  effetto  sulle  principali 
azioni  e sui  meccanismi  d'azione  della  teofìllina. 
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Azioni  rannacolof(idic 

La  tcofillina  esprime  i suoi  effetti  farmacologici  a carico 
della  muscolatura  liscia  bronchiale,  vasalc.  enterica,  del- 
ie vie  urinarie  (rilasciamento  meno  intenso,  nell  ordine); 
della  muscolatura  cardiaca  (stimolazione);  del  S.N.C. 
(stimolazione);  dei  reni  (incremento  della  diuresi);  dei 
processi  esocrini  ed  endocrini  (stimolazione);  dei  masto- 
dti  (inibizione  dei  rila.scio  dì  mediatori  della  ftogost  al- 
lergica). 

L'azione  sull'apparato  cardiovascolare  è complessa, 
verificandosi  una  modesta  riduzione  della  resistenza  va- 
sarlarc  periferica  (fatta  eccezione  per  ì vasi  cerebrome- 
ningei in  cui  vi  è un  aumento  di  tali  resistenze),  cardio- 
stimolazione. aumento  della  gittata,  riduzione  del  preca- 
rico. aumento  della  perfusione  viscerale.  La  pressione 
arteriosa  polmonare  è aumentata.  Questi  effetti  si  hanno, 
specie  nel  cardioinsufficiente,  per  emoconccntrazioni  di 
tcotillina  nell'ambito  di  quelle  considerale  terapeutiche 
(10-20  pg^ml).  La  cardkrslimolazione,  modesta  per  le 
concentrazioni  dette,  si  accentua  per  concentrazioni  supe- 
riori. e viene  ad  associarsi  ad  aritmie,  rappresentate  prin- 
cipalmente da  contrazioni  ventricolari  premature.  Inoltre 
vi  è un  aumento  del  consumo  di  O:  miocardico,  che  non 
è a>mpensatn  dall  incremento  del  flusso  coronarico  cau- 
sato dalla  tcohllina  stessa  c forse  medialo  da  un  antago- 
nismo a livello  di  recettori  adenosinici.  Pertanto,  malgra- 
do la  riduzione  del  precarico  e Taumcnto  della  diuresi,  la 
icofìllina  non  è ritenuta  un  farmaco  utile  ncirinsuffidcnza 
coronarica  e neirinsuffìcienza  cardiaca  congestizia,  ma 
potrebbe  esserlo  nell'insufficienza  cardiaca  di  tipo  sini- 
stra, in  cui.  peraltro  esistono  remore  al  suo  impiego  per 
la  ridotta  capacità  di  eliminazione  che  sì  ha  in  questa 
condizione  (v.  sotto:  farmacocinelica). 

A carico  del  S.N.Cr.  si  notano  segni  di  stimolazione 
simili  a quelli  indotti  dalla  caffeina,  ma  più  deboli.  Essi 
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consistono  in  ansietà,  nervosismo,  insonnia,  tremori,  iper- 
estesie c,  per  dosi  più  elevate  (cioè  in  grado  di  causare 
cm(.KX)ncentrazioni  di  circa  -h)  pg,ml.  ma  talora  solo  del 
50%  superiori  a quelle  della  «finestra  terapeutica"), 
connilsioni  focali  e generalizzate.  Si  riscontra  una  stimo- 
lazione dei  centri  respiratori  bulbari  simile  a quella  indot- 
ta dalla  caffeina,  ma.  a differenza  di  questa,  rilevabile 
per  dosi  che  risultano  meno  stimolanti  per  il  resto  del 
S.N.C.  Nausea  c vomito  per  somministrazione  e.  v.,  ma 
anche  orale,  di  icofìllina  sono  correlati  alla  stimolazione 
del  centro  buibare  del  vomito. 

Se.  ponderalmente,  l'attività  broncodilatairicc  della 
teofillina  è nettamente  meno  spiccata  di  quella  dei 
agonisti  (ad  es..  per  prove  in  vitro  41K)  mg  di  teoflilina 
equivalgono  a 5 mg  di  terbuialina),  purtutt.tvìa  la  teoHIU- 
na  è uno  dei  broncodilatatori  più  attivi.  Ai  fini  dcll’attm- 
tà  antiusmatica.  è discussa  Timportanza  dciraumcnto  che. 
a differenza  dei  (^^-stimolanti.  la  tci>fìllina  induce  sulle 
prestazioni  meccaniche  del  diaframma. 

La  icofìllina  nduce  il  riassorbimento  dei  soluti  e in  par- 
ticolare di  Na*  c di  C"  nel  ncfronc  prossimale  e nel  seg- 
mento diluente  anche  per  dosi  che  non  modificano  sostan- 
zialmente il  flusso  ematico  renale  e la  filtrazione  elomcru- 
lare.  Questi  aumentano  per  azione  della  teofìlìina  solo 
in  condizioni  di  insufficienza  cardiaca.  Per  dosi  di  250- 
500  mg.  la  (cofìllina  risulta  esplicare  effetti  additivi  con 
altri  più  potenti  diuretici  sulla  eliminazione  di  Na*,  Cr, 
mentre  l'escrezione  di  K*  non  ò gran  che  influenzata. 

La  teofìlìina  stimola  la  contrattilità  della  muscolatura 
scheletrica  in  maniera  nettamente  più  modesta  della  caf- 
feina. Essa,  inoltre,  aumenta  ì processi  secretori  di 
piandole  e cellule  ad  attività  sia  esocrina  che  endiKrina: 
stimola,  come  la  caffeina,  la  secrezione  gastrica  acida, 
aumenta  il  rilascio  di  catccolamine.  dopamina-}V<»ssidri- 
Kisi.  rcnina.  gastrina.  paratormone  e.  per  concentrazioni 
elevate,  di  insulina.  L'aumcntu,  che  essa  induce,  del 
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metabolismo  degli  acidi  grassi  liberi  e del  metabolismo 
basale,  potrebbe  esser  legalo  ad  effetti  cccitosccrctori 
endocrini. 

Mecraoismo  d'aziooe 

Le  azioni  della  teofìllina  sono  stale  negli  anni  passati  col- 
legate  a inibizione  della  fosfixJiestcrasi  con  aumento  di 
AMP  ciclico  (cAMP),  più  di  recente  ad  antagonismo  de- 
gli effetti  dell'adenosina  per  diretta  interferenza  recelto- 
rìale.  In  realtà,  stimolanti  delle  fosfodiestcrasi.  quali  lo 
imidazolo.  antagonizzano  i caratteristici  effetti  della 
teofìllina  sia  sulPenzima.  sia  su  quelli  che  sono  ritenuti  i 
correlati  funzionali  dcirinibizionc  deH'enzima  (ad  cs.  car- 
diostimolaz.ione.  broncodilalazione.  eie.).  Tuttavia  l'azio- 
ne cardiostimolante  della  teofìllina  si  differenzia  da  quella 
di  altri  agenti  il  cui  effetto  inotropo  positivo  è mediato  da 
un  aumento  del  contenuto  cellulare  di  cAMP.  per  la  ve- 
locità relativamente  bassa  con  cui  viene  raggiunta  la  ten- 
sione massima  della  fibra  miocardica,  c per  la  trasforma- 
zione dcireffetto  in  inotropo  negativo  in  eccesso  di  Ca.^* 
extracellulare. 

Le  concentrazioni  ematiche  massime  terapeutiche  rag- 
giungibili di  teofìllina  (50  pAf)  sembrano  più  nell’ambito 
di  quelle  capaci  di  effetti  antagonistici  a livello  di  recetto- 
ri adenosinici  che  di  quelle  efficaci  neirinibire  la  fosfodie- 
sterasi.  Tuttavia,  anche  l'antagonismo  a livello  dei  recet- 
tori adenosinici  non  sembra  spiegare  lutti  gli  effetti  della 
teofìllina  e analoghi. 

Vi  sono,  ad  cs..  derivati  xantinici  (ad  es..  emprohllina; 
3-propiIxantina)  senza  o con  scarsi  effetti  sui  recettori 
adenosinici.  che  si  comportano  come  broncodilatatori. 
pur  essendo  privi  di  erietti  diuretici  e stimolanti  del 
S.N.C.  (a  questo  livello  la  teofìllina  è 5 volte  più  efficace 
sui  recettori  adenosinici).  È stata  anche  supposta  una 
azione  stimolante  diretta  della  teofìllina  sui  recettori  ^2  A 
favore  di  una  pluralità  di  meccanismi  di  azione  è il  fatto 
che  la  teofìllina  può  prevenire  le  reazioni  immunologiche 
di  ipersensibilità  a dosi  dì  gran  lunga  inferiori  a quelle 
necessarie  per  ottenere  un  effetto  broncodiiatalorc. 

Metodi  di  dosaf^  nei  liquidi  biologid 
Un  metodo  di  dosaggio  spetirofotofluorxjmctrico  all'U.V. 
elaborato  nel  1949  si  dimostrò  poco  specifico.  Dopo  mol- 
ti anni,  la  cromatografìa  gas-liquido  permise  (1975)  un 
metodo  di  dosaggio  con  procedimento  lungo  e complesso. 
La  cromatografìa  liquida  (HPLC)  risultò  invece  molto 
utile  (1975-1977).  ma  nell’uso  corrente  è stala  largamen- 
te sostituita  da  succes.sivi  metodi  basati  suirinibizionc  an- 
ticorpale.  un  metodo  radioimmunologico  e una  tecnica 
immunoenzimatica  (EMIT).  Il  dosaggio  in  via  immu- 
noenzJmatica  si  è assai  diffuso  per  praticità  c accuratezza, 
presentando  coefficienti  di  variazione  neH'amhito  del 
10-15%.  corrispondenti  a quelli  del  metock)  mediante 
HPLC,  e un  ct>cfficienie  di  correlazione  circa  i risultati 
con  questo  di  0.95-0.9K.  Determinazioni  in  duplicato 
sono  essenziali.  L’uso  della  saliva  come  sostituto  del  pla- 
sma ai  fini  di  valutare  i livelli  ematici  dì  teofìllina  non 
può  essere  accettato. 

Farmacodueika 

La  teofìllina  è assorbita  per  via  orale,  rettale  o parenlera- 
le.  Per  via  orale,  la  biodisponibilità  è di  oltre  il  90%.  Per 
via  rettale  rassorbimento  è più  lento  ed  erratico  (le  emo- 
conccntrazioni  sono  circa  la  metà  di  quelle  ottenute  per 
via  orale).  Le  massime  concentrazioni  dopt)  somministra- 
zione per  via  orale  si  hanno  dopo  circa  1 h.  ma  la  pre- 
senza di  cibo  nello  stomaco  può  ritardarle.  L’aminofìliina 


si  avsorbe  meglio  per  via  orale  c rettale:  per  qucst'ultima 
via.  meglio  per  clisteri  da  ritenere  che  per  suppositori.  La 
teofìllina  assorbita  si  lega  per  il  56  ± 4%  alle  proteine 
piasmatiche,  in  rapfnirto  inverso  cx)n  le  concentrazioni 
piasmatiche,  e si  distribuisce  uniformemente  in  tutti  i 
compartimenti.  Supera  il  filtro  placentare;  inoltre,  passa 
nel  lane.  Il  volume  di  distribuzione  (Vd)  è di  0.50  ± 
0.16  l/kg:  diminuisce  negli  obesi,  aumenta  nei  prematuri 
c nei  cirrotici. 

L'emisila  di  9.2  ± 2,1  h (2-11,6)  negli  adulti  e di 
circa  3,5  h nei  bambini  (1,5-9 .5).  Essa  è prolungata  in 
varie  condizioni  in  rapporto  a una  riduzione  dell'escrezio- 
ne renale,  che  nell  adulto  è di  0.65  ± 20  mi  min"'  kg"‘, 
ad  es.  nei  neonati  in  specie  se  prematuri.  Prolungamento 
deiremivita  è riscontrabile,  inoltre,  net  soggetti  anziani, 
obesi,  con  epatite  acuta,  cirrosi,  infezioni  virali  delle  vie 
aeree,  polmoniti,  insufficienza  cardiaca,  cuore  polmonare 
c per  assunzioni  di  antibiotici  macrolidici  (eritromicina), 
cimctidina,  vaccino  antinfluenzale.  L eliminazione  risulta 
accelerata  dal  fumo  di  sigarette  e da  agenti  capaci  di  dare 
una  forte  induzione  a livello  del  sistema  microsomale  epa- 
tico (v.  sotto;  trUerazioni  farmacologiche). 

I principali  metaboliti  della  teofìllina.  ritrovabili  nelle 
urine,  sono  l'ac.  1,3-dimetilurico  e l'ac.  1-metiiurico,  la 
mctiixantina  c la  3-mctilxantina  (quest'ultima  può  contri- 
buire per  il  50%  agli  effetti  del  farmaco).  La  teofìllina 
per  il  10%  si  elimina  immodifìcata  e.  specie  nei  prematu- 
ri. può  trasformarsi  per  il  20-35%  in  caffeina  che.  a sua 
volta,  può  ostacolare  il  metabolismo  della  teofìllina  per 
competizione  in  vari  processi  metabolici.  Nelle  vie  meta- 
boliche della  teofìllina  sono  inclu-si  diversi  sistemi  facenti 
capo  al  citocromo  P450;  anche  la  xantinossidasi  vi  parte- 
cipa (i’inibitore  dcU’enzima  allopurinolo  porta  a un  qual- 
che accumulo  del  metabolita  1-metìlxantina  e incrementa 
le  concentrazioni  ematiche  di  teofìllina). 

Le  concentrazioni  efficaci  di  teofìllina  sono  compre- 
se tra  10  e 20  pg/ml;  per  concentrazioni  superiori  ai 
15  fig/ml  alcuni  soggetti  possono  presentare  disturbi,  qua- 
li: anoressia,  nausea,  vomito,  disturbi  addominali,  cefa- 
lea. ansietà. 

La  cinetica  dei  derivati  della  teofìllina  c simile,  ma  non 
identica,  a quella  della  teofìllina,  ed  essi,  come  dello, 
non  liberano  teofìllina  nell  organismo. 

TeofiUinia  ritanlo 

Sono  preparazioni  di  teofìllina  anidra  in  forma  microcri- 
stallina o idrata,  o IcofìlUna-ctilcndiamina  in  compresse, 
o in  minipellei  contenute  in  capsule,  che  consentono  il 
raggiungimento  di  concentrazioni  sieriche  di  teofìllina 
apprezzabili  per  4-8.  c talora  12  o aiKhe  24.  h.  Queste 
preparazioni  sono  meno  inclini  a causare  irritazione  ga- 
strica. cefalea,  psicosiimolazione.  Hanno  pertanto  larga- 
mente sostituito  le  supposte  a base  di  aminofìllina  (ad 
assorbimento  imprevedibile  c talora,  per  uso  ripetuto, 
responsabili  di  proctiti).  Fsi.ste.  tuttavia,  una  notevole 
variabilità  interindividuale  per  i tassi  ematici  raggiunti;  ai 
fini  di  mantenerli  neH'ambito  di  quelli  considerati  tera- 
peutici, possono  essere  necessarie  variazioni  posologichc 
interindividuali,  anche  di  4 volte  (v.  sotto;  modalità  di 
somministrazione  e dosi).  L'impiego  di  dette  preparazioni 
è particolarmente  da  considerare  in  casi  selezionati  di 
asma  cronico  con  riacutizzazione  nelle  ore  notturne. 

IndicazìoBi 

Essendo  la  teofìllina  un  efficace  broncodilatatore,  trova 
principale  indicazione  nell’asma  brorKhiale  (v.)  e in  tutte 
le  condizioni  caratterizzate  da  broncospasmo  potenzial- 
mente reversibile,  nonché  nelle  sindromi  di  ipoventila- 
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zinne  alveolare  M^condaria  e nelle  riacutizzazioni  della 
cosiddetta  malattia  polmonare  cronica  ostruttiva.  In  tali 
condizioni,  la  leofìllina  può  essere  di  utilità  nel  ridurre 
rtpos.siemia.  che  è in  apparenza  la  causa  primaria  di  iper- 
tensione polmonare.  Altre  frequenti  applicazioni  sono 
rappresentate  dall’apnea  transitoria  dei  prematuri,  dal- 
Pinsuffìcienza  ventricolare  sinistra  e dalla  claudicano  in- 
termittente da  ostruzione  cronica  arteriosa. 

Nelle  sindromi  broncoasmaliche  la  tcofillina  può  essere 
asata  sia  negli  episodi  acuti  (nei  quali  può  essere  preferi- 
bile Paminofillina  somministrata  per  via  e.  v.)  sia  nella 
terapia  cronica  di  mantenimento  (ad  es..  nell'asma  not- 
turno sono  particolarmente  idonei  i cosiddetti  teohllinici 
ritardo).  La  teofìllina  viene  anche  impiegata  in  caso  di 
mancata  risposta  a ^^-stimolanti  e anticolincrgici  per  ae- 
rosol. in  alternativa  ai  |i;-stimolanli  in  pazienti  nei  quali 
questi  farmaci  provocano  effetti  indesiderati  intollerabili, 
in  associazione  con  modeste  dosi  di  glicocorticoidi  e di 
^2-stimolanti  erogati  con  aerosol  pressurizzato.  L'effetto 
broncodilataiorc  della  leolillina  è stato  trovato  grossola- 
namente proporzionale  al  logaritmo  delle  concentrazioni 
sieriche  tra  5-20  pg/ml.  Nell'adulto,  il  miglioramento  del- 
la funzione  polmonare  è subotlimalc  tra  5-10  pg^m).  ot- 
timale tra  10-20  pgmi.  Si  tenga,  però,  presente  che  già 
per  15  pg/ml  possono  aversi,  in  pazienti  particolarmente 
sensibili,  effetti  collaterali,  quali  anoressia,  nausea,  vomi- 
to, disturbi  addominali,  cefalea,  ansietà.  Il  controllo  delle 
emoconcentruzioni  è indispensabile  anche  dopo  infusione 
e.  V.,  specie  in  pazienti  precedentemente  trattati  con  un 
tcohllintco  per  os.  Nei  casi  in  cui  la  teotìllina  viene  asso- 
ciata ai  )i:-stimolan(i.  la  potenziale  pericolosità  dcU'asso- 
ciazione,  soprattutto  per  gli  effetti  lachiarìlmogcni,  non  è 
da  escludere  aiKhe  adoperando  i due  costituenti  a dosag- 
gio ridotto. 

Nell’apnea  prolungata  (>15  scc)  dei  prematuri,  la 
teoliliina  può  essere  data  per  via  e.  v.  come  aminofìllina 
(leolìllina-etilendiamina)  alla  dose  di  2,5-5  mg^lcg.  segui- 
ta eventualmente  da  2 mg/kg^'ific. 

NcU’insufticjcnza  ventricolare  sinistra  l'aminofìllina  è 
particolarmente  indicata  nei  casi  in  cui  vi  è asma  e bron- 
chite. in  quanto  l'effetto  broncodilatatore  si  associa  util- 
mente all'aumento  della  forza  di  contrazione  cardiaca 
indotto  dal  farmaco.  Si  tenga  presente  che.  in  tali  amdi- 
zioni.  gli  oppioidi  sono  controindicati  per  la  depressione 
respiratoria  che  Inducono. 

La  claudicano  intermittente  da  ostruzione  cronica  arte- 
riosa è c'onsiderala  un'indicazione  per  un  più  recente  de- 
rivato teofìllinico.  quale  la  pentossifìllina  (v.  sopra:  strui- 
mra  e principali  proprietà  fisiche  e chimiche),  a prevalenti 
effetti  vasodilatatori  periferici. 

Di  rado  raminolillina  può  es.ser  considerata  in  aggiunta 
a terapie  diuretiche  inefficaci  o scarsamente  efficaci,  ad 
es.  ncirinsuffìcicnza  cardiaca,  che,  peraltro,  non  rappre- 
senta, malgrado  alcune  caratteristiche  favorevoli  del  far- 
maco, un'indicazione  degna  di  rilievo  deiraminofillina 
medesima.  L'aminofìllina  può  essere  utilizzata  ncH'intos- 
sicazione  da  benzodiazepine,  in  particolare  diazepam,  e 
come  stimolante  del  respiro  in  altre  depres.sioni  tossiche 
del  respiro  e nel  respiro  di  Cheync-Stokes. 

Effelti  coUileinli  e tossicità 

Gli  effetti  collaterali  della  teofìllina  e derivati  possono 
riguardare:  {'apparato  gastroenterico  (anoressia,  nausea, 
senso  di  pirosi,  vomito  non  infrequente,  dolori  addomina- 
li. diarrea,  emalcmcsi,  melena).  il  S.N.C.,  particolarmen- 
te sensibile  nei  bambini  (ansietà,  irritabilità,  agitazione, 
insonnia,  tremori,  ronzii.  vertigini,  convulsioni),  l'appara^ 
lo  cardiovascolare  (palpitazioni,  prccordialgic,  tachicar- 


dia. aritmie,  vasodilatazione  arteriosa  con  ipotensione 
fino  al  collasso,  cefalea).  Eccezionali  sono  accidenti  aller- 
gici a tipo  eruzione  cutanea,  prurito  generalizzalo,  edema 
angioneurotico,  nonché  riduzione  transitoria  della  PO; 
(negli  asmatici  con  ipossia  alveolare  può.  talora,  aversi 
«furto»  di  sangue  da^i  alveoli  più  ventilati  a quelli  meno 
ventilati,  con  aggravamento  dell'ipossia.  fino,  talora,  al- 
l'esito  letale),  ematuria,  ritenzione  urinaria  in  anziani, 
alcalosi  ipokalicmica. 

La  soglia  della  comparsa  di  effetti  collaterali,  sostan- 
zialmente connes.si  alle  emocoiìcentrazioni,  si  situa  intor- 
no ai  15  Mg^ml  di  teofìllina  nel  plasma.  Aritmie  di  rilievo 
e convulsioni,  di  regola  riscontrate  per  somministrazione 
e.  v.  di  aminofìllina.  hanno  soglie  intorno  ai  30  e ai 
40  ^g'ml  rispettivamente. 

Teofìllina  e derivati  sono  irritanti  per  i tessuti  e poten- 
zialmente istiolesivi.  Per  tale  motivo,  le  iniezioni  i.  m.. 
sono  desuete  e le  soluzioni  per  uso  e.  v.  devono  es.sere 
opportunamente  diluite.  La  velocità  di  iniezione  e.  v.  è 
un  fattore  assai  importante  ai  fini  degli  effetti  collaterali 
siMemici,  certo  più  frei^uentl  per  tale  via:  se  è vero  che 
iniezioni  rapide  di  teofìllina  in  quantità  pari  a 500  mg 
hanno  causato  morte  per  aritmie  cardiache,  è pure  vero 
che  l'iniezione  effettuata  in  20-40  min  risulta  sostanzial- 
mente ben  tollerata,  e anche  palpitazioni,  vertigini,  cefa- 
lea sono  ridotte  o assenti. 

Nel  caso  di  assunzione  di  dosi  tossiche  sì  hanno  iper- 
rcfkssia,  iperventilazione,  vomito,  convulsioni,  ipokalie- 
mia.  tachiaritmic;  nei  bambini  prevalgono  i fatti  convul- 
sivi. negli  adulti,  più  spesso,  i fenomeni  tachiaritmici,  con 
convulsioni  più  tardive.  Le  preparazioni  ritardo  per  via 
orale  risultano  tossiche  da  circa  3.5  g.  la  dose  letale  per 
l’uomo  é sugli  11  g con  concentrazioni  plasmaliche  supe- 
riori a 40  pg'ml. 

La  tos.stcità  grave  delia  teofìllina  può  essere  combattuta 
con  diazepam  (S-10  mg  e.  v.  nel  caso  di  stimolazione  del 
S.N.C.  fino  a convulsioni),  con  ()-bk>ccanii  (con  pruden- 
za. nel  caso  di  effetti  tachiaritmici)  ed  emoperfusione  su 
resine  o su  carbone  attivato.  Questa  è da  effettuarsi  in 
presenza  di  convulsioni  e non  per  sole  concentrazioni 
ematiche  elevate  del  farmaco.  Lavanda  gastrica  e carbone 
per  OS  sono  da  applicare  se  la  teofìllina  è stata  assunta 
per  05;  clisteri  sapt>nosi  se  l'assunzione  si  sia  verificata 
per  vìa  rettale. 

Effetti  in  gravidanza  c durante  Talbittainento 

In  animali  dì  laboratorio  (topo,  ratto)  sono  stati  nievati 
effetti  teraiogeni  solo  per  dosi  elevate  di  leofìllina  (ad 
es..  malformazioni  digitali  per  amir>ofìllina  nel  ratto).  In 
campo  umano,  non  risultano  effetti  dannosi  al  feto,  alla 
gravida  e alla  gravidanza  per  teofìllina.  sali  o compiessi 
alle  dosi  correntemente  adoperate  in  terapia. 

La  teofìllina  raggiunge  nel  latte,  per  una  dose  materna 
di  4,5  mgi'kg,  livelli  massimi  (entro  2 h)  di  4 |ig/1.  Ai  li- 
velli detti,  il  rapporto  lalle/plasma  è di  0,7.  L'emiviia  è 
di  4 h.  Dopo  una  dose  singola  data  alla  donna  dell’entità 
detta,  circa  8 mg  sono  escreti  nel  latte  in  24  h.  il  4%  cir- 
ca della  dose  materna.  L'impiego  della  teofìllina,  sali  o 
complessi,  in  donne  allattanti  non  è pertanto  controindi- 
cato. Si  può  comunque  consigliare,  come  è prassi,  di  pra- 
ticare la  poppata  prima  della  successiva  assunzione  del 
farmaco. 

PrecMzioMi  e controindkazioBÌ 

L'insufficienza  epatica,  le  epatiti  acute,  l'epilessia  o una 
anamnesi  con  episodi  convulsivi,  stati  d’ansia,  ipeniroidi- 
smo.  storia  di  ulcera  peptica  e ipercloridria,  glaucoma. 
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affc/toni  cardiache,  allaltamento,  età  avanzala,  febbre, 
sono  condizioni  in  cui  è opportuno  eliminare  l'uso  della 
leonilina,  s<iii.  complessi  e derivati  che  la  contengono 
anche  in  presenza  di  indicazioni  altamente  specifiche. 
Neirìnsuffìcienza  epatica,  cosi  come  nelle  epatiti  acute, 
occorre  un  adeguato  regime  posologic<v  in  quanto  la  ve- 
locità di  eiimina/ione  del  farmaco  può  essere  notevol- 
mente ridotta.  Si  valuterà  con  attenzione  t impiego  della 
tcohllina  in  cardiopazicnii  a rìschio  per  aritmie,  e ciò 
anche  nel  caso  di  insufficienza  ventricolare  acuta  sinistra. 
Ipermotiiità  intestinale,  nervosismo  e insonnia  verificanti- 
si  nei  primi  giorni  di  terapia  possono  attenuarsi  con  il 
proseguire  del  trattamento  che.  in  presenza  di  tcofilline- 
mia  entro  i limiti,  può  venir  continuato.  In  corso  di  tera- 
pia di  mantenimento,  la  comparsa  di  disturbi  gastrointe- 
stinali. in  particolare  nausea,  vomito,  nonché  cefalea, 
tachicardia,  deve  portare  a una  riduzione  della  posologia 
e al  controllo  dei  livelli  ematici. 

Controindic<LZÌoni  assolute  sono  l'esistenza  di  aritmie 
cardiache,  stali  convulsivi,  crisi  tircoiossica.  ulcera  pepti- 
ca in  fase  attiva,  ematemesi.  melena,  o comunque  perdite 
di  sangue  dall'apparato  digerente. 

Modalità  di  somministrazione  c dosi 

I.a  leohliina  può  essere  somministrala  per  via  orale  o ret- 
tale (come  tale  o come  sale),  per  via  parcntcrale  come 
complessi  (ad  cs..  con  retilendiamina).  Sono  disponibili 
come  segue:  teofiUina  per  via  orale  (compresse  |N.  R.: 
Aminomal.  TTieodur.  l'heotair,  Theonova  da  250  e WK) 
mg|  c capsule  a lento  rilascio  |N.  R.:  Euphyliina,  So- 
mohllina  ritardo.  Slo-phyllin.  Tconova]  da  50  a 300  mg. 
elisir  (0.67%)  jN.  R.:  Aminomal,  Tefaminj);  leofìIUna- 
etilendiamìna  o aminofillina  (K5%  di  tcohllina)  per  uso 
c.  V.  (N.  R.:  Aminomal.  Aminophiliinc.  Tefamin  fiale  da 
240  mg),  intramuscolare  (N.  R.:  Aminophilline,  Tefamin 
fiale  da  41ttf  mg,  Aminomal  fiale  da  350  mg),  orale 
(compresse  da  200  mg  (N.  R,:  Aminophiliinc),  confetti 
da  2(XI  mg  (N.  R.:  Aminomal.  Tefamin],  compresse  ri- 
tardo da  250  [N.  R.:  Euphyllino]  o WX)  mg  [N.  R..  Ami- 
nomal))  o rettale  (supposte  da  350  mg:  N.  R.:  Amino- 
mal. Tefamin);  colina  teofUlinato  od  oxtrifillina  (65%  di 
teofillina  anidra)  per  m e per  via  rettale  (N.  R.:  Teofila)- 
Hna.  compresse  da  200  mg  e supposte  da  400  mg);  ieofit- 
lina  sodio  glicinato  (507p  dì  teofillina)  per  os  c per  via 
rettale  (N.  R.:  Tcoglicina:  compresse  e supposte  da  .3tK) 
mg).  Derivati  della  teofillina  ritrovabili  in  Italia  sono:  co- 
lina-ieofillina  acetato  (N.  R.:  Thcophylcholinc:  gocce  da 
500  mg.  supposte  da  500  mg  c fiale  per  ustv  i.  m.  da  180 
mg),  acefiUinapiperazina  (N.  R.:  btafìliina:  eonfelli  da 
250  mg.  sciroppo  al  2%.  fiale  per  uso  i.  m.  od  e.  v.  da 
500  mg.  supposte  da  500  mg);  dossofiUina  (N.  R.:  Ansi- 
mar: comprevsc  da  4<X)  mg.  bustine  da  2CK)  mg.  capsule 
ritardo  da  .3(X)  mg.  fiale  per  uso  e.  v.  da  1(X)  e ,3(X)  mg); 


diprofUlìna  o difUlina  (70%  di  teofillina)  (N.  R.:  Kata- 
sma.  Neutrafillina:  compresse  da  150  mg.  supposte  da 
44M)  mg,  fiale  da  200  mg  per  uso  i.  m.  e/o  c.  v.,  fiale  da 
300  mg  per  uso  c.  v.);  pentossiftllina  (N.  R.:  Trenta!)  m 
contetti  da  4(X)  mg  c fiale  per  uso  c.  v.  da  HXJ  mg.  Non 
sono  disponibili  in  Italia  hamopllina  c prowifillina. 

Premesso  che  il  trattamenti)  con  teofillina.  suoi  com- 
plessi e sali  andrebbe  sempre  controllato  c ottimalizzalo 
con  la  determinazione  delle  concentrazioni  ematiche,  la 
teofillina  può  esser  somministrata  per  via  orale  in  prepa- 
razioni non  ritardo  alla  dose  di  3-4  mg'kg  ogni  6 h allo 
scopo  di  mantenere  al  massimo  cmoconccntruzioni  ncl- 
l'ambito  di  quelle  terapeutiche  senza  oscillazioni  ampie. 
Per  ovvi  motivi,  si  adotta  piuttosti>  una  somministrazione 
delle  suddette  dosi  ogni  8 h.  per  cui  la  dose  giornaliera 
c,  in  media,  di  10  (12-16)  mgkg  come  teofillina  anidra 
nciradulio. 

l..a  posologia  deve  essere  più  elevala  (--'IS  vnpVsJdie 
sempre  come  teofillina  anidra)  nei  bambini  più  piccoli, 
fino  a ridurla  a quella  deiraduito  tra  i 10  c ì 16  anni.  Nei 
bambini  c opportuno  inlcrvallarc  le  somministrazioni  di 
teofillina  di  almeno  8 h.  L'aminofillina  viene  data  e.  v.  ad 
adulti  e bambini  a dosi  di  4-6  mg  kg.  Questa  dose  va  di- 
mezzata se  il  paziente  aveva  precedentemente  assunto 
teofillina  per  via  orale  in  dirsi  adeguate.  La  dose  di  mante- 
nimento. sempre  con  la  detta  riserva,  è di  0.6-0.7  mg 
kg'h,  di  0.5  mg’kg  in  presenza  di  insufficienza  epatica,  di 
0.3  mgkg  nel  caso  di  insufficienza  cardiaca  più  affezioni 
epatiche  (— 2()%<  in  soggetti  di  ses.so  femminile),  e ci>- 
munque  tale  da  mantenere  emoconcentrazioni  nell  ambito 
di  quelle  terapeutiche.  Per  via  rettale,  raminofillina  c data 
alla  dose  di  .3(K)  mg  1-2  volle  al  di.  nei  bambini  12.5-25 
mg  fino  a 1 anno.  50-IIXl  tra  1 e 5.  KK1-2U0  tra  5 e 16. 

Le  preparazioni  ritardo  per  via  orale  di  teofillina  e di 
tcofìllina-etilcndiamina  sono  consigliate  a dosi  dì  175-5(X) 
mg  ogni  12  h.  se  ncccs.sario  aumentabili  gradualmente 
fino  a 6(XI-7<K)  mg  negli  adulti.  Nei  bambini,  la  posologia 
è di  4-5  mg/kg  fino  a 2 anni,  di  (X)-SX)  mg  tra  i 2-6  anni, 
di  62,5-125  mg  tra  7 c 12  anni.  Sali,  complessi  c derivati 
di  teofillina  disponìbili  vengono  assunti  al  dosaggio  in 
milligrammi  (fra  parentesi  le  frequenze  di  somministra- 
zione quotidiana)  indicato  in  lab.  1. 

La  somministrazione  per  via  orale  di  qualsivoglia  pre- 
parazione di  teofillina.  ritardo  comprese,  va  effettuata 
dopo  i pasti. 

La  somministrazione  e.  v.  va  eseguita  a velocità  non 
supcriore  a 2(X)  mg  di  teofillina  ogni  10  min.  e preferi- 
bilmente sotto  forma  di  mini-infusione  (soluzione  cloriv 
sodica  allo  0.9%,  glicosata  al  5%)  in  20-40  min  (si  rac- 
comanda di  non  miscelare  qualsivoglia  altro  farmaco!). 
Vie  i.  m.  e rettale  sono  obsolete  per  rassorbimcnio  inco- 
stante c.  specie  per  trattamento  ripetuto,  per  fenomeni 
irritativi  locali  (ad  es..  proctiti). 


TAB.  I.  SAU.  COMPLESSI  E DERIVATI  TEOULUNICl 


Dosi  In  ag 

Os  ! 

Os  rltanla 

SnppoMe 

' Intrammcolo 

Eadovena 

Aminofillina 
( 'olina-tcofìliinalo 
Tcofillina-sodio  glicinato 
Colina-tcofillina  acetato 
Acclìllina 
Diprofillina 
DossofiUina 
PcntussifiJIina 

2(X)-300  (X  4)  1 
2(X)-40n  (X  4)  ! 
300  (X  M)  1 
100-200  (X  1-4) 
25(1  (X  2-6)  1 

1.5(1  (X  3-6) 
200-400  (X  .3) 
400  (X  2-3) 

175-500  (X  14) 
3(MMS(KI  (X  2) 

300  (X  1-2) 
MÌO  (X  14)  < 
3(X)  (X  1-2) 
500  (X  1-2) 
5<Xj  (X  1-3) 

' 400  (*  1*2) 

1 

1 

1«1  (X  1-3) 
5(X) 

200-500  (X  1-3) 

240-420  (X  1-2) 
400  (X  14) 

.500 

.51X1  (X  1-3) 
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In  rapporto  evidentemente  alle  indicazioni,  il  tratta- 
mento cH)n  teofillina.  complessi,  sali  e derivati,  può  dura- 
re indefinitamente;  gli  effetti,  in  realtà,  si  manifestano 
talora  in  maniera  più  evidente  dopo  le  prime  2-3  setti- 
mane di  uso  giornaliero.  L'uso  di  teofìllina  va  comunque 
abbandonato  in  mancanza  di  effetti  dopo  4 settimane. 


Intcrazioiu  farmacologiche 

L..a  teofillina  ha  caratteristiche  che  la  rendono  incline  a 
interazioni  farmacologiche,  in  quanto  è suscettibile  a ini- 
bizione c stimolazione  del  mctabidismo  epatico  a opera 
di  farmaci,  Il  suo  metabt>lismo  è inibito  (e  le  emoconcen- 
trazioni  eventualmente  innalzate)  da  antibiotici  macroli- 
dici  (ad  es..  eritromicina.  trolcandomicina)  c cimetidina, 
stimolato  da  attivanti  del  sistema  microsomalc  epatico, 
quali:  fumo  di  sigarette,  aminoglutetimide,  barbiturici, 
carbamazepina,  fenitoina,  rifampicina,  sulhnpirazonc  (si 
può  avere  riduzione  delle  cmoconccnirazioni  di  tcohllina 
c pertanto  — caso  di  forti  fumatori,  spessii  con  paloltvgia 
respiratoria  richiedente  l'u-so  del  farmaco  •—  l'impiego  di 
dosi  più  elevate  del  composto).  L'allopurinolo  porta  ad 
accumulo  di  un  metabolita  della  teofìllina  (v.  sopra:  far- 
macoemetiva)  e ad  aumento  delle  concentrazioni  di  teofìl- 
lina nel  plasma. 

Le  associazioni  di  teofìllina  c derivati  con  farmaci 
adrenergici.  compresi  (ìn-stimolanti  o efedrina,  vanno 
sempre  attentamente  sorvegliate  per  il  pericolo  di  aritmie 
c tremori,  Teofillina  e bctabloccanti  sono  antagonisti  re- 
ciproci: pertanto  un'eventuale  somministrazione  a.ssociata 
va  strettamente  controllata.  La  teofìllina  può  aumentare 
l’escrezione  renale  di  litio,  e soggetti  trattati  con  ambe- 
due i farmaci  possono  richiedere  aggiustamenti  dei  do- 
saggio di  litio  carbonato. 
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Generalità 

\.ii  teratologia  è lo  studio  delle  anomalie  dello  sviluppo 
intrauterino  che  possono  sfociare  nell’aborto  o nella  na- 
scita di  un  bambino  malformato. 

Un  intercs.se  cccczionak’  sulle  cause  e sulla  prevenzione  delle 
mairurmazkmi  congenite  fu  suscitato,  più  di  25  anni  fa,  dall’cle- 
vaia  e drammatica  incKlcnza  di  malformazioni  nei  tìgli  di  donne 
che  nel  corso  della  gravidanza  avevano  assunto  la  talid4imidc 
(sedativo).  Atlualmenle.  ì difetti  congeniti  rivestono  un’impiir- 
lanza  arKhc  maggiore  poiché  la  mortalità  a essi  attribuita  è di- 
minuita mollo  meno  rispetto  a quella  dovuta  ad  altre  cause  dì 
morte. 

1-e  anomalie  congenite  interessano  circa  il  3%  di  tutti  i 
neonati  e nel  30%  dei  casi  si  tratta  di  difetti  mortali. 

Benché  i medici  per  la  maggior  parte  ricerchino  con 
grande  accuratezza  nelle  donne  gravide  i segni  di  malattie 
progressive  e di  tossicità  da  farmaci,  essi  non  apprezzano 
ancora  il  rischio  tcratogeno  dei  farmaci  prescritti  in  ec- 
cesso né  quello  di  teratogeni  ambientali  potenziali,  quali 
le  sostanze  chimiche  e i viru.s. 

Le  cause  e la  patogenesi  di  molte  anomalie  congenite 
sono  tuttora  sconosciute;  tuttavia,  la  diagnosi  prenatale 
dei  danni  embrionali  c delle  malformazioni,  resa  possibile 
dalle  tecniche  dell’amnitxrente.si  e deU'ecografìa  e seguita 
dairintemizìone  selettiva  della  gravidanza,  ha  accresciuto 
le  possibilità  di  trattamento  medico  delle  anomalìe  dì  svi- 
luppo intrauterino.  Inoltre,  del  tutto  recentemente  sono 
stati  tentati  interventi  radicali  di  chirurgia  fetale,  con  ri- 
sultati incoraggiami. 

In  quest’opera  diversi  aspetti  dei  difetti  congeniti  sono 
stati  già  trattati  da  un  punto  di  vista  clinico  (v.  malfor- 
mazioni, IX.  189).  Si  cercherà  ora  di  mettere  a fuoco  i 
progressi  recenti  importanti  per  ì!  medico  pratico  c il 
contributo  che  la  ricerca  sperimentale  sta  portando  a una 
migliore  comprensiorre  dei  fattori  teratogeni  e del  loro 
meccanismo  d'azione. 

Come  già  detto,  almeno  il  3%  di  tutti  i neonati  presen- 
ta una  grave  anomalia  manifesta  alla  nascita,  ma  questa 
percentuale  diviene  ancora  più  elevata  se  si  tiene  conto 
delle  manifestazioni  che  compaiono  più  tardivamente, 
quali,  ad  cs.,  i difetti  cardiaci  c i disturbi  funzionali  degli 
organi  di  senso.  Pertanto,  in  uno  studio  prospettivo  accu- 
ratamente controllato,  basato  su  tecniche  standardiz.zaie 
di  rilevazione  e di  registrazione  dei  dati  e accompagnato 
da  un  esame  rigoroso  del  bambino,  l'osservazione  conti- 
nuativa rivelerà  una  prevalenza  sempre  più  grande  di  di- 
fetti di  sviluppo  moriologict  e funzionali. 

Da  un  rapporto  curato  dal  Birth  Defeets  Monitoring 
Project  dei  Centers  for  Discasc  Control  degli  U.S.A.. 
basato  sull'osservazione  di  13  milioni  di  bambini  nati  nel 
periodo  1970-1983,  risulta  che  in  questo  periodo  l'inci- 
denza della  maggior  parte  dei  tipi  di  difetti  congeniti  o è 
rimasta  immutata  oppure  è aumentata.  Sono  aumentati  i 
difetti  del  setto  inierventricolare  (da  4 a 15  casi  su  10. (XX) 
nati).  la  persistenza  del  dotto  arterioso  di  BotaDo  (da  4 a 
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Fig.  1.  Schcklro  di 
feto  umano  di  circa 
14  «settimane,  colora- 
to con  rofvso  alizarina. 
Notare  lo  stato  avan- 
zato di  sviluppo  feta- 
le e quello  ucirossifi- 
cazione.  {Pfr  Kruiie 
concessionf  dii.  A. 
Bradhurg). 


Fig.  2.  Bambino  con  trisomia  13;  labbro  e palato  leporino  bila- 
terali. ipcrtelohsmo.  fessure  palpebrali  oblique  e attaccatura 
anomala  dei  capelli  sulla  fronte.  (Per  geniite  concessione  del  Dr. 
A.  E.  Chudteyl 


8 casi  su  IO. (XX)  nati),  la  cataratta,  la  luss<iziane  ileil'anca 
e alcune  anomalie  cromosomiche  diverse  dalla  sindrome 
di  Down.  Altre  anomalie,  quali  la  palatuschisi  (gola  lup<v 
fina),  la  malattia  cistica  dej  rene,  il  piede  equino  e la 
sindrome  di  Down,  sono  rìmastc  relativamente  staziona- 
rie, mentre  altre  ancorai  ad  cs.  la  spina  bifida  e la  malat- 
tia emolitica  del  neonato  da  incompatibilità  Rh.  sono 
diminuite  (ACOG,  1986). 

Si  definisce  agente  teratogeno  un  fattore  estrìnseco  che 
sconvolge  io  sviluppo  dcirembrìonc  o del  feto  finendo 
con  il  provocare  alterazioni  congenite  morfologiche  e/o 
funzionali.  Alcuni  stadi  dello  sviluppo  intrauterino  sono 
più  vulnerabili  di  altri.  Il  perìodo  di  esposizione  a un 
agente  potenzialmente  teratogeno  determina  non  sola- 
mente la  gravità  del  danno  embrionale,  ma  anche  il  tipo 
di  difetto.  Per  la  maggior  parte,  questi  difetti,  ovviamen- 
te. avranno  orìgine  e sviluppo  nel  perìodo  dell'organoge- 
nesi,  durante  il  quale  le  cellule  embrionali  sono  in  attiva 
e rapida  proliferazione,  differenziazione  e migrazione  nel- 
le rispettive  sedi  primordiali.  Per  questo  motivo  si  consi- 
dera il  I trimestre  della  gravidanza  come  il  periodo  di 
massima  vulnerabilità  del  prodotto  del  concepimento, 
dato  che  i su  ricordati  eventi  evolutivi  cruciali  che  por- 
tano alla  formazione  deirembrìonc  si  completano  all’in- 
circa  verso  la  fine  delle  prime  8 settimane  di  gravidanza 

(fig.  1). 

Spranger  et  al.  (1982)  hanno  proposto  un  sistema  di 
cla.s.siflcazione  pratica  dei  «difetti  di  sviluppo»,  che  ha 
una  base  patc^enetica  e dovrebbe  consentire  di  ovviare 
all'inadeguatezza  dei  protocolli  esistenti,  diversi  da  un 
ricercatore  aU'altro.  I concetti  principali,  sempre  più  lar- 
gamente accettati  dai  clinici,  sono;  malformazione,  di- 
struzione, deformazione  e displasia. 

La  malformazione  è un  difetto  morfologico  di  un  orga- 
no o di  una  sua  parte  oppure  di  una  regione  più  vasta 
dclPorganismo.  che  rappresenta  la  conseguenza  di  un 
processo  di  sviluppo  intrìnsecamente  anomalo  (fig.  2). 
«Intrinseco»  significa  che  il  potenziale  di  sviluppo  del 
germe  embrionale  è anormale  dal  momento  della  fecon- 
dazione. La  maggior  parte  delle  malformazioni  ò conside- 
rata un  difetto  di  un  campo  morfogenetico  o di  sviluppo 
«che  risponde  come  un'unità  coordinata  aU'interazione 
embrionale  e si  risolve  in  malformazioni  compiesse  o 
multiple». 

La  distruzione  è un  difetto  morfologico  di  un  organo  o 
di  una  sua  parte,  oppure  di  una  regione  più  vasta  dell'or- 
ganismo,  che  deriva  dairintcrruzione  estrìnseca  (o  dall’in- 
terferenza a carico)  di  un  processo  di  sviluppo  origina- 
riamente normale.  Ne  consegue  che  le  modifìcazioni  mor- 
fologiche indotte  dagli  agenti  tcratogeni  devono  essere 
considerate  come  distruzioni  (fìgg.  3 c 4).  Una  distruzio- 
ne non  può  es.sere  ereditaria,  ma  «fattori  ereditari»  pos- 
sono predisporre  a essa  e influenzarne  lo  sviluppo. 

La  deformazione  è un'anomalia  di  forma,  struttura  o 
posizione  di  una  parte  deH'organismo  determinata  da 
cause  meccaniche  (fig.  S).  Ad  es.,  l'oligoidramnio  può 
essere  responsabile  del  piede  equino  varo,  imputabile  a 
forze  esterne  di  compressione  intrauterina. 

displasia  ò un’organizzazione  anomala  di  cellule  al- 
l'intcmo  di  tessuti,  con  le  conseguenze  morfologiche  che 
nc  derivano.  In  altre  parole,  la  displasia  è il  processo 
(con  le  sue  ainseguenzc)  della  disontogenesi.  La  displasia 
comprende,  perciò,  tutte  le  anomalie  connes.se  con  l'isto- 
gcncsi,  quali,  ad  cs.,  Tosteogenesi  imperfetta  (fig.  6)  e la 
sindrome  di  Marfan.  Le  displasie  non  hanno  cause  spe- 
cìfiche e spesso  interessano  più  organi  per  via  della  natu- 
ra delle  perturbazioni  cellulari  che  ne  sono  alla  base.  Nel- 
l’ambito delle  anomalie  multiple  occorre  fare  ulteriori  di- 
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Fig.  3.  Caso  di  embriopatia  alcolica  (microcefalia,  rime  palpe- 
brali allungate,  naso  appaltilo  e all'insù.  filtro  scarsamente  deli- 
nilo  e labbro  supcriore  sottile). 


Fig.  4.  Bambino  con  dismorfogenesi  orofacciale  indotta  da  ami- 
noptcrina.  Notare  la  notevole  micrognatia.  rinserzioirc  bassa  e 
all  indietro  delle  orecchie.  la  cavità  orbitale  poco  profonda  e lo 
spostamento  in  alto  sulla  fronte  del  cuoio  capelluto.  (Per  geruiU 
concessione  del  Dr.  F.  CHar). 


stirtzioni  che  riflettono  retiologia  e la  patogenesi  dell'a- 
nomalia. Per  es.,  un  difetto  a sfondo  poHtopico  sì  riferisce 
a un  quadro  di  anomalie  derivate  dalla  perturbazione  di 
un  singolo  campo  di  sviluppo,  una  sequenza  si  riferisce  a 
un  quadro  di  anomalie  multiple  derivate  da  un  difetto 
strutturale  o da  un  fattore  meccanico  unico,  noto  o pre- 
sunto. e.  infine,  una  sindrome  indica  un  quadro  di  ano- 
malie multiple  ritenute  patogeneticamente  conciate  e 
delle  quali  non  t noto  se  esse  rappresentino  una  sola 
sequenza  oppure  un  difetto  a sfondo  politopico.  Vicever- 
sa. un'msormcrone  è la  presenza  non  ca.suale,  in  due  o 
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più  individui,  di  anomalie  multiple  non  note  per  essere 
un  difetto  a sfondo  poliiopico.  una  sequenza  oppure  una 
sindrome;  un’associazione,  perciò,  si  riferisce  a difetti 
correlati  dal  punto  di  vista  statistico,  ma  non  da  quelli 
patogcnetico  cd  ctiologico. 

Approccio  ndo4oh>gko 

Non  è stato  possibile  ideare  un  idoneo  saggio  di  laboratorio,  in 
grado  di  predire  esattamente  il  rìschio  teralogeno  per  la  specie 
umana,  ^mhra  poco  probabile  che  studi  del  genere,  condotti 


Fig.  5.  Bambino  con 
mcningomicloccle  e 
dcforma/ionc  secon- 
daria dei  piedi,  con- 
seguenza di  disturbi 
funzionali  intrìnsca. 


Fig.  6.  Caso  di  osteogenesi  imperfetta  congenita.  La  radiografìa 
del  feto  nato  morto,  privo  del  capo,  rivela  demineralizzazione 
delle  ossa  c fratture  multiple.  (Da  R.  H.  Heller  et  al.,  1775). 
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TAB.  I.  MECCANISMI  E PATOGENESI  DEI  DIFErm  DI  SVILUPPO 

(da  J.  G.  WUson.  1973) 


M^cauusaù 

(rnuMae  cellaiarc  inizulc) 


Palotcncsi 

(acqucaxe  evomive  uioaiaJe) 


1.  Mutazione 

1 

r— * Palogcaesi  peecoce 

1 MeccanniDO  gcoerale  cooiBnc  (?) 

2.  Non-disgiunzionc  cromosomica 

3.  Interferenza  mitolìcu 

Morte  cellulare 

Cellule  o prodotti  cellulari  insuffi- 

4.  Alterazione  delle  funzioni  dclfac.  nucleico 

Difetto  di  interazione  cellulare 

cienli  per  compiere  la  morfoge- 

S.  Mancanza  di  substrato,  prccurson,  ctc. 

(induzione) 

ncsi  o svolgere  le  funzioni  vitali 

6.  Mancanza  di  fonti  di  energia 

Riduzione  della  biosintesi 

7.  inibizione  enzimatica 

Menomazione  del  movimento  mor- 

j 

8.  Moditkozioni  delle  caratteristiche  delle 

fogcnctico 

i 

membrarte 

Distruzione  meccanica,  ad  es.  bolle 

1 

9.  Squilibrio  osmoUre 

liquide,  etc. 

1 

difetto  Hnak 


spesso  in  condÌ7iom  divenne  per  mctodolofiia.  laboraiorìo  e am- 
biente. possano  fornire  prove  sicure  circa  i possibili  effetti  nocivi 
per  il  prodotto  del  coivcepimcnto  umano.  Come  per  )u  maggior 
parte  degli  agenti  teratogeni  umani  sknirì  (se  rron  per  tutti),  sa- 
ranno ros.scrva7ionc  clinica  effettiva  di  donne  gravide  e della 
loro  prole,  insieme  a studi  prospettivi  ben  controllati  su  popola* 
zioni  relativamente  vaste,  a fornire  tali  informazioni. 

Contrìbiito  della  teratologia  sperimentale 

Ci  si  chiede,  dunque,  quanto  ci  si  possa  aspettare  da  stu> 
di  di  t.  condotti  su  animali  di  laboratorio.  Lo  screening 
teratologico  dei  farmaci  e di  altri  fattori  ambientali,  in 
vitro  e in  Wvo,  indipendentemente  dalla  specie  animale 
utilizzata,  può  fornire  solo  qualche  indicazione  sui  rischi 
teratogeni  potenziali.  Il  Catalogo  degli  Agenti  Teratogeni 
curato  da  T.  H Shepard  elenca  più  di  900  agenti 

che  posM>no  indurre  difetti  congeniti  in  animali  di  labora* 
torio,  ma  solamente  30  sono  noti  quale  causa  di  eletti 
teratogeni  nella  specie  umana. 

Secondo  Schardein  (1985),  più  di  2800  sostanze  chimi- 
che sono  state  provate  per  la  teratogenicilà  in  animali  di 
laboratorio  e il  38%  di  esse  sì  e rivelato  teratogeno.  per 
cui  vi  à una  notevole  discrepanza  Ira  i risultati  dello 
screening  teratogeno  su  animali  e la  teratogenicità  poten- 
ziale per  l’uomo.  Cionondimeno,  lo  screening  teratologico 
dei  farmaci  continuerà  a essere  fatto  su  animali,  per  ov- 
vie ragioni  etiche  e legali.  Inoltre,  esso  permette  un  pri- 
mo livello  di  accertamento,  anche  se  il  suo  valore  predit- 
tivo è relativamente  scarso. 

Un  campo  fertile  della  ricerca  teratologica  su  animali 
di  laboratorio  è quello  che  riguarda  il  meccanismo  di 
azione  degli  agenti  teratogeni.  È difficile  riferire  in  questa 
sede  tutti  gli  studi  pubblicati,  per  i quali  si  rinvia  alla  let- 
teratura suirargomenio  (Persaud.  1979.  1985;  Nllsen. 
1984;  Muir.  1985;  Wee  e Zimmerman,  1985;  Slavkin, 
1985;  Nau  e Scott  Jr.,  1986;  Schocnwolf  e Desmond, 
1986;  Takcuchi  e Takeuchi.  1986;  eie.). 

Presumibilmente,  tra  l'evento  teratogeno  iniziale  e il 
difetto  morfologico  finale  interviene  una  serie  concatena- 
ta (cascata)  di  eventi  molecolari.  La  variabilità  genetica, 
da  una  parte,  e le  ancora  limitate  conoscenze  sulla  bio- 
chimica dello  sviluppo,  dall'altra,  non  hanno  consentito 
grandi  progressi  nella  delucidazione  del  meccanismo  di 
azione  di  alcun  teratogeno  noto,  e ciò  è vero  anche  per 
la  talidomide.  che  rappresenta  il  primo  teratogeno  umano 
sicuro.  Ciò  di  cui  disponiamo  al  momento  è un  insieme  di 
dati  conoscitivi  che  mettono  le  deviazioni  della  morfoge- 
nesi  in  relazione  con  differenti  lesioni  biochimiche  e/o 
alterazioni  istopatologiche.  a seconda  degli  obiettivi  della 
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ricerca.  È poco  probabile  che  un  unico  meccanismo  palo- 
genetico  sia  in  grado  di  spiegare  tutte  le  diverse  anomalie 
di  sviluppi)  e,  per  un  dato  teratogeno,  il  meccanismo  di 
azione  potrebbe  rimanere  avvolto  nel  proprio  mistero. 

Rimane  valida,  in  generale,  l'ipotesi  avanzata  da  Wil- 
son (1973),  che  considera  la  sequenza  di  alterazioni  me- 
taboliche cd  evolutive  teoricamente  in  grado  di  spiegare 
la  maggior  parie  delle  anomalie  di  sviluppo  (lab.  I).  la 
reazione  cellulare  iniziale  (danno  genetico,  insufficienza 
delle  fonti  di  energia,  inibizione  di  enzimi,  ctc.)  può  de- 
terminare morie  della  cellula,  menomazione  dell'intera- 
zione cellulare  o induzione,  diminuzione  della  biosintesi 
di  prodotti  metabolici  intermedi,  limitazione  del  movi- 
mento morfogcnetico.  Tutti  questi  fattori  possono  contri- 
buire al  difetto  finale  come  conseguenza  del  fatto  che  le 
cellule  o i prodotti  cellulari  disponibili  sono  insufficienti 
per  la  morfogenesi  c le  funzioni  vitali. 

Tmlogcni  Binani  sicari 

Nella  donna  gravida,  i raggi  X applicati  alle  regioni  ad- 
dominale e pelvica  c ì radionuclidi  somministrati  a scopo 
diagnostico  possono  attraversare  la  placenta  e raggiunge- 
re il  feto.  Vi  sono  prove  schiaccianti  che  le  radiazioni  io- 
nizzanti possono  danneggiare  l'embrione  in  vìa  di  svilup- 
po (Mossman  c Hill,  1982:  Brown  c Scialli.  1986);  vi«r- 
versa.  il  rischio  teratogeno  delle  radiazioni  non  ionizzanti 
(microonde)  sembra  trascurabile  o semmai  bassissimo 
(Inouye  et  al..,  1983).  La  microcefalia  e il  ritardo  mentale 
sono  da  tempo  riconosciuti  come  effetti  teratogeni  della 
terapia  con  raggi  X nel  corso  della  gravidanza,  mentre 
l'irradiazione  a scopo  diagnostico,  con  esposizioni  inferio- 
ri a 10  rad,  presenta  un  rischio  teratogeno  scarso  o nullo. 

Nel  camfX)  deirostetricia,  gli  ultra.suoni  hanno  vasta 
utilizzazione  a scopo  diagnostico  (Chervenak  et  al.,  1986; 
Rutlcdge  et  al.,  1986)  c non  sembrano  rappresentare  un 
rischio  reale  per  rembrione  quando  il  loro  uso  sia  limita- 
to a situazioni  per  le  quali  vi  è una  precisa  indicazione 
medica.  Un  comitato  di  esperti  del  National  Institute  of 
Health  degli  U.S.A.  ha  recentemente  riesaminato  tutte  le 
informazioni  disponibili  sull'uso  deH'ecogratìa  durante  la 
gravidanza,  giungendo  alle  seguenti  conclusioni:  «Non  si 
dispone  di  dati  sufficienti  a consentire  una  stima  attendi- 
bile del  rischio  degli  ultrasuoni.  £ incoraggiante  il  fatto 
che  in  più  di  20  anni  di  uso  non  siano  stati  riferiti  effetti 
nocivi  né  per  la  madre  né  per  il  feto;  tuttavia,  molti  degli 
studi  sinora  riportati  sulla  innocuità  di  questo  procedi- 
mento neH'uomo  sono  inadeguali»  (NICHD,  1984).  Da 
ciò  la  necessità  di  studi  controllati  a lungo  termine,  ran- 
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domizzati.  La  dose  di  ultrasuoni,  per  la  madre  e per  il 
feto,  deve  essere  accertata. 

Un  altro  campo  che  desta  sempre  più  preoccupa/ionc  è 
uello  degii  effetti  biologici  delle  radiazioni  a microonde, 
elle  quali  é in  aumento  l'utilizzazione  nell'industria,  in 
campo  medico  c anche  nella  casa.  Non  si  sa  se  tali  radia- 
zioni  siano  dannose  per  l’embrione  umano;  l’unica  prova 
che  deporrebbe  per  un  effetto  teratogeno  proviene  da 
animali  di  laboratorio  (roditori;  Jensh,  1984). 

Gli  effetti  teratogeni  dei  microrganismi  infettanti  (virus 
della  rosolia,  cilomegalovirus,  viru.s  dell’/ierpev  simplex. 
Treponema  palliduni,  Toxoplasma  gondii)  st>no  stati  trat- 
tati a proposito  delle  malformazioni  (v.);  ora.  bisogna 
aggiungere  all'elenco  i virus  dell  epatite  R e delPimmu- 
nodefìcien/a  acquisita  (AIDS),  in  quanto  queste  infezioni 
hanno  conseguenze  più  gravi  nelle  donne  gravide. 

li  traitumcnio  che  oggi  si  raccomanda  alle  donne  incinic  che 
hanno  avuto  l'epatite  o sono  portalrki  dcll'anligcnc  di  superficie 
del  virus  dcircpaiitc  B (HBsAg)  è quello  basato  sulla  sommini- 
siraziorK  di  immunoglohutinc  spccifi^e  insieme  alla  prima  dose 
del  vaccino:  una  seconda  e una  terza  dose  di  vaccino  sono  poi 
somministrale  a disianza  di  1 c.  nspcttivamcnic.  6 mesi  dalla 
prima. 

Secondo  dati  dcH'OMS.  attualmente  in  tutto  il  mondo 
5-tO  milioni  di  persone  risultano  infettate  dal  virus  dcl- 
rimmunodeficienza  acquisita  (HIV,  Human  Immunodefi- 
ciency  Virus).  Marion  et  al.  (1^^)  hanno  descritto  una 
sindrome  caratteristica  in  20  bambini  infettati  in  utero 
dall'HIV'.  Questi  bambini  mostravano  ritardo  di  crescila  e 
anomalie  multiple  del  viso  e del  cranio,  tra  le  quali  mi- 
crocefalia, fronte  rettangolare  sporgente,  dorso  nasale 
appiattito. 

Dato  i'aumeniu  della  prevalenza  deirinfeziorve  da  HIV.  è 
importante  riuscire  a stabilire  quali  fatton  aumentano  il  rischio 
di  trasmissione  di  questa  infezione  dalla  madre  al  bambino  e se 
il  virus  viene  facilmente  trasmesso  attraverso  il  latte  materno  L 
anche  importante  sapere  se  si  può  migliorare  la  prognosi  dei 
bambini  infetti  e se  la  vaccinazione  degli  stessi  bambini  presenta 
dei  rischi. 

In  contrasto  con  il  numero  relativamente  grande  dì  far- 
maci c di  sostanze  chimiche  dimostratisi  teratogeni  in  una 
vasta  gamma  di  animali  di  labtìratorìo  (Persaud,  1979; 
Schardein,  1986;  Shepard,  1986),  relativamente  pochi  so- 

TAB.  II.  SOSTANZE  CHIMICHE  E EARMACI  AD  AITI- 
VITÀ  TERATOGENA  SICURA* 


Ac.  valproico 
Akol 

Anlicoaguianti  cumarinia  (warfarìn.  dicumarolo) 
Aniiiiroidci  (propiliiouracilc.  ioduro,  etc.) 

CHcmKilerapici  (cictufosfamidc.  meloirexate,  aminupterina) 

Dielilstilhcstrolo 

Difcnilidamoina 

Isotrelinoina  (ac.  13-cir*reltnuico) 

Ulio 

Mercurio  organico 

Ormoni  undrogeni 

Piombo 

Streptomicina 

Talidomide 

Tciracicimc 

TrimcladhirK 


* Per  b(btKtf(rjfui  c partKutiin  sufli  effetti  Icr3iti>geni.  efr  Persaud  et  al., 
IVK5;  AClXi.  Shepard.  IUH6 
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no  i teratogeni  sicuri  per  la  specie  umana  (tab.  II).  Gli 
studi  teratologici  su  animali  di  laboratorio  hanno  richia- 
mato Tattcnzionc  su  due.  o meglio  tre,  campi  specifici:  1) 
lo  screening  per  il  potere  teratogeno  potenziale  dei  far- 
maci e delle  sostanze  chimiche,  nonché  di  altri  fattori 
ambientali;  2)  il  chiarimento  del  meccanismo  d'azione  di 
teratogeni  noti  e poten/iali;  3)  la  ci^mprensione  della 
patogenesi  di  particolari  malformazioni. 

ProMemi  attoaU  e prcMpettìve 

Un  registro  dei  difetti  congeniti  é di  valore  inestimabile 
per  predire  i fattori  di  rischio  o per  individuare  clusters  di 
difetti  congeniti  in  una  particolare  comunità  o arca  geo- 
grafica. Molti  paesi  mancano  ancora  di  un  sistema  centra- 
le di  sorveglianza  delle  anomalie  congenite,  nonostante 
nc  sia  ovvia  la  necessità.  L’ideale  sarebbe  che  la  termino- 
logia e i dati  da  segnalare  fossero  standardizzati  a livello 
intemazionale,  cosi  da  consentire  paragoni  validi. 

La  maggior  parte  delle  organizzazioni  interessate  sta 
sperimentando  i lati  negativi  di  una  documentazione  scar- 
samente dettagliala  e incompleta,  gravidanze  a.s.sociate 
con  un  difetto  congenito  che  può  determinare  Taborto  o 
la  na.scila  di  una  creatura  già  morta  sono  spesso  ignorate. 

Poiché  é in  aumento  rinicrcssc  del  pubblicxi  per  il 
numero  dei  farmaci,  delle  sostanze  chimiche  e di  altri  fat- 
tori ambientali  ai  quali  le  donne  sono  esposte  e per  i ri- 
schi teratogeni  potenziali,  sta  aumentando,  parallclamcn- 
Ic,  l'importanza  di  istituire  Servizi  regionali  di  informa- 
zione e di  consultazione.  Diversi  paesi,  in  particolare  gli 
U.S.A.,  hanno  istituito  centri  del  genere,  che  possono 
essere  consultati  da  medici,  farmacisti,  clinici,  genetisti  e 
altre  persone  interessale  nel  campo  della  consulenza  ri- 
produttiva. Un  Servizio  di  informazione  teratologica  che 
possa  ba.sarsi  su  un  registro  centrale  dei  difetti  congeniti 
sarà  in  grado  di  sorvegliare  l'esito  delle  gravidanze  a ri- 
schio, di  aiutare  a prevenire  alcuni  difetti  congeniti  e di 
fornire  un  aiuto  importante  ai  medici  c ai  loro  pazienti, 
offrendo  informazioni  e consulenza  valide  e aggiornate. 

Si  è già  ricordata  Pimportanza  di  un  saggio  teratologico 
in  animali  di  laboratorio  c anche  quella  di  sistemi  di  stu- 
dio in  vitro.  Eìsistono  già  numerosi  procedimenti  di  scree- 
ning  di  teratogeni  potenziali,  ma  sono  tutti  privi  di  valore 
predittivo.  Senza  dubbio,  la  ricerca  di  un  modello  speri- 
mentale più  affidabile  per  la  valutazione  del  potere  tcra- 
togeno  proseguirà  e può  darsi  che  l'informazione  derivata 
dalla  combinazione  di  più  test  ne  migliori  il  livello  di 
accuratezza. 

Fino  a epoca  recente  la  rivelazione  prenatale  di  alcuni 
difetti  fetali  mediante  ramniocenicsi,  Pccografia  e la  misu- 
ra dell'a-fetoproteina  ha  rappresentato  l'approccio  princi- 
pale per  il  trattamento  delle  gravidanze  a rischio  (Bell  et 
al,,  1986;  Chervenak  et  al.,  1986).  L'amniocentcsi  si  pra- 
tica nel  li  trimestre  di  gravidanza,  generalmente  tra  la  XV 
e la  XVII  settimana  dopo  l’ultima  mestruazione.  Più  re- 
centemente è stata  introdotta  la  tecnica  dell'esame  dei  villi 
coriali  (CVS,  Ckorionic  Villus  Sampling),  praticabile  tra 
rVIII  e la  XII  settimana,  che  consente  di  ottenere  tessuto 
fetale  (corion)  utilizzabile  per  studi  cromosomici  (fìg.  7), 
citogcnctici,  metabolici  c del  DNA  (Chervenak  et  al., 
1986;  Czepuikowski  et  al.,  1986).  Tuttavia.  la  frequenza 
relativamente  elevata  di  aborto  (5-6%)  fa  sì  che  molti 
centri  procedano  con  cautela  su  questa  strada,  in  attesa 
dei  risultali  di  vasti  studi  policcntrici. 

Tentativi  di  trattamento  in  utero  di  varie  anomalie  feta- 
li sono  ar>ch'essi  recenti  (Evans  e Schuiman,  1986).  Ad 
es.,  in  caso  si  preveda  un  parto  prematuro  si  sommini- 
strano alla  futura  madre  glicocortic(»di.  allo  scopo  di  fa- 
vorire la  maturità  polmonare  del  feto.  Le  aritmie  cardia- 
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che  fetali,  rtpoiiroidisino  e Pipcrplasia  congenita  del  sur* 
rene  rappresentano  altre  condizioni  trattabili.  Alcuni  rari 
errori  de)  metabolismo,  quali  Tacidemia  metìlmalonica  e 
una  deficienza  multipla  di  carbossìlasi  rispondono  favore* 
volmcntc,  rispettivamente,  a forti  dosi  di  Vit.  B12  e di 
biotina.  Sembra  anche  che  in  casi  nei  quali  la  gravidanza 
comporti  un  rischio  elevato  di  difetti  del  tubo  neurale  un 
trattamento  prcconcczionalc  a base  di  vitamine  dia  luogo 
a un'incidenza  minore  di  tali  malformazioni.  Si  tratta, 
però,  di  osservazioni  che  nece.ssitano  conferma  (Rhoads  e 
Mills,  1986). 

In  passato,  la  maggior  parte  delle  malformazioni  fetali 
sono  state  trattate,  quando  possibile,  dopo  la  nascita. 
Ora,  .sono  stati  riferiti  diversi  interventi  riusciti  di  chirur- 
gia fetale  prima  della  nascita,  ad  es.  in  casi  di  idrocefalo 
e di  blocco  dcH'apparato  urinario.  Non  vi  è uniformità  di 
opinioni  su  un  tale  intervento  radicale,  per  via  delia  va- 
riabilità degli  esiti  (Manning.  1986).  Anche  in  questo 
caso  la  prudenza  consiglia  di  valutare  i benefici  per  il 
nascituro  a confronto  con  i rischi  per  la  madre. 

BìbliognUis 

ACOG.  Teriilology.  1985.  Am.  CoU.  Ohstetriaans  & Gynecoio- 

gisu  TfcHn.  Bm.,  n.  84. 

ACOG.  in  Am.  i oti,  of  Ohsietricians  & Gynfcohgistt  Newstfit., 

1986.  30.  11. 


Bell  J..  Hilden  J.  et  a/..  Prenat.  Diagn..  1986.  6.  1. 

Brown  N.  A.,  ^alli  A.  R..  Reprod.  Toxicol..  1986,  5.  17. 
Chcrvenak  F.  A..  Isaacson  G..  Mahoney  M.  J.,  .V.  Enel.  J. 
Med.,  1986.  315.  305. 

C'axpulkowski  B.  H..  Heaton  D.  E.  et  ai..  Prenat.  Diagn..  1986. 

Evans  M.  1..  Schuiman  J.  D..  C7m.  Obstet.  (j\necot..  1986.  29. 
523. 

Jensh  R.  P..  Radiai.  Res..  1984.  97.  272  ; 282. 

Manning  F.  A.,  C/in.  Obstet.  Cyneeoi.  1986.  29,  551. 
Manning  F.  A..  Harrìson  M.  R.,  Rodeck  C.,  S.  Engt.  J.  Med.. 
1986.  315.  336. 

Marion  R..  Wtznia  A.  et  al.  Pediair.  Res.,  1986.  29.  339A 
(Abstr.). 

Muir  L.  A.,  J.  Anim.  Sci.  1985,  61.  154. 

Nau  H..  Scoit  W.  J.  ir..  Nature  (Lond.).  1986.  323.  276. 
NICHD.  Panel  issues  Recommendations  on  Ulirasound  Use  Du- 
ring  Pregnancy,  1984.  Nati.  Inst.  of  Child  Health  and  Human 
Developmcnt.  May  1984,  Bethesda. 

Nilsen O..  Acta  universiiatts  Upsaiiensis  (Dissertationf,  1984, 


p,  27. 
Persaud  T. 


V.  N.,  Teratogenesis-Experimenial  Aspeets  and  Clini- 


col  Irr^ications . 1979,  Fnher.  Jena 
Persaud  T.  V.  N..  Chudlcy  A.  E..  Skalko  R.  G.,  Basic  Concepts 
in  Terataiqgy,  IW.  Li»,  New  York. 

Rhoads  G.  G.,  Milb  J.  L..  Clin.  Obstet.  Cynecol.,  1986,  29. 

Rullàp  J.  C.,  Weinberg  A.  G.  et  ai..  Prenat.  Diagn.,  1986. 

Schàr^in  J.  L..  Chemicaliy  induced  Birth  Defeets,  1985,  Dck- 
kcr.  New  York. 

Schocnwolf  G.  C.,  Desmond  M.  E..  J.  Comp.  Neurol.,  1986. 
246.  459. 

Shepard  T.  H..  Cataiog  of  Teraiogentc  Agents.  1986.  Johns 
Hopkins  Univ.  Pre».  Baltimore. 

Slavkin  H.  C..  J.  Cramofac.  Cenet.,  1985.  5.  I. 

Spranger  J..  Benirschkc  K.  et  a/..  J.  Pediatr..  1982,  160.  16U. 
lakeuchi  I.  K..  Takeuchi  Y.  K..  Neurohehav.  Toxicol.  Teratol. 
1986.  8,  143. 

Wee  E.  L.,  /jmmerman  E.  F.,  Neurochem.  Res..  1985.  10. 
1673. 

Wlbon  J.  G..  Environment  and  Birth  Defeets.  1973.  Academic 
Press.  New  York. 

1EIVF.ni  V.  N.  nJtSAUD 


TERATOMA 

F.  tératome.  • i.  teratoma.  • t.  Teratom.  • s.  teratoma. 

SOMMARIO 


Deiniztone,  Bomendatara,  geaeraliti  patogenesi  (od.  2006). 
• Principali  tip)  Morfologici,  raggrappoli  secondo  le  sedi  regionn* 

U (col.  2009);  Teraiomi  deU'avaio.  • Teratomi  dei  testicolo.  • 
Teratomi  in  sedi  extragoruidiche. 


DefiuzMMie,  nomendaturn,  generalità  di  patogenesi 
Per  teratoma  s'intende  il  prodotto  di  una  crescita  circo- 
scritta, ma  eccessiva  e sproporzionata,  di  elementi  tessu- 
tali che  si  presentano  come  originariamente  estranei,  cioè 
csotid  rispetto  alla  sede,  tanto  da  fare  presumere  che  essi 
siano  venuti  a trovarsi  nel  luogo  per  aberrante  disloca- 
zione congenita.  Esso  si  colloca  pertanto  fra  le  disontoge- 
nie, intese  come  difettose  conformazioni  dovute  a vizio 
congenito. 

Come  esempio  classico,  del  quale  si  tratterà  più  espticilamcnic 
in  seguito,  si  usa  considerare  la  cisti  deirovaio  axi  parete  preva- 
lentemente cutanea,  spcs.se  contenente  anche  isole  di  epitelio  di 
tipo  orofarìngeo.  nasofaringeo  c bronchiale,  di  tessuto  osseo, 
cartilagineo,  nervoso,  etc. 

L'ipotesi  di  dislocazione  primitiva,  avvenuta  in  età 
embrionale,  si  concreta  con  massima  evidenza  quando 
nella  formazione  appaiono  derivati  di  foglietti  blastoder- 
mici  (ectoderma,  endoderma,  mesoderma)  che  non  com- 
petono ai  piano  di  sviluppo  normale  dei  tessuti  nella  sede 
considerata. 
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Il  riferimcnio  at  foglietti  cmbrwnali  fu  proposto  molli  decenni 
or  sono  e fu  ribadito  in  epoca  rclaiivamcntc  recente  (Willis, 
1%7)  come  criterio  atto  a definire  il  carattere  malformativo 
congenito  e a richiamare  la  lisjonumia  ecnericumenie  mostruosa 
delie  prolìfcra/ioni  in  questione.  Il  sufnsso  -orna,  annesso  al  gr. 
léras  ‘mostruosità',  allude  aU'aspctto  tumorale  che  risulta  dalla 
crescita  incongruente  e sprupor/ioruita. 

In  verità,  il  momento  originario  della  mostruosità  tessutale 
per  dislocazione  embrionale  era  già  stato  chiamalo  corisiia  (dal 
gr.  chorvuós  ‘separato’,  ‘fuori  del  suo  lu<^o').  Perciò  il  termine 
com/omu.  che  pure  fu  proposto  in  stretta  affinità  con  quello  di 
r..  sarebbe  forse  più  appropriato  alla  definizione;  scnonchi^  esso 
ha  riscosso  scarsa  fortuna  ncU'uso,  tanto  che  il  suo  impiego  pare 
da  sconsigliarsi  perche  superfluo  c fonte  di  pi>ssibiti  confu.sioni. 
È anche  opportuno  chiarire  la  distinzione  rispetto  agli  altri  ter- 
mini afiìni  di  amartia  e amarioma  (v.)  (der.  dal  gr.  hamariànrin 
‘deviare*,  ‘errare  per  deviazione')  che  si  usano  per  designare  lo 
sviluppo  scoordinato  di  un  elemento  tessutale  indìficno,  proprio 
di  una  singola  sede  (esempi:  angiomi  in  qualunque  sede  vascola- 
rizzata,  esostosi  nello  .scheletro,  eie.). 

l.a  qualifìca  di  i.  gode  di  consensi  quasi  unanimi  quan- 
do la  neoformazione  si  presenta  costituita  da  tessuti  evi- 
dentemente derivati  da  tutti  e tre  i foglietti  hiasuxlermict 
in  una  sede  dove  almeno  uno  di  essi  appare  estraneo. 
Andando  alta  ricerca  del  carattere  plurìblastodcrmico  di 
una  di  queste  neoplasie,  ci  si  trova  spesso  in  cospetto  di 
ascendenze  hlastodermtche  estranee  in  ragione  di  uno 
solo  dei  (re  foglietti,  e allora  gli  studiosi  fedeli  aiPipotesi 
triblastodcrmica  sono  inclini  a presumere  che  derivati 
non  ravvisabili  degli  altri  foglietti  possano  essere  stati 
soverchiati  dalla  smodala  proliferazione. 

In  effetti,  oggi  il  amteggio  dei  foglietti  hiasiodcrmici  implicali 
per  la  clasbiflca/ionc  dei  t.  in  bidermici  o tridcrmici  è acceitalu 
piuttosto  come  espediente  descrittivo  delle  distinte  differenzia- 
zioni c non  tanto  come  criterio  fondamentale  di  definizione.  È 
pure  inamiestabile  che  la  presenza  di  aree  differenziate  secondo 
discendenze  blastodcrmichc  disparate  « riscontra  con  tanto 
maggior  frequenza  quanto  più  la  ricerca  istologica  sul  singolo 
esemplare  si  pratica  con  insistenza  esauriente,  cosicché  il  confine 
tra  le  presunte  categorie  differenziali  min  risulta  sicuramente 
affermabile 

Ancora,  da  un  punto  di  vista  generale,  nel  termine  di  r. 
l'accezione  di  mostruosità  è implicata  nei  limiti  dcU'ordi- 
nc  tessutale  piuttosto  che  ncIPordine  propriamente  orga- 
nismico.  Di  fatto,  per  /.  si  usa  intendere  un  prodotto  ana- 
tomoistolngico  di  tessuti  promiscui  che  possono  raggiun- 
gere in  misura  varia  un’assai  elevala  differenziazione,  ma 
che,  nel  complesso,  presentano  bassi  gradi  di  organizza- 
zione. 

Ancora  vale  come  esempio  il  più  comune  t.  ovarico  già  cilulu, 
costituito  da  una  formazione  cistica  di  tessuto  cutaneo  in  sede 
non  cutanea,  con  anncs.si  piloschacci  e sudorali,  che  può  com- 
prendere pure  dementi  tessutali  pertinenti  agli  apparati  digeren- 
te. respiratono.  nervoso,  schcteirico.  eie.,  in  una  cummistioiM:  di 
assurda  adiacenza  senza  che  si  configuri  alcuna  struttura  di  vero 
organo  buccak  o navale  o altro. 

Esulano  dal  concetto  di  t.  formazioni  organismiche 
con  strutture  assiali  od  ostcoarticolari  complesse,  quali 
popolano  le  descrizioni  e le  classificazioni  della  terato- 
logia. In  queste,  mancando  di  solito  il  carattere  di 
smodata  proliferazione  tumorale,  si  riscontra  invece  di 
regola  rcdificazione  di  comparti  più  o meno  incompleti 
di  organismi  individuali,  il  cui  sviluppo  si  arresta  in 
parallelo  at  momento  in  cui  si  arresta  lo  sviluppo  del- 
l'ospite. col  raggiungimento  dcirctà  adulta.  Logicamen- 
te è stata  considerata  con  favore  l'ipotesi  che  il  t.  sia 
costituito  da  cellule  che  nel  corso  dello  sviluppo  em- 
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brionalc  siano  prcctKcmenlc  sfuggite  all’influenza  del- 
l’organizzatore primario  c perciò  siano  rimaste  pluripo- 
tenti  o lotipolcnti  (Willis)  c che  possano  esplicare  di- 
sordine sia  nella  di ^erenzi azione  in  tessuti  svariati,  sia 
nel  compimento  della  maturità  della  crescita. 

La  graduazione  dei  t.  secondo  la  maturità  risulta  molto 
importante.  È necessario,  naturalmente,  non  confondere 
il  concetto  di  maturazione,  procedente  dalla  fisionomia 
embrionale  a quella  adulta,  con  quello  di  differenziazio- 
ne, nel  senso  di  diversificazione  secondo  distinte  discen- 
denze tessutali. 

NeH'accezione  del  l.  maturo  con  arresto  della  matura- 
zione in  fase  adulta  può  presentarsi  problematico  Tauri- 
buto  tumorale  evocato  da)  suffisso  -orna.  Infatti,  l'aumen- 
to di  volume  (lumor)  in  un  t.  cistico  di  struttura  cutanea 
matura  può  anche  doversi  solamente  alTaccumulo  di  se- 
creto sebaceo  e alla  crescita  di  p>cli  contenuti  nella  cisti, 
che  sono  fenomeni  dì  tipo  adulto,  quando,  invece,  la 
formazione  leratoide  non  pi>ssiede  caratteristiche  vere  e 
proprie  di  neoplasia.  Ma  la  casistica  presenta  esemplari 
che  gradualmente  differiscono  rispetto  a quelli  di  piena 
maturità,  perché  contengono  in  tutto  o in  parte  compo- 
nenti tes.sutali  immaturi,  il  cui  accrescimento  progressivo 
non  termina  col  raggiungimento  dclTctà  adulta  delTindi- 
viduo.  Si  viene  allora  a dispone  di  un'altra  chiave  inter- 
pretativa adatta  a qualificare  il  carattere  tumorale,  infat- 
ti, il  criterio  classilicativo  secondo  il  grado  di  maturità, 
esteso  scalarmente  dalla  perfetta  e omogenea  maturità 
dei  caratteri  morfologici  versi>  la  loro  immaturità,  si  veri- 
fica efficace  anche  per  la  graduazione  della  malignità,  in 
atto  o potenziale,  che  si  esprime  con  Taccrcscimcnto  illi- 
mitato. aggressivo,  capace  di  dare  metastasi.  Spesso  si 
osserva  pure  che  gli  esemplari  bene  differenziati  in  sva- 
riate discendenze  blastodermiche  contengono  in  esse  arce 
di  immaturità  che  conferiscono  carattere  tumorale  non 
solo  per  Tassurdità  differenziativa.  ma  anche  per  il  com- 
portamento biologico- 

È da  ricordare  il  lerrninc  di  emhnuma.  proposto  da  Pepere 
per  distinguere  fra  i t.  quelli  semplici  o parassitici  o adulti  o coe- 
tanei rispetto  a quelli  propriamente  hlastomaiosi  (che  egli  chia- 
mava rmhnaidi  o leraiouii),  mentre  De  Vecchi  indicò  come 
emhriomi  quei  t,  che  nella  I<h’o  complessità  giungono  fino  alla 
formazione  di  veri  organi  fetali 

Considerando  globalmente  le  formazioni  descritte 
come  t.  in  tutte  (e  varietà  di  differenziazione  e di  matura- 
zione. sì  è venuti  nella  convinzione  che  in  ogni  caso  il 
loro  sviluppo  risalga  a una  cellula  o a un  gruppo  di  cellu- 
le che  in  un  precocissimo  momento  dell'embriogenesi,  sia 
prima  ancora  della  fecondazione  sia  dopo,  ma  non  molto 
dopo  Tannidamento,  si  trovino  sequestrate  rispetto  al 
piano  evolutivo  coordinato  delTindividuo.  quando  ancora 
le  varie  linee  di  differenziazione  non  sono  definitivamen- 
te determinate.  Si  completa,  cosi,  la  concezione  di  Willis. 
che  fa  riferimento  a cellule  primordiali  da  considerare 
totipK)tenti  0 pluripotenti.  In  effetti,  in  molte  classifica- 
zioni improntate  a criteri  istogenetici  i t.  si  considerano 
parte  integrante  dei  tumori  di  cellule  germinali.  Ovvia- 
mente, all'estremo  dclTimmaturità  dclTascendcnza  si  tro- 
va il  disgerminoma  o seminoma,  che  cosi  può  ritenersi 
incluso  nella  serie  in  senso  lato. 

Nel  testicolo  e nclTovaio  il  seminoma  si  presenta  in  buona 
parte  dei  casi  in  forma  pura  e sostitutiva  di  ogni  altro  compo- 
nente delForgano.  La  pertinenza  alle  cellule  germinali  é indiscu- 
tibile. ma  la  stessa  immaturità  estrema,  preembrionale,  globale  e 
uniforme,  male  si  concilia  con  Tipotesi  del  sequestro  dislocativo 
di  germi  embrionali  che  sta  alla  ba.se  del  concetto  di  l.  come 
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nuHtruosità  e trova  appoggio  neirassurda  a&socìazìone  di  di- 
scendcnzc  diverse.  Perciò  la  collocazione  dei  scminomi  delle 
gonadi  fra  i t.  non  i accettata  in  tutte  le  classificazioni  e può 
essere  accettata  per  cosi  dire  solo  come  limile  superiore  para- 
dossale. D'altra  parte,  ancora,  il  scmirK>ma  si  trova  presente  non 
solo  fra  i tumori  delle  gonadi,  ma  anche  in  altre  sedi  («dio, 
media.siino.  regione  saaococcigea).  sia  in  forma  pura.  sia.  più 
spesso,  come  parte  di  tumori  con  caratteri  icratoidi  ineccepibili 
di  dislocazione  embrionale  c di  «istituzione  strutturale  fileitca- 
menic  assurda.  Le  aree  eventuali  di  semìnoma  per  Io  più  non 
sono  qui  preminenti,  e del  resto  arce  di  semìnoma  isolalo  si  pos- 
sono talora  trovare  arschc  in  l.  delle  gonadi. 

Fra  i ctimponenti  lcs.sulali  embrionali  che  si  pos,v>no 
reperire  as.s(KÌati  in  t.  di  ogni  sede  sono  ancora  da  ricor- 
dare certe  strutture  di  natura  trofoblastica  e altre  che 
s'inquadrano  come  pertinenti  al  sacco  vitellino  o seno 
endodermico  e che  non  tutti  considerano  ascrivibili  alla 
discendenza  di  cellule  germinali  né  alla  stessa  accezione 
di  t.  (Nogalcs  et  a!.). 

Le  discordanze  sopra  illu.strate  sono  fra  i motivi  princi- 
pali della  sconcertante  disomogeneità  della  nomenclatura 
c delle  classificazioni  vigenti. 

Ancora,  a titolo  di  premes.sa.  occorre  ribadire  che  nel 
t.  Terrore  di  sviluppo  riguarda  inizialmente  un  settore  in- 
significante dclTorgano  nel  quale  esso  à situalo.  Perciò  gli 
eventuali  segni  della  sua  presenza,  legati  alTingombro.  o 
a inconvenienti  estetici  o a manifestazioni  di  malignità,  si 
palesano  per  lo  più  solo  in  qualche  momento  relativa- 
mente avanzato  delTctà.  ed  esso  sfugge  a tutte  quelle 
possibilità  di  diagnosi  precoce  prenatale  che  dipendono 
da  indizi  volumetrici  e richiedono  l'impiego  di  mezzi  mi- 
rali. L'oggetto  principale  di  studio  è il  pezzo  anatomico 
ricavato  dali'eveniuale  asportazione  chirurgica  o dai  re- 
perto. per  lo  più  occasionale,  di  autopsia;  la  biopsia  si 
pratica  ovviamente  in  casi  molto  limitati. 

£ tuttora  assai  imperfetto  il  sistema  delle  ipotesi  clHipalogcne- 
tiche.  che  si  contengono  nelTambito  delle  congetture,  pur  aven- 
do suscitato  interessami  analisi  particolari  dei  caratteri  canologi- 
ci.  ricerche  spcnmentali  e indagini  epidemiologiche . intese  a 
definire  preliminarmente  se  la  proliferazione  mostruosa  sia  da 
considerare  gemella  o figjia  rispetto  al  tessuto  ospite,  se  si  pos- 
sarK)  ravvisare  meccanismi  di  trasmissione  ereditaria  e in  «un- 
plesso  quali  possano  es.scrc  i molisi  promoton  delTaffezionc.  Fra 
i riflessi  negativi  emerge  il  disorientamento  quasi  totale  in  tema 
di  possibilità  di  prevenzione. 

Priadpali  tipi  morft^ogici,  raggruppati  secondo  le  sedi 
regionali 

La  situazione  confusa,  che  per  ora  non  pare  superabile, 
giustifica  Topportunità  di  presentare  una  provvisoria  col- 
lezione empirica  dei  quadri  fisionomici  che  vanno  sotto  il 
nome  di  t..  legandoli  alla  sede,  alTorgano,  alla  regione, 
alla  foggia  strutturale,  al  comportamento  biologicociinico. 
col  contrassegno  dei  termini  usati  correntemente,  senza 
pretese  di  esauriente  definizione  concettuale. 

Qualche  accenno  a ricerche  interpretative  in  corso  ver- 
rà fornito  durante  l'esposizione,  che  si  ripartisce  secondo 
le  principali  regioni  topografiche. 

Teratomi  deWovaio 

Fra  i t.  in  genere,  i quali,  comunque  vengano  definiti, 
non  sono  molto  frequenti  nella  complessiva  patologia 
umana,  quelli  ovarìci  sono  relativamente  comuni  e rap- 
presentano prcss'a  poco  il  20%  dei  tumori  ovarìci  consi- 
derati nel  loro  insieme.  Hssi  sono  stati  raccolti  e studiati 
in  casistiche  assai  consistenti,  nelle  quali  si  delineano  net- 
tamente alcune  principali  configurazioni  morfologiche. 
Queste  si  prestano  a fungere,  in  certo  qual  modo,  da 
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Fig.  I.  T.  ctslico  ddl'ovaio. 


campione  di  confronto  frammezzo  alla  maggiore  varietà 
di  contrassegni  che  si  riscontrano  nei  meno  numerosi 
esemplari  dclTaffczione  distribuiti  in  altre  sedi. 

Teratoma  cistico.  ~ Il  tipo  predominante  è costituito 
fondamentalmente  da  una  cisti,  unica  o concamerata  (fig.  1 ) 
del  tutto  diversa  dalle  comuni  cisti  ovariche  di  orìgine  fol- 
licolare; infatti  è più  grande  di  quelle  e,  soprattutto,  è 
formata  da  tessuti  esotici  rispetto  a quelli  che  hanno  stan- 
za normale  nell'ovaio.  Questa  estraneità  suggerisce  Tacce- 
zionc  mostruosa,  mentre  il  volume,  che  soverchia  quello 
delTovaio.  potendo  raggiungere  c talora  anche  superare  i 
7 ciTì  di  diametro,  giustifica  l'attributo  tumorale. 

Il  tessuto  esotico  che  costituisce  in  grande  prevalenza 
la  formazione  cistica  è un  epitelio  stratificato,  pavimen- 
toso  o squamoso,  identico  a epidermide,  dotato  di  so- 
stegno dermico  e di  annes.si  che  a>nfigurano  una  struttu- 
ra cutanea,  cioè  follicoli  piliferi,  ghiandole  sebacee,  in 
varia  misura  piandole  sudorali.  Conseguentemente  la 
cavità  è piena  di  secreto  sebaceo  cd  eventualmente  su- 
dorale. con  incluso  un  ciuffo  aggrovigliato  di  peli  lunghi 
come  capelli  (fig.  2).  Vi  sono  anche  detriti  laminari  o 
squamosi  di  cheratina.  L'insieme,  spesso  maleodorante, 
ha  consistenza  oleosa  densa  alla  temperatura  del  corpo, 
ma  diviene  pastoso  e compatto  come  burro,  conservan- 
do l'impronta  di  un  dito  che  lo  comprìma,  quando,  al- 
l'esterno. sì  raffredda. 

I folli«)li  pilosebacei  ahb^Hidano  su  di  un  ispessimento  simil- 
mammiilare  protuberante  verso  l'interno  della  parete,  detto  spe- 


Fig.  2.  T.  cistico  dclTovaio.  La  ctsii  contiene  un  groviglio  di  peli. 
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Fib.  3.  1'.  cistico  dcirovaio:  foll»a>lj  piliferi,  ghianOolc  schacce  e 
sudorali. 


rime  o pupilla  o umbone.  mentre  il  resto  della  parete  appare 
tappezzalo  da  epidermide  glabra  e grinzosa,  e ha  uno  spessore 
di  qualche  millimetro.  1^  parte  esterna  della  parete  à fibrosa 
(dermica);  in  parte  confina  col  parenchima  ovarico.  in  parte, 
sovente  maggiore,  sporge  nel  cavo  peritoneale,  come  massa  s(e* 
rt>idale  rivestita  da  sierosa  liscia  e lucente.  l.o  sperone  capillizio 
aggettante  ncirintcrno  per  lo  più  contiene  incorporati,  oltre  che 
follicoli  piliferi,  ghiainlole  sebacee  e sudorali  (fig.  .^).  anche  alto 
tessuti  iK>n  sempre  evidenti  a prima  vista,  ma  reperìbili  con  lo 
esame  microscopico,  tanto  più  sovente  quanto  più  l'esariK  si 
pratica  con  insistenza  su  sezioni  serìate.  Sono  lembi  di  mucosa  di 
tipo  orale  o esofageo,  e arKhc  nasofarìngeo  e bronchiale;  aree 
ghiandolari  di  tipo  salivare,  na.salc  e bronchiale;  nidi  di  ncuro* 
glia  eventualmente  disposti  altorrK»  a un  moncone  di  canale  rive* 
stilo  da  epcndima.  Possono  anche  trovarsi  denti  vanamente 
formati,  spicolc  e tronchetti  ossei,  fasci  di  muscolatura  liscia  e 
striata,  ìsole  di  cartilagine  (fig.  4).  talvolta  arcuata  come  quella 
che  accompagna  i bronchi,  lobuli  di  parenchima  tiroideo,  eie. 

Si  delincano,  cosi,  denvati  di  diversi  foglietti  blasKidcrmici 
che  abbozzano  rudimenti  incompleti  e assurdi  di  organo.  Solo  le 
eventuali  rappresentanze  tiroidee,  in  conformità  con  la  grande 
semplicità  architettonica  del  parenchima  tiroideo  normale,  si 
possono  considerare  come  abbozzi  d'organo  relativamente  per- 
fetti; ma  non  si  giunge  mai  a strutture  aimplcssc  buccali  o arti- 
colari e tanto  meno  assiali,  come  sono  quelle  che  caratterizzano 
i mostri  altamente  organizzati  della  teratologia  non  tumorale. 


Dairinsieme  risulta  fondamentale,  nella  maggioranza 
dei  I.  ovarìci.  la  varietà  di  differenziazione  e inoltre  un 
grado  elevato  di  evoluzione  maturativa.  per  cui  appaiono 
giustificale  quelle  correnti  d'interpretazione  e classifica- 
zione che  hanno  intrtxlotto  nella  definizione  del  t.  il  ri- 
scontro di  derivati  differenziati  di  almeno  un  foglietto 
blastodcrmico  embrionale  estraneo  (per  lo  più  rectoder- 
mico). (I  presentarsi,  poi.  questi  derivati  l'uno  piuttosto 
che  l'altro,  oppure  tutti  quanti,  in  forma  più  o meno 
matura,  secondo  una  scala  che  dai  caratteri  adulti  retro- 
cede fino  ai  caratteri  embrionali,  è stalo  riconosciuto  qua- 
le contras.segno  valido  di  comportamento,  in  quanto  la 
maturità  completa  corrisponde  con  grande  approssima- 
zione a comportamento  benigno,  l'immaturità  di  (qualcu- 
no o di  tutti  fra  i componenti  essendo  invece  indizio  di 
malignità  in  atto  o probabile. 

Teratoma  maturo  cistico.  - Nelle  classtftcazioni  odierne 
prevale  il  criterio  del  grado  di  maturità  dei  componenti 
tessutali  estranei  descrìtti  nella  loro  effettiva  struttura, 
per  cui.  in  maggioranza,  i t.  ovarìci  si  qualificano  come 
maturi.  Si  è d'altra  parte  notalo  da  un  pezzo  che  il  pre- 
dominio di  tessuti  maturi  e il  comportamento  benigno  si 
trovano  prevalentemente  associati,  negli  esemplari  cistici 
(con  una  cisti  o poche  concamerazioni)  di  costituzione 
epiteliale  similcuianca.  con  annessi,  mentre  la  ma^ior 
varietà  di  tessuti  strutturati  in  ma.sse  compatte  (t.  solido), 
anche  se  disseminate  di  numerose  piccole  cisti  ad  alveare, 
si  associano  a maggiore  probabilità  di  comportamento 
aggressivo  e di  metastasi.  Perciò  i i.  ovarici  spesso  si  di- 
stinguono principalmente  in  maturi  (o  adulti),  per  lo  più 
cistici  e benigni,  e immaturi,  prevalentemente  solidi  e 
maligni  (cfr.,  per  cs..  la  classificazione  di  Marcial-Rojas  e 
Medina). 

Incidentalmente,  si  avverte  che  ì t.  Mino  qualificati  talora 
come  ifuermfdi.  quando  si  collocano  tra  gli  opposti  gradì  estremi 
di  maturità,  combinati,  quando  sono  dolati  di  tessuti  variamente 
differenziali.  Chiamarli  in  tal  caso  «misU».  come  si  usa  da  talu- 
no. non  é opportuno,  perché  il  termine  di  tumori  misti,  ormai 
radicato  nella  nomenclatura  dei  tumori  delle  ghiandole  salivari, 
allude  od  apparenze  differenziali  che  in  realtà  appartengono  al 
medesimo  scipite  cpilclialc  e a sue  alterazioni. 

Prevalendo  nel  comune  t.  maturo  cistico  benigno  del- 
l'ovaio la  costituzione  similcutanea,  è invalsa  nell'uso  la 
denominazione  di  /.  dermoide  o brevemente  di  dermoide, 
che  trova  appoggio  nella  somiglianza,  per  lo  più  calzante, 
con  la  cisti  dermoide  della  cute  e del  sottocutaneo. 


Ftg  4 T.  cistico  deirovaio:  follicoli  piliferi,  ghiandole,  cartila- 
gine. 


Qualche  inconveniente  nasce  dal  fatto  che  ncU'ambito  delle 
cisti  malformativc  dei  tegumenti  ò consigliato  di  denominare 
epidermoidi  quelle  che  risiedono  nello  stretto  contesto  della 
cute,  dermoidi,  invece,  quelle  che.  contenendo  per  lo  più  un 
substrato  dermico,  si  trovano  dislocate  nel  sottocutaneo.  Le 
prime,  quando  si  trosano  nei  tegumenti,  sarebbero  da  conside- 
rare semplici  amarlomi.  Si  userebbe  così  il  medesimo  termine 
per  designare  formazioni  analoghe  ma  sostanzialmente  diverse, 
quando  si  reperiscono  nelle  ovaie  oppure  nei  tegumenti.  Perciò 
molti  evitano  la  denominazione  concisa  di  dermoide  per  il  1. 
maturo  cistico  dcllnvaio. 

Il  I.  maturo  cistico  ò tipicamente  unilaterale.  Risulta 
verosimilmente  dallo  sviluppo  di  un  nido  germinale  di 
cellule  dislocate,  derivate  dalCoviilo  in  fase  prcmciotica 
o,  al  più  tardi,  nell'embrione  precocissimo  in  fase  di  an- 
nidamento. 

Impressionano  i risultati  di  più  d'una  nccrca.  che  dimostrano 
nelle  cellule  di  lutti  j i.  ovarìci  maturi  astici  cellule  di  costante 
conrigura/ione  nucleare  cromosomica  di  tipo  femminile  4b  XX. 
tanto  che  si  può  intendere  la  formazione  come  parte nogenelK*a. 
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Rg.  5.  Kadiogralìa  di  I.  cistico  dcH'ovaio  conleneme  denti  e al- 
tre formaziuni  calcificate.  (Oiservaziont  Prof.  Jt4Uani). 


Questo  reperto  non  si  ripete  nei  t.  di  alcun'altra  sede  con  pari 
costaiua.  né  corrisponde,  nei  i.  del  testicolo,  a un'uniforme  co- 
stanza di  segni  cromosomici  maschili,  intervenendo  la  necessità 
di  appellarsi  a meccanismi  più  complessi  di  assetto  cromosomi- 
co, che  contemplano  l'evento  di  mutazioni  (Riley  e Sutton, 
1975). 

Questo  t.  non  di  rado  rimane  clinicamente  occulto  per 
tutta  la  vita.  Fondatamente  si  ritiene  che  esso  costituisca 
il  più  comune  tumore  ovarico  nella  bambina,  mentre  si 
svela  in  percentuali  più  basse  in  età  giovanile,  quando 
può  determinare  disturbi  di  semplice  ingombro  (dolori 
pelvici,  specialmente  coi  ricorrere  delle  mestruazioni).  La 
diagnosi  di  solito  è diffìcile;  può  ottenersi  con  la  palpa- 
zione e risulta  facilitata  quando  l’eventuale  contenuto  di 
denti  o di  formazioni  ossee  determina  inconfondibili  se- 
gni radiologici  (bg.  S). 

Disturbi  funzionali  singolari  compaior>o  eccezionalmen- 
te quando,  fra  i tessuti  costitutivi,  esiste  una  stazione  ti- 
roidea funzionante. 

Questa,  talvolta,  assume  configurazione  nodosa  di  volume 
cospicuo,  anche  predominante  (struma  tiroidea  ovariea).  Si  ri- 
cordi che.  per  correttezza  di  linguaggio,  non  si  dovrebbe  omet- 
tere il  richiamo  alla  tiroide.  p<iiché  la  parola  latina  femminile 
struma  allude  a rigonfiamenti  generici  nodosi  del  collo.  Uno 
stnima  tiroideo  ovarico  può  incorrere  in  episodi  di  ipcrfunzionc 
e anche  vicariare  alla  mancata  funzione  della  tiroide  normale 
asportata  o distrutta. 

Altra  eccezionale  vicenda  funzionale  deriva  dalla  pre- 
senza. in  t.  ovarico.  di  tessuto  carcinoidf,  con  sindrome 
da  5-idrossitriptamina  e relativi  metaboliti  urinari. 

Tra  le  complicazioni  si  registra  la  rottura  della  cisti  in 
peritoneo,  con  versamento  del  contenuto  e reazione  da 
corpo  estraneo,  prevalentemente  lipofagica.  Reazione 
granulomatosa  lipofagica  con  cellule  giganti  da  corpo 
estraneo  è talora  riscontrabile  nella  stessa  parete  della 
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cisti,  quando  il  contenuto  ha  occasionalmente  contamina- 
to lo  spessore  della  parete. 

Eccezionale  è rinfezione  occastonaic  da  microrganismi 
ascendenti  dalle  vie  genitali. 

Come  rarità  si  trova  correntemente  menzionato  il 
comportamento  maligno,  per  comparsa  di  invasività  e 
metastasi. 

Si  pubblicano  anche  percentuali,  talora  spinte  fino  ai  decimali, 
che  sono  da  considerare  con  dubbiosa  cautela.  Quando  si  affer- 
ma. da  un  lato,  che  il  I.  maturo  non  dà  metastasi,  e d'altro  lato 
che  l'analisi  microscopica  su  sezioni  seriute  rivela  in  esso  tanto 
più  numerose  aree  d'immaiuntà  quanto  maggiore  è il  numero 
delle  sezioni  esaminate,  é evidente  che  le  cifre  statistiche  non 
possorui  valere  oltre  un  certo  limite  di  aiicndibilità.  Siccome 
molti  t.  ovarici  maturi  cistici  nmangono  ignorati,  te  percentuali 
di  malignità,  che  si  dicono  aggirarsi  sul  2%  dei  casi  riscontrati, 
sono  probabilmente  superiori  al  vero  naturale. 

È evento  sostanzialmente  diverso,  raro  ma  possibile, 
l’insorgenza  di  un  tumore  maligno  (ad  es..  un  carcinoma 
a cellule  pavimentose  o un  sarcoma)  sviluppato  in  uno 
dei  tessuti  maturi  costitutivi  del  t.  cistico.  Per  questa  ac- 
cezione è stato  proposto  (Robbins  et  al.)  il  termine  tera- 
tocarcinoma,  alquanto  equivtKO  perché  applicato  anche  a 
casi  nei  quali  la  malignità  appare  intrinsecamente  legata 
airoriginaria  immaturità.  È da  preferire,  pertanto,  la  di- 
zione I.  con  trasformazione  maligna,  che  figura  nella  clas- 
sificazione deirOMS. 

Teratoma  maturo  solido.  - La  presenza  nell'ovaio  di 
forme  interamente  mature  solide  è stata  affermala  partico- 
larmente da  Thuribeck  e Scully;  ne  è segnalata  la  localiz- 
zazione bilaterale.  In  questo  t.  la  derivazione  dai  diversi 
foglietti  embrionali  si  esprime  con  varietà  solitamente 
maggiore  in  confronto  con  quella  riscontrabile  nella  forma 
cistica,  rispetto  alla  quale  la  forma  solida  è assai  meno 
frequente,  pur  sempre  riscontrandosi  di  preferenza  in 
donne  giovani.  Concordemente  si  afferma  che  se  la  matu- 
rità è perfetta  la  prognosi  é ottima.  Senonché  il  t.  maturo 
solido  si  riscontra  di  rado  in  forma  pura,  contenendo  so- 
vente nel  suo  contesto  piccole  cisti  e aree  immature. 

Teratoma  parzialmente  maturo  e parzialmente  microci- 
stico.  ~ Si  presenta  di  preferenza  in  bambine  e adolescen- 
ti, come  massa  sferoidale  compatta,  deformante,  spor- 
gente verso  la  cavità  peritoneale  con  superfìcie  per  io  più 
bitorzoluta.  Sulla  sezione,  nella  maggior  parte  dei  casi,  si 
notano  piccole  cisti  sparse,  in  numero  vario,  fino  ad 
aspetti  ad  alveare  o a spugna;  inoltre  aree  rosse  per 
emorragia  o giallastre  e omogenee  per  necrosi. 

La  costituzione  istologica  è molto  varia:  ogni  sorta  di 
tessuto  può  essere  rappresentata,  in  forma  più  o meno 
matura. 

L'immaturità  e la  frequenza  delle  cariocinesi  si  consi- 
derano indicative  di  prognosi  sfavorevole,  che  contempla 
in  prima  linea  la  minaccia  di  metastasi. 

Teratomi  del  testicolo 

Il  t.  maturo  cistico  coi  caratteri  descritti  per  l’ovaio  è rela- 
tivamente raro,  mentre  è piuttosto  riscontrabile  un  t. 
parzialmente  maturo,  prevalentemente  solido  o microci- 
stico. Questo  rappresenta  circa  ii  3%  di  tutti  i tumori  di 
cellule  germinali  del  testicolo  secondo  Mostofì  e Davis, 
tenendo  conto  che  nella  classificazione  di  questi  AA. 
fanno  parte  del  gruppo  tutti  i tumori  teratoidi  del  testico- 
lo. fra  i quali  predominano  i seminomi,  che  si  concentra- 
no. peraltro,  in  età  adulta  più  avanzata.  Per  l'adozione  di 
criteri  classificativi  diversi  si  consiglia  di  consultare  anche 
l’opera  curata  dal  Pugh.  espressione  del  Tcstìcular  Tu- 
mour  Panel  and  Registry  britannico  del  1976  (cfr.  bibl.). 
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Il  parzialmente  maturo  e parzialmente  microcistico 
compare  in  ogni  età,  con  incidenze  alquanto  discordi  nei* 
le  vane  statìstiche,  ma  comprese  per  io  più  tra  il  5 c il 
10%  di  tutti  i tumori  de)  testicolo.  Ix  caratteristiche 
morfologiche  strno  complessivamente  simili  a quelle  de- 
scritte nei  t.  parzialmente  maturi  dclTovaio.  Qualche  A. 
sottolinea,  per  il  testicolo,  una  maggiore  relativa  fre- 
quenza di  formazioni  nervose,  che  a>stiiuireblìero  anche 
indizio  di  prognmi  peggiore. 

L'accessibilità  del  testicolo  aH'ispezionc  induce  a escludere  che 
la  minor  trequenza  che  si  denuncia  per  i I.  sia  amscguen/a  di  un 
maggior  numero  di  diagnosi  mancate,  tanto  più  in  quanto  risulta 
che  la  loro  comparsa  si  rici>rh>scc  in  gruppi  di  età  anicriori  ri- 
spetto a quelli  in  cui  prevalgono  i t.  ovarici. 

Alle  disparità  che  s'mcontrano.  sulla  base  di  analisi  canologi- 
chc.  neirintcrprctazione  dei  t.  del  testicolo  in  confronto  con 
quelli  ddl  ovaio  6 già  sialo  fatto  centKt.  Si  vedano  inoltre  le  os* 
scrviizioni  di  Riley  c Sutton. 

Ut  scarsità  relativa  di  casistiche  acxurate  e le  estreme 
discordanze  interpretative,  che  si  rimettono  in  nomencla- 
ture non  equivalenti  c in  cUissiftcaziuni  non  paragonabili, 
sono  motivo  di  grande  incertezza  nelle  valuta/ioni  stati- 
stiche di  malignità.  In  generale,  pare  di  potere  affermare 
che  nei  t.  del  testicolo  con  note  di  immaturità  le  manife- 
stazioni maligne  sono  forse  meno  temibili  quanto  più  la 
dà  c precoce,  quando  si  pratichi  la  semplice  orchiccto- 
mia. 

I t.  par/ialmcnie  maturi  c pluriblasiodermici  non  risul- 
tano sensibili  alle  terapie  radianti. 

Teraiimtì  in  sedi  extrafionadiche 

Le  regioni  più  colpite  appaiono  accomunate  dalla  vici- 
nanza alla  linea  mediana  o ad  altre  linee  lungo  le  quali, 
nell'embrione,  avvengono  saldature  di  fessure.  Qualche 
confusione  deriva  dal  vario  riferimento  a organi  coi  quali 
i t.  hanno  rapptirto  topografico,  per  cui  possono  essere 
attribuiti  o a cellule  embrionali  in  via  di  disliKazione.  che 
coinvolgono  occasionalmente  questo  o quclTorgano. 
oppure  a cellule  embrionali  che  sviluppano  la  loro  ptnen- 
zialiià  evolutiva  indipendente  do]K>  essersi  trovale  dislo- 
cate ncirabhozjjo  di  questo  o qucH'organo.  figurando  cosi 
come  componenti  di  tumori  icraloidi  deirorgano  stesso. 
Queste  incertezze  trovano  esempi  stipraitutio  in  t.  delle 
regioni  del  collo,  del  mediastino,  del  nasofaringe.  della 
base  cranica  (Gonzales-Crussi.  19S2). 

I t.  del  collo  sono  sovente  descritti  come  I.  della  tiroi- 
de. oppure  riferiti  a malformazioni  derivate  dalle  tasche 
branchiali  (principalmente  la  3*).  Si  presentano,  per  lo 
più.  in  forma  cistica  dermoide  c hanno  comportamento 
benigno.  In  adulti  c stalo  segnalato  qualche  caso  maligno. 

I t.  del  mediastino  sono  relativamente  comuni  e si  ri- 
tengono connessi  alle  vicende  di  saldatura  lungo  la  linea 
mediana  c.  d'ultra  parte,  particolarmente  implicati  nella 
patologia  oncologica  del  timo,  lungo  rìlincrario  della  sua 
discesa  dal  collo.  Spesso  si  trovano  descritti  fra  i tumori 
dei  timo,  talvolta  riferiti  alla  tiroide. 

Sono  per  lo  più  di  tipo  maturo  c di  foggia  dermoide,  di 
ctimporlamenlo  benigmv  Si  riscontrano  nei  due  sessi  c 
prcvaletUcmenle  in  età  giovanile  adulta.  Fra  le  complica- 
zioni importami  si  ha  la  perforazione  nell'albero  bron- 
chiale am  espettorazione  di  materiale  sebaceo  c capelli. 

Pure  nel  mctiiastino  si  riscontrano  seminomi  apparen- 
tcmenle  primitivi,  soprattutto  in  giovani  maschi,  guaribili 
con  radioterapia  se  in  forma  pura.  È certamente  possibile 
che  invece  facciano  parte  di  tumori  di  dementi  combina- 
ti. Specialmente  quando  si  presentano  in  forma  pura,  à 
importante  distinguerli  da  metastasi  di  vemmoma  gonadi- 
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co  sfuggilo  alla  diagnosi,  c anche  non  confonderli  am 
tumori  maligni  indifferenziati  di  altra  natura,  per  es.  lin- 
fomi, i quali  possono  apparire  assai  simili  in  microscopia 
ottica  e richiedono  esami  ultrastrutturuli.  immunoisto- 
chimici,  etc.  per  essere  distinti.  I criteri  interpretativi  in 
rapporto  con  la  concezione  germinale  o meno  stmo  messi 
a dura  prova  quando  il  t.  amticnc  (come  talora  accade) 
componenti  di  corioncardnoma  o formazioni  endodermi- 
che  interpretabili  come  pertinenti  al  sacco  vitellino  o arce 
di  tumore  carcinoide.  quali  si  segnalano  più  spesso  nei 
bronchi  o neirinicstino.  am  vario  comportamento  beni- 
gno o maligno  ed  eventualmente  accompagnati  da  .sin- 
drome clinica  da  carcinoide. 

I /.  della  reffione  sacroandgea  sono  meno  frequenti  di 
quelli  del  mediastino,  ma  più  frequenti  di  quelli  del  colio 
e di  regioni  ancora  più  raramente  colpite,  come  la  base 
cranica.  In  maggioranza  sono  benigni,  presenti  fino  dal- 
l'infanzia,  alquanto  prevalenti  nel  sesso  femminile.  Per  lo 
più  sono  classificati  an  criteri  sopra  esposti  per  le  altre 
regioni.  Possono  rivelare  per  l'ingombro  di  massa  c,  qua- 
lora contraggano  rapporti  con  la  vescica,  mediante  fìstola 
che  dà  origine  a presenza  di  peli  neH'urina. 

Alcuni  AA.  considerano  i t.  sacrococcigei  a>me  pane 
di  una  più  vasta  categoria  di  t.  retroperitoneali:  ma  essi 
fra  questi  compaiono  in  numero  assai  prevalente,  tanto 
da  giustificare  le  imerprcta/ioni  che  fanno  riferimento  a) 
piano  mediano  a>me  luogo  di  chiusura  delie  formazioni 
embrionali  aperte,  predilette  dalle  dislocazioni. 

I quadri  sopra  descritti  costituiscono  il  materiale  grezzo 
su  cui  si  concentrano  vivaci  ricerche  intese  a perfezionare 
le  conoscenze  suiretiopatogenesi.  che  si  profilano  indi- 
spensabili per  definire  con  certezza  il  concetto  di  t.  c per 
impiotare  con  sicuro  profitto  il  problema  delle  cure  non 
semplicemente  demolitive  e quello,  finora  del  tutto  irri- 
solto. delia  prevenzione. 

V,  anche;  amarioma:  cisti  cutakel;  m vLtokMAZioNi; 
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Introdiizioiie 

La  sensibilità  termica  c^rslituisce.  insieme  alla  sensibilità 
dolorifica,  una  delle  funzioni  sensoriali  filogeneticamente 
più  antiche  c assume,  in  tutte  le  specie  animali  in  cui  è 
presente,  un  notevole  significato  per  le  interazioni  com* 
portamentaii  con  l'ambiente.  Essa  è fondamentale,  nei 
vertebrati  superiori,  per  il  mantenimento  deiromeostasi 
corporea. 

La  s.  t.  può  essere  scomposta  in  2 specifiche  e distinte 
modalità  sensoriali:  una  sensibilità  per  il  caldo  e una  per 
il  freddo.  Questa  separazione  ò suffragata  da  diverse  li- 
nee di  evidenza:  la  prima,  di  natura  psicofisica,  è rappre- 
sentata dalla  sensazione  soggettiva  di  freddo  ben  distinta 
da  quella  di  caldo;  a questa  si  aggiunge  ridentificazionc 
elettrolisiologica  di  due  popolazioni  di  recettori  cutanei  la 
cui  frequenza  di  scarica  mostra  un  comportamento  oppo 
sto  alfaumcntare  c al  diminuire  della  temperatura.  Infi- 
ne. studi  analomofisiologid  hanno  dimostrato  che  le  sen- 
sibilità al  caldo  e al  freddo  sono  di.stribuite  in  aree  punti- 
formi ben  distinte  delia  superficie  cutanea.  Come  per  le 
altre  modalità  sensoriali  la  coni>sccnza  della  s.  t.  si  basa 
anzitutto  suiridentifìcazione  anatomica  dei  recettori  c sul- 
l’analisi delle  risposte  allo  stimolo  adeguato;  infine  va 
conosciuta  Torganizzazione  dei  sistemi  neurali  che  convo- 
gliano le  informazioni  ai  centri. 

Neurofisiologia  dei  recettori  termici 
Il  concetto  di  recettore  termico  specifico  origina  dalle  os- 
servazioni psit*ollsiche  sulTuomo;  in  particolare  dal  fatto 
che  sensazioni  distinte  di  caldo  e di  freddo  pos.sono  essere 
evocate  da  stimolazioni  termiche  puntiformi  della  cute.  Da 
allora,  esistono  numerose  osservazioni  sulla  distribuzione 
dei  punti  cutanei  per  il  caldo  e per  il  freddo  (per  una  ras- 
segna cfr.  Hensel.  1952  e 1973).  Da  queste  ricerche,  ef- 
fettuate esplorando  con  sottilissime  sonde  termiche  la  cute 
delfuomo  e di  altri  animali,  emerge  un'ineguale  densità 
dei  punti  sensibili  al  freddo  e al  caldo.  I punti  per  il  freddo 
sono  molto  più  numerosi  c raggiungono  nciruomo  una 
densità  di  circa  lK-20  pumi  per  cmi'  nella  cute  pcrioralc. 
mentre  i pumi  per  il  caldo  sono  circa  2 per  cm*  nella  sies- 
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TAB.  I.  Nl'htEKO  DEI  PLINTI  PER  IL  CALDO  E PER  IL 
FREDDO  PER  cm^  DI  Cim:  NELL’tiOMO 


Sede 

Paliti 

per  il  freddo 

Punti 

per  il  caMn 

Fronte 

5.5-8 

Naso 

8 

1 

Labbra 

16-19 

Altre  parti  della  faccia 

K„5-9 

1.7 

Petto 

9-10.2 

0.3 

Addome 

8-12.5 

Dorso 

7,8 

Braccio 

5-6.5 

Avambraccio 

6-7.5 

0.3-0.4 

Dorso  della  mano 

7,4 

0.5 

Palmo  della  mano 

1-5 

0.4 

Dorso  delle  dita 

7-9 

1.7 

Palmo  delle  dita 

2-4 

1.6 

Fianchi 

4..5-5,2 

0.4 

Caviglia 

4..3-5.7 

Darsi)  del  piede 

5.6 

Pianta  del  piede 

sa  zona.  Il  distretto  facciale  possiede  comunque  la  più 
alta  densità  di  punti  termici  ncIFuomo  (tab.  I). 

Da  tempo  si  à cercalo  di  identificare  i tcrmiKCItorì  con  strul- 
turc  morfologiche  l>cn  definite  Per  mollo  tempo  si  è riienulo 
che  i recellori  per  il  freddo  fmscru  rapprcscnlali  dai  corpuscoli 
di  Krauiw;  c quelli  per  il  caldo  dai  corpuscoli  di  Rutfini.  Ricerche 
cffctiuatc  abNnando  l'indagine  ulirasiruiiurale  della  cute  corri- 
spondente ai  punti  termici  con  i risultali  elelirofisHilogid  della 
stimolazione  termica,  hanno  portalo  alla  conclusione  che  i recet- 
tori termici  non  possono  essere  identificali  con  alcuna  delle 
strutture  cutanee  istologicamente  earatierizzate.  ma  sono  costi- 
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Fig.  I Terminazione  ners'osa  di  un  recettore  per  il  freddo  klcn- 
fincato  fisiologicamente  nella  cute  del  naso  del  gallo.  Che) 
Cellule  basali  dcircpidcrmidc:  Tr)  terminazioni  nervose  recetto- 
riali:  mhe)  membrana  basale  deli  epidermide:  A&s)  biforcazioni 
assonichc  amieliniche:  Ca)  capillare;  Gm)  guaina  mielinica; 
mbn)  membrana  basale  della  fibra  nervosa;  Pd)  papille  del 
derma. 
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tuiii  da  una  Hoc  arborizza/ione  di  terminazioni  amiclinichc  di* 
strìbuiie  negli  strali  superficiali  della  cute.  I recettori  per  il  fred- 
do. come  mostra  la  fig.  1.  sono  distribuiti  Immediatamente  al  di 
sotto  dell  epidermide  e le  terminazioni  amieliniehc  libere,  di- 
sperse nello  strato  papillare,  appaiono  in  contatto  con  la  mem- 
brana basale  dell'epidermide.  Le  fibre  afferenti  sono  comprese 
net  gruppo  A-dclta.  con  diametro  di  3-4  nm  e velocità  di  con- 
duzione di  circa  15-20  m/scc. 

In  generale,  una  singola  fibra  inrk'rva  un  solo  punto  per  il 
freddo;  tuttavia  nella  cute  del  naso  e delle  laMira  dei  primati  U 
rapporto  di  innervazione  può  estenderà  fino  a 6-H  punti  termici 
per  ciascuna  fibra  afferente,  Più  incerte  informazioni  si  hanno 
sulla  morfologia  dei  recettori  per  il  caldo.  Anche  in  questo  caso 
si  tratta  di  terminazioni  nervose  amiclinichc  lìbere  disposte  negli 
strati  superkìri  del  corion  deircpidcrmidc.  £ escluso  che  esistano 
icrmucctton  nei  ies.suto  soliocuianeo.  Le  fibre  afferenti  dai  re- 
cettori per  il  caldo  apparicnsono  al  gruppo  C,  con  diametro  in- 
feriore al  micrometro  e velocità  di  conduzione  di  circa  0.5* 
1 nt'scc.  Recentemente  sono  stati  descritti  recettori  che  nspondo- 
no  a stimoli  termici  e mcccania  insieme  (Iggo.  !%9);  tuttavia  la 
collocazione  funzionale  di  questi  tcrmocettori  «spun»  ncirambi- 
lo  della  s.  t.  i ancora  mollo  dubbia  dato  die  alcuni  di  essi  ri- 
spondono a stimoli  termici  mollo  elevati  (più  di  40-50  **0),  tem- 
perature alle  quali  i veri  tcrntncctiori  per  il  caldo  hanno  già  ces- 
sato di  scaricare.  Inoltre  le  fibre  afferenti  hanno  velocità  di  con- 
duzione di  3iMW  ni'sec.  di  gran  lunga  superiori  a quelle  dei 
normali  tcrmocettori. 


Fig.  2.  A)  Variazioni  della  frequenza  di  scarica  media  in  funzio- 
ne della  temperatura  per  popolazioni  di  fibre  afferenti  da  recet- 
tori per  il  caldo  {ducnfiti  chiari)  e per  il  freddo  {discheiti  scuri) 
nel  nervo  sensitivo  della  regione  del  naso  del  gatto.  B)  Varia- 
zioni della  frequenza  di  scarica  di  un  recettore  per  il  freddo  in 
relazione  allintcnsità  dello  stimolo.  L'ampiezza  dei  gradienti  di 
temperatura  applicati  alla  cute  della  mano  di  una  sammia.  par- 
lenJo  da  una  temperatura  base  di  34  ”C,  à indicala  a destra.  Si 
noli  come  l'elevata  frequenza  di  scarica  iniziale  nella  fase  dina- 
mica della  risposta  vari  in  durata  piuttosto  che  in  frequenza  con 
li  variare  dei  gradienti  di  temperatura.  £ evidente  inoltre  il  ca- 
rattcrisiico  andamento  a «•hursts»  della  risposta  cIm  ò in  funzio- 
ne deirampiezza  del  gradiente  termico  applicalo  e tende  a 
scomparire  per  gradienti  termici  molto  piccoli. 


Le  proprietà  generali  della  risposta  dei  tcrmocettori 
alio  stimolo  adeguato  possono  essere  riassunte  nei  se- 
guenti punti;  a)  è presente  una  scarica  statica  a tempera- 
tura costante;  h)  ò presente  anche  una  risposta  dinamica 
alle  variazioni  di  temperatura  nel  tempo,  con  un  coeffì- 
dente  positivo  (ret^ttori  per  it  caldo)  o negativo  (recetto- 
ri per  il  freddo). 

Infine,  e dò  (a  parte  le  osservazioni  di  Iggo  riportate 
sopra)  ha  finora  contraddistinto  la  loro  spedfìdtà.  non 
sono  eccitati  da  stimoli  meccanid. 

A temperatura  costante,  un  recettore  per  il  freddo  mostra  una 
scarica  tonica  con  una  frequenza  di  impulsi  costante.  La  fre- 
quenza di  scarica  media  varia  con  la  temperatura  e randamento 
presenta  un  aspetto  a campana  assai  caratteristico  (fig.  2,  /t)  con 
una  temperatura  ottimale  a cui  corrisponde  la  frequenza  di  sca- 
rica massima.  L'intervallo  di  temperatura  a cui  è presente  una 
risposta  varia  per  cia^nin  recettore  ed  è compreso  tra  5 e 43  "C 
con  diverse  temperature  ottimali. 

Aumentando  o diminuendo  la  temperatura,  la  frequenza  me- 
dia della  scarica  statica  diminuisce  Come  si  osserva,  il  compor- 
tamento adeguato  della  risposta  del  recettore  per  il  freddo  quale 
segnalatore  di  una  diminuzinne  della  temperatura  i quello  illu- 
strato dalla  pane  destra  della  curva,  mentre,  paradossalmente, 
esistono  due  temperature  diverse  alle  quali  il  recettore  mostra  la 
stc.ssa  frequenza  di  scarica.  Per  la  maggior  pane  dei  recettori  del 
freddo  la  scarica  statica  si  presenta  a hursLs  (fig.  2.  B)  costituiti 
da  impulsi  ad  alta  frequenza  che  si  succedono  a intervalli  regola- 
ri. Questo  componamcnio  non  si  osserva  per  ì recettori  del  cal- 
do mi  per  recettori  cutanei  di  altre  modalità  sensoriali.  Inoltre, 
la  composizione  dei  bursts  e la  loro  frequenza  varia  al  di  sopra  e 
al  di  sotto  della  temperatura  ottimale  di  scarica  pur  mantenen- 
dosi uguale  la  frequenza  media,  e questo  potrebbe  essere  un 
elemento  che  consente  al  S.N.C.  di  distinguere  tra  le  due  tempe- 
rature che  producono  la  stessa  frequenza  di  scarica.  Producendo 
un  brusco  raffreddamento,  la  scarica  del  recettore  mostra  un 
aumento  dinamico  con  un  adattamento  alla  scarica  statica  corri- 
spondente alla  nuova  temperatura.  Se  la  cute  viene  di  nuovo  ri- 
scaldata alla  icmpcralura  iniziale,  la  frequenza  di  scarica  dimi- 
nuisce fino  a ccs-sarc  del  tutto  per  poi  nprcndere  e portarsi  al 
livello  iniziale  Un  aspetto  particolare  del  comportamento  dei 
recettori  per  il  freddo  consiste  nella  ripresa  «paradossale»  della 
loro  scarica  airaumcnio  della  icmpcraiura  oltre  i 45  **0.  La  sca- 
rica diventa  massima  intorno  ai  e poi  cessa  bruscamente 
per  il  danneggiamento  del  recettore  (Dodi  e Zotterman.  1952). 
Questo  comportamento  paradossale  non  è stato  osservato  per  i 
recettori  del  caldo. 

Il  comportamento  dei  recettori  del  caldo  alio  stimolo  adeguato 
è simile;  tuttavia  la  curva  della  risposta  statica  sì  presenta  mollo 
asimmetrica,  con  un  aumento  della  scarica  airaumcnto  della 
temperatura  fino  al  valore  ottimale,  situato  in  genere  tra  42  e 
4K  "C-  Ultcnorì  aumenti  di  temperatura  provocano  una  rapida 
diminuzione  della  scarica  fino  al  silenzio  del  recettore  (Hg.  2,  A). 
Anche  per  i recettori  del  caldo  è stato  descritto  un  comporta- 
mento dinamico  della  scarica  che  soslanzialmenle  è speculare 
rispetto  a quello  dei  recettori  per  il  freddo. 

Oltre  alle  variazioni  di  temperatura,  t termocettori 
sono  sensibili  a stimoli  chimici  particolari.  Ad  cs..  il  men- 
tolo aumenta  la  sensibilità  dei  recettori  per  il  freddo  spo- 
stando la  loro  curva  di  risposta  verso  temperature  più 
alte.  All'opposto,  la  COa  diminuisce  la  frequenza  di  sca- 
rica dei  recettori  per  il  freddo  e aumenta  quella  per  il 
caldo.  Per  quanto  non  si  conoscano  le  basi  fisiologiche  di 
queste  azioni  a livello  recettoriale,  esse  giustificano  alcu- 
ne esperienze  soggettive  come  il  senso  di  fresco  in  bocca 
o sulla  cute  prodotto  dai  derivati  del  mentolo  o il  cosid- 
detto fenomeno  di  Ebbecke  (1917)  che  consiste  nella 
diminuzione  della  sensazione  di  freddo  in  un  arto  esposto 
a basse  temperature  quando  viene  interrotto  l'apporto 
sanguigno  con  conseguente  aumento  della  PCO2  nei  tessu- 
ti. Al  ripristino  della  circolazione  la  sensazione  di  freddo 
viene  esacerbata. 
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Vie  e ceneri  delia  »ensÌbilHà  termica 

Come  si  è detto  airinizio,  la  s.  t.  rappresenta  una  delle 
modalità  filogeneticamente  più  antiche  della  sensibilità 
somestesica.  Per  le  caratteristiche  anatomiche  e fisiologi- 
che dei  circuiti  nervosi  che  connettono  la  periferia  senso- 
riale con  i centri  v.  RECtnoRi;  sensitivo  sistema.  Di  segui- 
to verranno  esposti  sinteticamente  alcuni  aspetti  dei  siste- 
mi afferenti  che  collegano  il  S.N.C.  con  i tcrmocettori. 

Le  fibre  affcrcrui  dai  punti  per  il  culdu  e per  il  freddo  distri- 
buìti  vulla  superficie  corporea  entrano  nel  midollo  spinale  insie- 
me alle  fibre  per  la  sensibilità  dolorifica  alimentando  il  sisicma 
spinuialamicu.  I contingenti  di  fibre  afferenti  della  s.  t.  prove- 
nienti dal  distretto  craniofaccialc.  dalla  lingua  c dalla  mucosa 
orofaringea,  entrano,  attraverso  i rispettivi  nervi,  nei  nuclei  del 
iri^mirK)  e del  glossofaringeo. 

11  primo  coilcgamcnlo  sinapliai  delk  fibre  afferenti  dai  termo- 
cettori  si  attua  con  i neuroni  della  lamina  I c,  in  minor  misura, 
con  quelli  della  lamina  V del  corno  posteriore  della  sostanza  gri- 
gia spinale.  Questi  neuroni  sono  considerati  i neuroni  di  origine 
del  tratto  spinotalamico  nciruomo  c nei  primati.  Nei  mammilcrì 
non  appartenenti  ai  primati  (cane,  gatto)  un  sistema  spinntalami- 
co  diretto  non  sembra  esistere  e si  parla,  più  propriamente,  di 
sistema  anierolaicralc.  che  c«>nvoglia  afferente  termiche,  dolorìfi- 
che e tattili  indiscnminatc  a diverse  stazioni  intermedie  sparse  tra 
il  midollo  spinale  e il  talamo  vero  e proprìo. 

I neuroni  delle  lamine  I e V hanno  campi  recettivi  di  dimen- 
sioni vanabili  e mostrano  una  certa  convergenza  multisensoriale, 
oltre  a fenomeni  di  inibizione  provenienti  da  stazioni  sopraspina- 
li (Wall.  1%7:  Prìcc  c Wagman.  1970;  Mcndcll.  1966),  Gli  as- 
soni di  questi  neuroni,  dopo  aver  ceduto  cullaleruli  agli  intcr- 
ncuroni  della  zona  intermedia  del  gngio  midollare  per  assicurare 
le  funzioni  spinali  rìficssc  evocate  da  stimoli  termici,  si  portarH>, 
attraverso  la  commivsuru  bianca  anteriore,  nel  funicolo  unterola- 
leralc  del  lato  opposto.  Nel  funicolo  è presente  un'organizzazKi- 
nc  somatotopica  a forma  di  lamine  sosTappostc,  con  le  fibre 
provenienti  dai  dermaiomeri  più  caudali  disposte  più  lateralmen- 
te c dorsalmente  c quelle  provcnienli  dalle  regioni  craniali  più 
nvcdialmcnie.  Questa  organizzazione  laminare,  opposta  a quella 
dei  cordoni  posteriori  è legata  aH'incrocio  segmentale  delle  fibre 
c si  mantiene,  nella  scimmia,  per  tutta  l'estensione  del  sistema 
firK>  ai  talamo.  Iis.sa  sfùcga,  inultrc.  la  sintomatologia  di  affezioni 
midollari  quali  la  siringomiclia  e alcuni  tumori  che  provocano 
deficit  specifici  della  sensibilità  terimxlolorìfica;  come  pure  rap- 
presenta un  importante  fattore  anatomico  per  gli  interventi  di 
neurochirurgia  del  dolore  nciruomo. 

Un  cenno  merita  l'organizzazione  del  complesso  nu- 
cleare trigeminale  che  riceve  afferenze  da  zone  squisita- 
mente sensibili  a stimoli  termici,  quali  la  lingua  e la  cute 
pcrìorale.  La  componente  spinale  del  V nervo,  divisa  nel- 
le porzioni  orale,  interpolare  e caudale,  presenta  una 
sorprendente  rassomiglianza  citoarchiiettonica  con  U cor- 
no posteriore  del  midollo  spinale.  Anche  qui  è possibile 
distinguere  varie  lamine,  di  cui  la  prima,  o marginale, 
riceve  la  massima  parte  delle  afferenze  termodolorifiche. 
In  base  a studi  neuroanatomici  effettuati  sulla  scimmia  e 
ai  risultati  di  interventi  ncurochirurgici  suU'uomo  (Has- 
sler  c Walker,  1970)  sembra  che  tutte  le  fibre  lermodolo- 
rifiche  terminino  nei  nucleo  caudale  del  tratto  spinale  del 
V.  Questo  nucleo  appare  organizzato  somatotopicamente 
in  quanto  gli  assoni  delle  parti  più  periferiche  della  faccia 
terminano  nella  sua  porzione  più  caudale,  quelli  della 
zona  peribuccale  nella  parte  più  craniale  (fìg.  3). 

Le  cellule  della  lamina  I del  nucleo  caudale  mandano 
assoni  ai  neuroni  delle  altre  lamine,  in  particolare  colla- 
terali si  portano  allo  strato  magnoccllularc  della  lamina 
IV,  che  invia  proiezioni  ipsi-  e conlrolatcrali  al  talamo. 
Come  i corrisi^ttivi  neuroni  del  corno  posteriore  queste 
cellule  hanno  campi  recettivi  ristretti,  in  accordo  con  la 
distribuzione  «puntiforme»  dei  recettori  per  il  caldo  c 
per  il  freddo  sulla  faccia. 


Fig,  3.  Organizzazione  topografica  della  porzione  caudale  del 
nucleo  sensitivo  del  ingemmo  neiruomo.  In  batso.  le  arce  (rat- 
tcggiate  indicano  i disturbi  di  sensibilità  prsxlotii  da  una  sezione 
a uv'clk)  3 (A)  c a livello  5 (fi)  del  nudeo.  {Modificala  da  Tninc. 
in  R Hoisìrr  e A.  E.  Walker  eds.,  1970). 


Poco  si  conosce  delPorganizzazione  talamocorticale  del- 
la s.  t.  Sono  stati  identificati,  nel  nucleo  ventrale  postero- 
laterale  del  talamo,  neuroni  che  rispt^ndono  a stimoli 
termici  (Burton  e coll.,  1970).  E£.ssi  presentano  una  scari- 
ca tonica  di  intensità  diversa  alle  varie  temperature  con 
una  curva  di  risposta  più  appiattila  rispetto  alla  curva  a 
campana  descritta  per  le  fibre  afferenti  dai  termoceitori. 
In  un  certo  intervallo  di  temperatura  è presente  una  sca- 
rica a bursts  in  cui  la  frequenza  degli  impulsi  in  ogni 
bum  è inversamente  correlata  con  le  variazioni  di  tempe- 
ratura. Anche  nel  talamo  è conservata  la  disparità  nume- 
rica esistente  alla  periferia  tra  recettori  per  il  freddo  c 
per  il  caldo:  infatti  la  maggior  parte  dei  neuroni  identifi- 
cati mastra  una  risposta  al  raffreddamento.  Sono  stati 
descritti  altri  neuroni  talamici  con  risposta  agli  stimoli 
termici  c meccanici,  i quali  sono  particolarmente  sensibili 
a variazioni  fasiche  della  temperatura  in  intervalli  diversi 
per  i vari  neuroni.  Secondo  alcuni  AA..  questi  neuroni 
talamici  complementerebbero  la  funzione  dei  neuroni 
tonici  nella  segnalazione  delle  variazioni  di  temperatura 
aumentando  la  sensibilità  dinamica  del  sistema  (Poulos  e 
Benjamin,  1968). 

Per  quanto  riguarda  la  rappresentazione  corticale  della 
s.  t..  le  osservazioni  sono  ancora  più  scarse.  Sono  state 
descritte,  nel  giro  pericentrale  della  scimmia,  unità  corti- 
cali che  rispondono  airaumento  della  temperatura  con 
variazioni  di  scarica  sia  fasiche  che  toniche.  Altre  rispon- 
dono a diminuzioni  della  temperatura.  Per  nessuna  è sta- 
to descritto  il  caratteristico  comportamento  a bursts  della 
scarica  osservato  fino  alla  stazione  (alamica  (Kreisman  c 
Zimmerman,  1971).  Da)  punto  di  vista  comportamentale, 
si  è osservato  che  nella  scimmia,  dopo  la  rimozione  delle 
arce  somatosensuriali  1 e II,  compaiono  deficit  di  discri- 
minazione termica;  tuttavia  la  sensibilità  agli  stimoli  ter- 
mici risulta  solo  di  poco  ridotta.  Ciò  fa  supporre  che  la 
s.  t..  unitamente  ad  altre  sensibilità  di  base,  come  la  do- 
lorifica e la  tattile  indiscriminata,  abbia  una  diffusa  e non 
esclusiva  rappresentazione  corticale,  o addirittura  trovi 
nel  talamo  il  suo  maggior  centro  di  integrazione  sia  per 
gli  aspetti  comportamentali  sia  per  il  suo  ruolo  nella 
omeostasi  corporea. 
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BKl'NELLO  GIIELAKOt'Ca 

TERMINALE  NERVO 

F.  nerf  lenninaì.  • i.  terminal  ner\  e.  - T.  jV<'n  i<5  terminalìs.  - 
S.  ner\’io  terminal. 

Descrìtto  inizialmente  da  Locy  nel  1889.  nei  pesci,  questo 
ner>o.  che  contiene  cellule  ganglionari.  inizia  nella  piega 
olfatioria  e termina  nella  regione  del  setto.  De  Vrìes 
(1905)  osservò  un  ganglio  del  nervo  terminale  ncircm- 
brìonc  umano,  c nel  1914  Johnston  e Brookover  stabili- 
rono Tautonomia  di  questo  nervo  dal  ners'o  olfattivo. 

!l  ners'o  si  origina  con  6-7  piccole  radici  dalla  circonvo- 
luzione olfattiva  mediale:  talvolta  alcune  di  esse  emergo- 
no o dal  bulbo  olfattivo  o dalla  strìa  olfattiva  mediale.  In 
un  primo  tempo  esse  si  mantengono  indipendenti  l'una 
dalPaltra.  ricoperte  dalla  pia  madre,  alla  quale  sono  unite 
più  o meno  lassamente.  Dopo  un  breve  decorso  si  riuni- 
scono in  un  unico  fascetto  che  attraversa  anteromedial- 
mente  la  lamina  cribrosa  delKetmoide  per  esaurirsi  nella 
mucosa  olfattiva. 

La  funzione  di  questo  nervo  non  ^ ancora  ben  definita 
ma  Tipoicsi  più  probabile  è che  si  tratti  di  un'innervazio- 
ne di  natura  simpatica  destinata  all'organo  vomeronasale. 

Bibtiognfia 

ChUirugi  G..  Anatomia  dell'uomo.  1936,  Soc.  Ed.  Libraria.  Mi- 
lano. 

Hubcr  Cì.  C.  Guild  S.  R-.  Anai.  Ree..  1913.  7. 
johnston  ì.  B.,  J.  Comp.  Seurol.,  1913.  23. 

Intuì  L-.  Anatomia  umana.  IV.  1971,  U I ET.  Torino, 

Ntll  ACTORNERO 

TERMODINAMICA 

F.  thermtfdynamique.  - 1.  ihermodynamics.  - T.  Thermody- 
namik.  - s.  termodinàmica. 

MJNTMARtO 


CcMil  ftorid.  Caaipo  rtiidk».  DefiaizioBi  (col.  2023).  - Prioio 
prÌBd|Ho  dcBa  tcrnHi4iaaiBka  (col.  2(^4).  • SeccMulo  principio 
detta  ccrmodiuiBàcs  (coi.  2(125).  - iDlerpretazkMc  oiolecolare 
delTentropia  e terzo  principio  detta  tcrmodlikafikka  (col.  2026).  ■ 
L'cncrcb  libera  c TequiUlMio  (col.  2026).  • Termodinaniìc»  dei 
peoceari  irrctersibiti  (col.  2028). 


Cenni  storici.  Campo  di  stadio.  Deinirioai 

La  termodinamica  à una  di  quelle  grandi  aree  della 
scienza  che  permettono,  partendo  da  pochi  postulati  fon- 
damentali. di  razionalizzare  un  gran  numero  di  fenomeni 
naturali. 

Nata  nella  prima  metà  del  xix  sec.  con  i lavori  di  Carnot, 
Mayer.  Clausius.  Joule.  Kelvin  e Melmotz,  che  stabilirono  le 
due  leggi  (o  prìncipi)  generali,  la  I.  ha  poi  subito  una  sistematiz- 
zazione a opera,  prìnapalmcnie.  di  Gibbs.  verso  la  fine  deirSOO. 
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c successivamente,  nei  primi  decermi  del  ’9(K).  una  generalioazio- 
oc  tale  da  comprendere  le  trasformazioni  chimiche,  principalmen- 
te da  parte  di  Lewis.  Più  recentemente  sulla  base  dei  lavori  di 
Onsager  c Prigogine,  la  t.  classica,  o dei  processi  reversibili,  è 
stata  estesa  allo  studio  dei  processi  irreversibili,  in  cui  i sistemi 
non  sono  aircquilibrio  c si  evolvono  nel  tempo,  permettendo 
quindi  Tcstcnsione  della  I.  ai  processi  biologici 

Sviluppata  come  una  scienza  autonoma,  la  I.  può  essere,  m 
realtà,  considerata  come  una  parte  della  meccanica,  conosciuta 
come  meccanica  statistica,  alla  cui  costruzione  hanno  contribuito 
i lavori  originali  di  Maxwell.  Boitzmann  e Gibbs.  lavori  che  con- 
sentono. fra  l'altro,  una  comprensione  soddisfacente  delle  sue 
due  leggi  in  termini  molecolari. 

La  terza  legge  della  I.  o leortma  di  \ernsi.  inirodoiia  più  re- 
centemente (rvcl  1906).  richiede  un'interpretazione  statistica  In 
termini  quantomcccanici. 

La  t.  studia  quelle  trasformazioni  di  stato  dì  un  sistema 
che  sono,  in  genere,  accompagnate  da  trasferimenti  di 
energia  (calore,  lavoro  meccanico,  radiazioni  elettroma- 
gnetiche. lavoro  elettrico,  etc.). 

Sistema:  è quella  parte  dello  spazio  fìsico  che  s'intende 
studiare.  Un  sistema  può  essere  aperto  o chiuso,  a secon- 
da che  si  abbia  o meno  trasferimento  di  materia  attraver- 
so t suoi  confìni.  Esso  può  inoltre  essere,  o meno,  isolato 
termicamente  dall'ambiente  circostante;  nel  caso  che  sia 
isolato  si  chiama  adiabatico. 

Stato  del  %iuema:  è definito  univocamente  dalle  sue 
proprietà  macroscopiche,  come  pressione,  temperatura, 
densità,  existante  dielettrica,  etc. 

I.o  stato  di  equilibrio  corrisponde  a uno  stato  caratte- 
rizzato dalTìnvarianza  temporale  delle  proprietà  macro- 
scopiche. 

Temperatura  termodinamica  (T):  viene  introdotta  attra- 
verso il  secondo  principio  della  t.  c coincide  con  la  tempe- 
ratura asstìluta  del  gas  perfetto;  viene  misurata  in  gradi 
Kelvin  corrispondenti  ai  gradi  centigradi  +273,15. 

Tra.sformazioni:  la  t.  classica  tratta  delle  trasformazioni 
tra  gli  stati  di  equilibrio.  Tali  trasformazioni  possono  es- 
sere reversibili  o irreversibili.  Se  una  trasformazione  è 
reversibile,  i!  cammino  dallo  stato  iniziale  a quello  finale 
passa  attraverso  una  successione  di  stati  di  quasi  i^uili- 
brio.  Il  sistema  si  trova  sempre  così  vicino  all'equilibrio 
che  la  direzione  del  processo  di  trasformazione  può  esse- 
re invertita  per  un  cambiamento  infìnitcsimo  delle  condi- 
zioni deH’ambiente  circostante. 

Calore  (Q):  l'energia  che  entra  o esce  dal  sistema  in 
conseguenza  di  una  differenza  di  temperatura  tra  questo 
c l'ambiente  circostante. 

iMvoro  (L):  qualsiasi  altro  scambio  di  energia  tra  il  si- 
stema e l'ambiente  circostante. 

Energia  interna  (E):  l'energia  all'intcmo  del  sistema; 
essa  include  l'energia  dovuta  ai  moti  molecolari  e l'ener- 
gia di  interazione  tra  le  molecole.  L'energia  interna  è una 
funzione  di  stato. 

Funzione  di  stato:  si  definisce  come  una  funzione  che 
dipende  solo  dallo  stato  attuale  del  sistema  e non  dalla 
sua  storia  precedente;  se  ne  può  calcolare  solo  la  varia- 
zione rispetto  a uno  stato  arbitrario  di  riferimento  {stato 
standard)  e non  il  valore  a.ssoluio. 

Primo  principio  delia  termodinamica 

Il  primo  principio  della  l,  .stabilisce  che  l’energia  non  si 
crea  né  si  distrugge,  ma  unicamente  si  può  trasformare 
nelle  sue  varie  forme.  La  sua  espressione  matematica  è 

AE  ^ Q + L (l.l) 

per  una  trasformazione  infìnilcsima  la  (LI)  si  scrive 

dE  ^ bQ  + ÒL  (1.2) 
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I due  simboli  differemi  d e ò ricordano  che  E è una  fun- 
zione di  stato,  cioè  indipendente  dal  modo  in  cui  avviene 
la  trasformazione,  mentre  Q c L dipendono  dalla  partico- 
lare trasformazione  considerata.  Se  il  solo  tipi>  di  lavoro 
implicato  riguarda  cambiamenti  di  volume  del  sistema 
contro  una  pressione  costante  (L  ■ - P^V) 

A£  » - P^V  U.3) 

in  questo  caso,  si  può  scrìvere  per  un  cambiamento  finito 

(£2  + PV2)  - (£,  + PV,)  = Qp  (1.4) 

La  quantità  £ + PV  si  indica  con  la  lettera  H.  prende  il 
nome  di  fnialpia.  o commuto  termico,  ed  è anch'essa  una 
funzione  di  stato  termodinamica,  la  cui  variazione  non 
dipende  dalla  particolare  trasformazione  considerata,  ma 
solo  dallo  stato  iniziale  e finale  del  sistema;  tale  variaziiv 
ne  viene  misurata  dalla  quantità  di  calore  presa  o ceduta 
dal  sistema  a pressione  costante. 

Una  gran  parte  delle  reazioni  chimiche  che  avvengono 
nei  sistemi  biologici  sono  trasformazioni  a pressione  co- 
stante (pressione  atmosferica).  In  questi  casi,  la  semplice 
musura  del  calore  preso  o ceduto  durante  la  reazione 
permette  di  ricavare  la  variazione  di  entalpia  della  rea- 
zione stessa. 

Nelle  reazioni  chimiche  che  avvengono  in  sistemi  bio- 
logici è spesso  molto  diffìcile  misurare  le  quantità  di  calo- 
re che  entrano  in  gioco;  in  questo  caso,  traendo  vantag- 
gio dal  fatto  che  l'entalpia  è una  funzione  di  stato,  si 
scompone  la  reazione  globale  in  una  serie  di  reazioni 
parziali  di  cui  sia  più  agevole  misurare  la  variazione  di 
entalpia.  Infatti  è possibile  prevedere  il  calore  di  reazione 
con  una  semplice  somma  algebrica  dei  calori  di  combu- 
stione dei  prodotti  di  reazione  e dei  reagenti. 

Secondo  prind^pio  della  lermodinamka 
Lo  stato  di  un  sistema  termodinamico  si  evolve  nel  tem- 
po fino  a raggiungere  uno  stato  di  quiete  o di  equilibrio 
nel  quale  le  sue  proprietà  macroscofnche  non  variano  ul- 
teriormente. Il  secondo  principio  definisce  le  condizioni 
di  equdibrio  e la  direzione  di  evoluzione  del  sistema.  In- 
fatti tutti  i processi  naturali  si  evolvono  ^ntaneamente 
in  una  sola  direzione  e il  secondo  principio  sancisce  Tim- 
possibilità  di  trovare  un  qualsiasi  processo  che  riporti  nel- 
lo stato  iniziale  tutti  i sistemi  coinvolti.  In  senso  tecnico. 
Quindi,  tutti  i processi  naturali  sono  irreversibili.  Il  sccon- 
oo  principio  permette  di  misurare  il  grado  di  irreversibili- 
tà di  un  processo  mediante  la  variazioDe  di  una  grandez- 
za termodinamica  di  stato:  Ventropia,  che  si  indica  con  la 
lettera  5. 

Entropia:  la  variazione  di  entropia.  AS,  in  un  processo 
naturale  isotermo  è fornita  dal  calore  assorbito  diviso  la 
temperatura  assoluta,  relativo  a un  processo  idea- 

le reversibile  tra  gli  stessi  stati  iniziale  (i)  e finale  (0 

La  generalizzazione,  nel  caso  di  un  qualsiasi  processo 
termodinamico,  è ottenuta  integrando  i contributi  infini- 
tesimi 


nei  quali  la  temperatura  può  ritenersi  costante: 

As  = ;;  ds  - j|  (2.1) 

Ne  deriva  che  se  il  processo  reversibile,  e quindi  all'equi- 
librio. è adiabatico.  ÒQre^  » 0 e A5  0.  (Questa  relazio- 
ne subiliscc  la  condizione  di  equilibrio  di  un  sistema  ter- 
modinamico isolato  (adiabatico).  Un’equazione  più  gene- 
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rale  per  defìnire  la  variazione  di  entropia  introduce  la 
prt>duzionc  di  entropia  AW: 

d5  = ^ + dS,..  (2.2) 

in  cui  ÒQ  c il  calore  messtì  in  gioco  nel  processo  irrever- 
sibile. Tale  formulazione  si  riduce  alla  precedente  nel 
caso  di  un  processo  reversibile  poiché  d.Vi,r  = 0 e = 
àQrrr. 

Il  secondo  principio  stabilisce  che  la  priKluzionc  di  en- 
tropia è una  quantità  sempre  positiva,  in  un  qualsiasi 
processo  naturale,  per  cui  {disuguaglianza  di  Clausius) 

dS  5.  ^ (2.3) 

Il  segno  di  uguaglianza  vale  nel  caso  di  un  processo  re- 
versibile. La  variazione  finita  deH'entropia  si  ottiene  per 
integrazione  tra  lo  stato  iniziale  e quello  finale. 

Nel  caso  di  un  processo  irreversibile  (spontaneo)  adia- 
batico (ò^  ■ 0).  nc  deriva  che  A5  > 0.  Tale  condizione 
ci  indica  la  direzione  di  evoluzione  spontanea  di  un  si- 
stema in  quella  che  porta  a un  aumento  di  entropia. 

Interpretazioiie  molecotÉrc  <kll*e«tropia  e terzo  priodpfo 
della  tenaodlMiiiika 

Lo  sviluppo  della  meccanica  statistica  ha  permes.so  di  ri- 
condurre la  t.  neiPambito  delle  meccaniche.  Le  proprietà 
termodinamiche  si  possono  interpretare  come  le  risultanti 
delle  proprietà  mcÀc  meccaniche  delle  singole  molecole 
che  costituiscono  il  sistema. 

In  particolare  l'entropia  viene  collegata  alla  probabilità 
dello  stato,  cioè  al  numero  di  configurazioni  microscopi- 
che W che  portano  allo  stesso  stato  maCTOSCopico:  .V  » 
RN  In  W dove  RN  (costante  di  Boltzmann)  è il  rappor- 
to tra  la  costante  dei  gas  e il  numero  di  Avogadro.  L’au- 
mento di  entropia  in  un  processo  spontaneo  isolato  rap- 
presenta l'evoluzione  del  sistema  verso  uno  stato  più 
probabile,  cioè  realizzabile  microscopicamente  in  un 
maggior  numero  di  modi,  quindi  più  disordinato.  Tale 
interpretazione  statistica  permetterebbe  di  ottenere  i va- 
lori assoluti  dell'entropia  per  un  qualsiasi  stato  del  siste- 
ma. c quindi  di  calcolare  le  variazioni  di  entropia  per 
semplice  differenza.  Più  generalmente.  la  determinazione 
dell'entropia  assoluta  può  essere  fatta  sulla  base  del  terzo 
principio  della  t.,  che  stabilisce  che  l'entropia  di  un  solido 
cristallino  perfetto  allo  zero  assoluto  è zero.  Ciò  permette 
di  onencre  l'entropia  assoluta  di  uno  stato  di  qualsiasi  so- 
stanza come  la  variazione  di  entropia  corrispondente  del 
processo  che  porta  dallo  stato  iniziale,  allo  zero  assoluto, 
allo  stato  finale. 

L'energifl  Ubera  e Teqvilibrio 

I sistemi  adiabatici  non  sono  di  grande  interesse,  soprat- 
tutto in  biochimica;  infatti,  in  realtà,  la  maggior  parte  dei 
processi  reali  avviene  in  condizioni  di  pressione  e tempe- 
ratura costami.  Per  definire  lo  suto  di  equilibrio  e di 
spontaneità  di  una  trasformazione  in  queste  condizioni,  si 
definisce  una  nuova  funzione  di  stato:  Venergia  libera,  o 
energia  libera  di  Gibbs: 

G = W - T5  (3.1) 

Per  una  trasformazione  isoterma  e a pressione  costante  si 
può  dimostrare  che  le  condizioni  corrispondenti  all'equi- 
librio  e alla  spontaneità  di  una  trasformazione  adiabatica 
A5  « 0 e A5  > 0,  divengono  rispettivamente  AG  « 0 e 
AG'  < 0,  cioè:  l'energia  libera  in  un  processo  spontaneo 
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isotcrmo  c isobaro  tende  a diminuire  e tale  variazione  è 
pari  al  lavoro  massimo  utile  ottenibile  dalla  trasforma- 
zione. 

Quello  multato  è di  fondamentale  importanza  per  trovare  le 
relazioni  ebe  legano  fra  di  loro  le  corvccntrazioni  dei  vari  com- 
ponenti allcquilibrìo  in  una  reazione  chimica.  Consideriamo  una 
reazione  chimica  generica 

aA  + bB  + ...  gO  + hll  + ... 

in  cui  3 moli  dì  A.  b moli  di  B.  e così  via.  sorto  convertite  in  g 
moli  di  G.  h moli  di  H,  e cosi  via. 

Pos.siamo  scrìvere  la  variazione  di  energia  libera  AG.  citmc 
differenza  deirenergia  libera  dei  prodotti  di  reazione  e dei  rea- 
genti. Se  la  reazione  avviene  a temperatura  e pressione  costanti: 

AG  = (gG(i  + hGii  + ...)  - UGa  + bGii  +■  ...)  (3.2) 

dove  il  simNiio  Gt  sta  a indicare  Icncrgia  libera  parziale  molare, 
o potenziale  chimico,  cioè  ii  aintributo  del  ctimponcnic  icsimo 
alla  variazione  di  energìa  libera  per  mofe.  Si  dimostra  che; 

G,  = GT  + Rr  In  a,  (3.3) 

dove  a,  rappresenta  l’attività  del  componente  icsimo.  che.  per 
sotuzUmi  diluite,  tende  alla  frazione  molare  ed  è quindi  propor- 
zionale alla  concentrazione  molare.  Dalle  due  precedenti  rela- 
zioni si  ricava  la  seguente 

AG  = AG»  -h  Rf  In  (3.4) 

• • 

dove  AG»  è un  valore  definito,  ricavabile  da  opportune  tabelle 
che  rappresenta  la  variazione  di  energia  libera  messa  in  gioco,  se 
la  reazione  avviene  in  condizioni  standard.  Se  (a  reazione  è al- 
l'equilibrio:  AG  * 0 e 

AG,,  - -Rrin  K dove  K - K " (3.5) 

**  tf,  . - . 

K * (3.6) 

K prende  il  nome  dì  costante  termodinamica  e,  per  soluzioni 
diluite,  ò uguale  alla  costante  di  equilibrio. 

Qucst  ultima  relazione  è di  fondamentale  importanza 
in  diimica.  in  quanto  stabilisce  che  il  rapporto  tra  il  pro- 
dotto delle  concentrazioni  attive  dei  proiiotti  di  reazione 
e il  prodotto  delle  concentrazioni  attive  dei  reagenti  ele- 
vate a un  esponente  pari  ai  coefficienti  stechiometrici  di 
reazione  è costante  a temperatura  costante.  Essa  permet- 
te. sulla  ba.se  delle  conoscenze  dei  valori  deU’cnergia  li- 


TAB  1.  CAMBIAMENTI  DI  ENERGIA  LIBERA  STAN- 
DARD IN  ALCUNE  REAZIONI  DI  IDROLISI 


(Da  H. 

«H>bcr,  1968) 

Reagente 

PH 

Altre  coadizioné 

-AG, 

(kcal  mote) 

Fosfocnolpiruvaio 
C'arbamilfosfato 
Creatina  fosfato 
ATP  (-»  AMP+PP,) 
ATP  (-*  ADP+Pi) 
Glicoso-6-fosfato 
Saccaruso 
Glicogeno 
Malioso 

7,n 

93 

7.0 

7.0 

7.0 

7.0 

yjoQ 

Ktg-*  in  eccesso 
Mg*^  in  eccesso  37  "C 
25  "C 

14.8 

-12.3 

10.3 
7,7 

7.3 

3.3 

7.0 

4.0 
4.0 

Lo  sialo  standard  di  tulli  i rvaftcnii  ci>mspondc  a cniweRiranonì  ].V.  a 
eccezione  di  ]H*|.  se  viene  dato  il  valore  del  pii  L'allisiià  dclt'acqua 
viene  assunta  unrUria. 


Ivcra  standard,  dì  prevedere  Tandamento  di  qualsiasi  rea- 
zione chimica  o biochimica. 

Nella  tab.  1 sono  riportati  alcuni  esempi  di  variazione 
di  energia  libera  standard  per  reazioni  importanti  in  bio- 
chimica. 


Attraveru)  Tcnergia  libera  parziale  molare  è posKibilc  ricavare 
k profu’ictà  delk  soluzioni  quali  la  pressione  osmniica.  rahha.s- 
samento  crioscopicu  e rinnalzamentu  della  tensione  di  vapore, 
eie.,  in  funzione  dcirallività,  come  anche  la  forza  dcftromotrìce 
di  una  pila,  che  funzioni  in  condizioni  di  rcvcnibilità.  Oucsl’ul- 
(ima  proprietà  nasce  dalla  con.siderozione  che  la  diminuzione  di 
energia  libera  che  si  ha  in  una  reazione  è pari  al  ma.vsimu  lavoro 
utile,  cioè  a quello  depurato  dagli  effetti  di  volume,  oltenibilc 
dalla  reazione  stessa. 


Se  consideriamo  una  reazione  di  ossidoriduzione.  cioè 
una  in  cui  si  abbia  trasferimento  di  elettroni 


= - AG 


(3.7) 


dove  n è il  numero  di  moli  di  elettroni  che  vengono  tra- 
sferite. 3^  è la  carica  di  una  mole  di  elettroni  ed  e è il 
potenziale  elettrico,  o forza  elettromotrice,  ne  deriva  per 
una  reazione  generica; 


t 


AG„  _ RT  a;  <»!;  ... 

nJ  n>  bJ  ... 


(3.8) 


L’equazione  (3.8)  corrisponde  all’equazione  di  Nemst 
nei  caso  di  soluzioni  diluite,  dove  è possibile  sostituire 
alle  attività  le  concentrazioni,  e permette  di  calcolare  la 
forza  elettromotrice  di  una  pila  clic  funzioni  in  condizioni 
di  reversibilità,  noto  ii  AGu  della  reazione  stessa. 

Nello  studio  dei  sistemi  biologici  la  t.  rappresenta  uno  fra 
gli  aspetti  più  importami;  la  convinzione  che  gli  organismi 
possano  essere  compresi  e descritti  mediante  le  leggi  della 
t.  costituisce  una  delle  basi  della  biologia  moleo^lare. 

Lo  studio  degli  equilibri,  in  un  processo  chimico  o bio- 
logico, è uguale;  la  pressione  osmotica,  attraverso  una 
membrana  artificiale  o la  membrana  cellulare,  obbedisce 
alle  stesse  legg^;  il  sistema  biologico  si  presenta,  in  gene- 
re. più  complesso  di  quello  chimico,  presentando  alcuni 
aspetti  termodinamici  particolari  che  vengono  affrontati 
dalie  t.  dei  processi  irreversibili. 


Tenaodinamica  dei  processi  irreversibili 

Le  trasformazioni  termodinamiche  tra  stati  di  equilibrio 
costituiscono  l'oggetto  della  l.  classica  o dei  processi  re- 
versibili. Questa,  però,  non  può  essere  applicata  ai  feno- 
meni di  trasporto  tipici  dei  sistemi  biologici  e in  genere  ai 
sistemi  attraversati  da  flussi  termici,  di  elettricità,  di  ma- 
teria che  caratterizzano  l'evoluzione  di  una  reazione  chi- 
mica. anche  nel  caso  in  cui  questi  flussi  siano  mantenuti 
costanti  e di  conseguenza  le  proprietà  del  sistema  non 
varino  nel  tempo,  dando  luogo  a stali  stazionari.  A diffe- 
renza dello  stato  di  equilibrio,  uno  stato  stazionario  è il 
risultato  di  un  processo  dissipativo  che  richiede  un  conti- 
nuo apporto  di  energia  per  conservarsi. 

La  l.  dei  processi  irreversibili,  sviluppata  più  recente- 
mente attraverso  i lavori  di  Onsager  e Prigogine,  costitui- 
sce un'evoluzione  della  (.  clas.sica.  permettendo  di  quan- 
tificare le  disuguaglianze  (2.3)  che  limitavano  la  tratta- 
zione delle  trasformazioni  irreversibili. 


Essa  studia  gli  stali  stazionari  e revoIuzH>nc  di  un  processo 
(crmodìnamico  in  termini  dei  flussi  e cki  gradienti  delle  forze 
che  li  determinano:  ad  es..  un  flusso  di  calore  determinato  da  un 
gradiente  di  temperatura,  un  flusso  di  materia  determinato  da 
un  gradiente  di  potenziale  chimico  e un  flusso  di  elettricità  de- 
terminato da  un  gradiente  di  potenziale  elettrico. 
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In  j^ncre.  tc  forze  {Onerano  flussi  coniugati  e non  coniugati: 
a»ì.  un  gradiente  di  potenziale  deurico  in  una  soluzione  genera 
un  flusso  di  carica  (amiugato),  ma  anche  un  flusso  di  materia 
(non  coniugato);  cosi,  un  gradiente  di  temperatura  in  un  sistema 
htmciaUico  (pinza  termoelettrica)  genera  un  flusso  di  calore 
(coniugalo),  ma  arK'hc  un  flusso  di  clcttncilà  (non  coniugato);  in 
definitiva . un  pjirticolarc  flusso  può  essere  alimentato  da  diffe- 
renti forze. 

Le  equazioni  fenomenologiche  di  Onsager  fissano  te  relazioni 
tra  flussi  e forze  in  forme  lineari  che  si  dimostrano  valide  in  si- 
tuazioni prossime  aU'cquilihrio.  Nel  caso  di  due  flussi  e due  for- 
ze. queste  si  possono  scrivere  come  un  sistema  lineare  di  due 
equazioni 


J,  » L„  X,  L,>  Xj 
Ì!  = L.,  X,  + L22  X, 


(4.1) 


dove  J|  rupprcseiMa  un  flusso  e Xi  la  forza  coniugata  e i cueffl- 
cienti  Ltj  ■ Lfi  (relazione  di  reciprocità)  rappresentano  il  grado 
di  acaippiamcnto  tra  forze  e flussi  non  coniugali.  La  scelta  di 
tali  cocfncicnti  i fatta  in  modo  tale  che  la  sommatoria  dei  pro- 
dotti dei  flussi  e delle  forze  coniugate  sia  uguale  alta  produzione 
di  entropia  nei  tempo 


o = .^-5:XiJ,  = ii:x.Ih,i,  >0  (4.2) 

che.  in  accordo  con  U secondo  principio,  è una  quantità  positiva. 
Il  caso  o-O  corrisponde  airequUibrìu  termodinamico,  dove  si 
annullano  lutti  i flussi,  mentre  si  dimostra  che  ai  realizza  uno 
Stalo  stazionario  quando  la  produzione  di  entropia  raggiunge  un 
minimo. 

Se.  per  es..  un  sistema  è caratterizzalo  da  un  gradiente  di 
temperatura  e di  potenziale  elettrico  e si  mantiene  fisso  il  gra- 
diente di  poicnztalc,  il  sistema  si  aggiusterà  in  modo  tale  da 
annullare  il  flusso  di  calore  pur  conservando  un  gradiente  di 
temperatura.  In  lai  caso  il  sistema  è in  uno  stato  stazionario  e 
tale  stalo  corrisponde  a una  produzione  minima  di  entropia, 
determinata  dai  flusso  di  carica  elettrica. 

I (crKimcni  di  trasporlo  ionico  e di  mctaboliti  che  caratteriz- 
zano la  (unzione  biologica  delle  membrane  cellulari  sono  regola- 
ti dalle  leggi  della  t.  dei  processi  irreversibili  La  stessa  organiz- 
zazione ed  evoluzione  della  materia  vivente  rappresenta,  nel- 
l'ambiio  della  t.  dei  processi  irreversibili  (non  lineari),  la  realiz- 
zazione di  strutture  dissìpativc.  ciod  organizzazioni  temporali  e 
spaziali  di  non  equilibrio. 
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INTRODUZIONE 

Qualsiasi  fenomeno  biologico  è caratterizzato  dalla  pro- 
duzione e successiva  degradazione  di  energia;  in  quest'ul- 
timo processo  à implicita  la  formazione  di  calore. 

Nel  corpo  umano,  il  mantenimento  di  una  temperatura  otti- 
male e costante  è iiMlispcnsabik  per  lo  svolgimento  dei  fenome- 
ni vitali  (Cena,  1984)  (V,  TFMPF.RATltRA  CORfORFA;  rFRMORFtimA- 
ziokf).  Peraltro,  essendo  la  produzione  di  calore  continuativa,  i 
necessario  che  sia  garantita  al  meglio  la  cessione  termica  all'am- 
biente esterno:  qualsiasi  sua  modificazione,  qualitativa  e/o  quan- 
titativa. settoriale  o generale,  esprime  una  deviazione  dcll’equi- 
librìo  calorico,  quale  che  sia  il  suo  substrato  patogenctico.  Fa 
parte  del  bagaglio  corK»dtivo  dcirumanità  la  distinzione  fra  le 
variazioni  termiche  globali  (ad  es..  la  febbre  (v.])  e quelle  setto- 
riali (ad  es..  il  calor  che  accompagna  il  tumor  e il  rubor  di  una 
formazione  asccssuale  sottocutanea). 

La  termografìa  medica  consente  la  registrazione,  spa- 
zialmente ininterrotta,  dei  valori  termici  esistenti  in  cia- 
scun sito  della  superfìcie  corporea,  così  da  assemblare,  in 
un  fìtiissimo  mosaico  («mappa  lermica»),  la  totalità  delle 
singole  informazioni  termiche  rilevate  sull'area  esplorata 
(Houdas  e Ring.  1982). 

LA  TRASMISSIONE  TERMICA  DALLE  SORGENTI 

CALORICHE  CORPOREE  ALL'INVOLUCRO  CU- 
TANEO 

In  condizioni  normali,  la  totalità  del  calore  rilevalo  sul- 
l'involucro corporeo  — nella  sua  massima  estensione  co- 
stituito dalla  cute  — proviene  dalle  strutture  profonde. 

Sotto  il  profilo  biofisico,  la  cute  svolge  ruolo  di  trasmettitore 
all’ambiente  esterno  dell'energia  termica  prodotta  dalle  moltepli- 
ci attività  metaboliche.  Quale  che  sia  la  soluzione  strumentale  uti- 
lizzala per  la  realizzazione  deirimmagirve  tcrmografìca  — di  cui  si 
dice  più  oltre  — la  «mappa  termica-  esprime  le  due  modalità 
(conduzione;  convezione)  mediante  le  quali  il  calore  prodotto 
nella  sorgente  profonda  può  raggiungere  l'involucro  cutanco. 

CoadazMHie  lennka 

La  più  semplice  modalità  di  trasmissione  in  superfìcie  del 
calore  emesso  da  una  sorgente  profonda  è costituita  dalla 
conduzione  termica  attraverso  ì tessuti. 

Essa  si  svolge  mediante  l'eccitazione  delle  orbite  elettroniche 
più  esterne  di  ciascuna  unità  molecolare,  con  successiva  trasmis- 
sione di  tale  stato  eccitato  alle  molecole  adiacenti.  La  direzione 
e il  mantenimento  del  flusso  di  eccitazione  — e quindi  del  flusso 
termico  — sono  garantiti  dalla  persistenza  di  un  bastevole  gra- 
diente termico  fra  sorgente  profonda  e involucro  cutaneo.  Ciò  è 
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Fig.  i . Meccanismo 
della  conduzione 
termica  tessutale. 
Supponendo  assente 
la  regolazione  termi* 
ca  dò\ula  alla  circiv 
Lizione  sanguigna,  il 
gradiente  termico  fra 
sorgente  calorica  pro- 
fonda e involucro 
corporeo  ò mantenu- 
to assai  elevalo  (.W- 
30 ''O  grazie  alla 
bassa  conduttività 
termica  della  cute. 
Sulla  superficie  cuta- 
nea si  realizza  un'a- 
rea ipcrtcrmica  che 
cspnmc  la  proiezione 
geometrica  della  M>r- 
gente  calonca  sotto- 
stante 


consentilo  dalla  bassa  conduttività  della  cute  flig.  l).  In  effetti, 
le  estese  perdile  di  rìscstimcnio  cutaneo  (ad  es..  le  ustioni), 
compromettendo  il  gradiente  termico  (Dilimar  et  ai..  1*^80). 
osucolano  o impediscxmo  il  Musso  calorico  verso  la  supcrlicie 
corporea,  talché  la  temperatura  profonda  si  innalza  progressi- 
vamente. 


termica  sulla  superficie  cutanea  aumenta  di  estensione  t 
perde  di  tenore  termico  in  rapporto  alla  profondità  della 
Mirgentc; 

h)  il  grado  di  amduuività  termica  dei  tessuti  interposti 
fra  sorgente  calonca  e superficie  cutanea,  che  è buono 
nei  tessuti  purcnchimali  e muscolari,  scarso  irt  quello  adi- 
poso. pressoché  assente  in  quello  osseo  (Houdas  e King. 
1982). 

Ad  es..  ripertermia  di  un  nodo  tumorale  mammark»  é meglio 
concretizzabile  in  supcrfknc  se  In  spessore  tessutale  interposto 
fra  sorgente  e cute  é ct>siituiio  do  ghiandota  mammana  anziché 
da  adipe  L'imbibizione  acquosa  di  tessuti  parcnchitiutli  o musco- 
lan  laalita  la  conduzione  tessutale:  Icdcma  della  mastite  carci- 
nomatova  é uno  dei  motivi  per  cui  questa  affezione  è caratteriz- 
zata da  ipertermia  cutanea  paniailarmenic  intensa. 

Convezione  termica 

La  convezione  termica  si  awalc  dei  liquidi  intracanalarì: 
sebbene  ciò  possa  avverarsi  attraverso  diversi  sistemi 
canaiari  ~ ad  es.,  i dotti  galattofori  (fìg.  2,  A)  — ■ quello 
vascolare  (fig.  2,  B)  e certamente  di  gran  lunga  prepon- 
derante. 

trasmissione  termica  mediante  convezione  vasalc  é più 
complessa  di  quella  mediante  conduzione  tessutale  e ha  — sotto 
il  profilo  dcll'ulilizzazionc  tcrmografìca  — Io  svantaggio  di  non 
fornire  la  traduzione  morfologica  (arca  ipenermica)  della  sor- 
gente calorica  pmfonda. 


A parità  di  emissione  calorica  dalla  sorgente  profonda 
e.  rispettivamente,  con  identico  gradiente  termico,  la 
conduzione  del  calore  in  superficie  dipende  da  2 fattori: 
a)  la  dàtanza  setrgen/e-superfide,  il  cui  aumento  é re- 
sponsabile sia  delia  divergenza  del  fiusso  termico  sia  del 
suo  aftievolimento  (fig.  1);  ne  consegue  che  l'arca  ipcr- 


smissione  per  conduzione  tessutale  e foimazionc  di  tua  ipór  cu- 
taneo  (I).  Irasmivsione  per  ctmvczionc  transcanalarc  galano- 
forica:  fnrma/ionc  di  hot  ^no^  al  capezzolo  (2).  H)  Trasmissione 
per  convezione  vasaio.  L'arca  ipcrtcrmicu  maggiormente  estesa 
(3)  masehera  \'hot  spot  sostenuto  dalla  ci>nduzionc  tessutale.  t.a 
distribuzione  vasc'olarc  giustifica  il  riscontro  di  arce  ipcriermtehc 
isolale  anche  a distanza  della  sorgente  calorica  (4).  l.a  trasmis- 
sione per  amvezione  vasaio  a tutta  la  superficie  cutanea  mam- 
maria (3  + 4)  si  esprime  eon  aumento  diffuso  del  «calore  di 
fondo» 


La  quota  calorica  che  viene  trasmevsa  attraverso  il  ric- 
co e complesso  reticolo  vascolare  si  distribuisce  in  manie- 
ra abbastanza  omogenea  sulla  superfìcie  cutanea  ed  è 
pertanto  responsabile  del  «calore  di  fondo*»  che  caratte- 
rizza rimmagtne  tcrmografìca. 

Traliccio  vascolare 

Grazie  alla  convezione  termica  è peraltro  possibile  indi- 
viduare icrmogriificamenlc  il  traUccio  vascolare. 

In  effetti,  il  flusso  ematico  che  perfonde  ciascun  vjiv>  viene  a 
sua  volta  a rappresentare  una  surgente  calorica:  quest'ultima. 
mediante  cunduzitmc  tctututale.  pud  avere  traduzkmc  tennogra- 
Kca  sulla  superfìcie  cutanea  purché  il  vaso  sia  di  calibri!  discreto, 
decorra  in  p«>sizM)ne  relativamente  superficiale  e sia  perfuso  da 
sangue  a temperatura  bastcvolmcntc  elevata  (vie  di  diffusione 
tkl  calore  metabolico);  queste  condizioni  sono  fKcvalcntcmcntc 
ottemperate  dal  reticolo  venoso  sottocutaneo,  che  costituisce 
pertanto,  nel  soggetto  normale,  la  parte  preponderante  del  tra- 
iicou  vascolare  icrmografìcamcnic  dimostrabile. 

LA  -MAPPA  TERMICA-  CUTANEA 
Quale  che  sta  la  modalità  tecnica  con  cui  può  essere  otte- 
nuta un'immagine  termografica,  quest'ultima  è essenzial- 
mente caratterizzata  da  2 sole  componenti:  il  «calore  di 
fondo-  e il  traliccio  vascolare:  ciò  giustifica  rclcmcntaric- 
tà  della  semeiotica  tcrmografìca.  di  cui  si  dice  più  oltre. 

Il  «calore  di  fondo- 

li  «calore  di  fondo-  rappresenla  la  quota  termica  che  — 
trasmessa  mediante  conduzione  tessutale  e soprattutto 
convezione  va?wlc  dalle  innumerevoli  sorgenti  caloriche 
profonde  — viene  a di.stribuirsi  in  maniera  non  focale  sul- 
la superficie  cutanea. 

Ciò  non  significa  che  il  «calore  di  fondu»  sia  distribuito  in 
maniera  termicamente  uniforme  nei  diversi  distretti  corporei  e 
neppure  ncirambilo  della  stessa  arca,  poiché,  in  realtà,  sussisto- 
no profonde  differenze  neU'entifà  della  cessione  termica  in  su- 
pcrfiac.  Ciò  dipende  dalla  localizzazione  delle  singole  sorgenti 
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catorichc.  dalla  quantità  dì  calore  da  queste  prodotto  e soprat- 
luUu  dai  rapporto  «volume  corporeo'superficie  cutanea*  che 
caratterizza  cia^ncun  terriiono  corporeo;  tanto  più  estesa  è la 
superlicie  cutanea,  a parità  di  volume  corporeo,  tanto  maggiore 
è la  cessione  termica  aHambienie  e quindi  più  basso  il  «calore 
di  iundo*.  Per  tuie  motivo,  le  strutture  ucro>siiuate  (mani,  pie* 
di,  orecchi,  capezzoli.  tcMicoli)  Mino  dì  regola  ipotcrmichc,  mcn* 
tre  il  più  elevalo  «calore  dì  fondo-  si  riscontra  rKl  tronco  Infi- 
ne. tutte  le  zone  corporee  caratterizzate  analumicumente  da  dif* 
ficoltatu  ccvaonc  termica  (sd  cs..  il  sukx)  vottomammano.  le 
ascelle,  le  pieghe  glutee,  rinfovsamcnto  mediano  longitudinale 
della  regione  dorsolumbare  o quello  sopraciaveare.  nel  soggetto 
magro)  sono  caratterizzate  da  elevato  «calore  di  fondo». 

Nel  complesso,  la  «mappa  termica-  cutanea  è rappre* 
sentata  dall'embricatura  di  molteplici  arce  di  differente 
valore  caloria),  ciascuna  delle  quali  variabile  nel  singolo 
stiggctto  per  posizione,  morfologia  ed  estensione,  ma,  di 
regola,  con  carattere  speculare  nelle  due  metà  del  corpo 
umano  (Pistoiesi  e/  a/..  1973).  Il  giudizio  termografico  di 
alterata  cessione  termica  cutanea  non  è espresso  sulla 
base  di  valori  calorici  assoluti  — data  la  notevole  variabi* 
lità  individuale  — ma  facendo  riferimento  aireventuale 
comparsa  e aircnlità  di  un  gradiente  termico  fra  due  arce 
cutanee  simmetriche. 

La  componente  vasale 

La  componente  vasale  della  «mappa  termica-  cutanea  si 
appalesa  ripetendo  grossolanamente  il  calibro  e il  decorso 
dei  tronchi  vascolari. 

Come  si  i detto,  la  componente  vasale  è il  più  frequeniemen- 
tc  rupprcscniuta.  in  coiKllzioni  normali,  dalla  vascobn/zazione 
venosa;  vi  possono  tuttavia  partecipare  anche  tronchi  arterimi. 
purché  bastantemente  supcrfU;iali  (ad  es..  pcdunct^i  arterovenosi 
della  mammella).  La  componente  vascolare  è parlkolarmente 
scniubilc  ai  test  funzionali  (hvici.  farmacologici)  utilizzali  in  1. 
medica. 

LA  DETEZIONE  DELLA  -MAPPA  TERMICA-  CU- 
TANEA 

AI  momento  attuale.  ì proccdinKnti  tecnici  per  la  dete- 
zione della  «mappa  termica-  utilizzano  l'una  o l'altra  del- 
le due  modalità  di  cessione  calorica  daH'involucro  cuta- 
neo all'ambiente  esterno:  Tirraggiamento  da  un  lato  c la 
convezione  aerea,  in  uno  con  la  sudorazione,  dall'altro. 

L’irraggiamento  concerne  essenzialmente  l'emissione  infraros- 
sa. poiché  la  detezione  delle  bande  energetiche  a maggior  lun- 
ghezza d'onda  (cosiddette  «microonde»)  è ancora  a livello  spe- 
rimentale. pur  potendosene  prospettare  promettente  sviluppo, 
sopraliuito  per  la  miruir  dipendenza  daircffctio  assorbente  dei 
tessuti  interposti  fra  sorgente  c superficie  cutanea  (Houdas  e 
Ring.  19K2) 

La  detezione  dcH'cncrgia  radiante  infrarossa  consente 
che  Io  strumento  di  rilevazione  sia  disposto  a distanza 
dalla  superficie  cutanea  emittente  (fr/ff^rmogra/ia). 

La  detezione  del  calore  ceduto  dalla  superficie  richiede 
che  lo  strumento  di  rilevazione  sia  applicalo  direttamente 
sull'area  esplorata  (l.  «u  co/uaf/o*). 

Radiazìoiie  infraFossa 

Qualsiasi  struttura,  animata  o meno,  purché  dotata  di 
temperatura  superiore  allo  zero  assoluto,  assorbe  cd 
emette  energia  calorica  in  corrispondenza  della  propria 
superfìcie.  s«)lto  forma  di  n2cfiaj:io/te  infrarossa. 

Poiché  U potere  di  cmi&uonc  vana  di  pari  passo  con  il  potere 
di  assorbimento,  il  miglior  emittente  di  energia  radiante  infra- 
rossa sarebbe  rappresentato  da  un  corpo  («corpo  nero»)  in  gza- 


do  di  assorbire  la  totalità  detta  radiazione  infran.>ssa  incidcnie;  in 
realtà,  tale  condizione  ottimale  non  sussiste  in  natura. 

L'energia  radiante  (W)  emessa  dal  «corpo  nero»  teorico  é 
proporzionale  alla  temperatura  (T)  cui  questo  è portalo,  sccon- 
do  la  /eggr  dt  Siefan-Bolumann  (W  = o1'*)  essendo  o una  co- 
siunic.  Stante  che  il  -corpo  nero-  non  esiste  in  natura,  la  ca- 
pacità di  emettere  radiazione  infrarossa,  da  parte  di  qualsiasi 
oggetto,  deve  considerarne  il  corrispondente  coefficiente  di 
emissività  (E),  che  i di  regola  inferiore  al  valore  unitario 
(W  s EoT^).  L'energia  di  picco  (X  max)  dcircmivsione  infra- 
rossa emessa  da  un  determinato  oggetto  è indicata  dalla  legge 
di  Wien  (X  ma.x  — hT),  dove  T è espresso  in  gradi  Kelvin 
(temperatura  assoluta)  c h indica  il  valore  numerico  (2fl97)  del- 
la coitante  di  Wien 

Involucro  cutaneo 

L'involucro  cutaneo  si  comporta,  agli  effetti  deH'a.ssorbi- 
mento  c della  cessione  di  energia  infrarossa,  in  maniera 
assai  prossima  a quella  del  «corpo  nero-:  il  suo  ctieffi- 
ciente  di  emissività  E è infatti  molto  vicino  al  valore  uni- 
tario. 

Questa  peculiarità  del  comportamento  fisico  della  cute  i es- 
senziale per  consentire  che  l'irraggiamento  infrarosso  del  corpo 
umano  sia  costantemente  proporzionale  al  calore  prodotto  nelle 
strutture  profonde  e da  queste  trasmesso  aU'involucro  cutaneo. 
In  caso  conirano  — cioè,  più  basso  valore  del  cocflìctcntc  di 
cmKsivjià  delta  cute  — sarebbe  sufficiente  che  quest'uiiimo  oc- 
casionatmenic  si  innalzasse  — quale  che  nc  fos.se  il  motivo;  ad 
es..  a causa  di  una  alterazione  della  pelle  — per  determinare 
l'aumento  della  radiazione  infrarossa,  pur  restando  immutata  la 
prtxluzionc  di  calore  nelle  strutture  profonde. 

Il  coefftcienic  di  emissività  della  pelle  è uniforme  su  tutta  la 
superficie  cutanea  c non  viene  influenzato  dal  grado  della  pig- 


Fig  3.  Andamento 
dcTrcncrgin  infraros- 
sa emessa  dalla  cute, 
corrispondente  a 
quella  di  un  «airpo 
nero»  a 3(XrK.  Il 
cange  energetico  (X) 
è compreso  fra  3 c 
20  u.  con  picco  a 
IO  p. 
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Fig.  4 Influenza  della  temperatura  ambientate  sulla  modalità  di 
cessione  termica  della  cute.  A 20  "C  la  quota  cU  irraggiamento 
infrarosso  è di  circa  il  4.^%,  mentre  a 3fl  '^C  la  taialità^clla  ces- 
sione termica  cutanea  avviene  mediante  evaporazione 
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mcntazionc  (esposizione  sitare:  tipo  razziale).  Poiché  tc  oscilla- 
zioni della  temperatura  cutanea  (25-37  *^0)  corhspomiono  a 
2W-310'’K.  è facile  stabilire  di  H-Ve/j)  che  lo  spettro 

energetico  infrarosso  emesso  dalKinvolucro  cutaneo  è compreso 
fra  3 e 2f)  pm,  con  X max  di  10  (im  (hg.  3). 

Cessione  termica 

La  cessione  termica  mediante  irraggiamento  infrarosso 
è fortemente  influenzata  dalla  temperatura  ambientale 
(fig.  4). 

A 38  l'irradiamento  infrarosso  i completamente  assente  e 
in  tali  condizioni  la  dismissione  calorica  dal  corpo  umar>o  av\ic- 
nc  esclusivamente  mediante  evaporazione.  Per  amtro.  nduccn- 
dosi  la  temperatura  esterna,  remissione  infrarossa  aumenta  pro- 
grc»ivamenlc.  rappresentando  (a  20  ”C)  circa  il  45%  della  tota- 
lità del  calore  ceduto  dalla  superficie  cutanea  airambicnic.  Per 
questo  motivo  l'indagine  telcicrmograrica  richiede  di  essere 
espletala  in  ambiente  climatizzato  a 20-22  **C. 

Teleiermografìa 

L'espletamento  della  teleiermografia  richiede  che  la  ra- 
diazione infrarossa  pervenga  allo  strumento  di  detezione, 
disposto  ad  acconcia  distanza  dalla  superficie  cutanea 
(Steketee.  19K4). 

1.  La  detezione  della  radiazione  infrarossa  è affidata  a 
sostanze  semicondutirid  (antimoniuro  d'indio;  tcllururo 
di  cadmio)  la  cut  resistenza  elettrica  viene  modifkata 
proporzionalmente  alla  quantità  di  energia  infrarossa  che 
vi  incide  (fig.  5). 

Il  fascio  radiante  perviene  ul  deieitore  sotto  forma  di  «lampi» 
infrarossi  ciascuno  dei  quali  esprime  il  «messaggio  termico» 
proveniente  da  un  corrispondente  punto  della  superficie  cutanea 
lungo  le  lince  delle  scansioni  icrmografìchc  Ciascun  «messaggio 
termico»  é trasformato  dal  deicttorc  in  un  segnale  elettrico  che 
può  essere  digitalizzato,  consentendo  la  succcs.siva  elaborazione 
elettronica  dcH'inimaginc  tclctcrmograhca  (post-processing). 
L'aumento  del  numero  dei  detetiori  (fino  a parecchie  centinaia) 
coascnlc  di  incrementare  la  sensibilità  c il  potere  di  risoluzione 
dello  strumento  icktcrmograhco.  La  digitalizzazione  dei  segnali 
infrarossi  in  entrata  permeile  infine  U pre-processmg  dei  «mes- 
saggi termici»  cutanei,  cosi  da  eliminare  le  bande  energetiche 
ritenute  ininfluenti  per  lo  studio  clinico  del  singolo  paziente 
(Corsi,  1982). 

Il  potere  informativo  di  un'immagine  telclcrmografica  è obiet- 
tivamente c.qiresso  da  2 parametri; 

a)  la  sensiMità.  stabilita  sulla  buse  del  più  basso  gradiente 
termico  che  lo  strumento  è in  grado  di  identificare  fra  due  sor- 
genti adiacenti,  dotate  di  differente  temperatura  (valori  inferiori 
a (U  “C); 


Fig.  5.  Schema  di  funzionamento  dì  tclcicrmografo  (AOA 
ThermovÌMon*),  Le  radiazioni  infrarosse  (I.R.)  vengono  raccolte 
dalla  superficie  cutanea  mediante  speccni  rotanti  (A|.  A^)  e 
M>no  fiKulìzzate  sul  dctcttorc  (D).  che  è raffreddalo  per  mezzo 
di  azoto  liquido  (E).  Il  fascio  infrarosso  perviene  al  detettorc 
sotto  forma  di  «impulsi  radianti»,  grazie  alla  ritmica  interruzio- 
ne da  parte  di  una  lama  rotante  (Cj.  L.a  resistenza  del  semicon- 
duttore (D)  varia  in  rapporto  aircncrgia  di  ciascun  «impulso 
radiante»  con  conseguente  modificazione  dcH'iniensità  del  se- 
gnale elettrico  (F).  U|  c B.-)  Lenti  focalizzalrici. 


b)  il  potere  di  risoluzione,  espresso  dalla  minima  distanza  a cui 
è consentito  il  rilevamento  separato  di  due  sorgenti  termiche 
adiacenti  (valori  di  0.1  mm|. 

2.  La  concretizzazione  deirimntagine  teìetermografica  è di  tipo 
soggettivo  (visione  istantanea  su  monitor)  c di  tipo  obiettivo 
(documentazione  su  pellicola  fotografica  o su  Polaroid*);  come 
si  é dello,  nella  strumentazione  più  recente  è prevista  la  digita- 
lizzazione dei  segnali  clctiricì,  ciò  che  consente  la  successiva 
elaborazione  deirimmaginc  tclelcrmografica.  L'immagine  lele- 
lermografica  pw'i  essere  fumila  in  «bianco  e nero»  o in  «colo- 
re». Le  immagini  in  «bianco  c nero»  utilizzano  tutte  le  tonalità 
di  grigio  percettibili  all'occhio  umano,  cosi  da  fornire  la  più  det- 
tagliata riproduzione  morfologica  della  «mappa  termica»  cuta- 
nea: in  tale  maniera,  ad  cs..  sono  al  meglio  analizzabi]i  la  distri- 
buzione e le  caratteristiche  del  traliccio  vascolare.  Le  immagini 
in  «colore»  sono,  per  contro,  più  idonee  a dimostrare  l'esistenza 
e l'entità  dei  gradienti  icrmia  cutanei  poiché  il  passaggio  da  un 
colore  a quello  successivo,  ncirambitn  di  una  scelta  preordinata 
di  ootori,  esprime  un  determinato  gradiente  lerrnh^.  anch'esso 
prefissabile  (ad  es.,  da  2 a 0.1  *X^).  Si  realizza,  m tale  manie- 
ra. una  sene  di  «arce  Isotermiche»,  ciascuna  delle  quali  facil- 
mente identificabile  c termicamente  quantizzabile  rispetto  alle 
altre  (gradiente  termico),  grazie  al  colore  attribuitole  dallo 
strumento. 

Convezitme  ed  evaponutose 

La  seconda  modalità  di  cessione  termica  alPambiente 
esterno  avviene  direttamente  sulla  superficie  cutanea, 
mediante  ì fenomeni  della  convezione  (trasmissione  ener- 
getica alle  orbite  elettroniche  periferiche  delle  molecole 
contenute  nciraria  a contatto  della  cute  con  continuativo 
allontanamento  delle  molecole  eccitate  in  rapporto  aU'cn- 
tità  della  ventilazione)  e deìVevaporazione  (trasmissione 
energetica  all'atmosfera  aerea  tramite  la  sudorazione). 

A temperatura  ambiente  di  circa  20  X (fig.  4).  il  55%  del 
calore  corporeo  è ceduto  mediante  queste  due  modalità  di  tra- 
smissione termica;  la  classica  termometria  clinica  utilizza,  per 
l'appunto,  il  meccanismo  della  convezione  termica  dalla  superfi- 
cie cutanea  alle  orbite  elettroniche  periferiche  degli  atomi  dì 
mcrcuno  contenuti  nel  bulbo  del  termometro,  L'informazione 
termometrica  è però  del  tutto  settoriale,  limitata,  cioè,  al  punto 
di  contatto  dello  strumento  con  la  cute. 

Crtstalli  liquidi  colesterici 

Per  realizzare,  mediante  detezione  a contatto,  la  «mappa 
termica»  della  superficie  cutanea,  è indispensabile  utiliz- 
zare uno  strumento  in  grado  di  registrarne  l'emissione 
calorica  in  maniera  spazialmente  continua.  Ciò  è ottenibi- 
le applicando  sulla  superfìcie  cutanea  uno  strato  di  cristal- 
li liquidi  colesterici  (CLC). 

Questi  ultimi  sono  in  grado  di  segnalare  le  differenti 
temperature  esistenti  sull’area  cutanea  con  cui  entrano  in 
contatto,  mediante  i diversi  colori  che  si  formano  sui 
CLC  quando  siano  stimolati  da  un  fa.sdo  di  luce  bianca 
{Cano,  1967;  Tonegutti  et  al.,  1981;  Tneoire.  1976). 

I CLC  hanno  la  peculiarità  di  conservare  alcune  delle  caratte- 
ristiche ottiche  dei  cristalli  anche  quando,  dal  punto  di  vista 
meccanico,  siano  ^à  passati  dallo  stato  solido  a quello  liquido. 
Le  peculiarità  ottiche  (trasmissione.  rìfiessiorKi)  dei  CLC  sono 
utilizzale  per  la  registrazione  c robicttivazinne  della  cessione 
termica  cutanea;  le  peculiarità  meccaniche  (stato  liquido)  sono 
utilizzate  per  consentire  la  distribuzione  spazialmente  continua 
dei  CLC  sulla  superficie  cutanea.  Per  evitare  rinconvcmcntc  del- 
la diretta  spalmatura,  i CLC  sono  incorporati  in  minutissime  sfe- 
rute,  fra  loro  fittamente  stipate  e stese  su  di  un  supporto  plastico 
(«placca»)  basianiemenle  flessibile  per  modellarsi  sulle  superfid 
cutancc- 

a)  l.a  disposizione  moìectdare  dei  CLC  ha  la  caratteristica  di 
presentarsi  in  molteplici  strati  fra  loro  sovrapposti,  ciascuno  dei 

auati  con  maggicn’c  asse  ruotato  di  dica  I.v  rispetto  a quello 
elio  strato  soprastante  (fig.  6).  Nc  consegue  la  formazione  di 
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Fig.  6.  Dispo&iztune 
elicoidale  degli  strali 
monomolecoTari  so- 
vrapposti di  CLC. 


un'elica,  il  cui  passo  viene  modifìcato  in  senso  inverso  alk  varìa- 
zioni  della  icmperuturu  deiruggetiu  su  cui  la  «placca»  di  CLC 
viene  applicata  (fig.  7). 

h)  I CLC'  prcsemano.  nei  confronti  di  un  fascio  di  luce  bianca 
inci<knte  sulla  loro  Mperfìcie.  il  fenomeno  del  dicroismo  ct'/ro/u* 
re  (fig.  8).  cioè  a dire  lo  sdoppiamento  dei  fascio  in  due  compo- 
nenti. runa  di  tra.smis.sionc,  l'altra  di  riflessione.  Oucst'ultima 
componente,  rappresentando  solo  una  parte  del  fascio  incidente 
di  luce  bianca,  è ovviamente  caratterizzata  da  uno  dei  cokin  del- 
lo spettro  visabiie.  c ciò  in  rapporto  al  prs^rin  valore  di  X..  Ouc- 
sl'uitima  dipende  dal  passo  dcirdica  composta  dagli  strati  so- 
vrapposti di  CLC.  Con  passo  aumentato  (temperatura  bassa)  la 
componente  riflessa  (fig.  9.  A)  presenta  X ampia  e il  colore  è 
quirùli  rosso  (estremo  dello  spettro  visibile);  con  passo  ristretto 
(temperatura  alta),  la  componente  riflessa  (flg.  9.  d)  presenta  X 
breve  e il  colore  è quindi  blu-viulcttu  (estremo  opposto  dello 
spettro  visìbile).  Infine,  le  posizioni  intermedie  del  pavso  dcirdi- 
ca  (temperature  comprese  fra  i due  valori  estremi)  sono  caratte- 
rizzate da  componenti  riflesse  con  X in  piosizionc  centrale  nello 
spettro  visibile  (colori  giallo  e verde). 

Termografìa  *a  contano» 

La  t.  «a  coniano»  si  avvale  di  CLC  la  cui  miscelazione  è 
studiata  per  garantirne  la  sensibilità  ai  valori  termici  della 
superfìcie  cutanea. 

I.  Detezione  termica  «a  contatto».  - È opportuno  evitare  l’in- 
conveniente  della  spalmatura  diretta  di  CLC  sulla  cute;  a tale 
scopo  i CLC  sono  incorporati  in  minutissime  sfcrulc,  fra  loro 


Fig.  7.  Influenza  della  temperatura  sul  passo  (p)  dcirdica  costi- 
tuita dai  piani  sovrapposti  di  CLC  monomolecolarì.  A)  Condi- 
zione basale.  B\  L'abbavsamcnlo  della  temperatura  determina 
rallungamcnto  ad  pasiio  e lo  svolgimento  dcu'clica.  O L'innal- 
zamento della  temperatura  determina  il  raccorciamcnio  del  pas- 
so e lo  stipamento  dcirdica. 


Fig.  9.  Influenza  dell  atleggiamcnto  delle  eliche  dei  CLC  su  X 
della  componente  riflessa  del  fascio  di  luce  bianca  incidente  (1). 
A)  Con  bassa  temperatura,  il  valore  di  p aumenta  e X del  fascio 
riflesso  (2)  si  allunga  (colore  ros.so).  B)  Con  elevata  temperatu- 
ra. il  valore  di  p diminuisce  c X del  fascio  riflcs.so  si  accorcia 
(colore  blu). 


Fis.  8.  Utilizzazione 
delle  proprietà  otti- 
che dei  CLC  (dicroi- 
smo circolare)  per  la 
formazione  dell’im- 
magine tcrmografica 
«a  contatto».  Un 
fascio  dì  luce  bianca 
(I).  incidente  sulla 
«placca»  dì  CLC.  si 
scoppia  in  due  com- 
ponenti. La  compo- 
nente trasmessa  (2) 
è disturbante  e si 
provvede  pertanto 
ad  arrestarla  me- 
diante uno  strato  assorbente  nero  (a).  La  componente  riflessa 
(3)  presenta  valore  di  X (c  quindi  cmore)  dipendente  dalle  mo- 
dincazioni  indotte  dalla  temperatura  dell'ometto  suil'atteggia- 
mento  elkoidale  degli  strati  monomolecolarì  dei  CLC. 


fittamente  stipale  e stese  sul  supporto  di  plastica  della  «placca», 
bastaniemenic  flessibile  per  modellarsi  sulle  superfici  cutanee. 
Pur  neirambilo  del  limitato  range  calonco  della  superficie  cuta- 
nea (30-38  ®C).  una  sola  «placca-  di  CLC  non  è bastante  poi- 
ché, da  un  lato,  il  valore  di  gradiente  termico  identiftcabilc  dai 
CLC  è localizzato  intorno  a 1 '^C,  dall'altro  il  numero  dei  colorì 
utilizzabili  deve  essere  mantenuto  ridotto  per  evitare  diffìcolià 
interprclative.  Per  questo  motivo  si  utilizzano,  nella  pratica  di- 
nica.  molicplid  «placche-  — in  genere  3 o 4 — ciascuna  delle 
quali  presenta  una  propria  «banda  di  sinlonizzazione»  termica. 

Anche  l'immagine  lermografìca  «a  contatto»  dispone  di  pa- 
ramelrì  di  valutazione: 

a)  sensibilità  (minimo  gradicnic  icrmìcD  rilevabile),  che  è 
mediamente  di  1.^2  ± 0.2^;  risulta  più  favorevole  verso  le  X 
più  lunghe  (colore  rosso:  0.8  **C')  piuttosto  che  verso  le  X più 
orcvi  (colore  blu:  1.4 ‘*C); 

b)  il  potere  di  risoiuzione.  negativamente  influenzalo  dall’alo- 
ne termico,  anch’esso  più  evidente  verso  le  X minori  (colore 
blu); 

c)  Xiiterzia  termica,  espressa  dal  tempo  di  riassestamento  del 
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pavto  dcH'clica  dei  CLC  (valori  mfenon  al  minuto  secondo), 
durante  il  quale  la  «placca»,  pur  allontanata  dalla  superlìcic 
cutanea,  ne  oonsen'a  l'immagine  tcrmogratica 

2.  Concreii22ttziow  dfU'immagtnc  lermojfrafica  •«  coniano»  - 
Tale  immagine  ha  esprevuoni  mollo  più  limitate  di  quelle  della 
telctermografta:  accanto  alla  valutazione  soggettiva  (apprezza- 
mento diretto  della  compara  del  diversi  colori  sulla  «placca»)  vi 
i a dispcsi/ìonc  la  sola  ohieltivazione  fotof^afiea  o su  Polaroid*. 
ohWigaioriamcntc  a colori- 

Comparazione  delle  immagini 

La  comparazione  delle  immagini  termografìche  «a  infra- 
rosso» c «a  contatto»  deve  considerare  le  caratteristiche 
tecniche,  mediche  ed  economiche. 

a)  Sotto  il  profilo  tecnico  l'immagine  «a  infrarosso»  è più 
sofisticata  di  quella  -a  contatto»  piriche  dispone  di  maggior 
sensibilità  (0.!  “C  a fronte  di  arca  1 “C)  c di  migliore  potere  di 
risoluzione  (Ò.t  mm  a fronte  di  oltre  1 mm);  inoltre,  in  assen- 
za di  inerdu  termica,  lo  strumento  leletcrmografico  è amiinua- 
tivamentc  idoneo  a recepire  i segnali  infrarossi.  Infine,  l'elabo- 
razione elettronica  delle  immagini  ò consentita  dalla  sola  teie- 
tcrmografia. 

b)  Anche  sotto  il  profilo  medico  la  tclclcrmografia  è avvan- 
taggiala polche  l'estensione  dcH'arca  cutanea  esplorabile  è illimi- 
tata. mentre  con  la  i.  «a  contatto»  i limitata  alle  dimensioni  del- 
la «placca»:  ad  es..  non  è solitamente  consentita  l'espluraziune 
contemporanea  di  entrambe  le  mammelle.  Inoltre  le  gravi  alte- 
razioni della  superficie  cutanea  (ustioni;  processi  ulcerativi;  feri- 
te; lesioni  traumatiche;  recenti  interventi  chirurgici,  etc.).  che.  di 
regola,  rendono  impraticabile  rapplicozionc  della  «placca»  di 
CLC.  non  costituiscono  alcun  ostacolo  alla  tclctcrmografia  Infi- 
ne. quest'ultima  può  esplorare  le  cavità  fisiologiche  direttamente 
accessibili  dall'cslcrno  (cavo  orale;  vagina)  laddove  la  «placca» 
di  CLC  non  può  cvscre  utilizzata. 

c)  Per  contro,  sotto  il  profilo  economico,  la  t.  «a  contatto»  è 
indubbiamente  più  accessibile  della  I.  «a  infrarosso».  Pertanto, 
qualora  un  Servizio  di  Diagnostica  mediante  Immagini  ritenga 
indispcnvibilc  la  disponibilitù  delle  informazìQm  termografìche 
(in  rafano  a particolari  esigenze  cliniche  connesse  al  tipo  di 
prestazioni  diagnostiche  richieste),  la  t.  «a  contatto»  può  rappre- 
sentare valida  alternativa  alle  più  costose  apparecchiature  tele- 
tcrmografichc- 

UTILIZZAZIONE  CLINICA  DELLA  TERMOGRA- 
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l.a  disponibilità  rouiinarìa  delle  strumentazioni  idonee  a 
fornire  immagini  termografìche  (inizialmente  solo  «a  in- 
frarosso»» successivamente  anche  «a  contatto»)  risale 
agli  anni  ’60:  pertanto  vi  è stato  modo  di  studiare  le 
espressioni  termografìche  di  pressoché  tutte  le  evenienze 
patologiche  umane,  ncli'ambito  ov'viamcntc  di  quelle  per 
le  quali  fosse  ragionevole  attendersi  la  presenza  dì  un’al- 
terazione della  termogenesi  e/o  della  tra.smissione  termi- 
ca dairinterno  del  corpo  alia  superfìcie»  come  pure  dalla 
cute  airambicntc  esterno. 

L’elencazione  dei  rilievi  raccolti,  oltre  a essere  imprati- 
cabile in  ptKhe  pagine,  parrebbe  altresì  di  scarsa  utilità; 
più  utile  parrebbe  focalizzare  il  ruolo  clinico  della  t.  me- 
dica ncIPapproccio  diagnostico  alle  varie  espressioni  di 
patologia  umana. 

Fatta  astrazione  da  qualche  evenienza  particolare,  le 
informazioni  termografìche  sono  complementari  a quelle 
fornite  dalle  attuali  molteplici  espressioni  dellV/nugmg 
diagnostico.  In  effetti,  le  informazioni  della  t.  medica  sono 
spesso  caratterizzate  da  bastante  sensibilità,  ma  da  mode- 
sta specifìctià.  L'informazione  termografìca  diviene  dia- 
gnostica quando  l'evento  termico  abbia  una  unica  giustifi- 
cazione del  suo  palesarsi:  ad  es.,  la  comparsa  de)  «calore 
di  fondo»  in  un  segmento  d’arto  rcimpiantato.  esprime 
inequivocabilmente  e preciK'emente  il  ripristino  della  per- 
fusione nel  letto  artenoso  e venoso  (Acciarri  et  al..  1978). 
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Semeiotica  termogrifica 

La  semeiotica  termografìca  si  fonda  sulle  alterazioni  de) 
«calore  di  fondo»  e su  quelle  del  tralìccio  vascolare 
(Houdas  e Ring.  1982). 

Dal  punto  di  vista  scolastico,  é opportuno  che  tati  elementi 
vemetologid  vengano  descrìtti  separatamente;  in  pratica,  come  è 
ovvio,  sono  il  più  spcs&o  articolali  fra  loro.  Nella  stra^ande 
maggioranza  delle  evenienze,  i riticvi  scmciologia  si  riferiscono 
a un'arca  corporea  di  limitala  o media  estensione,  e comunque 
volo  ecceziunalmenic  coinvolgoflo  la  quasi  totalità  dell'involucro 
cutaneo  (ad  cs-,  grandi  ustionati). 

Alterazioni  del  ^calore  di  fondo» 

Lasciano  riconoscere  2 modalità  di  manifestazione. 

a)  La  prima  modalità  è espressa  dalle  variaziom  quan- 
titative delle  «aree  isotermiche»  che,  con  sufficiente  co- 
stanza. caratterizzano  le  singole  zone  cutanee;  i gradien- 
ti termici  fra  le  varie  «arce  isotermiche»  tendono  ad 
annullarsi,  dando  luogo  a un'unica  area  ipertermica  o. 
rispettivamente,  ipotermica  (Houdas  e Ring.  1982). 
Queste  informazioni  tcrmografichc  sono  del  tutto  aspc- 
cifìche  c necessitano  di  una  chiave  interpretativa  fisiopa- 
tologica. 

b)  Le  alterazioni  qualitative  del  «calore  di  fondo»  sono 
rappresentale  dalle  distcrmie  strettamente  focali,  il  più 
spesso  caratterizzate  da  ipertermia  {hot  spot),  assai  rara- 
mente da  ipotermia.  Queste  informazioni  (specie  gli  hot 
spots)  sono  meno  aspccifìchc  delle  precedenti  poiché  il 
più  spes-so  indicano  una  lesione  circoscritta,  superfìidale  o 
profonda. 

Alterazioni  del  traJicdo  vascolare 

Possono  essere  classificate  in  maniera  analoga. 

a)  Le  variazioni  quantitative  del  traliccio  vascolare  di 
regola  non  si  accompagnano  ad  alterazioni  di  decorso  o 
di  configurazione. 

È necessario  tuttavia  rammentare  che  l immagine  termografica 
della  rete  vascolare  non  è tanto  sostenuta  dalle  caratteristiche 
anatomiche  di  qucsi'ultima.  quanto  dal  calore  del  sangue  che  in 
quel  momento  la  perfonde  (Oauthcric,  1980;  Oauthcric  et  al.. 
1975;  Pistoiesi  et  al..  1973).  A parità  di  calibro,  pertanto,  i vasi 
appaiono  tcrmugraficamcnic  più  cospicui  se  la  quantità  di  calore 
affidata  alla  corrente  ematica  i cospicua  (ad  es..  deflusso  venoso 
da  un  focolaio  infiammatorio),  mentre  nel  caso  contrario  gli 
stessi  vasi  possuru)  risultare  tcrmograficamcnlc  assai  esili  o addi- 
rittura assenti. 

b)  Le  alterazioni  qualitative  sono  caratterizzate  da  de- 
viazioni. anche  assai  sensibili,  dell  abitualc  angiotettoni- 
ca,  fino  ai  veri  e propri  aspetti  di  anarchia  vasale  tipici 
delle  forme  tumorali  ipcrvascolarizzate  (Gaulhcric,  1980; 
Gautherte  et  ai.  1975;  Pistoiesi  et  ai.  1973;  Pochaczev- 
sky  et  al.,  1986). 

L'aumento  del  calibro  vasale,  che  di  regola  si  as.socia  a 
questi  ultimi  aspetti,  è in  parte  sostenuto,  come  già  ram- 
mentato. dairinaemento  della  temperatura  del  sangue 
distrettuale. 

Associazione  dei  vari  aspetti  semeiologici 
Nella  realtà  clinica,  vi  è solitamente  rassociazione  di  tali 
aspetti  semciologici.  il  più  spesso  con  concordanza  di 
espressione  quantitativa,  per  cui  l'aumento  del  calore  di 
fondo  si  assoda  all’accentuazione  dei  traliccio  vascolare  e 
viceversa  (Cena.  1984).  Ciò  non  è utile  agli  effetti  della 
specificità  dcirinformazionc  termografìca  poiché  rende 
poco  «personalizzabile»  lo  spettro  scmciologico  nelle  va- 
rie affezioni  morbose. 
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CHIAVI  FISIOPATOLOGICHE  DELL'AUMENTATA 
<T.SSK)NE  TERMICA 

La  chiave  inierprelativa  deirinforniazione  termica  è da 
ricercarsi  nel  meccanismo  hsiopatulogjco  che  sla  alla  base 
degli  aspetti  termograhei  abnormi,  i quali,  pur  nella  va- 
riabilità de!  loro  manifestarsi,  possono  essere  ria)ndotli  a 
due  espressioni  basali,  caratterizzale  dalPaumenlo  o.  ri* 
speitivamente.  dalla  riduzione  della  cessione  termica  dal- 
la superfìcie  cutanea. 

In  questo,  come  nel  successivo  capitolo,  si  è cercato  di 
assemblare  in  raggruppamenti  abbastanza  omogenei  le 
motivazioni  fìsiopatologiche  che  giustifìcano  l'aumentata 

0.  rispettivamente,  diminuita  cessione  calorica  a livello  di 
una  determinata  area  della  superfìcie  corporea;  si  è di 
conseguenza  tralasciata  la  descrizione  degli  aspetti  ter- 
mografìci  riscontrabili  nelle  singole  affezioni. 

iBcreaneMlo  del  melaboiLsmo 

Tulle  le  situazioni  locali,  caratterizzate  da  incremento  del 
metabolismo,  prevedono  incremento  di  consumo  energe- 
tico e quindi  aumento  focale  di  produzione  calorica;  que- 
st'ultima  può  esprimersi  con  Taspcito  di  arca  ipertermica 
cutanea  qualora  la  sorgente  calorica  sia  suffìcicntemente 
prossima  all'involucro  corporeo.  L’ipervascolarizzazionc 
che  è costantemente  associata  airincrcmento  metabolico 
zonale  (ad  es..  nciripcrtiroidismo  (Gòblyòs  ef  a/..  1985) 
o nell\»tcodistrofia  di  Pagei  (Ring.  1976)]  contribuisce 
aH'aumento  del  «calore  di  fondo»  (trasmissione  calorica 
per  convezione  vasale)  c determina  racccnluazionc  zona- 
le del  traliccio  vascolare. 

Infiamnutitoni 

Ix  flogosi,  specialmente  acute,  ma  anche  croniche,  rap- 
presentano Tesempio  più  tipico  di  questo  meccanismo 
fìsiopatologico.  Sebbene  il  più  delle  volte  l'informazione 
tcrmografìca  sia  superflua,  pur  tuttavia  vi  sono  evenienze 
cliniche  nelle  quali  il  ruolo  della  t.  diviene  significativo. 
Ad  es.,  il  monitoraggio  termografico  delle  artriti  reuma- 
toidi  in  fase  acuta  è essenziale  per  la  valutazione  dcircffì- 
cada  farmacologica,  polendosi  differenziare,  nel  singolo 
farmaco,  l'azione  antiflogistica  (riduzione  o sci^mparsa 
deH'iperproduzione  termica)  da  quella  semplicemente 
antalgica  (persistenza  del  quadro  di  ipertermia  flogistica) 
(Ring.  1986). 

Processi  riparaliii 

L'aumento  del  metabolismo  tessutale  e l'ipervascolarizza- 
zione  settoriale  che  vi  è assodata,  rappresentano  le  tipi- 
che espressioni  dei  priKcssi  riparativi.  Le  informazioni 
termografiche  sono  importanti,  e talora  iirinundabilt.  per 
valutare,  ad  es.,  l'idoneità  di  un  lembo  cutaneo  a essere 
utilizzato  ncli'autoinncsto.  oltre  che  per  giudicare  il  suo 
successivo  attecchimento  (Donati  et  ai.,  1976).  Analoga- 
mente. il  monitoraggio  termografìco  consente  di  identifi- 
care Tcvolutività  ipcrtrofìzzantc  di  una  cicatrice,  denun- 
data  dall'abnorme  c prolungata  persistenza  della  fase 
ipertermica  iniziale  (Donati  et  ai.,  1976). 

Tumon  matigni 

1. a  deviazione  metabolica  nella  degradazione  degli  idrati 
di  carbonio,  che  nciraccrcscimcnto  tumorale  maligno 
avviene  per  via  anacrobica.  è notoriamente  responsabile 
di  aumentata  termogenesi  nella  cellula  neoplastica.  Que- 
sto fatto  giu.stifìca  il  preponderante  interesse  che  la  t.  ha 
susdtato  in  campo  oncologico,  con  particolare  riguardo  al 
cancro  delia  mammella. 
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Peraltro.  Il  tra.sfcrimcmo  di  questo  dato  hiopittologico  dal  li- 
vello i.stochìmic\>  n quello  macri^sccqìico  — qual  ^ quello  di  un 
nodo  tumorale  — cK>n  è evidentemente  auiontaitco.  Olire  che 
alle  condirioni  toptigratìchc  (Pistoiesi  et  al. , 1973)  (il  calore 
prodotto  nelle  sorgenti  profonde  si  uniforma  nei  tessuti  inierpo* 
sii  prima  di  pcAenirc  in  superficie)  e a quelle  volumetriche 
(Gauthene.  19ff0;  Gauiheric  et  al..  1975;  Pistoiesi  et  al..  1973) 
(il  calore  prodotto  è proporzionale  al  numero  di  cellule  ncopla- 
stkhc  in  attività  metabolica  e quindi  assai  miHlcslo  nei  più  picco- 
li tumori),  la  termogenesi  tumorale  e la  aiitispondentc  tradu- 
zione icrmograhca  sono  regolale  da  molicpiict  fattori,  difticil- 
mente  quantizzabili:  l'indice  mitotico;  l’entità  dcU’cvcntualc 
componente  necrotica:  il  grado  di  ncovascolarizzazionc  tumora- 
le; la  presenza  c l'cntilà  di  processi  infiammaion  paratumorali. 

1.  Cancro  della  ntanmiella.  - È il  tumore  che  ha  in- 
dubbiamente raccolto  il  più  elevato  numero  di  contributi 
(Amalric  et  ai,  1979;  Amalric  et  ai.  1984:  Gauthene, 
1980;  Gauthene  et  al..  1975;  Latine  et  ai.  1985;  Nyirjcsy 
et  ai,  1986;  Pistoiesi  et  ai.  1983;  1984;  Tonegulli  et  ai, 
1981;  Tricoirc,  1976).  Purtroppo,  tanto  la  sensibilità 
quanto,  soprattutto,  la  specificità  della  t.  suno  risultate 
troppo  basse  per  attribuire  ruolo  diagnostico  aW'hot  spot 
e/o  airaa;entuH/.ione,  talora  anarchica,  dei  traluxio  va- 
scolare (fig.  2,  B).  Sotto  il  profilo  diagnostico,  la  t.  svolge 
ruolo  complementare,  unitamente  atl'ccugrafìa.  nello  stu- 
dio radiologico  della  mammella  con  struttura  addensata 
(Laine  et  ai,  1985;  Nyirjesy  et  ai,  1986;  Pistoiesi  et  al., 
1983-1984).  Tale  «appuiccio  polifasico»  ha  consentilo  di 
migliorare  raffìdabiliià  della  mammografìa  per  ridentifi- 
cazione  di  cancro  della  mammella  (Pistoiesi  et  ai.  1983; 
1984),  permettendo  altresì  di  identificare  possibili  anor- 
malità termografiche,  le  quali,  quando  persistano  nei  suc- 
cessivi controlli,  possono  essere  considerate  alla  stregua 
di  un  «fattore  di  rischio»  (Gaulherie  c Gros,  1980), 

Il  comportamento  lermografico  del  cancro  della  mam- 
mella c altresì  utilizzabile  agli  effetti  prognostici:  i tumori 
«freddi»  presentano  grading  istologico  meno  aggressivo 
c.  a parità  di  sviluppo  volumetrico,  minor  incidenza  di 
linfoadenopatia  satellite,  con  più  favorevole  andamento 
della  cuna  di  sopravvivenza.  Per  contro,  i tumori  iper- 
termia (ad  cs..  mastite  carcinomatosa)  (fig.  10)  presenta- 
no prognosi  assai  riservala  (Cìautherie  e Gros,  1980; 
Nyirjcsy  et  ai.  1986). 

La  l.  sì  dimostra  utile,  infine,  nel  monitoraggio  dopo 
trattamento  conservativo,  sia  chirurgico  (tumorectomia; 
quadraniectomia)  che  radiante  (radioterapia  esclusiva), 
poiché  il  rimaneggiamento  tessutale  che  consegue  a en- 
trambi i tipi  di  procedimento  viene  a ridurre  la  sensibilità 
della  mammografia  a identificare  eventuali  recidive 
(Amalric  et  ai,  1984). 

2.  Melanoma.  - NclTambilo  dei  tumori  maligni  della 
cute,  le  informazioni  termografiche  (intensità  ed  esten- 
sione dell'alone  ipertcrmico  peritumoralc)  sono  risultate 
affidabili  per  la  valutazione  del  grado  di  aggressività  e di 
diffusione  sotttKutanea  del  melanoma,  anche  consideran- 
do la  doverosa  prudenza  richiesta  dalla  pratica  bioptica 
(Gautheric  et  al,.  1985). 

AHcnukiiii  perfusioiMli 

Le  alterazioni  pcrfusionali  possono  determinare  aumento 
zonate  della  cessione  termica  dalla  superficie  cutanea: 
molte  di  queste  informazioni  hanno  interesse  pratico  nel- 
Tapproccio  diagnostico  o prognostico  al  singolo  paziente. 

Iperafpusso  arterioso  zonale 

Può  essere  sostenuto  da  molteplici  evenienze  fisiopatolo- 
gichc. 

a)  La  neoformazione  vascolare  intratwnorale , compor- 

2(M2 


Dii,:.: , _.oogIe 


TERMOGRAHA 


Fig.  10.  Donna  di  5.^  anni  con 
mastite  carcinomatosa.  A sini- 
sìra:  mammogramma  in  proie* 
2Ìone  laterale.  L'ispessimento 
c«>sptcuo  deirinvolucro  cutaneo 
c I edema  dei  icvsuii  parcnchi* 
mah  c stromali  impediscono  l'in- 
dividuaziofie  di  eventuali  lesioni 
focali  mammane.  A destra-,  ter- 
mugramma  mammano.  Marcata 
ipertermia  deirarea  mammaria 
ili  destra  (gradiente  termico 
+ 6 "O,  con  debordamento  ver- 
so il  cavo  ascellare  omolaicralc. 


tandosi  come  una  fistola  arteruvenosa.  t responsabile  di 
notevole  richiamo  di  sangue  arterioso  e Quindi  di  dilata- 
zione di  tutti  i vasi  afferenti  al  tumore;  l'aumento  della 
massa  ematica  che  li  perfonde  giustifica,  nei  tumori  più 
superficiali  (ad  es.,  il  cancro  della  tiroide:  Gdhiyòs  ei  al., 
1985)  il  quadro  termografico  dell'anarchica  ipervascola- 
rìzzazione.  con  associato  aumento  del  «calore  di  fondo» 
(Pistoiesi  et  ai,  1973;  Tonegutti  et  ai.  1981). 

b)  {ji  ricanalizzazione  del  letto  vascolare  a valle  di  un 
ostacolo  localizzato  in  un  grosso  tronco  arterioso  (ad  es.. 
arteria  femorale  superficiale)  si  avvale  del  circolo  coliate^ 
rale.  i cui  rami  decorrono  solitamente  nel  profondo  dcl- 
l’arto.  Poiché  la  massa  ematica  che  li  perfonde  corrispon- 
de. nelle  condizioni  ottimali  di  supplenza,  a quella  che 
normalmente  dovrebbe  transitare  nel  (ronco  arterioso  oc- 
cluso. non  vi  é giustificazione  a un  maggior  apporto  termi- 
co in  superficie.  Nelle  più  crìtiche  situazioni  perfusionali, 
tuttavia,  il  circolo  collaterale  utilizza  anche  la  rete  arterio- 
sa più  superficiale;  in  tal  caso  il  calore  ceduto  dalla  massa 
ematica  si  trasmette  facilmente  alla  superficie  cutanea, 
determinando  un'arca  ipertermica.  allungata  in  senso  as- 
siale. Tale  rilievo  termografko  può  palesarsi  soltanto  dopo 
prova  da  sforzo  (deambulazione)  o anche  a riposo:  è indi- 
ce di  situazione  pcrfusionale  compromessa  (Lovisatti  et 
al.,  1975;  Spcncc  c Walker,  1984). 

c)  Il  ripristino  della  perfusione  arteriosa,  in  un  territorio 
in  precedenza  ischemico  per  qualsiasi  causa,  è perfetta- 
mente documentabile  mediante  (..  grazie  alla  normalizza- 
zione del  «calore  di  fondo».  Questa  informazione  è pre- 
ziosa. ad  es..  nei  reimpianti  d'arto  o di  segmento  d'arto 
poiché  consente  di  obicttivarne  precocemente  l'attecchi- 
mento  (Acciarri  et  ai,  1978;  Donati  et  ai,  1976). 

d)  La  diminuzione  del  tono  aneriolare,  quale  che  ne  sia 
la  causa,  determina  l'aumento  della  perfusione  ematica 
zonale  c incrementa  pertanto  la  cessione  termica  in  super- 
ficie: la  patogenesi  neurovegetativa  di  alcune  algie  spiega 
il  riscontro  di  zone  ipertermkrhe  realizzantisi  con  tale  mec- 
canismo hsiopatologico.  in  corrispondenza  della  comune 
proiezione  cutanea  simpatica  e sensitiva  (Hubbard  e Huyt. 
1986;  Roberts  e Foglesong,  1986;  S^verdlow  e Dieter. 
1986;  Ucmatsu.  1983).  Questo  tipo  di  informazione  ter- 
mografìca  diviene  molto  utile  per  robicttivazionc  dei  ri- 
sultati ottenuti  nel  trattamento  del  dolore  cronico  me- 
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diante  interruzione  delle  vie  sensitive  (blocco  anestetico 
del  ganglio  stellato  [Roberts  e Foglesone.  1986);  rìzoto- 
mia  [Ucmatsu  et  al..  1986);  cordotomia  [Uematsu  et  ai, 
1983|;  etc.)  e rispettivamente  nel  monitoraggio  del  riprì- 
stino sensitivo,  ovviamente  per  i trattamenti  a intendi- 
mento temporaneo. 

Alterazioni  del  flusso  venoso 

Anche  le  alterazioni  del  flusso  venoso  possono  essere 
causa  di  aumentata  cessione  calorica  dalla  superfìcie  cu- 
tanea purché  si  palesino  neH'ambito  di  una  struttura  cor- 
porea a configurazione  anatomicospaziale  idonea  a con- 
sentirne la  concretizzazione  termografica. 

a)  Una  delle  più  interessanti  applicazioni  cliniche  della 
t.  nello  studio  di  queste  alterazioni  emodinamiche  si  rife- 
risce al  reflusso  venoso  lungo  la  vena  spermatica  interna 
di  sinistra,  facilitato  dalia  particolare  modalità  di  sbocco 
di  quest'ultima  nella  vena  renale,  responsabile  dell'istitu- 
zione  del  varìcocelc  omolateralc.  Normalmente,  l’involu- 
cro cutaneo  dello  scroto  è ipotermico,  poiché  la  ces.sione 
calorica  all'ambiente  esterno  è particolarmente  vivace, 
dato  il  favorevole  rapporto  supcr^e/volume.  Tale  equi- 
librio termico  ai  valori  più  bassi  del  range  calorico  corpo- 
reo è indispensabile  per  garantire  la  normale  produzione 
di  spermatozoi  nel  testicolo.  L’innalzamento  della  tempe- 
ratura scrotale,  quale  conseguenza  del  reflusso  spermati- 
co-pampiniforme  (fìg.  11),  è un'importante  causa  di  in- 
fertilità maschile,  la  quale,  potendo  istituirsi  anche  prima 
della  formazione  del  vero  e proprio  varìctKele,  viene  a 
trovare  neinpertemia  emiscrotale  il  più  semplice  metodo 
non  invasivo  per  il  suo  riconoscimento  (Acciarri  et  al., 
1983;  Pochaczevsky  et  al.,  1986). 

Per  contro,  nei  varicoceli  ben  manifesti  e di  vecchia 
data,  la  prolungata  ipertemia  testicolare,  unitamente  al 
difficoltato  scarico  venoso,  possono  condurre  alla  fibrosi 
del  parenchima  testicolare  c alla  (rombizzazionc  dei  ga- 
voccioli varicosi.  In  tali  evenienze,  l'infertilità  é irreversi- 
bile e pertanto  il  ricorso  alla  legatura  chirurgica  della 
vena  spermatica  interna  risulta  inutile.  La  dimostrazione 
termografica  del  varìcocelc  «freddo»  ha  pertanto  valore 
progm>stia)  (Acciarri  et  ai.  1983). 

b)  La  stasi  venosa  dell’arto  inferiore  è spesso  sostenuta 
dalla  trombosi  del  sistema  profondo  della  gamba,  talora 
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Fig.  11.  Uomo  di  33  anni  con  infertilità  secondaria  a varìcocck 
da  reflusso  spcrmatico-pampintforme  a sinistra.  A sinistra:  flebo- 
grafìa  spermatica  retrograda.  La  vena  spermatica  interna  è costi- 
tuita da  numerosi  rami  di  calibro  assai  dilatato,  sfioccantisi  in  un 

frossolano  pÌcs.so  pampiniforme  varicoso.  A destra:  X.  scrotale, 
mensa  ipertermia  (-f-i  '*C)  del  polo  superiore  deircmiscroto  di 
sinistra. 


clinicamente  misconosciuta  o sottovalutala,  ma  in  grado 
di  determinare  embolie  polmonari  anche  mortali,  soprat- 
tutto nel  decorso  postoperatorio  di  interventi  chirurgici 
espletati  sul  bacino,  specie  nell'età  avanzata. 

Stante  che  nella  trombosi  profonda  dell’arto  inferiore  il 
deflusso  venoso  utilizza  il  sistema  superficiale,  la  cessione 
termica  alla  superficie  cutanea  ne  viene  facilitata,  deter- 
minando un’area  di  ipertemia  che  può  interessare  l’arto 
in  totalità  o limitatamente  al  tratto  più  ricco  di  collaterali 
superficiali  (polpaccio)  (Cooke,  1978;  Soini,  1985). 


L’identificazione  termografìca  preoperatoria  di  tale  si- 
tuazione fisiopatologica  consente  di  procedere  al  tratta- 
mento preventivo  antiaggregante. 

c)  Nelle  varici  essenziali,  sostenute  óaWinsufficienza 
delle  vene  comunicami,  la  t.  si  propone  come  valido  me- 
todo di  «mappazione»  preoperatoria,  potendo  identifica- 
re. previo  raffreddamento  dell’ano,  la  posizione  delle 
vene  insufficienti,  le  uuali  si  palesano  con  aspetto  di  hot 
spots  sostenuti  daH'afnusso  in  superficie  del  sangue  caldo 
proveniente  dalle  vene  profonde  della  gamba  (Schalin, 
1982). 

d)  L'aumento  del  flusso  venoso  è,  il  più  di  frequente, 
secondario  aH’climinazione  dello  sbarramento  anerove- 
noso.  quale  che  sia  la  sua  genesi  (congenita,  nelle  displa- 
sie anerovenose;  acquisita,  nelle  lesioni  traumatiche). 

Nelle  più  cospicue  fistole  anerovenose  degli  arti  — 
specie  quello  inferiore  ~ Tincremento  deU’afflusso  ane- 
rioso.  proporzionale  alla  penata  della  fìstola,  è responsa- 
bile dell'aumento  del  «calore  di  fondo»,  come  pure  della 
cospicua  accentuazione  termografìca  dei  tronchi  venosi  di 
scarico,  il  cui  calibro  è sensibilmente  aumentato  (aneria- 
lizzazione)  (Schalin.  1982). 

CHIAVI  nSIOPATOLOGICHE  DELLA  RIDOTTA 
CESSIONE  TERMICA 

Tranne  isolate  evenienze,  gli  aspetti  semeiologici  caratte- 
rizzati da  riduzione  del  «calore  di  fondo»  e da  rarefazio- 
ne o scomparsa  del  traliccio  vasoilare  sono  ancora  più 
aspecifid  di  quelli  collegati  aH'aumento  della  cessione 
termica.  Ne  risulta  la  necessità  del  loro  più  accurato  rife- 
rimento ai  possibili  mca;anismi  fisiopatologici. 

Alterazioiu  perfusionaU 

Costituiscono  la  più  frequente  causa  di  ridotta  cessione 
termica  cutanea.  Si  possono  distinguere  3 modalità  fìsio- 
patologiche. 

a)  L'effetto  mfurto»  ò evenienza  relativamente  rara,  che 
si  manifesta  quando  si  renda  necessario  dirottare  il  flusso 
ematico  dal  territorio  cui  è originariamente  destinato  ver- 
so un  diverso  territorio,  la  cui  perfusione  ~ impedita  per 


A 


B 


Fig.  12.  A)  Schema  di  «furto» 
ematico  (frecce)  dal  icrritorìo  di 
distribuzione  faciale  deH'arte- 
rìa  carotide  esterna  per  garanti- 
re la  perfusione  endocranica, 
compromessa  dall'occlusione 
dell  arteria  carotide  interna 
exiracranica.  La  vascolarizza- 
zione cutanea  peri-  c sovraorbi- 
uria  i ridotta  (tratteggio).  B) 
uomo  dì  72  anni  con  stenosi 
serrata  dcirartcrìa  carotide  in- 
terna extracranica  di  destra. 
Sensibile  ipotermia  (gradiente 
termico  2 X)  peri-  e sovra  orbi- 
taria omolatcralc. 
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Fig.  13.  Uomo  di  45  unni.  Da  5 
anni  esposizione  professionale 
delle  mani  a sirumenii  vibranti 
(martello  pneumatico).  A sini- 
stra'. -amputazione»  termica 
delle  dita  (gradiente  termico 
longitudinale  — 7”C).  A destra'. 
nel  soggetto  normale  (linea  trat- 
trggia/ò)  d marcato  raffredda- 
mento indotto  sulle  ditu  della 
muno  dairimmersione  prolunga- 
ta in  acqua  gelida  Quadiente 
termico  longitudinale  lAT)  fino 
a oltre  12  ’V)  si  regolarizza  in 
15*.  Nel  soggetto  con  fcriomcno 
di  RaynauoT  Tamputazionc  ter- 
mica persiste  assai  più  a lungo 
(Imea  continua). 


l'occlusione  del  proprio  peduncolo  arterioso  » sia  indi- 
spensabile per  il  mantenimento  di  funzioni  vitali. 

1. 'occlusione  artcrìosclerotica  deirarterìa  candide  in- 
terna nel  tratto  extracranico  determinerebbe  grave,  e 
talora  insostenibile,  ischemia  dell'emisfero  cerebrale 
umolateralc  se  non  intersenissc  — accanto  ad  altri  mec- 
canismi di  compeaso  — anche  il  «furto»  dell'apporto 
arterioso  che  perviene  alle  strutture  facciali  mediante 
l'arteria  carotide  esterna.  Quale  ponte  anastomotico  (fìg. 
12,  A)  viene  utilizzata  Tarterìa  oftalmica,  che  è pertanto 
percorsa  controcorrente  con  direzione  centripeta.  Ne 
consegue  ipopcrfusionc  della  cute  periorbitarìa  e soprat- 
tutto sovraorbitaria,  ciò  che  si  traduce  nel  tipico  triangolo 
ipotermico  (fìg.  12,  il)  (Abernathy  et  al.,  I9fì5). 

b)  La  stragrande  maggioranza  delle  alterazioni  perfu- 
sionalt  che  sostengono  la  ridotta  cessione  termica  dipende 
óisWìpoaffÌMso  arterioso  che  si  istituisce  nel  territorio  a 
valle  di  un  tronco  occluso  o gravemente  stenotico.  Tutta- 
via. fatta  eccezione  per  le  evenienze  improwisc  (embo- 
lie). l’occlusione  di  un  grosso  tronco  arterioso  (ad  cs.. 
arteria  femorale)  non  fa  rilevare  solitamente  riduzione 
del  «calore  di  fondo»  del  territorio  a valle,  grazie  all'ap- 
porto  del  circolo  collaterale  (Lovisatti  et  al.,  1975).  Per 
contro,  le  ooclusiont  — anatomiche,  ma  soprattutto  fun- 
zionali: fenomeno  di  Kaynaud  — dei  piccoli  rami  arterìo- 
si  sono  tipicamente  denunciate  da  cospicua  riduzione  del 
«calore  di  fondo»,  sicché  il  gradiente  termico  longitudi- 
nale (differenza  fra  radice  dell'arto  e dita)  diviene  assai 
cospicuo  (fino  a 15  **C)  (Acciarri  et  al.,  1976;  1978). 

Questo  comportamento  fisiopatologico  caratterizza  la 
malattia  professionale  da  uso  di  strumenti  vibranti  (ad 
es.,  martello  pneumatico),  a proposito  della  quale  è ben 
noto  il  coinvolgimcnto.  prima  funzionale  e successiva- 
mente anatomico,  delle  arcate  palmari  e delle  arterie  di- 
gitali. 

La  t..  grazie  anche  all’uso  di  test  funzionali  (ad  es.. 
prova  dell'acqua  ghiacciata),  è certamente  il  metodo  più 
affidabile  per  l'obicttivazionc  del  danno  e per  la  sua  valu- 
tazione (fig.  13)  (Acciarri  et  al.,  1976;  Acciarri  et  ai, 
1978). 

e)  Infine,  molteplici  evenienze  patologiche  — ad  es.,  le 
cefalee  va.scolarì,  nevralgiche  e musadari  (Swerdiow  c 
Dieter.  1986),  la  siringomielia  (Uematsu,  1983).  le  ernie 
discaii  (Hubbard  e lloyt.  1986;  Uematsu.  19)b),  la  di- 
strofìa di  Sudeck  (Acciarri  et  al.,  1978;  Uematsu.  1983), 
le  lesioni  nervose  (Acciarri  et  al.,  1978;  Uematsu.  1983) 
o muscolari  (Hubbard  e Hoyt.  1986;  Uematsu.  1983)  — 
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sono  in  grado  di  determinare,  con  meccanismo  riflesso, 
un'ipertonia  arteriolocapiìlare  zonale,  che  si  palesa  ler- 
mografìcamcntc  con  comparsa  di  arce  ipotcrmichc  il  cui 
monitoraggio  é utilizzabile  per  ubiettivare  l'evoluzione 
clinica  delle  singole  affezioni  e per  valutare  l'efficacia  del 
trattamento. 

Sostituzione  lessatale 

La  ridotta  ces.sione  termica  da  un'arca  cutanea  può  di- 
pendere da  sostituzione  tessutale. 

a)  V involuzione  fisiologica  di  organi  parcnchimati  si 
accompagna  alla  riduzione  e successivamente  all'annul- 
lamento della  corrispondente  attività  metabolica;  ad  es., 
la  mammella  senile  è di  regola  marcatamente  ipotermica, 
anche  a causa  deU'interposizione  sostitutiva  del  tessuto 
adiposo,  notoriamente  dotato  di  scarsa  conduttività,  fra  il 
parenchima  ghiandolare  residuo  e l'involucro  cutaneo 
(Pistoiesi  et  al..  1973;  Tonegutti  et  al..  1981;  Tricoirc, 
1976). 

b)  Un  meccanismo  da  corpo  estraneo  può  essere  invo- 
cato per  giustificare  il  colà  spot  determinato,  nella  mam- 
mella. daH'applicazione  di  una  protesi  o dalla  sostituzione 
del  normale  parenchima  da  parte  di  una  grossa  cisti 
(Tonegutti  et  al.,  1981;  Tricoire,  1976). 

Soluzioni  di  continuo  delPinvoincro  cutaneo 
Tale  patologia  non  può  es.sere  studiata  con  la  t.  «a  con- 
tatto», sia  per  l'intollerabilità,  da  parte  del  paziente,  dcl- 
l'applicazione  delia  «placca»  (dolore),  sia  anche  per 
semplici  considerazioni  igieniche.  Ne  consegue  che  tali 
lesioni  sono  di  pertinenza  della  t.  «a  infrarosso»,  che  in- 
fatti si  dimostra  insostituibile  per  Io  studio  delle  ustioni 
(v.).  È da  rammentare  che  la  cute  si  comporta  da  «corpo 
nero»  ~ quindi  quasi  da  perfetto  emittente  tnfraros.so  — 
solo  se  la  sua  integrità  è conservata;  poiché  tutti  gli  altri 
tessuti  dispongono  di  coefficiente  di  emissività  inferiore  a 
quello  della  cute,  ne  consegue  che  la  superfìcie  ustionata 
è di  regola  intensamente  ipotcrmica  (Dittmar  et  al., 
1980;  Donati  et  ai.  1976;  Sowa,  1979). 

La  mortificazione  dcll'involucrn  cutaneo  si  estende  ca- 
ratteristicamente oltre  l'area  ustionata  ed  é di  facile  deli- 
mitazione tcrmografica  sulla  base  dell'entità  del  dehorda- 
mcnto  ipotcrmico  alla  periferìa  dell'arca  «fredda»  dell'u- 
stione. Il  monitoraggio  tcrmografìco.  infine,  é affidabile 
per  differenziare  l'area  cutanea  irreparabilmente  danneg- 
giata (persistenza  deH'intensa  ipotermia)  da  quella  in  cui 
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la  ricomparsa  del  «calore'di  fóndo»  indica  l'istituzione  di 
processi  riparativi  (Dìttmar  e/a/.^980;  Donati  etal.y  1976). 

Per  la  t.  impiegata  nèllel^loni  cutanee  da  radiazionj 
ionizzanti,  v.  HADiODEiucrn  (XII,  2314). 


CONCLUSIONI 

La  t.  medica  rappresenta  una  metodica  di  studio  total* 
mente  incruenta  e priva  di  rischio.  Le  informazioni  con- 
seguibili hanno  costantemente  un  proprio  significato 
fisiopatologico,  la  cui  interpretazione  è peraltro  spesso 
diffìcile.  Il  trasferimento  di  tali  informazioni  nella  clinica 
ha  solo  raramente  carattere  diagnostico.  Per  contro,  l'at- 
tenta valutazione  del  significato  funzionale  deducibile  dal 
comportamento  della  cessione  termica  zonale  consente  di 
completare  le  informazioni  morfologicbe  fomite  dalle 
classiche  metodiche  diagnostiche. 
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TERMOMETRIA 

F.  thermométrie.  - i.  thermometry.  - t.  Thermometrie.  - 
s.  termometria. 

Deflaizkne 

La  termometria  ò quella  branca  della  fìsica  che  studia  i 
metodi  di  misura  della  temperatura.  Ogni  strumento  atto 
a questo  scopo  prende  il  nome  di  termometro.  Un  caso 
particolare  di  t.  è fornito  dalla  pirometria,  definita  ini- 
zialmente come  la  t.  delle  alte  temperature.  In  effetti, 
oggi  si  indica  con  questo  nome  qualsiasi  tecnica  in  grado 
di  valutare  la  quantità  dì  energìa  irraggiata  da  un  corpo, 
indipendentemente  dalPessere  elevato  o no  il  valore  della 
sua  temperatura.  In  termini  generici,  la  temperatura  mi- 
sura le  sensazioni  fisiologiche  di  caldo  o di  freddo  con- 
nesse al  contatto  con  un  corpo  o la  capacità  dello  stesso  a 
trasferire  calore  a/da  un  altro  sistema.  In  termini  più  ri- 
gorosi, da  un  punto  di  vista  scienrifico.  la  temperatura  è 
quella  proprietà  di  un  sistema  che  determina  il  suo  essere 
o meno  in  equilibrio  termico  con  altri  sistemi.  Essa  non  è 
quindi  una  misura  della  quantità  totale  di  calore  contenu- 
ta in  un  corpo.  La  temperatura  è una  delle  7 grandezze 
fìsiche  fondamentali  (v.  sistema  intebnazionale  [SI])  in 
termini  delle  quali  possono  essere  definite  tutte  le  altre. 
Differisce  dalle  altre  sei  in  quanto  è intensiva  e non 
estensiva.  La  temperatura,  in  quanto  grandezza  intensiva, 
non  è additiva.  un  chilo  di  acqua  a 30  mescolato  con 
un  altro  chilo  di  acqua  alla  stessa  temperatura  fornisce 
due  chili  di  liquido,  ma  alla  stessa  temperatura.  La  mas- 
sa. invece,  essendo  una  grandezza  estensiva,  è additiva. 

Scale  di  teinpenitvrc  c unità  di  aiisara 
Quanto  detto  ha  profonde  implicazioni  operative  nella 
scelta  di  una  scala  di  temperature,  poiché  questa,  c la  sua 
unità  di  misura,  non  possono  essere  definite  a un'unica 
temperatura,  per  poi  essere  estrapolate  a valori  diversi, 
ma  devono  essere  accuratamente  definite  su  tutto  l’intero 
intervallo  di  temperature. 

Stabilite  alcune  temperature  fisse  di  riferimento,  per 
es.  attraverso  lo  studio  dei  cambiamenti  di  stato,  è possi- 
bile tarare  un  termoscopio,  ossia  determinare  una  scala 
termometrica  ottenendo  così  un  termometro,  strumento 
in  grado  di  misurare  la  temperatura  di  un  corpo  in  modo 
oggettivo,  capace  di  assodare  a ogni  temperatura  un 
numero  esprimente  la  sua  misura  in  una  ben  definita  uni- 
tà. Per  tarare  un  termoscopio  a mercurio  è suffidente 
immergerlo  prima  in  una  miscela  di  acqua  e ghiaedo  alla 
pressione  di  101.325  Pa  (1  atm)  e,  successivamente,  nel- 
i’a^ua  in  ebollizione  alla  stessa  pressione  e segnare, 
quindi,  i relativi  livelli  raggiunti  dal  mercurio  nel  capilla- 
re. Ciò  fatto,  a seconda  dei  valori  numerid  che  sì  attri- 
buiscono ai  due  livelli  raggiunti  nel  capillare  dalla  sostan- 
za termometrica  usata,  si  definiscono  le  varie  scale  ter- 
mometriche. Ancora  oggi  sono  in  uso.  essenzialmente.  3 
scale  termometriche;  la  scala  Celsius,  la  scala  Réamur,  la 
scala  Fahrenheit  (fig.  1). 

a)  La  scala  Celsius,  o Kola  centigrada,  attribuisce  il  valore  U 
alla  temperatura  di  hisiooe  del  ghiaedo  e il  valore  100  a quella 
di  ebollizione  dell'acaua.  in  entrambi  t casi  alla  pressione  di 
101.325  Pa.  L'intervallo  tra  i due  punti  fìssi  di  riferimcDlo  viene 
diviso  in  100  parti  c la  corrispondente  unità  di  misura  della 
temperatura  prende  U nome  di  grado  Celsius,  indicato  con  ”C. 

b)  La  scala  Réamur  attribuisce  il  valore  0 alla  temperatura  di 
fusione  del  ghiaccio  e il  valore  80  a quella  di  cboltirionc  dcH'ac- 
qua.  Il  relativo  intervallo  è suddiviso  in  80  parti;  la  corrispon- 
dente unità  di  misura  della  temperatura  prende  il  nome  di  grado 
Réamur,  iiKlicato  con  ^R. 
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c)  L»  icata  FahrtnHeii.  utilizzata  quasi  esclusivamente  t>ci  pae- 
si anglosAssnni,  attribuisce  U valore  32  alla  temperatura  di  fusio- 
ne del  ghiaccio  e il  valore  212  a quella  di  ebollizione  dciracqua 
e suddivide  poi  il  relativo  intervallo  in  180  parti.  L'uniii  di  mi- 
sura £ il  grado  Fahrenheit,  indicato  con  '*F. 

Dal  1954  e,  soprattutto,  con  l'adozione  del  Sistema 
Intemazionale  viene  invece  definito  un  solo  punto  di 
riferimento,  coincidente  con  la  temperatura  a cui  coesi- 
stono in  equilibrio  fra  loro  ghiaccio,  acqua  e vapore 
d'acqua.  Questo  punto,  chiamato  punto  triplo  delFacqua, 
si  ottierte  a una  pressione  di  608  Pa  (5,56  mmllg)  e gli  si 
attribuisce  la  temperatura  di  273,16  kelvin  (scrìtto  minu- 
scolo c non  accompagnato  dal  termine  c dal  simbolo  di 
grado).  Questa  scala  di  temperature  prende  il  nome  di 
scala  termodinamica  assoluta,  o scala  Kelvin,  ed  è giusti- 
ficata da  rigorose  considerazioni  termodinamiche.  Con  la 
sua  adozione,  l'unità  di  misura  della  temperatura  diventa 
il  kelvin,  indicato  con  il  simbolo  K.  definito  pari  alla 
1/273,15  parte  della  temperatura  termodinamica  del 
punto  triplo  dell'acqua.  Per  dcfìnizionc  le  temperature 
lette  sulla  scala  Kelvin,  rìs^^tto  a quelle  sulla  scala  Cel- 
sius. sono  numericamente  più  elevale  di  un  termine  pari 
a 273.15.  Più  in  generale.  la  Telamone  tra  il  kelvin  e il 
grado  Celsius  è data  da: 

T(K)*l  ("0  + 273.15 

Gli  intcn'alli  di  temperatura  possono  essere  indifferen- 
temente espressi  in  kelvin  o in  gradi  Celsius,  poiché  il 
valore  numerico  di  uno  stesso  intervallo  di  temperatura  è 
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indicato,  nei  due  casi,  dallo  stesso  numero.  Il  Sistema 
Intemazionale  ammette,  comunque,  anche  l'uso  del  gra- 
do Celsius. 

Isdicatod  di  temperatura 

Il  termometro  a gas.  preciso  c sensibile,  ma  ingombrante, 
ha  un  interesse  quasi  esclusivamente  scientifico  per  la 
determinazione  dei  punti  fissi  necessari  alla  taratura  di 
altri  termometri.  Usatissimi  sono  i termometri  a liquido 
(in  particolare  a mercurio),  ove  si  sfrutta  la  dilatazione 
dei  liquidi,  che  ha  permesso,  appunto,  di  introdurre  nel 
modo  più  diretto  le  scale  tarate  in  gradi  di  temperatura.  I 
termometri  a mercurio  servono  per  temperature  compre- 
se fra  -38  ”C  e,  grazie  alla  presenza  di  un  gas  compres- 
so. fin  poco  oltre  ì 550  "C.  Alcuni  piccoli  accorgimenti 
tecnici  permettono  di  realizzare  termometri  a massima  e 
minima.  Questi  termometri  sono  molto  usati  in  meteoro- 
logia perché  permettono  di  conoscere  la  temperatura  più 
alta  e quella  più  bassa  raggiunte  in  una  località  nell  arco 
delle  ventiquattro  ore. 

Di  particolare  interesse  è la  misura  delia  temperatura 
corporea,  che  si  esegue  mediante  il  termometro  clinico, 
una  varietà  dei  termometri  a massima.  Si  tratta  di  un 
normale  termometro  a mercurio,  graduato  nell  intervallo 
34-43  °C,  che  permette  di  apprezzare  il  decimo  di  grado. 
Il  capillare  presenta,  nelle  vicinanze  deH’ampolla  che 
contiene  il  mercurio,  una  strozzatura  che  permette  la 
fuoriuscita  del  mercurio  al  crescere  della  temperatura. 
Quando,  invece,  la  temperatura  diminuisce,  la  strozzatu- 
ra impedisce  al  mercurio  di  defluire  c si  genera  un'inter- 
ruzione nella  colonna  liquida  dovuta  alla  contrazione  del 
mercurio  neirampolla:  pertanto,  il  livello  massimo  rag- 
giunto dalla  colonna  ccmtinua  indica  la  massima  tempnrra- 
tura  misurata. 

Ogni  fenomeno  che  dipende  in  modo  noto  dalla  temperatura 
può  cs^rc  utilizzalo  per  scopi  termometrici-  Per  cs..  a causa  del- 
la diversa  dilatabilità  di  due  metalli  (per  cs..  argento  e platino), 
una  sottile  lamina  bimetallica  avvolta  a spirale  si  avvolge  o sì 
svolge  in  misura  correlahilc  con  la  temperatura  esterna.  Più 
importanti  sono  i termonvetri  a resistenza  elettrica,  nei  quali  si 
u.sa  un  fili),  in  genere  di  platino,  e si  misura  Ui  sua  resistenza 
elettrica  mediante  un'opportuna  disposizione  sperimentale  {pon- 
te di  Wheautone}  Termometri  di  questo  tipo  po^sofKi  essere 
usali  in  un  vasto  campo  di  temperature,  hanno  grande  sensibilità 
c SI  prestano  anche  per  effettuare  misure  a distanza.  Di  partiav 
lare  utilità  risulta,  in  questa  classe,  il  termistore,  un  componente 
circuitale  resistivo  caratterizzato  da  un  elevato  cocffidenie  ter- 
mico negativo,  cosicché  la  sua  resistenza  elettrica  diminuisce  al- 
l'aumcntarc  della  temperatura.  Altro  dispositivo  fondamentale  è 
fornito  dalla  terttHxoppia,  formata  da  due  fili  di  metalli  diversi 
saldali  in  corrispondenza  dei  loro  estremi.  Se  le  due  giunziimi  si 
trovano  a temperature  diverse  si  genera  una  forza  elcitrumotncc 
che  è funzione  della  differenza  di  temperatura:  ciò  impone  che 
una  delle  giunzioni  sia  tenuta  in  un  bagno  termostatico  a tempe- 
ratura nota  (per  es.,  ghiaccio  fondente).  V.  anche:  smi'MaNtA- 
ZIONE  8JOMEDICA, 

La  tecnologia  moderna  ha  anche  sviluppato  degli  indi- 
catori di  temperatura,  capaci  di  fornire  informazioni  sin- 
gole su  prefìssati  valori,  come  cilindretti  di  sostanze  che 
fondono  a determinati  valori  della  temperatura,  vernici 
che  cambiano  colore,  o,  più  importanti,  i cristalli  liquidi 
aìlcsfcrici  che.  attraverso  il  colore  presentato,  permetto- 
no di  valutare  la  temperatura  esterna  con  sensibilità  del- 
l'ordine di  0,1  "C.  Sull'uso  di  questi  indicatori  e sulle 
tecniche  fotografiche  ail'infrarosso  è basata  la  termografia 
(v.),  cioè  la  possibilità  di  ottenere  vere  e proprie  mappe 
della  distribuzione  di  temperatura,  molto  usate  in  meteo- 
rologia e in  diagnostica  clinica. 
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Introdhizione 

Gli  uccelli  e i mammiferi  hanno  sviluppato,  nel  corso  del* 
l'evoluzione,  una  scric  di  riflessi  termoregolatori  che  li 
hanno  affrancati  dalla  dipendenza  fisica  dalla  temperatura 
ambientale  consentendo  lo  svolgimento  delle  funzioni 
proprie  di  ogni  specie  in  habitat  con  escursioni  termiche 
comprese  tra  - 60  c + 70  “C.  Questi  ordini,  a cui  ap- 
partiene l’uomo,  sono  delti  omeotermi  e rappresentano 
una  minoranza  degli  esseri  viventi.  Infatti,  per  la  restante 
parte  del  regno  animale  c per  tutti  i vegetali,  la  tempera- 
tura deirorganismo  oscilla  ampiamente  in  relazione  alle 
variazioni  termiche  ambientali.  Anche  in  questi  esseri 
viventi,  detti  eterotermi  o poichilolermi.  la  temperatura 
interna  rimane  tuttavia  sempre  al  di  sopra  della  tempera- 
tura ambientale  per  consentire  il  necessario  smaltimento 
del  calore  prodotto  dal  metabolismo  cellulare. 

Negli  organismi  omeotermi  la  necessità  di  mantenere  la 
temperatura  a un  valore  costante  deriva  da  esigenze  di 
natura  metabolica.  La  velocità  delle  reazioni  chimiche,  in 
generale  è infatti  strettamente  dipendente  dalla  tempera- 
tura, come  descritto  daircquazione  di  Arrhcnius: 

K - 

dove  K è la  velocità  della  reazione.  A è una  costante 
correlata  alla  frequenza  di  collisione  delle  molecole,  e 
■ 2,72  è la  base  dei  logaritmi  naturali,  £«  è Tcnergia  dì 
attivazione  della  reazione,  T à la  temperatura  assoluta 
del  sistema.  R è la  costante  dei  gas.  Tuttavia,  le  reazioni 
enzimatiche  implicate  ne)  metabolismo  degli  esseri  viventi 
seguono  solo  parzialmente  l'equazione  di  Arrhcnius. 
Come  si  vede  nella  fig.  1.  la  loro  velocità  aumenta  espo- 
nenzialmente Ano  a una  temperatura  critica,  oltre  la  qua- 
le essa  cala  bruscamente  per  la  denaturazione  termica  a 
cui  vanno  incontro  i sistemi  enzimatici. 

Neiruomo  c in  molti  mammiferi  terrestri  questa  tem- 
peratura è di  37  ±0.5  X e viene  definita  temperatura  cor- 
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porea  normale.  (Per  la  misura,  le  variazioni  c la  distribu- 
zione della  t.  corptrrea  neH’uomo  si  veda  la  voce  tempe- 
ratura CX)RPORF_a). 

Il  mantenimento  della  temperatura  corporea  entro  un 
intervallo  molto  stretto  implica  una  continua  interazione 
tra  diversi  fattori  fisiologici  e ambientali.  Questa  intera- 
zione, per  quanto  assai  complessa  nei  suoi  meccanismi 
fisiologici,  obbedisce  a un  principio  basilare  assai  sempli- 
ce: l'omeostasi  termica  in  un  organismo  vivente  si  ottiene 
quando  la  produzione  totale  di  calore  da  parte  dei  pro- 
cessi metabolici  è uguale  alla  perdita  totale  di  calore  ver- 
so rambiente.  In  condizioni  basali,  quando,  cioè,  il  calo- 
re prodotto  è uguale  a quello  de)  metabolismo  basale,  e 
in  un  ambiente  termicamente  neutro,  l'equilibrio  si  ottie- 
ne senza  rintervento  dei  meccanismi  termoregolatori 
propriamente  detti.  Se  si  esce  dalle  condizioni  basali, 
come  durante  l'esercizio  fìsico  o se  la  temperatura  am- 
bientale si  sposta  dalla  neutralità,  si  instaurano  le  condi- 
zioni per  l’attivazione  dei  meccanismi  termoregolatori.  La 
situazione  assomiglia  molto  a quella  esistente  in  un  si- 
stema termostatico  che  regola  la  temperatura  di  un  am- 
biente. È per  questo  che  rinsicme  dei  meccanismi  fisiolo- 
gici per  il  controllo  della  temperatura  può  essere  oppor- 
tunamente illustrato  con  un  modello  cibernetico  in  cui  i 
vari  dispositivi  per  la  produzione  e la  dispersione  del  ca- 
lore operano  in  un  sistema  a feedback  negativo  (fig.  2). 

I rilievi  della  temperatura  corporea  sono  effettuati  da 
due  gruppi  di  sensori:  quelli  disposti  alla  periferia  («gu- 
scio») corporea,  costituiti  dai  termoccttorì  per  il  caldo  e 
per  il  freddo  (v.  termica  sensibilftà)  e quelli  centrali, 
che  .segnalano  le  variazioni  di  temperatura  del  sangue  cir- 
colante nelle  regioni  più  interne  («nucleo»)  del  corpo.  Le 
informazioni  sulla  temperatura  del  «nucleo»  e del  «gu- 
scio» corporeo  raggiungono  un  centro  di  controllo  situato 
neiripotalamo,  dove  viene  elaborato  un  segnale  di  errore 
mediante  la  comparazione  della  temperatura  esistente  in 
questi  distretti  con  la  temperatura  corporea  normale  o di 
riferimento.  Questa,  come  si  è detto,  è di  37  X ma  il  suo 
valore,  a differenza  dei  sistemi  termostatici  industnali. 
non  è rigidamente  fissato.  A questo  proposito.  Hammcl  e 
coll.  (1963)  hanno  proposto  la  teoria  della  «temperatura 
di  riferimento  variabile»,  la  quale  prevede  quelle  minime 
variazioni  della  temperatura  normale  che  sono  correlate 
con  particolari  stati  fisiologici,  quali  l'cseirizio  fisico,  la 
situazione  ormonale  o l'ora  del  giorno,  per  le  quali  non 
vengono  attivati  meccanismi  termoregolatori  specifici.  11 
sistema  a feedback  negativo  sarebbe  dotato,  secondo  la 
teoria,  di  un  «controllore  proporzionale  continuo»  che 
mette  in  azione  i vari  meccanismi  termoregolatori  in 
funzione  deH'entità  del  segnale  dì  errore  e non  solo  del- 
la sua  presenza.  In  que.sta  voce  seguiremo  lo  schema  di 
fig.  2 descrivendo  rorganizzazionc  e il  ruolo  fisiologico 
delle  varie  componenti  per  arrivare  a una  visione  gl^v 
baie  della  funzione  termoregolaloria  nelle  varie  condi- 
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Fig.  2.  Schema  a blocchi  del  «• 
sterna  di  I.  Il  circuito  a simstra 
agisce  regolando  U temperatura 
con  un  meccanismo  di  feedback 
negativo.  La  temperatura  cuta- 
nea. pur  non  rientrando  nel  cir- 
cuito di  feedback,  contribuisce 
alla  stabilizzazione  della  tempe- 
ratura in  quanto  anticipa  le  va- 
riazioni termiche  centrali  e 
quindi  aumenta  la  vekxrità  di 
risposta  del  sistema.  (Ulteriori 
spiegazioni  nel  testo). 


zioni  operative  e per  comprenderne  alcuni  aspetti  patolo- 
gici di  interesse  medico. 

Mecambmi  di  trasferimento  dei  calore  aM'iatemo  del 
corpo  c eoa  rambicate 

Per  comprendere  il  comportamento  fisiologico  dei  sistemi 
preposti  al  controllo  della  temperatura  occorre  anzitutto 
conoscere  le  modalità  fìsiche  con  cui  il  calore  viene  tra- 
sferito dalle  zone  di  produzione  ad  altre  parti  del  corpo, 
e da  questo  airambicnlc  esterno. 

Distribuzione  del  calore  airinterno  del  corpo 
Normalmente,  la  massima  parte  del  calore  metabolico 
viene  prodotta  a livello  del  fegato,  dei  visceri  addominali 
e del  cervello;  in  altre  condizioni,  come  neiresercizio  fìsi- 
co intenso,  i muscoli  rappresentano  una  sorgente  notevo- 
le di  calore.  Dalla  zona  di  produzione,  nel  nucleo  corpo- 
reo. il  calore  viene  trasferito  alla  periferia  cutanea,  o 
guscio,  mediante  la  conduzione  attraverso  i tessuti  e me- 
diante un  processo  di  convezione  forzata  assicuralo  dal 
sistema  circolatorio.  I tessuti  animali  non  perfusi  sono  dei 
mediocri  conduttori  di  calore,  per  cui  occorrerebbero 
notevoli  gradienti  di  temperatura  per  smaltire,  anche  in 
condizioni  basali,  il  calore  metabolico  prodotto,  che  à di 
circa  100  kcal/h  in  un  soggetto  adulto  di  dimensioni  me- 
die. Inoltre,  la  conduzione  tessutale,  senza  le  variazioni 
prodotte  dal  circolo,  ò costante  e non  è suscettibile  di 
variazioni  regolatone.  Ecco,  quindi,  che  il  meccanismo 
principale  di  distribuzione  del  calore  airintemo  del  corpo 
è rappresentalo  dalla  convezione  mediante  il  circolo. 

L'efficienza  del  traspone  convettivo  di  calore  mediante  il  cir- 
colo può  essere  riassunta  r»ei  3 punti  seguenti.  La  perfusione  di 
un  organo  metabolicamente  attivo  permette  di  ridurre  notevol- 
mente i gradienti  di  temperatura  ncoessarì  a uno  scambio  effì* 
dente  di  calore  tra  nudeo  e gmdo.  e viceversa.  Grazie  all'ele- 
vaio  calore  spcdtìco  del  sangue  c al  suo  flusso,  il  calore  meta- 
bolico viene  rimosso  in  presenza  di  minime  differenze  di  tem- 
peritura  laddove  il  solo  processo  di  corMiuzione  richiederebbe 
gradienti  Icrmid  tra  organo  e sangue  dcU'ordine  di  alcune  cen- 
tinaia di  gradi.  L’imponanza  del  flusso  in  questo  processo  6 
stata  dimostrata  da  studi  suH'uomo  durante  il  prolungato  lav(m> 
muscolare  in  ambiente  caldo.  In  queste  condizioni,  il  flusso 
ematico  nei  visceri  del  nucleo  diminuisce  a favore  della  musco- 
latura, per  cui  il  trasporto  di  calore  tra  nucleo  e guscio  dimi- 
nuisce c la  temperatura  epatica  può  aumentare  oltre  ì 40 
(Rowcll  c coll.,  1968). 

Un  altro  ruolo  svolto  dal  circolo  consiste  neU'azione  regolato- 
ria  sull'isolamento  corporeo  a livello  dello  strato  cutaneo.  La 
relativa  facilità  con  cui  il  calore  è trasferito  dal  nucleo  all'am- 
bicntc  mediante  il  sottile  strato  cutarieo  i modificata  profonda- 
mente dalle  variazioni  del  letto  capillare  cutaneo.  I capillari  del 
derma  non  si  spingono  fino  aircpìdermidc;  quindi  il  calore  può 
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trasferirsi  dal  derma  allo  strato  superficiale  deU'epkkrmide  e. 
quindi,  airambiente  solo  per  conduzione.  Se  i capillari  del  derma 
sono  dilatati,  il  calore  può  essere  trasferito  per  convezione  forzala 
con  una  differenza  di  temperatura  minima  tra  sangue  ed  epidermi- 
de. Al  contrario,  se  i vasi  cutanei  sono  fortemente  costretti,  U 
calore  può  essere  portato  in  superfìcie  solo  mediante  conduzione, 
e ciò  richiede  un  gradiente  termico  mollo  maggiore.  Una  situazio- 
ne vasomotoria  che  si  sposta  tra  questi  due  estremi  regola  il  trasfe- 
rimento del  calore  tra  nucleo  e guscio  corporeo  mediante  condu- 
zione e convezione  in  proporzioni  variabili.  In  questo  modo,  le 
variazioni  su  base  vasomotoria  del  letto  vascolare  cutaneo  possono 
modificare  lo  «spessore  funzionale*  dello  strato  isolante  che  sepa- 
ra t tessuti  corporei  dairambienle  da  0,02  ‘'Okcal/h.'m*  in  am- 
biente caldo  a 0.2  ''C<3ical/K'’m‘  in  ambiente  freddo. 

iniinc,  un  notevole  ruolo  fisiologico  nella  distribuzione  e nella 
conservazione  del  calore  corporeo  viene  svolto  dai  meccanismi 
di  scambio  termico  a controcorrente  esislcnli  tra  grandi  arterie  e 
vene  del  circolo.  Il  sangue  che  perfonde  le  estremità  disperde 


Fig.  3.  Schema  del  meccanismo  di  scambio  di  calore  a contro- 
corrente operante  nelle  estremità  corporee.  A)  Quando  le  ana- 
stomosi arterovenose  sono  aperte,  il  sangue  à deviato  dal  circolo 
refluo  superficiale  verso  quello  profondo  {frecce  grandi)  per  cui 
k)  scambio  di  calore  con  la  superficie  cutanea  è ridotto.  B) 
Quando  le  anastomosi  arterovenose  sono  chiuse,  il  sangue  c 
deviato  verso  la  superficie  cutanea  e la  quantità  di  calore  ceduta 
all'esterno  aumenta.  (Ulteriori  spiegazioni  nel  testo). 
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parte  del  suo  calore  nella  rete  capillare  cutanea  e ritorna,  cosi 
raffreddato,  per  mescolarsi  al  sangue  più  caldo  refluo  dagli  or- 
gani interni.  Se  non  esistesse  lo  scambio  di  calore  a controcor- 
rente per  conduzione  tra  la  parete  delle  arterie  e delle  vene  si 
avrebbe  una  continua  c notevole  perdita  di  calore  anche  in  con- 
dizioni basali.  Come  si  osserva  in  hg.  3,  il  sangue  viene  preraf- 
freddato prima  di  raggiungere  la  superficie  corporea,  il  che  ridu- 
ce il  gradiente  termico  tra  capillari  ed  epidermide  e tra  questa  e 
l'ambiente. 

Inoltre,  il  sangue  venoso  viene  preriscaldalo  prima  di  (ornare 
ai  cuore  e Teffctlo  globale  è appunto  quello  di  conservare  il 
calore  corporeo.  Dalla  fìg.  3 si  vede  anche  come  la  distribuzio- 
ne del  circolo  venoso  refluo  dalle  estremità  sia  un  fattore  di 
modulazione  deireffìcacia  dello  scambio  a controcorrente.  Se  il 
sangue  refluo  percorre  il  circolo  venoso  profondo.  k>  scambio 
di  calore  con  le  arterie,  poste  più  vicine  ai  vasi  venosi,  é mag- 
giore e la  conservazione  del  calore  è favorita.  Se.  invece,  il 
sangue  refluo  è dirottato  verso  le  vene  superficiali,  più  distanti 
dalle  arterie,  lo  scambio  termico  è ridotto  e la  dispersione  di 
calore  aumenta. 

scambio  di  calore  tra  corpo  e ambiertte 
Dal  punto  di  vista  fìsico,  lo  scambio  di  calore  tra  il  corpo 
e Tambiente  può  avvenire  secondo  4 modalità;  la  con- 
duzione. la  convezione,  la  radiazione  e l'evaporazione 
(tab.  I).  L'apporto  di  ciascuna  modalità  allo  scambio  va- 
ria notevolmente  a seconda  del  gradiente  termico,  dei 
fattori  fìsici  ambientali  e della  geometrìa  corporea;  in 
pankolare,  del  rapporto  superfìcieA^olume  corporeo.  In- 
fatti, in  un  oggetto  cilindrico  il  diametro  ò inversamente 
proporzionale  al  rapporto  superficie-^voiume.  dita,  per 
es.,  hanno,  relativamente  al  loro  volume,  una  superfìcie 
maggiore  di  quella  delle  braccia,  e queste  maggiore  di 
quella  del  tronco.  Dato  che  la  supierfìde  totale  esposta  è 
un  fattore  fondamentale  negli  scambi  termici  con  l’am- 
biente, si  può  comprendere  come  le  estremità  siano  mol- 
to importami  in  questo  processo  e come,  a parità  di  sta- 
tura, un  individuo  magro  presenti  una  superfìcie  di  scam- 
bio termico  maggiore  di  uno  di  volume  più  grande. 

Scambio  per  conduzione 

Esso  consiste  nel  passarlo  di  calore  lungo  un  gradiente  termico 
dalla  cute  a un  corpo  in  diretto  contatto  con  essa. 

Come  si  vede  dalia  (ab.  I.  questa  modalità  ò trascurabile,  sal- 
vo nel  caso  di  un  corpo  nudo  immerso  in  un  fluido. 

Scambio  per  coniazione 

Consiste  nello  scambio  di  calore  Ira  cute  e masse  fluide  circo- 
stanti in  movimento,  per  cui  rcfAcienza  del  trasporto  di  calore 
tra  i due  mezzi  i notevolmente  aumentata  (tab.  iV  La  convezio- 
ne può  essere  naturale,  quando  il  movimento  della  massa  fluida 
(aria  o acqua)  è prodotto  da  variazioni  di  densità  indotte  dallo 
stesso  calore  corporeo  In  questo  caso  la  presenza  di  indumenti 
(vestiti,  mute  subacquee)  può  ridurre  notevolmente  il  movimen- 
to dello  strato  fluido  a contatto  con  la  cute,  per  cui  esso  stesso 
viene  a costituire  una  barriera  termica  verso  l'ambiente.  Nella 
convezione  forzala,  invece,  il  movimento  dello  strato  fluido  i 
prodotto  da  fattori  esterni  (vento,  vcnlilaiori,  etc.}.  In  questo 
caso  lo  scambio  termico  è molto  più  elevato.  Gli  scamM  per 
convezione,  sia  naturale  che  forzata,  dipendono  quindi,  non  solo 
dal  gradiente  termico,  ma  anche  dalla  superfìcie  di  cute  esposta. 
Oli  indumenti  e certe  posture,  come  il  rannicchiamento.  riduco- 
no gli  scambi  convettivi.  Già  neirindividuo  nudo  la  situazione 
«coperta»  dei  cavi  asccUan  e della  superfìcie  interna  delle  cosce 
riduce  a circa  l'HO%  la  superficie  corporea  disponibile  per  gli 
scambi  convettivi. 

Scambio  per  radiazione 

Il  corpo  può  scambiare  energia  termica  con  Tambientc  mediante 
onde  elettromagnetiche  o fotoni.  L'energia  media  dei  fotoni  è 
proporzionale  alla  temperatura  della  superficie  di  emissione.  Lo 
scambio  termico  mediante  energia  radiante  obbedisce,  entro  cer- 
ti limiti,  all'equazione  di  Bdtzmann  elaborata  per  un  «corpo 


TAB  I.  QUANTITÀ  RELATIVE  DI  CALORE  PERDUTE 
DAL  CORPO  ALLA  TEMPERATURA  AMBIENTALE  DI 
21  •€ 


Meccafmmi  di  perdita  di  calore 


Perdita  di  calore  ia  % 
della  perdita  totale 


Convezione 

.35 

Radiazione 

34 

Vaporizzazione  della  perspiratio 
ùisensibitis 

27 

Respirazione 

2 

Conduzione 

1 

Emissione  di  corpi  caldi  con  (ed  e 
urine 

l 

nero»  ideale.  Infatti,  una  maggior  quantità  di  energia  radiante  i 
emessa  e assorbita  dal  corpo  quando  gli  indumenti  sono  colorati 
di  scuro.  Tuttavia  il  comportamento  della  cute  umana,  con  le 
sue  diverse  pigmentazioni,  sfugge  a questa  regola.  Infatti,  l'emis- 
sività della  cute  umana,  cioò  la  frazione  deH'energia  radiante 
assorbita  e la  frazione  delta  massima  energia  radiante  che  viene 
cmcs.<»a.  dipende  daircnergia  dei  fotoni  (e  • hn,  dove  h è la 
costante  di  Planck  ed  n è la  frequenza  della  radiazione).  I fotoni 
della  luce  visibile  a freauenza  relativamente  alta  vengono  riflessi 
tanto  più  quanto  più  chiaro  è il  colore  della  cute.  Ma  i fotoni 
più  importanti  per  gli  scambi  termici  sono  quelli  a bassa  fre- 
quenza che  si  trovano  nello  spettro  dcirinfrarosso.  i quali  ven- 
gono (ulti  assorbiti  dalla  cute,  indipendentemcnle  dalla  sua  orio- 
razinne.  Ecco,  perciò,  che  la  differenza  di  as.sorbimcnto  della 
radiazione  termica  solare  tra  la  cute  di  un  negro  e quella  di  un 
albino  non  supera  il  1S%.  In  condizioni  normali,  la  radiazione  è 
responsabile  di  una  percentuale  notevole  degli  scambi  termici  tra 
corpo  c ambiente  (lab.  1). 

Scambio  per  evaporaztone 

Contrariamente  alle  modahtà  viste  sopra,  mediante  le  quali  il 
calore  può  cs.serc  scambiato  nei  due  sensi,  l'evaporazione  è un 
meccanismo  che  sottrae  sempre  calore  al  cor^  e quindi  riveste 
un'importanza  particolare  per  la  t.  Va  considerala,  inoltre,  la 
sua  notevole  effìcienz.a.  dato  che  il  calore  necessario  alla  vapo- 
rizzazione deiraa)ua  ù di  circa  kcaLl  La  perdita  di  calore 
per  evaporazione  nel  corpo  animale  può  avvenire  secondo  varie 
modalità  a diverso  significalo  funzionale.  Nell'uomo,  in  cui  l'e- 
vaporazione sulle  mucose  delle  vie  aeree  i di  importanza  mini- 
ma rispetto  ad  altri  animali,  il  processo  è interamente  a carico 
della  cute  e si  svolge  mediante  la  perspiratio  insemibilis  e la 
sudorazione . 

Nella  cute  umana  una  minima  quantità  d’acuua  aitraversa 
continuamente  lo  strato  corneo  dcH'epidermide  ecl  i disponibile 
per  l'evaporazione.  Ciò  causa  una  relativamente  piccola,  ma  co- 
stante. perdita  di  calore  (tab.  I).  A seconda  della  temperatura  e 
deH'umidità  relative  deirambientc.  la  perdila  totale  di  acqua 
mediante  perspiratio  uisensibilis  oscilla  nell’uomo  tra  10  e 
50  cm’i'h  con  una  oorrìspondente  perdita  di  calore  di  6-30  àcalli. 

A differenza  della  perspiratio  insensibilu,  la  sudorazione  (v.; 
V.  andic:  suixMUPAtE  ghiandole;  sudore)  è un  processo  attivo 
mediante  il  quale  si  ha  una  secrezione  d'acqua  sulla  cute  da  par- 
te delle  ghiandole  sudoripare;  queste  secernono  attivamente  il 
sudore  solo  quando  ricevono  impulsi  dai  terminali  dei  simpatico, 
il  cui  mediatore  chimico,  in  questo  caso,  i l'acetikolina.  L'in- 
sieme delle  ghiarulole  sudoripare  non  è attivx)  simultaneamente 
su  tutta  la  superfìcie  airporca. 

La  quantità  di  calore  dissipato  mediante  la  vaporizza- 
zione del  sudore  dipende  essenzialmente  dalla  quantità 
del  sudore  secreto  e dalla  capacità  dell'ambiente  di  ri- 
muovere il  vapore  acqueo  prodotto.  Se  l'aria  è secca  e in 
movimento  la  perdita  di  calore  ò limitata  solo  dalla  quan- 
tità di  sudore  prodotto,  che  può  raggiungere  e superare 
1,5  l/h,  con  una  dissipazione  di  circa  900  kcaHr.  Al  con- 
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trarìo.  se  Tana  è umida  e immobile,  la  perdita  di  calore 
per  evaporazione  non  supera  le  30-50  kcal/h  anche  in 
presenza  di  una  profusa  sudorazione. 

Comportametilo  Asiologko  dei  ststcnu  di  lennoregola* 
zione 

L'attività  termoregolatoria  necessaria  a mantenere  l'equi- 
librio termico  avviene  sfruttando  i meccanismi  di  distri- 
buzione c scambio  di  calore  descritti  sopra  e la  sua  inten- 
sità aumenta  con  {'aumentare  del  divario  tra  la  tempera- 
tura corporea  e la  temperatura  ambiente  (fìg.  4). 

Il  minimo  di  attività  termoregolatoria  si  ha  quando  la 
temperatura  ambiente  è compresa  in  un  intervallo  detto 
di  neutralità  termica.  Esso  varia  da  specie  a specie;  nel- 
l'uomo, in  condizioni  di  riposo,  senza  indumenti  e in 
ambiente  privo  di  vento,  la  zona  di  neutralità  termica 
ambientale  è compresa  tra  28  e 31  ®C.  Per  un  uomo  ve- 
stito l intersallo  si  sposta  tra  19  e 22  ®C.  L’organismo 
compensa  per  le  variazioni  di  temperatura  in  questo  in- 
tervallo mediante  minime  variazioni  della  conduttanza 
corporea  effettuate  prevalentemente  attraverso  reazioni 
vasomotorie  cutanee  che  modulano  la  perdita  di  calore 
verso  Tambiente  (zona  di  regolazione  vasomotoria).  Oltre 
alle  reazioni  vasomotorie,  contribuiscono  aH'equilibrio  le 
reazioni  comportamentali,  quali  la  modilìcazione  della 
postura  e la  scelta  sia  dcH'ubicazìonc  ncU’ambiente 
(ombra-sole)  che  degli  indumenti  più  adatti  per  restare 
nella  zona  di  neutralità  termica. 

Quando  la  temperatura  ambiente  si  abbassa  al  di  sotto 
della  temperatura  critica  inferiore  (lìg.  4),  i dispositivi  di 
isolamento  corporeo  diventano  insufficienti  a mantenere 
l'omeostasi  termica.  Si  rendono  quindi  necessari,  da  un 
lato,  la  riduzione  al  ma.s.simo  della  dispersione  di  calore 
accentuando  la  vasocostrizione  periferica  e,  dall'altro, 
l'aumento  della  produzione  di  calore  attraverso  un  au- 
mento del  metabolismo  energetico.  Come  si  vede  nella 
hg.  4.  la  produzione  di  calore  aumenta  linearmente  con  il 
diminuire  della  temperatura  ambiente.  È questa  la  zona 
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Fig  4.  Andamento  dell'atlività  metabolica  tAM)  e della  tempe- 
ratura ct>rporc3  (Tc)  in  un  organismo  omeotermo  a diverse  tem- 
perature amhicmali-  La  zona  di  neutralità  tcnnica  è compresa 
tra  la  temperatura  critica  inferiore  (TCl)  e la  temperatura  crìtica 
supcriore  (T('S)  In  questo  intervallo  l'altiviià  metabolica  i quel- 
la basale  ìmB)  (segmento  b-c  della  curva)  c la  Tc  é mantenuta 
costante  solamente  mediante  variazioni  della  condullarua  termi- 
ca del  corpo.  Al  di  sopra  e al  di  sotto  di  questo  intervallo,  per 
manietierc  Tc  costante,  l'atliviià  metabolica  deve  aumentare  sia 
pet  sostenere  la  termogenesi  (segmento  a-b)  che  la  dispersiorR* 
di  calore  mediante  evaporazione  (segmento  c-d). 


di  regolazione  metabolica  della  temperatura  corporea.  Se 
la  temperatura  ambiente  continua  a scendere,  l'efhcacia 
della  termoregolazione  metabolica  cala  bruscamente  c 
l’organismo  entra  in  uno  stato  di  ipotermia  che,  se  non 
viene  corretto  con  la  somministrazione  di  calore  dal- 
l'esterno, porta  airarresto  totale  del  metabolismo.  Si  posso- 
no distinguere  2 aspetti  della  termogenesi:  la  termogenesi 
con  brivido  e quella  senza  brivido.  In  entrambi  i casi  il 
normale  meccanismo  di  conversione  delienergia  metabo- 
lica in  energia  meccanica  o chimica  viene  deviato  verso  la 
produzione  di  calore.  Nell  uomo  adulto,  non  acclimatato 
al  freddo,  il  brivido  è il  meccanismo  termogenetico  più 
usato.  Il  brivido  consiste,  infatti,  nella  contrazione  irrego- 
larmente ritmica,  exintinua.  dei  muscoli  scheletrici  con  il 
solo  scopo  di  produrre  calore.  Il  sistema  nervoso  mette  in 
funzione  simultaneamente  unità  motorie  di  muscoli  anta- 
gonisti, per  cui  il  movimento  che  nc  deriva  è praticamen- 
te nullo  e la  contrazione  muscolare  è prevalentemente 
del  tipo  isometrico.  La  produzione  di  calore  da  parte  del- 
la contrazione  muscolare  è assai  elevata:  si  pensi  che  per 
ogni  caloria  di  energia  chimica  convertita  in  energia  mec- 
canica ben  3 cal  sono  degradate  a calore.  II  brivido  non 
è.  tutto  sommato,  un  meccanismo  di  termogenesi  partico- 
larmente vantaggioso,  in  quanto  il  tremore  si  esaurisce 
dopo  un  certo  tempo  per  fenomeni  di  fatica  muscolare. 
Inoltre  si  calarla  che  circa  1/3  del  calore  prodotto  dal 
brivido  venga  disperso  neirambientc  a causa  della  ridu- 
zione dcirisulamcnto  corporeo  prodotto  dall'aumento  del 
flusso  ematico  ai  muscoli  e daH'aumento  dei  moti  convet- 
tivi dello  strato  d'aria  superflciale  durante  il  brivido.  Ne- 
gli ammali  acclimatati  al  freddo  e,  in  minor  misura,  an- 
che nciruomo,  assume  una  notevole  importanza  la  ter- 
mogenesi senza  brivido.  Essa  può  essere  distinta  in  mec- 
canismi a breve  e a lungo  termine.  1 primi  consistono  nel- 
l'ussìdazionc  dei  grassi  di  deposito,  in  particolare  il 
«grasso  bruno»  (che  si  trova  accumulato  nella  regione 
interscapolare.  nel  collo  e lungo  i grandi  vasi).  Questo 
grasso  è reso  bruno  dall'intensa  vascolarizzazione  e dal 
notevole  numero  di  mitocondri,  ricchi  di  citocromossida- 
si.  contenuti  negli  adipociti. 

L'ouidazionc  del  grasso  bruno  i assai  rapida  perché  avviene 
dirctlamentc  neU’adipocita,  a differenza  del  grasso  bianco  nor- 
male che  deve  essere  pnma  convcrtito  in  acidi  grassi  che  vengo- 
no ossidati  in  altri  tessuti.  Essa  è attivata  dalla  noradrenalina 
liberata  dalla  midollare  del  surrcnc  e dai  terminali  simpatici  che 
si  trovano  intorno  agli  adipociti  bruni,  il  calore  metabolico  pro- 
dotto dalfossidazione  del  grasso  bruno  è funicolarmente  elevato 
perché,  accanto  airaumcntala  sd.ssiunc  di  ATP  per  alimentare 
l'aumentata  attmtà  della  pompa  Na*-K*  di  membrana,  si  ha 
l'altivarìone  di  un  canale  metabolico  in  cui  la  fosforìtazione  del- 
l'ADP  è disaccoppiala  dairussidazionc.  la  cui  energia  è cunverli- 
la  in  calure.  Grazie  alla  ricca  va.scolurizzazionc.  il  calore  genera- 
to nel  tessuto  adiposo  bruno  viene  rapidamente  rimosso  consen- 
tendo un  pronto  riscaldamento  corporeo. 

I meccanismi  di  termogenesi  metabolica  a lungo  termi- 
ne sono  legati  all'attivazione  della  secrezione  di  tiroxina 
(v.).  Questo  meccanismo  è in  grado  di  elevare  il  metabo- 
lismo ba.sale  della  maggior  parte  dei  tes.suti  corporei  con 
una  maggior  produzione  di  calore  (v.  anche:  tiroide).  La 
secrezione  di  tiroxina  à regolata  dalla  produzione  di  fat- 
tori di  rila.scto  ormonale  ipotalamici.  E stato  dimostrato 
che  il  raffreddamento  della  regione  preotiica  dell'ipoia- 
iamo  nella  capra  induce  un  aumento  della  secrezione  di 
tiroxina.  che  viene  abolita  dalla  lesione  della  eminenza 
mediana  attraverso  la  quale  il  fattore  di  rilascio  giunge 
aU'adenoipofist  (Anders.S4^n  c coll..  I%3).  Il  contributo 
dei  meccanismo  ormonale  tiroideo  alla  termogenesi,  pur 
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Fig.  5.  Ouadh  di  nsposta  di 
neuroni  icnm»cn5iibiU  dctripc- 
lalomo  di  coniglio  alle  variazio- 
ni di  temperatura.  In  A &oik> 
mostrale  ic  attività  di  scarica 
(numero  di  impulsi  al  scc)  di 
ouc  neuroni  ipotaiamici  con 
comportamento  opposto  al  va- 
riare della  temperatura  centrale 
al  di  sopra  di  .Mij  e di  38,4  'NT. 
rispettivamente  In  fi  si  vede 
l’andiimcniu  della  frei^uenza  di 
scarica  (rurvu  putufggmta)  di  un 
altro  neurone  inotalamico  il 
q^ualc  d eccitato  cu  una  diminu- 
zione della  temperatura  am- 
biente {curva  continua  superiO' 
re)  ed  inibito  da  un  suo  aumen- 
to. Lo  stesso  neurone  è andte 
sensibile  a variazioni  della  sola 
temperatura  centrale  {curva 
continua  mftriorf). 


essendo  importante,  interviene  troppo  lentamente  rispet- 
to ai  meccanismi  noradrenergici  per  assicurare  un'omeo- 
stasi  rapida  in  caso  di  stress  da  freddo. 

Nella  fig.  4 si  osserva  che  la  zona  di  neutralità  termica 
ambientale  si  trova  tutta  al  di  sotto  del  valore  normale 
della  temperatura  corporea.  Questo  perche,  superata  la 
temperatura  crìtica  massima,  la  perdita  di  calore  median- 
te i meccanismi  passivi  non  può  essere  aumentata  e l'au- 
mento della  temperatura  corporea  non  può  essere  tam- 
ponalo. È in  questa  zona  che  entrano  in  gioco  i meccani- 
smi attivi  di  perdita  de)  calore,  che.  neiruomo,  consisto- 
no. fondamentalmente,  ncircvaporazionc  del  sudore 
(zona  di  regolazione  sudomotorìa).  La  produzione  di 
sudore  aumenta  con  Taumentare  della  temperatura  e a 
ciò  è associata  una  progressiva  vasodilatazione  che  con- 
sente un  più  rapido  ed  cfhdcntc  trasporlo  di  calore  alla 
supcrfkrie,  dove  viene  perso  per  evaporazione.  L’evapo- 
razione. per  quanto  insostituibile,  in  quanto  unico  mezzo 
di  dispersione  del  calore,  viene  «pagata»  daH'organismo 
con  un  aumento  del  lavoro  del  cuore  e con  una  perdita 
totale  di  acqua  e sali. 

RegoUzioiie  nervosa  della  termoregolazione 

L'attivazione  degli  effettori  nel  senso  della  termogenesi  o 
della  dispersione  del  calore  è sotto  il  controllo  deH'ipota- 
lamo,  il  quale  opera  in  base  ai  segnali  provenienti  dai 
termoceitorì  periferìa  e centrali.  Prima  di  descrìvere  la 
fisiologia  dei  centri  nervosi  preposti  alla  t.  è opportu- 
no completare  la  descrizione  dello  schema  cibernetico  dì 
fig.  2 prendendo  in  esame  il  duplice  sistema  di  informa- 
zione sulla  temperatura  corporea. 
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Termocettori  centrali 

La  scoperta  che  nel  cervello  del  coniglio  esistono  zone 
sensibili  alla  temperatura  deriva  dai  classici  esperimenti 
di  Barbour,  nel  1912.  in  cui  una  sonda  termica  produce- 
va risposte  termoregolatorìe  quando  veniva  inserita  a li- 
vello deinpotalamo.  Più  recentemente,  con  l'u.so  di  mi- 
crotcrmodi  a temperatura  controllata  inseriti  stcrcotassi- 
camenie  nel  cervello  è stato  possibile  localizzare  accura- 
tamente le  aree  ipotalamiche  termosensibili.  Esse  sono 
localizzate  nell'ipotalamo  anteriore,  in  particolare  nella 
regione  prcottica  e settate.  Mediante  l'usta  di  microelet- 
trodi  è stato  inoltre  pos.sibile  registrare  le  variazioni  di 
scarica  di  singoli  neuroni  termosensibili  (fìg.  5,  A). 

La  risposta  è molto  sipcrìRca  riguardo  alio  stimolo  termico,  io 
quanto  alcune  cellule  aumentano  la  loro  frequenza  di  scarica 
quando  la  temperatura  aumenta,  altre  quando  diminuisce.  Studi 
recenti  hanno  dimostralo  che  parte  dei  neuroni  termosensibili 
deiripoialamo  anteriore  risponde  anche  alla  stimolazione  dei 
termocettori  pcnfcnci  (lig.  5.  fi).  Dal  punto  di  vi.sta  tWologico, 
un  neurone  di  questo  tipo  rappresenta  ben  più  di  un  sensore  di 
temperatura,  in  quanto,  non  solo  6 sensibile  alla  temperatura 
del  tessuto  in  cui  si  trova,  che  nfletic  la  temperatura  del  mezzo 
interno,  ma  anche  alla  temperatura  deirambientc  esterno,  me- 
diala dai  recetlurì  cutanei.  Un  insieme  di  questi  neuroni  potreb- 
be rappresentare  il  «centro  di  integrazione»  tra  segnali  termici 
centrali  e periferici 

Oltre  che  nciripotalamo  anteriore,  sono  stati  indivi- 
duati neuroni  termosensibili  in  altre  parti  del  sistema  ner- 
voso e in  altre  zone  del  corpo  diverse  dalla  periferìa  cu- 
tanea. Jesscn  c Maycr  (1971)  hanno  dimostrato  risposte 
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termoregolatorìe  nel  cane  non  anestetizzato  alla  stimola- 
zione termica  del  midollo  sfMnale.  Rawson  e coll.  (1972) 
hanno  descritto  risposte  simili  al  riscaldamento  della  cavi- 
tà addominale  nella  pecora  e la  loro  abolizione  dopo  se- 
zione dei  nervi  splancnici  che  convogliano  queste  aderen- 
ze airipotalamo. 

Termocetiori  periferici 

Poche  notizie  possono  essere  aggiunte  sul  ruolo  fisiologi- 
co svolto  dai  termocetiori  periferici  a quanto  esposto  nel- 
la voce  TARMICA  SENStBiLtTÀ.  Va  sottolineato  che  i recetto- 
ri per  il  caldo  e per  il  freddo  che  alimentano  la  sensibilità 
termica  cosciente  e guidano  le  risposte  comportamentali 
sono  gli  stessi  che  producono,  neU'ipotalamo.  le  risposte, 
spesso  inconsce,  della  t. 

Esiste  una  soglia  per  le  risposte  termoregolatorie  dipendenti 
dai  termocettorì  periferici,  che  non  sempre  coincide  con  la  so^ia 
per  la  sensibilità  termica  cosciente.  Inoltre  il  canale  periferico  di 
informazione  termica  sembra  svolgere  un  ruolo  specifico  e pre- 
minente in  alcune  risposte  termoregolatorie,  come  il  brivido,  il 
quale  insorge  molto  prima  che  la  variazione  di  temperatura  sia 
pervenuta  ai  recetton  centrali.  Si  può  concludere  che  i recettori 
periferici,  mentre  da  un  punto  di  vista  percettivo  alimentano  un 
canale  molto  importante  per  le  reazioni  comportamentali  del- 
l’individuo  riguardo  alle  variazioni  termiche  dell’ambiente,  dal 
punto  di  vista  dell'omeostasi  termica  propriamente  detta  svolgo- 
no un  ruolo  nettamente  subordinato  a quello  dei  termocettorì 
centrali.  Ciò  è chiaramente  dimostralo  dal  fatto  che.  per  evocare 
una  determinata  risposta  termorcgolaioria.  occorrono  variazioni 
della  temperatura  cutanea  da  8 a IO  volte  maggiori  rispetto  a 

rrlle  della  temperatura  centrale.  Come  si  può  osservare  nel 
gramma  di  fìg.  2,  solo  i termocettori  centrali  sono  inseriti  in 
un  circuito  di  feedback  per  cui  vengono  direttamente  influenzati 
dagli  effettori  della  t.  I termocettori  periferici,  non  essendo  inse- 
riti nel  circuito  di  feedback  rappresentano  solo  un  canale  di  in- 
formazione supplementare  in  grado  di  modulare  ratiiviià  dei 
centri  ipotalamici. 

L'interazione  tra  i due  canali  di  informazione  rappre- 
senta un  meccanismo  che  l'evoluzione  c l'adattamento 
airambiente  ha  sviluppato  per  rendere  più  flessibile  e 
adattivo  il  sistema  di  controllo  a feedback  della  tempera- 
tura. Ricerche  sull'animale  c sull'uomo  (per  una  rassegna 
cfr.  Hardy,  1961;  Hammel,  1968)  hanno  posto  in  evi- 
denza come  la  temperatura  di  riferimento  che  guida  il  si- 
stema sia  effettivamente  la  temperatura  dei  centri  ipota- 
lamicì.  I termocettori  periferici  possono  far  scattare  alcu- 
ne reazioni  termoregolatorie.  come  il  brivido,  ma  non 
altre,  come  l'aumento  del  metabolismo,  a meno  che  la 
temperatura  centrale  non  sia  inferiore  ai  37  In  questo 
caso  le  influenze  dei  due  canali  sono  additive.  Per  valori 
di  temperatura  ipotalamica  superiori  a 37,1  °C  il  metabo- 
lismo rimane  a valori  basali  indipendentemente  dalle  va- 
riazioni della  temperatura  cutanea.  Analogamente,  un'in- 
terazione tra  temperatura  centrale  e periferica  governa  la 
sudorazione.  la  quale  dipende  da  entrambe  se  la  tempe- 
ratura centrale  supera  i 36.9  “C  c non  avviene  per  valori 
inferiori,  anche  se  la  temperatura  cutanea  è molto  eleva- 
ta. Il  signifkato  del  ruolo  predominante  dei  termocettori 
centrali  è comprensibile  se  si  pensa  al  fatto  che  lo  scopo 
principale  del  sistema  di  t.  è quello  di  mantenere  l'omeo- 
stasi  termica  di  tessuti  particolarmente  vulnerabili  come 
quello  nervoso. 

Organizzazione  dei  centri  termoregolatori  dell' ipotalamo 
Come  si  ò detto,  l'ipotalamo  appare  come  il  centro  ner- 
voso essenziale  per  una  coordinata  attivazione  dei  mec- 
canismi termoregolatori. 

La  prima  area  chiaramente  identificata  sperimental- 


mente da  Clark  e coll.,  nel  1939,  come  centro  termore- 
golatore corrisponde  alla  regione  preoitica  deiPipotalamo 
anteriore.  Lesioni  localizzate  in  quest'area  causano  alte- 
razioni nelle  reazioni  omeotermiche.  ma  non  aboliscono 
il  brivido,  il  quale  scompare  per  lesioni  di  aree  più  poste- 
riori. I neuroni  della  zona  prcottica  sono  sensibili  alle 
variazioni  della  temperatura  centrale  mentre  quelli  del 
centro  posteriore  sono  più  sensibili  alla  diminuzione  della 
temperatura  periferica.  Sulla  base  di  questi  effetti  oppo- 
sti. localizzati  in  2 aree  anatomicamente  separate  dell’i- 
potalamo,  si  t formulata  la  teoria  classica  della  duplicità 
dei  centri  termoregolatori:  un  centro  anteriore  che  agisce 
nel  senso  di  una  dissipazione  del  calore  e uno  posteriore 
che  promuove  la  conservazione  e la  produzione  del  calo- 
re. L'attivazione  di  un  centro  si  accompagna  airinibizione 
dell’altro  con  un  meccanismo  di  inibizione  reciproca  simi- 
le a quello  descritto  nel  centro  respiratorio  reticolare. 
Attualmente,  i risultati  degli  esperimenti  di  registrazione 
da  singoli  neuroni  ipotalamici  e di  stimolazione  con  son- 
de termiche,  farmo  pensare  che  l’ipotalamo  anteriore 
contenga  tutti  i meccanismi  per  l'attivazione  delle  rispo- 
ste al  riscaldamento  e al  raffreddamento  e rappresenti  il 
solo  vero  centro  nervoso  integratore  per  la  t.  (Gale  e 
coll.,  1970).  I neuroni  ipotalamici  posteriori  rappresente- 
rebbero un  centro  premotore  ipotalamico  con  accesso  ai 
circuiti  spinali  deputati  alla  termogenesi  con  brivido 
(Hemingway,  1963). 

Recentemente  sono  emersi  alcuni  interessanti  aspetti 
rteurochimki  della  funzione  termoregolatoria  ipotalamica. 
Mediante  iniezione  di  neurotrasmettitori  nel  III  ventrico- 
lo o applicazione  iontoforetica  direttamente  nelle  arce 
termosensibili  ipotalamiche  è stato  possibile  riprodurre 
quadri  di  risposte  termoregolatorìe  simili  a quelle  evocate 
con  stimoli  termici.  Feld^rg  e Myers  (1964)  hanno  di- 
mostrato che  mÌCTOiniczioni  di  serotonina  (5HT)  nel  III 
ventrìcolo  aumentano  la  temperatura  corporea  ne)  gatto, 
mentre  la  noradrenalina  (NA)  la  riduce.  L'osservazione  è 
stata  confermata  successivamente  mediante  il  dosaggio 
delle  due  amine  neU'ipotalamo  di  gatto  e di  scimmia 
dopo  stimolazioni  termiche  opposte.  La  NA  aumenta 
dopo  esposizione  al  caldo  mentre  la  5HT  aumenta  quan- 
do l’animale  è esposto  al  freddo  (Myers  e Chinn,  1973  e 
Myers  e Beleslin.  1971). 

Un  altro  mediatore,  il  cui  ruolo  è ancora  incerto  nei 
circuiti  termoregolatori,  ò l'acetilcolina  (ACh).  Secondo 
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Fig.  6.  Schema  di  un  possibile  modclk>  ipoulamico  di  t.  Quando 
la  temperatura  corporea  (Tc)  supera  la  ternperatura  di  riferi- 
mento prefiuata  (T  rif.)  i neuroni  ipotalamici  noradrcnergici  at- 
tivano un  sistema  colinergico  che  mobilita  i meccanismi  di  di- 
spersione del  calore.  Viceversa,  durante  il  raffreddamento,  ven- 
gono attivali  neuroni  contenenti  5-HT  i quali,  mediante  un  se- 
condo sistema  colinergico,  attivano  i meccanismi  di  produzione 
di  calore.  I due  sistemi  si  inibiscono  reciprocamente  attraverso 
una  rete  di  interneuroni  ipotalamici. 


2063 


2064 


TERMOTERAPIA 


Myers  e Waller  (1973)  t’ACh  sarebbe  il  neurotrasmetti- 
tore nelle  reti  intcmeuronali  ipotalamiche  connesse  con  i 
neuroni  termosensibili  a mediazione  NA-ergica  e 5HT- 
ergica.  La  fìg.  6 illustra  un  modello  dei  centri  termorego- 
latori in  cui  sono  evidenziati  questi  aspetti  ncurochimid. 
I neuroni  contenenti  5HT  deH’ipotalamo  anteriore,  sti- 
molati dal  freddo,  rilasciaiK)  5HT,  la  quale  attiva  una  via 
colinergica  diretta  al  centro  per  la  produzione  di  calore 
(brivido).  Un  aumento  di  temperatura  attiva,  invece,  i 
neuroni  NA-ergici  e il  sistema  SlfT-ergico  viene  inibito. 
Ciò  consente  a un  altro  sistema,  ACh-ergico,  l'attivazio- 
ne dei  circuiti  preposti  alla  dissipazione  del  calore. 

FIriopalologfai  della  termoregobzhMie 
Ipertermia  e ipotermia 

Esistono  dei  limiti  alle  variazioni  della  temperatura  cor- 
porea oltre  i quali  le  capacità  di  compenso  del  sistema 
diventano  progressivamente  inadeguatc  con  serio  pericolo 
per  la  vita.  Se  la  temperatura  corporea  supera  i 39,5  °C 
si  ha  uno  stato  di  ipertermia  con  grave  sofferenza  delie 
funzioni  nervose.  A circa  40-42  sono  frequenti  con- 
vulsioni epilcttiformi  che  portano  a danno  permanente 
delle  funzioni  corticali  se  l'ipertermia  perdura  a lungo. 
Oltre  i 43  X si  ha  il  colpo  di  calore;  la  temperatura  ele- 
vata mette  fuori  funzione  i circuiti  di  regolazione  sudo- 
motoria  innescando  un  circolo  vizioso  con  esiti  spesso 
fatali.  Per  temperature  comprese  tra  44  e 45  "C,  anche  se 
di  breve  durata,  si  ha  una  rapida  e irreversibile  denatura- 
zione delle  proteine  enzimatiche  a vari  livelli  con  morte 
certa.  A pane  questi  estremi,  dovuti  per  lo  più  alla  espo- 
sizione a sorgenti  di  energia  radiante  intense,  è possibile 
l'insorgenza  di  stati  di  ipcncrmia  potenzialmente  perico- 
losi in  panicolarì  situazioni  di  esercizio  fìsico  prolungato 
in  ambiente  caldo-umido. 

Per  quanto  concerne  la  febbre  c il  meccanismo  d'azio- 
ne dei  farmaci  antipiretici  si  rinvia  alla  voce  febbre  (VI, 
916  e segg  ). 

Se  la  temperatura  corporea  scende  molto  al  di  sotto  di 
37  si  ha  la  condizione  opposta  di  ipotermia.  Le  fun- 
zioni nervose  sono  depresse  e,  a circa  33  ”C,  si  ha  perdi- 
ta di  coscienza,  mentre  i meccanismi  di  t.  perdono  pro- 
gressivamente la  loro  efficacia.  Al  di  sotto  di  30  X la  t.  è 
assente  e l’individuo  diventa  eierotermico.  Intorno  a 
28  si  hanno  aritmie  cardiache  che  possono  portare  a 
morte  p>cr  fibrillazione  ventricolare.  Fino  a questi  limiti  di 
temperatura  l'ipotermia  può  essere  reversibile,  in  quanto 
i tessuti  possono  sopportare  raffreddamenti  prolungati, 
purché  si  provveda  al  riscaldamento  artificiale  dall'ester- 
no. Un'utile  applicazione  deiripotcrmia  controllata  a 30- 
35  ^ si  ha  durante  interventi  chirurgici  prolungati. 
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F.  thermothérapie.  ■ l.  thermotherapy.  • t.  Thermotherapie.  • 
S.  termoterapia. 

Le  varie  modalità  dì  somministrazione  del  calore  usate  in 
fisioterapia  possono  essere  classificate  a seconda  che  pro- 
ducano un  riscaldamento  dei  tessuti  superficiali  o dei  tes- 
suti profondi,  oppure,  più  precisamente,  a seconda  delle 
modalità  fisiche  di  trasferimento  del  calore  alle  strutture 
biologiche:  conduzione,  convezione,  conversione. 

Questa  classificazione,  a nostro  avviso,  è da  preferirsi 
alla  più  diffusa  suddivisione  in  termoterapia  esogena  e t. 
endogena,  che  non  risponde  a criteri  di  classificazione 
basati  su  principi  fisici. 

La  conauzione,  cioè  il  passaggio  di  calore  per  contatto 
si  ottiene  con  impacchi  caldi  e con  applicazioni  di  paraf- 
fina semisolida;  la  profondità  della  penetrazione  de)  calo- 
re è molto  scarsa. 

La  convezione  è rappresentata  dalla  fluidoterapia,  ad 
es.  con  oli,  paraffina  liquida,  idroterapia,  aria  calda  umi- 
da (sauna).  Anche  in  questo  caso  la  penetrazione  de)  ca- 
lore è modesta. 

La  conversione,  trasformazione  di  un  tipo  di  energia, 
ad  cs.  elettromagnetica,  in  calore,  comprende  le  onde 
corte  (marconiterapia),  le  microonde  (radarterapia),  gli 
ultrasuoni  e il  calore  per  irraggiamento  fotonico  (lampa- 
de a raggi  infrarossi).  Le  strutture  interessate  in  questo 
caso  sono  molto  più  profonde. 

È da  tenere  ben  presente,  prima  di  considerare  le  indi- 
cazioni per  l'utilizzazione  di  questi  mezzi,  che  la  t.  non  è 
mai  una  cura  di  per  sé.  ma  rappresenta  solamente  un  va- 
lido sussidio  ad  altre  terapie  farmacologiche  o cinesitera- 
piebe.  se  usata  correttamente  e con  le  apparecchiature 
adeguate. 

Gli  effetti  fisiologici  della  t.  generalmente  considerati  alla  base 
del  trattamento  sono:  1)  aumento  del  flusso  ematico  locale  per 
vasodilatazione;  2)  riduzione  del  dolore  per  innalzamento  della 
soglia  delle  fibre  sensitive;  3)  riduzione  delle  contrazioni  masco- 
lari  antalgiche  per  azione  diretta  sulla  scarica  dei  recettori  fusali; 
4)  aumento  delle  proprietà  elastiche  del  tessuto  connettivo.  La 
!..  quindi.  5)  riduce  la  rigidità  articolare  purché  non  dovuta  ad 
alterazioni  meccaniche  a carico  dei  tessuti  duri;  6)  può  essere 
utile  nel  trattamento  di  infiltrati  infiammatori  su  base  cronica. 

Questi  effetti  fisiologici,  tuttavia,  impongono  una  certa  atten- 
zione nel  valutare  le  eventuali  controindicazioni. 

Particolare  cautela  deve  essere  usata  nei  soggetti  che  presen- 
tano alterazioni  della  sensibilità  cutanea  perché  la  normale  sen- 
sazione del  dolore  da  parte  del  paziente  salvaguarda  l'operatore 
dai  rischi  di  so\Tadosaggio. 

È inoltre  controindicala  la  t.  nelle  regioni  non  adeguatamente 
vBscolarizzatc  perché  l'aumento  delle  richieste  metaboliche  sen- 
za un  adeguato  apporto  vascolare  può  portare  a danni  tessutali 
fino  alla  necrosi  ischcmica. 

Inoltre  è importante  evitare  di  usare  la  t.  in  presenza  di  so- 
spette lesioni  maligne  per  il  pericolo  di  diffusione  metastatica  e 
di  incremento  delia  crescita  neoplastica. 

Particolare  cautela  deve,  infine,  essere  posta  nei  riguardi  delle 
gestanti. 

Terapia  con  onde  corte  (marconiterapia).  - Gli  appa- 
recchi per  marconiterapia  sono  costituiti  da  tre  sottosta- 
zioni principali:  l'alimentatore , il  circuito  oscillante,  il 
circuito  paziente  (antenne  più  soggetto  in  trattamento). 
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La  maggior  parte  delle  apparecchiature  in  commercio 
opera  alla  frequenza  di  27,33  MHz,  e a una  lunghezza 
d'onda  di  11  m. 

È necessario,  in  ogni  applicazione  terapeutica,  sinto- 
nizzare in  risonanza  il  circuito  emittente  dopo  aver  inseri- 
to il  paziente  fra  le  antenne,  a causa  della  variabilità  det- 
Timpedenza  individuale  del  corpo  umano. 

Indicazioni,  particolarmente  nella  osteoartrosi.  nelle 
contrazioni  muscolari  antalgiche  sia  su  base  tensiva  che 
meccanica,  negli  esiti  di  processi  postraumatici  (cicatrici, 
ematomi,  etc.)  in  associazione  con  cinesiterapia  e masso- 
terapia. 

Controindicazioni:  stati  flogistici  acuti,  presenza  di 
oggetti  metallici  (anelli  e monili),  lenti  a contatto,  mezzi 
di  sintesi  (protesi  c placche),  lUD,  pacemaker. 

Terapia  con  njicriHmde  (radarterapia).  - La  maggior 
parte  delle  apparecchiature  emettono  radiazioni  elettro- 
magnetiche alla  frequenza  di  2456  MHz  e lunghezza 
d'onda  di  12.25  cm. 

Una  delle  caratteristiche  più  utili  ai  lini  terapeutici  è la 
possibilità  che  hanno  tali  onde  di  essere  riflesse,  fraziona- 
te, rifratte  o assorbite  permettendo  quindi  l'utilizzo  di 
una  sola  parabola  emittente. 

In  particolare,  le  microonde  sono  selettivamente  assor- 
bite dai  tessuti  con  alto  contenuto  d'acqua  permettendo  il 
riscaldamento  selettivo  di  tessuti  molli,  tra  i quali  partico- 
lare importanza  ha  il  tessuto  muscolare. 

Indicazioni:  la  principale  indicazione  all'uso  della  ra- 
darterapia si  deve  al  fatto  che  le  microonde  riscaldano 
selettivamente  la  muscolatura  e le  articolazioni  coperte 
da  strati  sottili  di  tessuto.  Per  tale  motivo  sono  trattabili: 
esiti  di  traumi  muscolari,  contrazioni  muscolari  antalgiche 
c posturali.  degenerazione  dei  tessuti  molli  su  base  artro- 
sica. 

Controindicazioni:  particolare  attenzione  deve  essere 
posta  a non  comprendere  nel  campo  di  irraggiamento 
globi  oculari,  testicoli,  cartilagini  fertili,  mezzi  di  sintesi. 
lUD.  Controindicata  nelle  gestanti.  È inoltre  opportuno 
assicurare  un'adeguata  ventilazione  della  cute  del  pazien- 
te per  evitare  il  riscaldamento  selettivo  di  goccioline  di 
sudore,  che  potrebbe  portare  a microustioni  cutanee. 
V.  anche:  elettroterapia  (V.  1101). 

Terapia  con  ultrasuoni.  ~ Le  macchine  per  ultrasuono- 
terapia  si  basano  sull'effetto  piezoelettrico  provocato  dal 
passaggio  di  una  corrente  alternata  ad  alta  frequenza  at- 
traverso due  elettrodi  tra  cui  è interposto  un  cristallo  di 
quarzo. 

Per  usi  terapeutici  viene  utilizzata  una  corrente  alterna- 
ta compresa  tra  0,8  e 1 MHz.  La  trasformazione  della 
corrente  alternata  ad  alta  frequenza  in  energia  meccanica 
(vibrazioni  acustiche)  è dovuta  alla  deformazione  che 
aX'viene  nel  cristallo  eccitato. 

È importante  ricordare  che  l'intensità  del  suono  pro- 
dotto non  è uniforme  lungo  l'asse  di  emissione:  si  ricono- 
scono. infatti,  due  punti,  in  particolare,  in  cui  si  concen- 
tra l'energia  delle  onde  sonore. 

Uno  di  questi  due  punti  è situato  a contatto  della  testi- 
na emittente  c prende  il  nome  di  «campo  vicino»;  l'altro, 
«il  campo  lontano»,  è più  distante  e questa  distanza  in 
genere  aumenta  con  l'aumentare  del  diametro  della  su- 
pcrfKÌc  emittente  del  trasduttore. 

L'intensità  di  emissione  si  misura  in  watt/cm^  in  rap- 
porto uH'iniensità  media  del  campo  e aH'estensione  della 
superfìcie  emittente;  le  apparecchiature  più  idonee  do- 
vrebbero fornire  un'intensità  massima  non  inferiore  a 
4 W c una  superficie  emittente  compresa  tra  7 c 13  cm^  È 
importante  inoltre  evitare  eventuali  effetti  di  cavitazione 
o concentrazione  di  potenza  assicurando  un  concito  ac- 


coppiamento acustico  tra  la  superficie  radiante  e la  su- 
perfìcie da  trattare  mediante  un  mezzo  omogeneo  privo 
di  bolle  d'aria. 

È molto  importante  ricordare  inoltre  che  possoiK)  av- 
venire delie  riflessioni  di  potenza  a livello  delle  interfacce 
tra  tessuti  di  differente  impedenza  acustica. 

Questi  fenomeni  producono  importanti  effetti  termici 
locali,  soprattutto  a livello  dell’interfac'cia  osso/muscolo, 
che  è in  grado  di  riflettere  circa  il  30%  dell'energia  rice- 
vuta. e osso/mctallo  (45-60%). 

Per  quanto  riguarda  le  tecniche  di  applicazione  vi  sono 
principalmente  due  modalità  di  applicazione  degli  ultra- 
suoni, a testina  mobile  e a testina  fissa. 

11  metodo  a testirut  mobile  consiste  nel  far  scorrere  la 
testina  emittente  sulla  superficie  da  trattare  assicurando 
l'accoppiamento  acustico  con  un  mezzo  viscoso  (olio, 
crema,  pomata). 

I vantaggi  di  questo  metodo  sono  dovuti  essenzialmen- 
te a una  maggiore  uniformità  ed  estensione  del  campo 
trattato  a scapito  dell'energia  trasferita  e.  sembra,  a una 
certa  facilitazione  ncirassorbimcnlo  di  principi  attivi 
eventualmente  contenuti  nel  mezzo  di  accoppiamento 
(sonoforesi). 

II  metodo  a testina  ^ssa  prevede  il  posizionamento  della 
testina  in  modo  da  coprire  tutta  la  zona  da  trattare.  A 
parità  di  potenza  erogala,  in  questo  caso  si  raggiungono 
temperature  più  elevate  in  zone  circoscritte;  l'accoppia- 
mento acustico  è però  più  critico,  e in  genere  viene  usata 
una  bolla  di  materiale  sintetico  contenente  acqua  degasata. 

Indicazioni:  l’effetlo  terapeutico  dell'applicazione  degli 
ultrasuoni  è dovuto  essenzialmente  alla  possibilità  di  ot- 
tenere un  riscaldamento  rapido  c relativamente  localizza- 
to di  strutture  parcnchimali  profonde. 

Sono  perciò  da  tenere  in  particolare  considerazione  le 
controindicazioni. 

Controindicazioni:  il  fascio  di  ultrasuoni  non  deve  esse- 
re applicato  su:  globi  oculari,  utero  gravido  e cavità  con- 
tenenti liquidi  biologici  (cavità  cardiaca).  Sono  indispen- 
sabili precauzioni  particolari  quando  si  tratti  il  rachide  di 
pazienti  con  esiti  di  lamineciomia,  per  possibili  danni  a) 
midollo  spinale;  nei  portatori  di  protesi  cementate  in  cui 
è possibile  produrre  danni  al  cemento  per  cavitazione;  in 
presenza  di  sintesi  metalliche  in  genere. 

Gli  ultrasuoni  sono  controindicati  in  sospette  lesioni 
maligne  e nei  soggetti  con  osteoporosi  o con  insufficienza 
vascolare  periferica. 

V.  anche:  uitrasuoni. 

Calore  per  conversione.  - È una  metodica  di  scarsa 
applicazione  in  riabilitazione:  vi  si  può  far  rientrare  l'i- 
drocinesiterapia.  in  cui  mantenere  l'acqua  a una  tempera- 
tura di  37-40  favorisce  l'effetto  di  rilasciamento  utile 
nella  mobilizzazione  a gravità  ridotta. 

Altre  melodiche  sono  rappresentate  dai  bagni  di  con- 
trasto e dalle  saune,  in  cui  sì  ricerca  essenzialmente  un 
effetto  sul  circolo  periferico  per  effettuare  una  ginnastica 
vascolare  alternando  bagni  caldi  c freddi,  oppure  un'in- 
tensa vasodilatazione  periferica  e sudorazione  in  ambien- 
te saturo  di  vapore. 

Terapia  con  calore  superficiale.  - Con  questa  metodica 
è possibile  provocare  un  sensibile  innalzamento  termico 
solo  nei  tessuti  più  superficiali  o direttamente  esposti  alla 
fonte  di  calore:  è perciò  attuabile  il  trattamento  solo  in 
caso  di  alterazioni  superficiali  mentre  è praticamente 
impossibile  raggiungere  strutture  profonde. 

Terapia  con  calore  radiante  (per  conversione).  - I mezzi 
più  frequentemente  usati  per  questo  tipo  di  t.  sono  essen- 
zialmente rappresentati  da  lampade  a tubi  di  quarzo  o a 
filamento  di  carbonili  in  grado  di  fornire  uno  spettro  di 
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radiazioni  di  lunghezza  d'onda  compresa  tra  5500  e 
120.000  A (a  cavallo  tra  il  rosso  e l'infrarosso). 

La  distribuzione  del  calore  e l'innalzamento  di  tempe- 
ratura dipendono  dalla  potenza  della  lampada  e dal  tem- 
po di  esposizione. 

Le  lampade  a infrarossi  e i forni  Bicr  vengono  usati 
per  provocare  un  temporaneo  innalzamento  della  tempe- 
ratura su  segmenti  corporei  da  trattare  poi  con  massote- 
rapia. 

Sono  da  evitare  tali  applicazioni  in  pazienti  con  distur- 
bi cardiova.scolari  e respiratori. 

Terapia  con  calore  di  coniano  (per  conduzione).  - 
Questa  metodica  prevede  l'applicazione  di  corpi  caldi 
direttamente  a contatto  della  parte  da  trattare.  Si  usano 
essenzialmente  cuscinetti  di  gel  di  silicone  avvolti  in  sac- 
chetti di  cotone  {hydrocoUator  hot  packs)  che  mantengo- 
no a lungo  una  temperatura  costante  compresa  tra  i 70  e 
i 79  X,  bottiglie  di  acqua  calda,  in  genere  di  gomma, 
che  sono  in  grado  di  mantenere  una  temperatura  costante 
per  un  certo  tcmp>o  in  dipendenza  dalla  temperatura  del- 
l'acqua introdotta. 

Esistono  in  commercio  sacchetti  di  plastica  monouso 
contenenti  sostanze  chimiche  che.  una  volta  poste  a con- 
tatto. producono  una  reazione  esotermica  e sono  utili  per 
interventi  immediati,  ad  es.  in  campo  sportivo. 

Tutte  queste  metodiche  sono  usate  per  ottenere  il  rila- 
sciamento per  via  riflessa  di  gruppi  muscolari  in  contra- 
zione. 

Tale  effetto  è riscontrabile  anche  a livello  della  musco- 
latura liscia  intestinale. 

Tale  scopo  può  esser  ottenuto  anche  con  bagni  di  pa- 
raffina; la  parte  da  trattare  viene  immersa  in  una  vaschet- 
ta tcrmostatata  contenente  cera  di  paraffina  con  punto  di 
fusione  compreso  tra  51,7  e 54,5  “C.  In  genere  sono  trat- 
tati i segmenti  distali  degli  arti;  mani  e piedi. 

Vi  sono  due  modalità  di  utilizzazione  dei  bagni  di  pa- 
raffina; la  prima  per  immersione  ed  estrazione  rapida,  in 
modo  da  formare  un  guanto  di  paraffina  che  mantenga 
un  moderato  innalzamento  di  temperatura  e fornisca  una 
blanda  azione  compressiva  sul  segmento  una  volta  rag- 
giunto il  raffreddamento  dello  strato  di  paraffina. 

Il  guanto  così  formato  non  deve  presentare  né  soluzio- 
ni di  continuità  né  importanti  variazioni  di  spessore  per 
evitare  l’edema  ex  vacuo  e {'«effetto  stringa». 

La  seconda  modalità  prevede  il  mantenimento  del- 
rimmersionc  del  segmento  da  trattare  nel  bagno  di  pa- 
raffina per  un  periodo  di  tempo  adeguato  a mantenere  un 
innalzamento  termico  prolungato  e costante  (mai  supe- 
riore a 20  min). 

La  paraffinotcrapia  a guanto  è indicata  in  casi  selezio- 
nati dì  edema  postraumatico  e di  artrite  reumatoide. 

Crioterapia  ~ Anche  l'applicazione  del  freddo  rientra 
nella  t.  (di  sottrazione). 

A questo  scopo  vengono  usati:  borse  di  ehiaccio  che 
mantengono  la  temperatura  costante  di  0 lìnché  il 
ghiaccio  è in  corso  di  fusione;  cuscinetti  di  gel  termosta- 
bilc  che  possono  raggiungere  anche  -30  °C;  coni  di 
giaccio  con  temperatura  iniziale  compresa  tra  -20  e 
— 10°C;  spugnature  di  acqua  fredda  tra  i 6 e i 10  "C; 
spray  freddi  contenenti  cloniro  di  etile,  che  possono  pro- 
vocare un  raffreddamento  rapido  fino  a raggiungere  una 
temperatura  di  6 °C. 

Le  indicazioni  principali  sono  rappresentate  dallo  spa- 
smo muscolare  e dalla  spasticità  in  generale,  che  si  ridu- 
cono per  un’azione  diretta  del  freddo  sui  recettori  fusali, 
sulle  fibre  motorie  e sensitive,  c sulla  velocità  di  condu- 
zione attraverso  la  placca  neuromuscolare. 

Tale  riduzione  del  tono  muscolare  è utile  nella  rieduca- 


zione motoria  quando  si  intende  aumentare  l'escursione 
articolare  e rieducare  schemi  pasturali  alterati. 

È da  tener  presente,  tuttavia,  che  per  ottenere  il  rila- 
sciamento l’applicazione  del  freddo  deve  essere  prolunga- 
ta, mentre  un'applicazione  breve  comporla  un  effetto 
contrario,  poiché  agisce  sui  nockettori  provocando  una 
contrazione  muscolare  riflessa. 

Nei  traumi  meccanici  recenti,  Tapplicazionc  di  ghiaccio 
(0  X)  è utile  per  l'effetto  di  va.socostrizione.  che  riduce  il 
sanguinamento  e impedisce  l'espandersi  dell'edema,  e per 
l'effetto  diretto  di  tipo  antalgico  dovuto  airinibizionc  del- 
le terminazioni  nocicettivc. 

Si  può  u.sare  il  ghiaccio  (coni  a - 10,  - 20  ®C)  a scopo 
solamente  analgesico  sfruttando  rinibizionc  delle  fibre 
semutive  che  avviene  sia  per  via  diretta,  sia  per  via  me- 
diata attraverso  il  meccanismo  del  Gale  Control  System  di 
Mcizack  e Wall  (v.  dolore.  Vili,  526;  fig.  2;  v.  anche: 
iiABiLiTAZioNF,.  XIII,  1293)  c rincrcmcnto  della  produ- 
zione di  endorfine. 

A questo  fine  si  utilizzano  anche  gli  spray  freddi. 

Nell'artrite  reumatoide  Tapplicazione  del  freddo  ad  ar- 
ticolazioni o borse  o guaine  sinoviali  in  fase  flogistica 
acuta  è utile  per  la  riduzione  dell'edema  dovuto  a vaso- 
a)strizione  e p>cr  l'effetto  analgesico. 
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ANTONLIXO  RUIU 

TERNIDENS  GENERE 

È un  genere  di  nematodi  della  famiglia  Strongylidae 
{Strongyloidea^  Secernenteà)^  comprendente  specie  paras- 
site deirintestino  di  scimmie  diffuse  in  Africa.  India  ed 
Indonesia:  tra  tutte  va  ricordata  T.  deminusus,  in  quanto 
reperiata  abbastanza  frequentemente  tra  gli  indigeni  delle 
regioni  centrali  e sudorientalì  africane  (talora  anche  nel 
50-60%  della  popolazione). 

I vermi  adulti,  di  modeste  dimensioni  (14-16  x 0,7 
mm  la  femmina  e 9.5  x 0,5  mm  il  maschio)  sono  spesso 
confusi  con  le  femmine  di  Ancylostoma  |v.  anchilosto- 
MiASi|,  da  cui,  peraltro,  si  differenziano  per  l'estremità 
anteriore  non  ricurva  e per  la  capsula  buccale  terminale; 
quest'ultima.  oltre  che  da  una  doppia  corona  di  robuste 
setole  disposte  sul  margine  esterno,  è caratterizzata,  nella 
parte  più  profonda,  dalla  presenza  di  3 complessi  denti 
chitinosi  (da  cui  il  nome  del  genere),  inseriti  ciascuno  in 
un  lobo  della  parte  anteriore  dell'esofago.  Le  uova,  tra- 
sparenti e di  forma  ovale,  quando  eliminate,  contengono 
normalmente  da  4 a 8 blastomeri  e.  anche  se  più  grandi 
(58-85  |im),  somigliano  molto  a quelle  di  Ancylostoma, 
con  cui  possono  essere  confuse. 

II  ciclo  del  parassita  non  é completamente  noto;  l'uo- 
mo, peraltro,  si  infesta  in  seguito  alla  penetrazione  delle 
larve  attraverso  la  cute.  1 vermi  adulti,  ematofagi,  vivono 
strettamente  adesi  alla  parete  dcU’intestino,  per  lo  più 
nel  primo  tratto  del  colon,  e talora,  approfondend^ 
in  esso,  causano  la  formazione  di  piccoli  noduli  fibrosi 
(v.  anche:  oesophagostomum  genere). 

La  loro  azione  patogena  è in  genere  relativamente 
blanda,  sebbene  nelle  infestazioni  massive  (per  lo  più 
rare)  si  possa  avere  l’insorgere  di  anemia. 

Trattamenti  chemioterapici  con  mebendazolo  e tiaben- 
dazolo  sorK>  risultati  efficaci  nella  cura  della  parassilosi. 

«AMFRANcn  BorroLrm 
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TERPENI 

F.  tfrpènes.  - i.  terpenes.  • t.  Terpene.  - s.  terpenos. 

I terpeni  sono  idrocarburi  aromatici,  derivati  del  dcloc- 
sano.  Comprendono  composti  addici  e dclid.  Sono  tra  i 
prindpali  componenti  degli  oli  essenziali  (v.).  Tali  oli 
sono  mescolanze  di  diverse  sostanze  organiche  alifatichc, 
aromatiche  iso-  ed  eteroddiche,  ottenute  da  piante  aro- 
matiche (eccezionalmente  da  organi  animali);  si  presen- 
tano di  aspetto  oleoso,  volatili,  dì  particolare  odore  (acu- 
to e spesso  grato),  insolubili  in  acqua,  solubili  in  alo>l. 
etere  e grassi. 

I t.  propriamente  delti,  di  formula  C|oH|6,  sono  i più 
comuni  c si  possono  dividere  in  3 gruppi:  a)  t.  aciclici, 
comprendenti  il  mircene  e il  suo  isomero:  l'odmene;  6)  t. 
monociclici,  rappresentati  da  a-fellandrene,  i.solimonene. 
limonene,  a-terpinene,  ^terpinene,  Y'terjHnene  c tcrpi- 
nolenc;  c)  /.  biciclici,  includenti  canfene,  a-pinene,  ^pi- 
nene.  sabinene  e a-tuiene  e ^tuiene. 


I sesquiterpeni,  di  formula  (più  raramente 

C15H2A  o C|$H22)  sono  pure  molto  diffusi  negli  oli  essen- 
daii.  ma  sono  meno  noti.  Infatti,  sebbene  parecchi  di  essi 
siano  stati  isolati  dagli  oli  essenziali  naturali,  tuttavia  non 
di  tutti  la  struttura  chimica  è stata  definitivamente  chiari- 
ta. Sono  compresi  tra  i sesquiterpeni  il  bisabolene.  il  ca- 
dinenc.  ra-cariofillenc.  il  ccdrene.  il  gingcrolo,  l'a-santa- 
lene,  la  santonina  (v.).  k)  schinene  e lo  zingiberene;  al- 
cuni sono  monoddid  (bisabolene.  zingiberene).  altri 
bidclid  (cadinene,  santonina,  selinene),  altri  ancora  trìd- 
clid  (a-santolene). 


I politerpeni,  di  formula  generale  (C5HR)n,  sembra  che 
esistano  negli  oli  essenziali,  ma  la  loro  esatta  struttura 
non  è nota. 

I t.  cd  i sesquiterpeni  sono,  in  generale,  praticamente 
insolubili  in  acqua  e solubili  in  alcol,  etere,  cloroformio, 
benzene,  etere  di  petrolio  e negli  oli  fissi  e volatili. 


La  serie  terpenica  non  fornisce  sostanze  usate  per  se 
stesse  come  medicamenti,  ma  presenta  numerosi  compo- 
sti, che  entrano  nella  composizione  di  oli  essenziali. 

Dagli  idrocarburi  terpenid  derivano,  inoltre,  numero- 
sissimi composti,  pure  molto  diffusi  negli  oli  essenziali: 
alcoli  (bomcolo,  dtroncllolo,  gcraniolo,  linalolo.  a-terpi- 
neolo);  aldeidi  (dtrale.  dtronellale,  safranale);  chetoni 
(canfora,  carvone,  tuione);  fenoli  (asazone,  carvacrolo, 
creosolo.  cugenolo.  guaiacolo,  mentolo,  timolo,  vanilli- 
na); lattoni  (ascaridolo,  dneolo,  eucaliptolo)  eteri  ed  ei/e- 
ri  fenoUci  (anetolo,  apiolo,  miristidna.  safrolo). 


L'azione  farmacologica  dei  singoli  composti  terpenid 
per  lo  più  non  è stata  studiata.  Più  note,  invece,  sono  le 
proprietà  degli  oli  essenziali  di  cut  essi  fanno  parte. 

Alcuni  idrocarburi  terpenid  (eucaliptolo  (v.),  pinone, 
mentolo  |v.],  timolo  |v.],  etc.)  presenti  ne^i  oli  essenziali 
sono  ancora  utilizzati  come  prosduganti  delle  mucose 
bronchiali  (riducono  le  secrezioni  bronchiali  prindpal- 
mcntc  |>cr  un'azione  diretta  sulla  mucosa  e sulle  ghiando- 
le bronchiali,  con  un  meccanismo  di  tipo  astringente  e/o 
favorente  il  riassorbimento)  e come  rubefacenti,  carmina- 
tivi e antisettid.  Il  loro  prindpale  impiego  resta  quello  di 
aromatizzanti  ncirindustria  alimentare,  farmaceutica  c 
cosmetica.  Infine,  alcuni  di  essi  sono  efficaci  insettifugi. 

Il  gomenolo.  o essenza  di  Niaouli,  che  si  ricava  dalla 
Melalet4ca  virìdiftora,  è costituito  da  vari  t.  e si  usa  in 
otorinoiatria  per  applicazioni  locali  in  soluzione  oleosa 
allT-2%. 

1 1.  posseggono  importanti  effetti  collaterali.  I .sovrado- 
saggi  di  mentolo  ed  eucaliptolo  hanno  effetti  centrali  ca- 
ratterizzati da  atassia,  delirio  e comiilsioni.  Nel  bambino, 
l'inalazione  di  mentolo  può  causare  laringospasmo  e ap- 
nea rifles.sa.  Altri  effetti  sistemid  dei  t.  .sono  costituiti  da 
emolisi,  sanguinamento  rettale  (per  uso  di  suppositori), 
irritazione  gastrica  c danno  renale. 

È stata  segnalata  l'intensa  azione  allergizzante  dei 
composti  terpenici  di  tipo  addico,  che  è notevolmente 
rafforzata  da)  loro  potere  di  diffusione.  Gli  accidenti  al- 
lergici sono  tanto  più  numerosi  c più  subdoli  in  quanto 
queste  sostanze  sono  molto  usate  per  il  loro  odore  grade- 
vole. Le  manifestazioni  allergiche  si  osservano  sia  per 
contatto  diretto  (ccdpienti  aromatizzanti  dei  medicamen- 
ti). sia  a distanza  (profumi  di  uso  comune). 

V.  anche;  ou  essenziali  (X,  1568). 


Contengono  t.  varie  droghe  come  il  prezzemolo,  l'ansiolochia, 
rartemisia.  l'aiucnrio  maggiore,  il  finocchio,  il  rosmarino,  la 
ruta,  la  sabina,  il  tanft-kuei.  k>  zafferano,  la  camomilla,  la  salvia, 
la  menta,  il  lauro,  la  maggiorana,  la  melissa,  lorigano,  i chiodi 
di  garofano,  il  timo,  la  cannella,  k>  zenzero,  etc. 
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F.  terrorisme.  - l.  lerrorism.  - T.  Terrorismus.  • s.  terro- 
rismo. 

Introduzione 

Il  terrorismo  è indubbiamente  uno  dei  fenomeni  sodali 
più  importanti  del  nostro  tempo,  anche  se  da  molti  secoli 
è presente  nella  storia  deiruomo.  Le  opere  disponibili  sul 
tema  — articoli  sdcntihd  e di  opinione,  sag^  e trattati, 
nonché  ricerche  sodopsichiatriche  — sono  migliaia  e sarà 
pertanto  necessario  restringere  il  campo  della  nostra  di- 
scussione. Cercheremo  di  non  limitare  la  discussione  al  t. 
italiano,  troppo  recente  per  una  sua  trattazione  sistemati- 
ca. Sottolineeremo,  inoltre  e soprattutto,  gli  aspetti  me- 
did  e psichiatrid  del  fenomeno.  Anche  se  le  vittime  del  t. 
non  superano  quelle  di  altre  patologie  sodali  (nell'anno 
di  maggiore  letalità  del  t.  in  Italia,  il  1980,  le  vittime 
sono  state  135  e i feriti  334),  quali,  ad  es..  il  suiddio.  gli 
inddenti  del  traffico  o l’alcolismo  e le  tossicodipendenze, 
tuttavia  l'impatto  psicologico  del  t.  sul  pubblico  è di  gran 
lunga  maggiore,  per  due  ragioni  prindpali:  1)  chiunque 
può  esserne  vittima;  2)  il  suo  potenziale  destabilizzante 
(nel  caso  del  t,  eversivo)  od  opprimente  (nel  caso  del  t. 
ih  Stato)  può  influenzare  potenzialmente  la  vita  di  ogni 
dttadino. 

DefinizioBe 

Una  soddisfacente  definizione  del  t.  non  è fadte.  Esiste 
un  t.  contro  il  sistema  (lo  Stato,  generalmente,  ma  non 
esclusivamente)  neU'ambito  di  una  matrice  ideologica  di 
sinistra,  ma  esiste  anche  un  t.  dello  Stato,  generalmente, 
ma  non  sempre,  di  destra,  contro  i suoi  dttadini,  per 
eliminare  o controllare  l'opposizione  interna.  Esistono 
movimenti  terroristid  che  rivendicano  l’indipendenza  di 
Stati,  colonie  o minoranze  etniche  (ad  es.,  i Tamil  a Cey- 
lon  o i Baschi  in  Spagna)  e,  invece,  un  t.  intemazionale 
(Jenkins,  1985),  che  è una  forma  di  guerra  alternativa, 
un  conflitto  a basso  costo,  più  o meno  apertamente  spon- 
sorizzato da  Stati  che  non  hanno  la  potenzialità  militare  o 
politica  per  colpire  lo  Stato  nemico.  Una  definizione  ge- 
neralmente accettata  è quella  di  Pontara  (1979),  che  qua- 
lifìca  l'atto  terroristico  come  qualsiasi  azione,  eseguita 
come  parte  di  un  metodo  di  lotta  politica,  diretta  a in- 
fluenzare, conquistare  o difendere  il  potere  dello  Stato, 
che  implichi  l'uso  di  violenza  estrema  (infliggere  morte  o 
sofferenza  o lesioni,  o privare  della  libertà)  contro  perso- 
ne innocenti,  non  combattenti.  Questa  definizione  include 
sia  il  t.  «dal  basso»  (i  cittadini  contro  lo  Stato),  sia  il  t. 
«dall’alto»  (uno  Stato  contro  i propri  nemid,  interni  o 
esterni).  Il  t.  cerca  di  rivolgersi  al  pubblico  e,  general- 
mente, cerca  seguaci  e simpatizzanti  per  le  ideologie  che 
professa,  per  cui  cerca  giustificazioni  politiche  o morali,  o 
persino  religiose,  per  le  proprie  azioni;  gli  elementi  carat- 
terizzanti. tuttavia,  sono  il  coinvolgimento  di  dttadini  in- 
nocenti (il  che  lo  distingue  dalla  guerriglia  contro  forze  di 
occupazione  ostili),  l’a.spetto  «teatrale»  delle  azioni,  che 
implica  il  dare  la  massima  pubblicità  agli  eventi,  c il  coin- 
volgimento  dei  mezzi  di  comunicazione  di  massa  (il  che 
contrasta  con  la  clandestinità  delle  organizzazioni  terrori- 
stiche), la  rinunda  a perseguire  i propri  fini  politid  con 
mezzi  legittimi,  disponibili,  peraltro,  solo  in  regimi  de- 
mocratici. Si  tratta,  in  definitiva  (Jenkins,  1982;  1985),  di 
azioni  criminali,  anche  se  la  finalità  è politica.  11  «Dizio- 
nario di  Polìtica»  (Bobbio.  Matteued.  Pasquino,  1983) 
definisce  il  t.  politico  come:  «la  pratica  politica  di  chi  ri- 
corre sistematicamente  alla  violenza  contro  le  persone  o 
le  cose  provocando  terrore». 


Kupperman  (1981)  e Trcnt  e Kupperman  (1984).  in 
recenti  scritti,  hanno  preferito  rìnundare  a una  definizio- 
ne formale  del  t..  preferendo  analizzarne  gli  aspetti  fe- 
nomenologid  e operativi.  Il  t.  viene  cosi  descrìtto  come 
«La  strategia  del  debole»,  sottolineando  la  sproporzione 
tra  fini  e mezzi,  l'apparente  ubiquità  e la  difficoltà,  politi- 
ca e organizzativa,  di  trovare  risposte  preventive  e re- 
pressive adeguate  in  un  mondo  politicamente  diviso  e a 
volte  ostile. 

Teorie  esplicative  e aspetti  pskliiafrid 
Sono  state  riassunte  recentemente  in  varie  pubblicazioni 
(Gurr,  1970;  Salert,  1976;  Ferracuti,  1984;  Bruno, 
1984)  e vanno  da  un’interpretazione  del  t.  come  scelta 
razionale  a un  approedo  psicologico  basato  sulla  fnista- 
zione-aggressione,  a una  teoria  dello  squilibrio  del  siste- 
ma sociale,  alla  teoria  marxista.  Quest’ultima  si  rifà  non 
agli  aspetti  sodali  cd  cconomid,  ma  aU’indirizzo  hegelia- 
no, individualista,  orientato  verso  la  prassi  (Marcuse, 
1965;  Negri,  1980). 

Le  an^si  psichiatriche  non  hanno  identificato  una 
componente  psicopatologica  significativa,  anche  se  è pro- 
babile la  presenza  di  una  percentuale  di  casi  borderline,  o 
fanatizzati,  nei  terroristi  di  «destra»  (Ferracuti  e Bruno, 
1981),  contrapposta  a un'assenza  di  patologia  mentale 
nosograficamente  identificabile  in  quelli  di  «sinistra». 

Il  fanatismo  è una  categoria  imprecisa  ed  elusiva,  che 
rappresenta  spesso  un  giudizio  dì  valore  (Haynal,  Molnar 
e de  Puymege,  1983).  Hubbard  ha  tentato  un'analisi  psi- 
chiatrica, largamente  impressionistica,  di  un  tipo  partico- 
lare di  terrorista,  il  sequestratore  di  aerei,  che  resta  limi- 
tata a tale  fenomenologia,  oggi  in  declino,  seppure  con 
notevoli  eccezioni,  e che  non  ha  avuto  riscontro  in  ricer- 
che crossculturali  (Hubbard.  1971).  La  mancanza  di  studi 
crossculturali  che  permettano  di  confrontare  terroristi 
provenienti  da  diverse  culture  e spinti  da  diverse  ideolo- 
gie è una  delle  carenze  principali  di  (questo  settore.  Hac- 
ker (1976)  ha  presentato  una  tipologia  dei  terroristi,  di- 
stinti in:  crociati,  criminali  e anomali,  anche  ouesta  su 
base  prevalentemente  impressionistica.  Kaplan  (^1978)  ha 
formulato  ipotesi  interessanti  sulle  psicodinamiche  del 
terrorista,  descritto  come  soggetto  che  ricerca  finì  assoluti 
e che  agisce  per  un  senso  di  insicurezza.  Ferracuti  e Bru- 
no (1983)  hanno  postulato  il  concetto  di  «guerra  fanta- 
stica», che,  in  una  concezione  utopica  (Verrà,  1984), 
soddisfa  esigenze  dì  adattamento  che  il  singolo  terrorista 
non  riesce  a risolvere  nei  normali  canali  dì  socializzazione 
a lui  disponibili. 

Schmidtchcn  e Suellwold  (1981)  hanno  sottolineato  la 
freauenza  di  estroversione  e narcisismo  in  una  dettagliala 
analisi  di  terroristi  tedeschi.  Clark  (1983),  in  una  analisi 
dei  terroristi  baschi  appartenenti  all'ETA,  ha  identificato 
come  una  delle  motivazioni  di  base  la  ricerca  deiridentità, 
la  soluzione  del  conflitto  tra  il  Sé  e la  società.  Per  Post 
(1984;  1986),  il  processo  di  identificazione  col  gruppo  ter- 
rorista ha  una  funzione  rilevante  come  risolutore  di  con- 
flitti e come  fornitore  di  valori  accettati  acriticamente. 

Aspetti  medici 

Un  aspetto  medico  particolare  — la  condizione  delle  vit- 
time di  sequestri  (terroristici  o semplicemente  criminali)  — 
è trattato  in  una  voce  separata  (v.  Stoccolma,  sinosome 
di).  Gli  attacchi  terroristici  hanno  una  fenomenologia  re- 
lativamente ristretta.  Silverstein  (1981)  ha  analizzato  in 
dettaglio  gli  aspetti  medicochirurgicì  e organizzativi  in  ca- 
so di  attacchi  terroristici  su  vasta  scala,  senza  trascurare 
l’eventualità  di  attacchi  chimici,  batteriologici  e nucleari 
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(la  cui  potenziale  letalità  è evidente)  finora  fortunata' 

mente  non  presenti  neirarscnale  del  t. 
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FIANCO  FEtRACVn 


TERZO  VENTRICOLO:  v.  diencefalo  (V.  74);  cer- 
vello (III,  1642). 


TESAURISMOSI 

F.  thésaurismoses.  - i.  Storage  dìseases',  thesaurismoses.  • 
T.  Speicherungskrankheiten.  - s.  tesaurismosis. 


Con  il  termine  tesaurismosi.  o malattie  da  accumulo,  si 
soleva  indicare  un  gruppo  di  errori  congeniti  del  metabo- 
lismo accomunati,  sul  piano  anatomopatologico,  da  ec- 
cessivi produzione  e accumulo  di  una  varietà  di  sostanze 
nei  tessuti  dell'organismo.  La  migliore  conoscenza  delle 
basi  etiopatogenetiche  di  tali  malattie  ha  indotto  a sosti- 
tuire il  termine  primitivo  con  quello  di  malattie  lisosomtdi 
(v.  LisosoMAU  maLahie).  in  tal  modo  intendendo  un 
gruppo  di  malattie  che  derivano,  nella  maggior  parte  dei 
casi,  dalla  deficienza  su  base  genetica  di  un  enzima  nor- 
malmente presente  nei  lisosomi;  dò  comporta  infatti  un 
cospicuo  rigonfiamento  dei  lisosomi  con  formazione  dei 
cosiddetti  «vacuoli  d'accumulo»  rivestiti  da  membrana 
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semplice  c con  contenuto  diverso  in  rapporto  al  tipo  di 
sostanza  accumulata.  Tale  sostanza  (mucopolisaccarìdi. 
glicoproteine,  lipidi)  che  si  accumula  nelle  cellule  o nei 
liquidi  biologid  in  conseguenza  del  defìdt  enzimatico 
conferisce  in  generale  il  nome  alla  malattia  {mucopoiisac- 
caridosi,  mucotipidosi,  eie.). 

Si  tratta  di  malattie  a trasmissione  autosomica  recessi- 
va. con  l'unica  eccezione  delle  malattie  di  Fabry  e Hun- 
ter,  legate  invece  al  cromosoma  X;  la  diagnosi,  sospettata 
sulla  base  della  presenza  di  anomalie  somatiche  c di  defì- 
dt  mentale,  si  basa,  da  una  parte,  suiraccertamento  del- 
l'cnzima  responsabile,  dall'altra  sulla  dimostrazione  della 
sostanza  che  si  accumula  in  eccesso. 

Per  dò  che  concerne  gli  approcd  tcrapeudd,  recente- 
mente è stata  tentata  una  terapia  sostitutiva  mediante 
somministrazione  di  enzimi  purificati;  nonostante  l'entu- 
siasmo iniziale  si  è dovuto  spes.so  constatare  che  i risultati 
non  sono  stati  sempre  pari  aH'aspetlativa;  così,  ad  cs.. 
nella  malattia  di  Pompe  la  somministrazione  di  enzimi 
degradanti  il  glicogeno  lisosomale,  derivanti  daWAsper- 
gyllus  niger.  conduce  a una  deplezione  glicogenica.  ma 
non  a un  miglioramento  clinico.  Ulteriori  tentativi  tera- 
peutici sono  stati  effettuati  mediante  Fuso  della  plasmafc- 
red,  nel  presupposto  di  rimuovere  dal  plasma  le  sostanze 
accumulate  e.  più  recentemente,  ricorrendo  al  trapianto 
di  midollo  osseo  (v.  T1lAPIA^m). 

Da  ricordare,  infine,  la  possibilità  di  una  diagnosi  pre- 
natale (v.  PRENATALE  DIAGNOSI)  mediante  il  riconoscimen- 
to del  difetto  enzimatico  in  cellule  amniotiche  prelevate 
mediante  amniocentesi  e coltivate  in  vitro. 

Per  la  trattazione,  v.  usosomau  malattie  (Vili. 
2255);  CANCUOSiDosi  (VI.  2120);  caucher.  malattia  di 
(VI,  2270);  GUCOc.F.Nosi  (VII,  367);  krabbe,  malattia  di 
(Vili,  909);  I.EUCODISTROF1A  METACROMATICA  (Vili, 
1647);  upiDOSi  (Vili.  2114);  mannosidosi  (IX,  363); 
mucolipidosi  (IX,  2076);  mlcopousaccariix»!  (IX, 
2088);  NiEMANN-ncK,  malattia  di  (X,  1175);  refsum, 
MALATTIA  DI  (Xlll,  270);  SFINGOUPIDOSI. 
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Intorno  agli  anni  '30,  occupandosi  del  problema  del  tra- 
pianto della  cornea  per  il  trattamento  dei  suoi  opacamen- 
ti,  V.  P.  Fllatov  propose  di  utilizzare  la  cornea  prelevata 
da  cadavere,  in  cui  gli  occhi  conservano  per  qualche 
tempo  la  loro  vitalità  se  mantenuti  a bassa  temperatura 
(tra  +2  e -»-4“C).  Filatov  osservò  che  lembi  di  cornea 
conservata  in  tal  modo,  se  usati  f>cr  cheratoplastiche, 
provocano  intorno  al  trapianto  un  rischiaramento  del 
panno  assai  più  notevole  di  quello  che  ri  nota  allorché  ri 
usa  cornea  non  conservata.  Queste  osservazioni  suggeri- 
rono all'A.  l'idea  che  la  sostanza  corneale  conservata  al 
freddo  apponi  nella  lesione  del  paziente  determinale  so- 
stanze atte  a favorire  la  rivitalizzazione  della  cornea  tra- 
piantata e a rafforzare  ì processi  di  ricostituzione  nel 
panno  circostante  al  trapianto.  Tali  osservazioni  sui  pro- 
cessi corneali  indussero  Filatov  a generalizzare  gradual- 
mente le  nozioni  acquisite,  sia  nella  teoria  che  nella  pra- 
tica. I più  svariati  tessuti  animali  e vegetali  (ad  es.,  le 
faglie),  qualora  siano  separati  daU'organismo  originario  e 
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TESSUTALE  TERAPIA 

F.  thérapeuiique  tissulaire.  • l.  tissue  therapeutics.  • 
T.  Gewebetherapie.  • s.  tratamiento  tisular. 


O 


TESSUTO 


sottoporli  all'azione  di  influenze  dell  ambiente  esterno 
tali  da  non  ucciderli,  ma  da  renderne  diffìcili  i processi 
vitali,  subirebbero  una  «ricostruzione»  biochimica  con 
elaborazione  di  sostanze  grazie  alle  quali  continuano  a 
svolgersi  ì processi  biochimici  sitali  tessutali.  A queste 
sostanze  Filatov  dette  il  nome  di  stimolatori  (eccitatori) 
di  orìgine  biologica,  o stimolatori  biogeni. 

Introdotti  in  qualsiasi  modo  in  un  organismo,  gli  stimo- 
latori biogeni  ne  attiverebbero  i processi  vitali,  aumen- 
tando la  resistenza  deirorganismo  contro  i fattori  patoge- 
ni e te  sue  proprietà  di  rigenerazione  e di  ri.soluzione  dei 
processi  morbosi, 

L.e  basi  teoriche  della  terapia  tessutale  non  sono  uscite 
dal  campo  delle  ipotesi  e le  sue  risultanze  cliniche  sono 
dubbie. 

La  teorìa  di  Filatov  è indubbiamente  in  consonanza 
con  la  teoria  di  Lisenko  concernente  t’infìuenza  di  azioni 
energiche  delPambiente  suH'adattamento  e suirevotuzio- 
nc  degli  organismi,  c la  sua  affermazione  c declino  vanno 
inquadrati  in  un  particolare  momento  storico  della  biolo- 
gia sovietica  caratterizzato  da  forti  influenze  politico- 
ideologiche. 
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CUCIAMI  ANCELUCCt 

TESSUTALI  SOSTANZE  ATTIVE 
f.  suhxtancfs  lissulaìrrx  aethrs.  - i.  aclive  (issue  substan' 
ces.  - T.  akiive  Gewehsstoffe.  • s.  subsianctM  luulares  acti- 
vas. 

Con  il  termine  di  sostanze  attive  tessutali  si  è voluto  indi- 
care un  gruppo  di  sostanze,  eterogenee  per  natura  chimi- 
ca (vi  appartengono  sia  amine,  che  peptidi.  che  lipidi), 
non  elalmrate  in  organi  ben  defìniti  ma  distribuite,  a vol- 
te ubiquitariamente,  nei  tessuti,  unifìcabili  da  un'attività 
farmacologica  più  o meno  intensa  a carico  della  muscola- 
tura liscia  vasale  ed  extravasale,  dei  capillari  e delle 
ghiandole  esocrine. 

Una  tale  definizione  permette  di  distinguere  le  s.a.t. 
dagli  ormoni.  Infatti,  mentre  questi  ultimi  esplicano  la 
loro  funzione  di  regolazione  su  siti  distanti  dalla  zona  di 
produzione,  le  s.a.t.  esaurirebbero  il  loro  compito  funzio- 
nale nella  zona  in  cui  sono  messe  in  libertà  e nelle  sue 
immediate  vicinanze.  Più  complesso  appare  invece  il  pro- 
blema di  definire  differenze  e analogie  che  intercorrono 
tra  le  s.a.t..  gli  ormoni  locali  e le  sostanze  autacoidi. 
Mentre,  infatti,  alcuni  AA.  tendono  a identificare  i tre 
gruppi,  privilegiando,  di  volta  in  volta,  l'appellativo  di 
autacoide  o quello  di  ormone  locale,  altri  tendono  a di- 
stinguere gli  autacoidi  dagli  ormoni  locali.  In  ogni  caso 
gii  uni  e gli  altri  sembrano  concordare  nel  lasciare  in 
ombra  la  denominazione  di  s.a.t. 

In  realtà,  non  a torto  sembra  porsi  una  distinzione  tra 
ormoni  locali  c autacoidi.  I primi,  infatti,  possono  essere 
considerati  mediatori  chimici  prodotti  da  sistemi  cellulari 
derivanti  dal  neuroectoderma  e particolarmente  diffusi 
nel  tubo  digerente.  Essi  annoverano  numerosi  peptidi, 
quali  gastrina,  colecistokinina.  seaetina.  ctc.  e amine, 
quali  quelle  prodotte  dal  cosiddetto  sistema  APUD 
(Amine  Precursor  Uptake  and  Decarboxylation),  com- 
prendenti ristamina,  la  serotonina,  la  dopamina,  ctc. 
Svolgono  una  funzione  fisiologica  ben  definita  attraverso 
un  meccanismo  di  trasmissione  che  può  essere  sia  endo- 
crino (secrezione  nel  sistema  circolatorio,  come  nel  caso 


della  gastrina),  che  paracrino  (secrezione  ne)  microam- 
biente  cxtraccllularc)  o ncurocrino  (secrezione  da  una 
cellula  nervosa  su  una  cellula  bersaglio).  Molto  più  diffici- 
le, invece,  appare  assegnare  una  precisa  funzione  fisiolo- 
gica agli  autacoidi.  Tuttavia,  una  caratteristica  che  li  ac- 
comuna è quella  di  svolgere  un'intensa  e molteplice  atti- 
vità farmacologica  a concentrazioni  straordinariamente 
piccole.  Sono  concordemente  assegnati  a questo  gruppo 
i'istamina  (v.).  la  5-idrossitriptamina  (v.  TRlPTAMl^A  5- 
iDRossi),  le  prostaglandine  (v.),  le  kinine.  Il  fatto  che  più 
o meno  tutte  queste  sostanze  siano  implicate  nella  segna- 
lazione dello  stimolo  nocivo  c nella  reazione  tessutale 
diretta  al  suo  contenimento  sugjterisce  un  loro  importante 
ruolo  quali  mediatori  deirintìammazione. 

Da  queste  considerazioni  si  evince  che  ormoni,  ormoni 
locali  e autacoidi  costituiscono  gruppi  contigui  i cui  mar- 
gini mostrano  un  certo  grado  di  sovrapposizione.  Cosi, 
ormoni  locali,  quali  la  gastrina  e la  colecistokinina,  han- 
no azioni  a distanza  proprie  degli  ormoni,  mentre  l'ista- 
mina  e la  serotonina  hanno  comportamenti  che  sono 
propri  sia  degli  ormoni  locali  che  degli  autacoidi.  È poi 
interessante  osservare  che  è possibile  ritrovare  nel  S.N.C. 
di  mammifero  tutta  la  sterminata  famiglia  dì  ormoni  loca- 
li e autacoidi.  chiamata  qui  a svolgere  una  funzione  neu- 
rotrasmettitrìce  o neuromodulatrice  estremamente  cali- 
brata. Un  approccio  più  (per  cosi  dire)  naturalistico  può 
tuttavia  spiegare  le  difficoltà  che  sì  incontrano  nella  clas- 
sificazione di  queste  sostanze:  gli  studi  condotti  sulla  pre- 
senza di  s.a.t.  negli  organismi  inferiori  hanno  permesso  di 
evidenziare  un  continuum  filogenetico  per  numerose  fa- 
miglie di  sostanze.  le  quali  sembrano  tuttavìa  acquisire 
sempre  nuovi  ruoli  funzionali  con  il  progredire  nella  scala 
zoologica.  Paradigmatiche  appaiono  a questo  proposito  le 
innumerevoli  sostanze  isolate  da  Erspamer  e coll,  dalla 
cute  di  molluschi  e anfibi  e che  sono  pi^i  state  identifica- 
te. tali  c quali  o con  piccole  modifiche,  sia  nel  tratto  ga- 
strointestinale che  nel  S.N.C.  dei  mammiferi.  Tale  è il 
caso  di  serotonina,  bombesina.  tachikinine,  dermorfina, 
etc. 

In  un  certo  senso,  quindi,  il  gruppo  delle  s.a.t.  potreb- 
be identificarsi  sia  con  gli  ormoni  locali  che  con  gli  auta- 
coidi. e giustamente  nella  precedente  edizione  di  questa 
Enciclopedia  Erspamer  definiva  le  s.a.t.  come  un  «grup- 
po magazzino  in  cui.  in  attesa  di  definitiva  sistemazione, 
vengono  provvisoriamente  allogate  le  sostanze  più  svaria- 
te. aventi  in  fondo  un  unico  carattere  in  comune,  quello 
di  esplicare  nella  sperimentazione  farmacologica  un'azio- 
ne sulla  muscolatura  liscia»:  in  attesa,  cìoò,  di  essere  più 
appropriatamente  classificate  come  autacoidi,  ormoni 
locali,  neurotrasmettitori  o tutte  le  cose  insieme,  a se- 
conda degli  organi  in  cui  si  trovino  ad  operare. 
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PAOLO  NEXCINI 

TESSUTO 

F.  tissu.-  I.  tissue.  - T.  Gewebe.  ■ s.  tejido. 

Per  tessuto  si  intende  un  insieme  di  cellule  che  abbiano 
subito  lo  stesso  processo  di  differenziazione  c che  costi- 
tuiscano quindi  una  popolazione  piuttosto  omogenea  sot- 
to il  profilo  embriogenctico,  morfologico  e funzionale. 
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Nei  vertebrati  si  possono  distinguere  4 fondamentali 
tipi  di  t.:  epiteliale,  connettivo,  contrattile  o muscolare  e 
nervoso.  La  presenza  di  ulteriori  e più  specifiche  caratte* 
ristiche  morfofunzionali  consente  poi  di  operare  un'ulte- 
riore classificazione  in  sottotipi  neU'ambito  di  ciascuno  di 
essi. 

I t.  sono  il  materiale  costruttivo  degli  organi,  le  cui 
funzioni  risultano  quindi  determinate  dalla  cooperazione 
delle  funzioni  di  ciascuno  dei  I.  in  essi  rappresentati.  Lo 
studio  delle  caratteristiche  morfofunzionali  e derivative 
dei  t.  ò compito  dell'istologia  alla  cui  trattazione  (v.  isro- 
LOGU,  Vili.  775)  si  rimanda  per  ulteriori  dettagli.  È 
compito,  invece,  dell'anatomia  microsct^ica  lo  studio 
delle  varie  modalità  qualitative  e quantitative  con  cui  i 
singoli  t.  si  aggregano  nella  costituzione  degli  organi. 

Un  t.  acquisisce  le  proprie  caratteristiche  attraverso 
una  serie  complessa  di  eventi  restrittivi  delle  capacità 
multipotenziali  insite  nei  primitivi  foglietti  embrionali  e 
che.  nel  complesso,  prendono  il  nome  di  differenziamento 
(v.).  Questo  si  attua  principalmente  a 3 differenti  livelli: 
molecolare,  cellulare  e tessutale,  o istodifferenziamento. 
Il  differenziamento  molecolare  consiste  nell’espressione 
di  determinate  informazioni  in^te  nel  genoma,  che  si 
traducono  nell'acquisizione  di  determinate  capacità  mc- 
tabolidic;  quello  cellulare  si  manifesta  con  la  comparsa, 
in  misura  l^n  determinata,  di  particolari  organelli  cito- 
plasmatici, e quindi  con  l'acquisizione  di  specifiche  atti- 
tudini funzionali,  mentre  l’istodifferenziamento  porta  al- 
l’aggregazione di  una  o più  popolazioni  cellulari  omoge- 
nee a formare  una  struttura  più  complessa  e funzional- 
mente altamente  specializzata  come  il  t. 

Ciascun  tipo  di  t.  ha  capacità  proprie  per  quanto  attie- 
ne alle  possibilità  di  accrescimento  e di  riparazione  di 
perdite.  Queste  capacità  sono,  di  norma,  inversamente 
proporzionali  al  grado  di  differenziamento  subito.  Cosi. 
neU’ambito  del  t.  epiteliale,  Taccrescimento  e la  ripara- 
zione sono  legati  alì'attività  mitotica  delle  cellule  che  lo 
compongono,  ma  tale  attività  ò notevole  in  un  epitelio  di 
rivestimento  più  di  quanto  non  lo  sia  in  uno  ghiandolare 
o sensoriale.  I t.  connettivi  sono  capaci  di  accrescimento 
grazie  all'attività  riproduttiva  di  clementi  staminali  sem- 
pre presenti  in  essi  e aH’incremento  del  materiale  extra- 
cellulare prodotto  dagli  elementi  differenziati.  1 t.  con- 
trattili e quelli  nervosi,  a causa  dell’elevata  specializza- 
zione che  si  esprime  anche  con  la  formazione  di  partioo- 
lari  strutture  airintemo  delle  loro  cellule  (alloplasmi, 
come,  ad  es.,  le  miofìbrille  o le  neurofìbrille),  perdono 
totalmente  le  capacità  riproduttive  c legano  il  loro  accre- 
scimento a un  aumento  volumetrico  dei  propri  elementi 
piuttosto  che  a un  loro  incremento  numerico. 

Tutte  queste  diversità  di  atteggiamento  stanno  alla 
base  della  classificazione  dei  t.  fatta  da  Bizzozzcro  (1846- 
1901),  che  definì  1.  a elementi  labili  (a  continuo  rinnovo 
per  attività  moltiplicativa  delle  loro  cellule),  l.  a elementi 
stabili  (le  cui  cellule  raggiungono  un  numero  stabile,  ma 
conservano  capacità  rìparative  se  in  idonee  condizioni)  e 
t.  a elementi  perenni  (privi  di  capacità  riproduttive). 

L'impiego  delle  colture  in  vitro  ha  dimostrato  che  cel- 
lule che  abbiano  perduto  la  capacità  riproduttiva  a causa 
del  processo  di  differenziamento,  possono  riacquistarla 
previo  un  processo  di  sdifferenziamento,  o anaplasia, 
quale  si  può  ottenere  in  particolari  condizioni  ambientali, 
o sperimentali  (v.  colture  dei  tessuti). 

Per  ulteriori  notizie  si  vedano  anche  le  voci  inerenti  ai 
singoli  t.  (v.  ADIPOSO  TESSUTO,  I,  657;  cartilagine.  III, 
1105;  COLLAGENE,  IV,  500;  connettivo  tessuto.  IV.  953; 
ELASTICO  tessuto,  V,  857;  EPTTEUALE  TESSUTO,  V,  2425; 
GHIANDOLE,  VII.  169;  UNTA,  Vili,  1733;  LINFATICO  TES- 


SUTO, vili,  1838;  mucoso  tessuto,  IX.  2099;  muscolare 
TESSUTO.  IX.  2125;  nervoso  tessuto.  X,  627;  osseo  tes- 
suto. X,  2101;  reticolare  tessuto.  XIII.  999;  sangue, 
Xlll,  1821). 

1ÌNDARO  RENDA 

TESTA 

F.  tfte.  • I.  head.  - t.  Kopf.  • s.  cabeza. 

(Torrisponde  alla  estremità  rostrale  degli  animali  nei  quali 
il  corpo  assume  forma  allungata.  È costituita  da  diversi 
apparati  dì  senso  e da  un  complesso  di  organi  destinali  a 
introdurre  il  cibo  nel  canale  alimentare. 

In  concomitanza  con  gli  organi  di  senso  e con  quelli 
del  tratto  iniziale  del  canale  alimentare  stesso,  si  racco- 
glie nella  testa  una  notevole  quantità  di  tessuto  nervoso, 
sia  in  forma  di  gangli,  come  nel  resto  del  corpo  degli  in- 
vertebrati, sia  sotto  forma  di  encefalo,  come  si  verifica 
nei  vertebrati. 

Naturalmente  la  I.  ha  costituzione  assai  differente  nei 
diversi  tipi  di  animali;  qui  si  tratterà,  in  senso  anatomico, 
la  t.  dell'uomo;  qualche  cenno  comparativo  intercalato 
serve  soltanto  per  meglio  fare  intendere  la  forma  della  t. 
umana. 

È diffìcile  stabilire,  nella  filogenesi,  quali  siano  stati  i determi- 
nanti che  hancK)  condotto  alla  costituzione  della  t È presumibile 
che  iniziaintenle  si  sia  prodotto  un  accumulo  di  or|anÌ  di  senso 
raccoltisi  attorno  all’estremità  iniziale  del  canale  aiunentare  per 
sopperire  a varie  funzioni  inerenti  al  mantenimento  della  vita; 
correlativamente  nella  stessa  parte  del  corpo  si  è raccolto  anche 
abbondante  tessuto  nervoso. 

Dal  punto  di  vista  topografico  la  t.  è il  segmento  supc- 
riore del  corpo  umano  c si  continua  con  il  collo  (v.). 

Il  limite  superficiale  tra  t.  e collo  è rappresentato  da 
una  linea  convenzionale  tracciata  lungo  il  margine  infe- 
riore o base  del  corpo  della  manditola,  l’angolo  della 
medesima  c Tapice  del  processo  mastoideo  del  tempora- 
le. La  parte  posteriore  della  t.  si  continua  nel  collo  me- 
diante la  regione  della  nuca  che.  almeno  nella  sua  parte 
supcriore,  disposta  superiormente  alla  linea  nucale  supe- 
riore. appartiene  piuttosto  alla  t.  che  al  collo;  di  essa  è 
fatto  cenno  ne)  corso  della  presente  trattazione. 

Nella  t.  si  sogliono  distinguere  2 porzioni,  e cioè  quel- 
la eiKxfalica,  o cranio  (v.),  e quella  viscerale,  o faccia 
(v.)  (fig.  1). 

Il  limite  tra  cranio  e faccia  è rappresentato  da  una  li- 
nea che,  dalla  radice  del  naso,  seguendo  le  arcate  orbita- 
rie, il  margine  posteriore  dell’osso  zigomatico  e il  meato 
acustico  esterno,  raggiunge  la  linea  di  divisione  fra  t.  c 
collo  all’apice  del  processo  mastoideo.  Al  confine  fra  cra- 
nio e faccia  si  trovano,  quindi,  le  parti  destinate  ad  acco- 
gliere gli  organi  di  senso,  e precisamente:  quelli  della  vi- 
sta. dell'udito  c dell’olfatto.  Tali  parti  sono:  l'orbita,  la 
piramide  del  temporale  o periotico,  la  volta  delle  fosse 
nasali.  Gli  organi  di  senso  in  esse  «qiitati  sono  diretta- 
mente  connessi  all'encefalo  dai  rispettivi  nervi  cranici. 

Per  rappresentarsi  la  costituzione  della  t.  non  è possibi- 
le prescindere  dalla  conformazione  del  cranio  (v.).  In 
osteologia  si  dà  il  nome  generico  di  cranio  a tutto  lo 
scheletro  della  t..  per  quanto  in  esso  si  distinguano  una 
parte  destinala  ad  accogliere  l'encefalo  {neurocranio  o 
cranio  propriamente  detto)  e una  parte  di  origine  bran- 
chiale, la  quale  ultima  costituisce  lo  splancnocranio,  o 
scheletro  della  faccia. 

Nei  vertebrati,  l'encefalo  è la  principale  struttura  che 
determina  la  forma  della  t.;  è anche  opportuno  ricordare 
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Fig.  1.  Lince  di  divi- 
sione fn  t.  e colk) 
(lìnea  tratteggiata)  e 
fra  porzione  eoceiidi- 
ca  e porzione  faciale 
delia  (.  iUnea  cunti- 
tuta).  (Da  E.  Briosi  e 
coll.,  modificata  e ri* 
disegrutta). 


che  te  proporzioni  fra  neurocranio  e splancnocranio  va- 
riano. prevalendo  progressivamente  il  primo  sul  secondo 
nelle  forme  neurologicamente  superiori:  tale  linea  evolu- 
tiva h indicata  col  nome  di  cerebralizzazione.  Il  fatto  rag- 
giunge la  massima  evidenza  nell'uomo,  dove  la  faccia  si 
riduce  notevolmente  e i mascellari,  diventati  relativamen- 
te pìccoli,  si  collocano  al  di  sotto  della  parte  anteriore  del 
cranio  cerebrale.  In  conseguenza,  la  fronte  c 11  punto  al- 
veolare si  trovano  quasi  sulla  stessa  verticale  (angolo  fa- 
ciale). 

L'incremento  di  volume  dcU'cncefalo  e del  neurocra- 
nio. lo  spostamento  in  basso  della  faccia  consentono  la 
modificazione  delle  condizioni  di  equilibrio  della  t.  sulla 
colonna  vertebrale;  la  t.  umana,  invece  di  collocarsi  da- 
vanti alla  colonna  vertebrale,  è verticale  rispetto  aU'assc 
longitudinale  del  cranio  e da  essa  sostenuta.  Nella  nostra 
specie,  il  forame  occipitale,  unico  esempio  fra  i vertebra- 
ti. guarda  in  basso  e in  avanti,  invece  che  in  basso  e in- 
dietro o del  tutto  indietro.  Ciò  perebò  il  cervello,  ingran- 
dito in  tutte  le  direzioni,  si  è spinto  hno  a ricoprire  il 
cervelletto  spingendo  al  massimo  la  rotazione  in  basso 
dello  stelo  nervoso.  Dato  il  minor  peso  della  parte  ante- 
riore della  t.  per  la  riduzione  dei  mascellari,  la  muscola- 
tura e il  ligamento  nucale.  per  quanto  robusti,  sono  assai 
ridotti  nell’uomo  in  confronto  agli  animali  quadrupedi. 

Il  diminuito  braccio  di  leva  della  mandibola  ha  portato 
alla  rìdiizìone  della  muscolatura  masticatoria,  in  partico- 
lare del  muscolo  temporale  la  cui  orìgine,  in  alto,  rag- 
giunge soltanto  la  linea  temporale  inferiore. 

Le  proporzioni  della  t.  umana,  in  rapporto  con  quelle 
del  corpo,  variano  secondo  la  razza,  il  sesso  e,  quanto  ai 
canoni,  secondo  l'ideale  artistico.  Il  rapporto  t. /statura  è 
compreso,  in  linea  di  massima,  fra  1:7  e 1:8. 

La  t.,  durante  il  perìodo  embrionale  e fetale  e nei  pri- 
mi 2 anni  di  vita  extrauterina,  si  accresce  più  rapidamen- 
te del  resto  del  corpo;  dopo  accade  il  contrario:  alla  na- 
scita essa  rappresenta  1/4  della  statura  e le  condizioni 
definitive  si  raggiungono  alla  fine  deiracaescimento. 

Quanto  prima  detto  è dovuto  ai  rapido  accrescimento 
del  cervello;  alla  nascita  esso  pesa  circa  300  g,  a 1 anno 
circa  800  g e a 2 anni  circa  1200  g;  il  bambino,  mentre 
raddoppia  la  statura  della  nascita  portandola  a 1 metro  a 
circa  4 anni,  raddoppia  il  peso  del  cervello  in  6 mesi.  Di 


conseguenza,  il  perimetro  del  cranio,  che  alla  nascita 
misura  35  cm,  aumenta,  per  i primi  3 mesi,  di  2 cm  al 
mese;  di  1 cm  al  mese  il  4"*,  5“  e 6"  mese;  di  0.5  cm  dal 
T'  al  \2°  mese.  Pertanto,  il  perìmetro  del  cranio  a 1 anno 
ò di  47  cm.  mentre  a 15  anni  è di  52  cm.  Anche  le  pro- 
porzioni della  t.  si  modificano:  la  faccia,  che  si  origina  in 
gran  parte  del  1 arco  branchiale,  ha  sviluppo  più  tardivo. 
Alla  nascila  il  rapporto  faccia/cranio  è di  1 : 8;  a 5 anni  di 
1:5.  La  parte  inferiore  della  faccia  si  accresce  entro  i 12 
anni  (denti  e processo  alveolari),  quella  superiore  dopo  i 
13  anni  (fosse  nasali  e cavità  paranasali). 

Nciresporre  qui  di  seguito,  in  sintesi,  le  notizie  princi- 
pali sulla  costituzione  del  cranio,  conviene  ricordare  che 
il  neurocranìo  (aanio  propriamente  detto)  è costituito  da 
4 ossa  impari:  frontale,  etmoide,  sfenoide,  occipitale,  e 
da  2 ossa  pari:  temporale  e parietale;  risulta  pertanto 
formalo,  nel  complesso,  da  8 ossa.  Il  frontale,  il  tempora- 
le e l’occipitale  presentano  una  parte  squamosa,  che  con- 
tribuisce, insieme  con  i due  parietali,  a formare  la  volta 
del  cranio;  la  parte  rimanente  di  queste  ossa,  con  l'et- 
moide e lo  sfenoide.  costituisce  la  base  del  cranio. 

Lo  splancnocranio  (scheletro  della  faccia)  è formato  da 
6 ossa  pari;  mascellare,  zigomatico,  nasale,  lacrimale, 
conca  nasale  inferiore,  palatino,  e da  2 ossa  impari;  la 
mandibola  e il  vomere:  14  pezzi  in  tutto.  Naturalmente, 
non  tutte  harmo  la  stessa  importanza  nel  determinare  la 
forma  della  faccia:  i mascellari  costituiscono  i!  pezzo  di 
centro  di  tutta  l’impalcatura  faciale,  le  altre  ossa  si  di- 
spongono attorno  a essi  come  parti  complementari. 

Per  le  illustrazioni  delle  ossa  della  t.  si  rinvia  alle  voci 
CRANIO  (figg.  6-10)  e FACXIA  (figg.  l,  4 c 5). 

Lo  scheletro  e le  parti  molli  costituiscono  nella  t.  re- 
gioni importantissime,  sia  in  senso  anatomotopograheo, 
sia  in  senso  medicochirurgico. 

La  volta  cranica  è ricoperta  dalle  parti  molli,  delle  qua- 
li lo  strato  più  esterno,  spesso  oltre  1/2  cm,  risulta  costi- 
tuito dalla  cute,  dalla  parte  superficiale  del  sottocutaneo 
e dalla  fascia  superficiale  (galea  aponevrotica  capitis): 
esse,  nel  loro  insieme,  formano  il  cuoio  capelluto.  Al  di 
sotto  si  trovano  lo  strato  profondo  del  sottocutaneo,  assai 
lasso,  e il  periostio.  Nello  spessore  della  galea  si  trova  il 
muscolo  epicranico,  il  quale  consta  di  una  porzione  ante- 
riore (muscolo  frontale)  e di  una  porzione  posteriore 
(muscolo  occipitale)  appartenenti  al  gruppo  dei  muscoli 
mimici;  il  cuoio  capelluto  scorre  facilmente  sul  piano  os- 
seo sottostante. 

Altre  regioni  sono  le  cavità  orbitarie  (v.  orbita)  e le 
fosse  nasali  con  le  annesse  cavità  o seni  paranasali  (v. 
NASO  E SENI  PARANASAU);  è stato  già  rìcordato  che  queste 
sono  parti  in  comune  fra  cranio  e faccia,  mentre  la  sotto- 
stante cavità  buccale,  che  il  palato  separa  dalle  fosse  na- 
sali. appartiene  completamente  alia  faccia.  La  bocca  si 
continua  con  il  segmento  orale  della  faringe  (orofaringe), 
mentre  le  fosse  nasali,  mediante  le  coane,  si  aprono  nella 
parte  superiore  della  stessa  (rinofaringe). 

Sui  lati  della  t..  lateralmente  alla  faringe,  un  complesso 
di  regioni  contigue,  sepimentate  da  fasce  {regione  tempo- 
rale, parotideomasseterina,  fossa  infratemporale  e fossa 
pterigopalatina),  accoglie  o dà  passaggio  a organi  di 
grande  importanza;  muscoli  masticatori,  ghiandole  saliva- 
ri (parotide),  nervi  (faciale,  mascellare,  mandibolare), 
va»  sanguiferi  (carotide  esterna,  arteria  mascellare,  etc.). 

Altra  importante  regione  cranica  è (juella  auricoloma- 
stoidea,  che  comprendie  le  diverse  parti  inerenti  all'orga- 
no deH'udito  e le  cavità  scavate  nel  processo  mastoidro. 
Tale  regione  è facilmente  identifìeabile  attraverso  le  parti 
molli  dell'orecchio  e per  il  caratteristico  rilievo,  dietro 
questo,  del  processo  mastoideo. 
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Posteriormente  alla  faccia,  la  base  dei  cranio  presenta 
un  gran  numero  di  aperture  (>cr  vasi  c nervi:  è la  regione 
corrispondente  alla  fossa  cranica  media  e alla  piramide 
del  temporale  o periotico.  La  parte  di  mezzo  di  questa 
zona  è in  rapporto  con  le  coanc  e con  la  parte  superiore 
della  faringe.  1 vasi  c i r>ervi  decorrono  ai  lati  della  farin- 
ge in  rapporto  mediato  o immediato  con  essa. 

Posteriormente  alla  porzione  faringea  della  base  crani- 
ca si  osservano  il  forame  occipitale  e i condili  occipitali: 
qui  la  base  stessa  si  articola  con  la  colonna  vertebrale 
(v.).  Mentre  nelle  altre  parti  i limiti  fra  volta  e base  sono 
abbastanza  netti,  dietro  e sui  lati  del  forame  occipitale  il 
passaggio  dalla  base  alla  volta  è piuttosto  sfumato;  in 
anatomia  topogralica  tale  regione  è indicata  come  regione 
delia  nuca,  facente  parte  della  regione  mediana  posterio- 
re del  tronco  cd  avente  come  limiti,  in  alto,  una  lìnea 
passante  per  la  protuberanza  iKcipilalc  esterna  c la  linea 
nucale  superiore  e,  in  basso,  una  linea  che,  congiungendo 
Tacromion  della  scapola  destra  a quello  della  scapola  »• 
nistra.  incrocia,  sulla  linea  mediana,  il  processo  spinoso 
della  VII  vertebra  cervicale.  In  allo,  questa  regione  nuca- 
le corrisponde  alla  porzione  inferiore  della  squama  del- 
Toccipitalc.  che.  internamente  al  cranio,  costituisce  le 
fosse  cerebellari,  mentre  esternamente  presenta  l'ìnion  c 
le  linee  nucali.  superiore  e inferiore.  Inferiormente  alla 
linea  nucale  superiore,  la  squama  dell'occipitale  forma  il 
piano  nucale.  Su  di  esso  prendono  inserzione  i muscoli 
della  nuca,  mentre  il  robusto  legamento  nucale.  posto  fra 
i muscoli  dei  due  lati,  sì  inserisce  solidamente  alla  cresta 
occipitale  esterna. 

I mtacoii  delia  nuca,  provenendo  dal  segmento  cervica- 
le della  colonna  vertebrale,  vanno  a inserirsi  sull'osso 
occipitale  e.  per  lo  più,  sono  nastriformi. 

II  piano  superficiale  è rappresentato  dalla  parte  supe- 
riore del  muscolo  trapezio,  inserito  al  terzo  mediale  della 
linea  nucale  supcriore  (per  la  verità  il  trapezio  non  è 
semplicemente  un  muscolo  della  nuca,  ma  è un  grande 
muscolo  spinoappendicolare). 

In  un  secondo  piano  si  riconosce  il  muscolo  splenio 
della  t..  che  va  dai  processi  spinosi  delle  vertebre  toraci- 
che (I-II)  e da  quello  della  VII  cervicale  al  processo  ma- 
stoideo  e alla  parte  laterale  della  linea  nucale  superiore. 
II  muscolo  elevatore  della  scapola  e il  muscolo  splenio 
del  collo,  da  taluno  compresi  fra  i muscoli  della  nuca, 
appartengono  piuttosto  al  collo. 

In  un  piano  più  profondo  si  trovano,  in  senso  latero- 
mcdialc:  il  muscolo  lunghissimo  della  t.,  dai  processi 
trasversi  e articolari  delle  vertebre  cervicali  (III- VII)  al- 
Tapofìsi  mastoìde,  c il  muscolo  scmispinalc  della  t..  dai 
processi  trasversi  delle  vertebre  toraciche  (I-VI)  al  piano 
nucale  a lato  della  linea  mediana. 

Il  quarto  piano,  direttamente  a ridosso  della  colonna 
vertebrale,  consta  dei  due  muscoli  retti  posteriori  della  t.: 
quello  grande,  tra  il  processo  spinoso  deilepistrofeo  e la 
linea  nucale  inferiore;  quello  piccolo,  dal  tubercolo  po- 
steriore dell'atlante  alla  linea  nucale  inferiore,  mcdial- 
mcnte  al  precedente.  Di  questo  gruppo  fanno  anche  par- 
ie i muscoli  obliqui  della  t.:  il  muscolo  obliquo  superiore, 
dal  processo  trasverso  dell’atlante  alla  squama  dciroccipi- 
tale,  lateralmente  al  muscolo  grande  retto;  il  muscolo 
obliquo  inferiore,  dal  processo  spinoso  dcirepistrofeo  al 
processo  trasverso  deU’ailantc. 

La  cavità  cranica  accoglie  l'encefalo  (v.)  avvolto  dalle 
meningi:  la  dura  madre,  o pachinieninge,  e la  meninge 
molle,  o lepiomeninge.  Nello  spessore  della  pachìmenin- 
ge.  aderente  alt  etidocranio,  sono  compresi  i seni  venosi 
della  dura  madre. 

l-a  t.  riceve  sangue  dalle  arterie  carotidi:  Vestema  irrora 


ct)n  numerosi  rami,  la  faccia  e i tegumenti  del  cranio; 
Vintema  irrora  l’encefalo  c la  regione  dell'orbita.  Anche 
Varteria  succlavia  fornisce  sangue  aU’cnccfalo  mediante 
Varferia  vertebrale. 

Le  numerose  vene  sono  tributarie  delle  giugulari.  Una 
parte  del  sangue  della  regione  posteriore  deirencefalo 
raggiunge  il  sistema  delle  vene  azygos  mediante  i plessi 
vertebrali. 

I linfatici,  numerosi,  presentano  diverse  stazioni  linfo- 
nodali  (sottoccipitali,  auricolari,  parotidee.  etc.).  Sono 
specialmente  importanti  i linfonodi  sottomandibolari, 
perché  ricevono  i linfatici  della  cavità  buccale  c dcH'ap- 
parato  dentario.  L'encefalo  non  possiede  linfatici. 

L'inner\‘azione  è a carico  dei  nervi  encefalici",  il  plesso 
cervicale  provvede  nervi  alla  regione  della  nuca  e ai  te- 
gumenti limitrofì. 

Compito  della  topografia  craniocerebrale  è la  proiezione 
sulla  superfìcie  esterna  dei  contenuto  della  cavità  cranica. 
In  proposito  esistono  diversi  metodi,  più  o meno  minuzio- 
si: qui  si  farà  cenno  solo  ad  alami  più  semplici,  perché  i 
progressi  della  radiologia  e della  neurochirurgia,  che  con- 
sentono di  scoprire  Tencefalo  assai  largamente,  hanno  fat- 
to perdere  molta  importanza  ai  melodi  in  oggetto. 

É noto  che  i segmenti  scheletrici  della  volta,  eccetto 
Toccipitale.  non  corrispondono  ai  lobi  del  cervello  aventi 
k>  stesso  nome;  il  frontale  e il  parietale  coprono  solamen- 
te la  parte  anteriore,  rispettivamente,  del  lobo  frontale  e 
del  lobo  parietale;  il  parietale  copre,  sì.  il  lobo  parietale, 
ma.  inoltre,  la  parte  posteriore  del  lobo  frontale  e i 2/3 
posteriori  del  lobo  temporale. 

II  margine  inferiore  del  cersello  (v.)  si  può  indicare 
con  una  linea  che  dalfangolo  nasofrontale  risale  1 cm  al 
di  sopra  del  margine  orbitale;  poi.  lungo  il  processo  zi- 
gomatico hno  a 2 cm  sopra  l’arcata  zigomatica:  di  qui  al- 
Karticolazione  temporomandibolare  e quindi  airasicrion 
lungo  la  linea  nucale  superiore. 

Al  di  sotto  della  linea  nucale  superiore  si  delimita  il 
compartimento  sottotenlorialc  che  ospita  anche  il  ccrvcl- 
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letto  (v.).  La  stessa  linea  i utile  in  quanto  rappresenta  la 
proiezione  del  seno  trasverso:  il  tratto  iniziale  del  seno 
sigmoideo  sta  al  davanti  del  margine  posteriore  della 
mastoide.  Il  seno  longitudinale  superiore  viene  proiettato 
lungo  la  linea  sagittale  del  cranio:  di  solito  è spostato  dal- 
la linea  mediana,  più  frequentemente  a destra. 

Per  individuare  la  posizione  delle  scissure  di  Rolando 
e di  Silvio  (di  particolare  interesse  semeiologico  e ope- 
ratorio) si  può  utilizzare  il  metodo  proposto  da  Króniein 
(fig.  2):  si  traccia  la  linea  di  base  o piano  orbitomcatalc, 
dal  margine  inferiore  dell'orbita  a seguire  oltre  il  contor- 
no superiore  del  meato  acustico  esterno;  parallela  a que- 
sta la  linea  orizzontale  superiore,  per  il  margine  superio- 
re dcli’orbita.  Poi  si  segnano  linee  perpci^icolarì  alle 
precedenti:  quella  anteriore,  passante  per  il  punto  di 
mezzo  dcirarcata  zigomatica,  riunisce  la  lirtea  di  base 
con  la  linea  orizzontale  superiore;  quella  posteriore,  dal- 
la linea  di  base  lungo  il  margine  posteriore  della  mastoi- 
de. fino  al  vertice  del  cranio.  Riunendo  le  estremità  su- 
periori delle  due  linee  verticali  si  traccia  la  linea  della 
scissura  di  Rolando',  la  bisettrice  dcirangoio  fra  la  linea 
di  Rolando  e la  linea  orizzontale  supcriore,  condotta 
fino  alla  linea  perpendicolare  posteriore,  è la  linea  della 
scissura  di  Silvio. 

I punti  d’irKontro  delle  linee  perpendicolari  con  l'oriz- 
zontale superiore  servono  per  ricercare  il  ramo  anteriore 
e quello  posteriore  deirartcria  meningea  media. 

II  metodo  di  D'Antona  utilizza  una  linea  di  base  egua- 
le alla  precedente  e una  biauricolare  perpendicolare  a 
quella  di  base.  A 6,5  cm  dal  meato  acustico  esterno  si 
traccia  la  linea  trasversale,  perpendicolare  alla  biauricola- 
re. La  linea  silviana  incrocia  l'origine  della  trasversale,  è 
inclinata  di  75**  e si  prolunga  per  5 cm  in  avanti  e per  4 
indietro.  La  linea  rolandica  si  ottiene  partendo  dalla  tra- 
sversale, 1,5  cm  ai  davanti  della  biauricolare,  salendo 
Uno  in  prossimità  del  vertice  cranico,  1.5  cm  dietro  la 
biauricolare  stessa. 

Metodo  simile  al  precedente  i quello  di  Giacomini, 
che  utilizza  il  piano  verticale  passante  per  il  diametro  tra- 
sverso massimo. 

È utile  anche  avere  un'idea  della  proiezione  dei  ventri- 
coli laterali.  Questi  sono  inscritti  in  un  quadrilatero  limi- 
tato. in  basso,  da  una  linea  orizzontale  parallela  all'arcata 
zigomatica.  2 cm  al  di  sopra  di  essa;  in  alto,  da  un’altra 
linea  orizzontale.  6 cm  al  di  sopra  della  stessa  arcata;  in 
avanti,  da  una  linea  perpendicolare  innalzata  dall'estre- 
mità  anteriore  dell'arcata  zigomatica;  in  dietro,  da  una 
linea  perpendicolare  passante  4 cm  al  davanti  del  piano 
frontale  tangente  la  protuberanza  occipitale  esterna. 

La  ricerca  dei  punti  di  reperc  dei  nervi  cranici,  a scopi 
chirurgici,  si  esegue  secondo  le  indicazioni  anatomiche 
relative. 

Nell'applicazione  dei  metodi  di  topografia  craniocere- 
brale si  ricordi  che  i risultati  non  possono  essere  che  ap- 
prossimativi per  l’influenza,  talora  notevole,  delle  varia- 
zioni razziali  e individuali  nella  forma  della  t. 
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lare,  appartiene  più  propriamente  alle  vie  spermatiche  (v. 
SPERMATICHE  VIE). 

Testicolo 

Morfologia  e rapporti 

1 1.,  0 didimi,  destro  e sinistro,  sono  situati  al  disotto  del 
pene,  fra  la  radice  delle  cosce,  accolti  in  un  sacco  cuta- 
neo. la  borsa  scrotale  (v.  scroto  e borse  scrotali);  sono 
appesi  aH’estremità  inferiore  del  funicolo,  o cordone, 
spermatico  omolaterale  (v.  funicolo  spermatico;  sperma- 
tiche vie)  e sono  separati  Tuno  dall’altro  dal  setto  scrota- 
le. In  genere,  il  t.  sinistro  ha  una  posizione  leggermente 
più  bassa  del  destro.  Hanno  consistenza  molle-elastica, 
colorito  bianco-bluastro  e forma  ellissoidale  leggermente 
schiacciata  in  senso  trasversale. 

Il  loro  maggior  asse  è obliquo  in  basso  e in  dietro  e 
forma  con  l’asse  verticale  un  angolo  di  circa  45".  Nel  sog- 
getto adulto,  il  t.  è lungo  40-45  mm.  presenta  uno  spesso- 
re di  25  mm  e un  diametro  anteroposteriore  di  30  mm; 
insieme  all’e.  pesa  20-30  g ed  ha  un  volume  di  20-25  mi. 

A causa  della  forma  il  t.  offre  a considerare  2 facce, 
mediale  e laterale,  2 margini,  anteroinferiore  e postero- 
superiore. e 2 poli,  superiore  e inferiore.  Il  marine  po- 
sterosuperiore è sormontato  per  tutta  la  sua  estensione 
dall'e.,  la  cui  testa  si  spinge  in  alto  a ricoprire  il  polo 
superiore,  ove  può  essere  presente  un  piccolo  corpicciolo 
globoso  {appendice  del  r.  o idatide  di  Morgagni)  (fìg.  1). 

In  corrispondenza  del  margine  posterosuperiore,  dopo 
asportazione  dell'e.,  è visibile  l’ilo  del  t.,  che  dà  passag- 
gio ai  condottini  efferenti,  ai  vasi  sanguigni  e linfatici  e ai 
nervi  diretti  al  t.  Il  polo  inferiore  è collegato  al  fondo 
della  borsa  scrotale  cb  una  laminetta  fibromuscolare  (le- 
gamento scrotale)  che  rappresenta  il  residuo  di  una  for- 
mazione fetale  {gubernacuìum  testis). 


Tcctìcolo  (col.  2088):  Morfologia  e rapporti.  • Struttura.  • Vasi  e 
nervi.  • Epidìéino  (col.  2096):  Morfologia.  • Struttura.  - Vasi  e 
nervi. 


Il  testicolo  c l’epididimo,  organi  pari,  pur  essendo  in  in- 
timo rapporto  l’uno  con  l’altro  ed  essendo  contenuti  in- 
sieme nella  borsa  scrotale,  presentano  caratteristiche 
morfofunzionali  profondamente  diverse:  il  t..  infatti,  rap- 
presenta la  gonade  maschile  ed  è deputato  alla  produzio- 
ne degli  spermatozoi  (funzione  spermatogenetica)  e all’in- 
crezione  di  ormoni  sessuali  maschili  (funzione  endocrina) 
mentre  l’e..  costituito  da  un  complesso  sistema  canalico- 


Fig.  1.  T.  destro  visto  dalla  faccia  laterale  (a  sinistra)  e I.  sinistro 
visto  dalla  faccia  mediale  (a  destra).  Il  foglietto  parietale  della 
tonaca  vaginale  propria  è stato  aperto.  Appare  evidente  il  rappor- 
to del  margine  posterosuperiorc  del  t.  con  l’e.  che  si  spinse  dal 
polo  supcnorc  (testa)  a quello  inferiore  (coda).  A sinistra:  1)  fac- 
cia laterale  del  t.;  2)  marsine  anteroinferiore  del  l.;  3)  appendice 
del  t.;  4)  poto  inferiore  del  t.;  5)  testa  dell'e.;  6)  corpo  dell’e.; 
7)  seno  dell'e.;  8)  e 9)  lesamenti  superiore  e inferiore  dell'e.; 
10)  caviti  sierosa  vaginale;  11)  foglietto  parietale  della  tonaca  va- 
ginale propria;  12)  tonaca  venale  comune;  13)  cordone  sperma- 
tico. A destra:  1)  faccia  mediue  del  t.;  2)  margine  anteroinferiore 
del  t.;  3)  appendice  del  i.;  4)  polo  inferiore  del  t.:  S)  testa  deU'e.; 
6)  appendice  dell’e.;  7)  caviti  sierosa  vaginale;  8)  foglietto  parie- 
tale della  tonaca  va^nale  prc^ria;  9)  tonaca  vaginale  comune; 
10)  cordone  spermatico.  (Da  Chiarugi,  modificata). 
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Struttura 

Il  t.  è circondato  da  una  capsula  connetti  vale,  tonaca  al- 
buginea,  assai  resistente  e inestensibile,  dello  spessore  di 
circa  0.5-1  mm.  Esiemamente  la  tonaca  albuginea  è rive- 
stita daH'epiorchio,  costituito,  a sua  volta,  da  un  epitelio 
di  rivestimento  pavimentoso  semplice  (mesotelio)  e da 
una  sottile  lamina  propria  conncttìvale.  La  tonaca  albugi- 
nea  è formata  da  tessuto  fibroso  denso  con  fasci  di  libre 
collagene  variamente  intrecciati  e contiene  numerose 
fibroccllule  muscolari  che  provvedono  a mantenerla  in 
tensione.  Lo  strato  profondo  della  tonaca  albuginea  è ric- 
camente vascolarizzato  e prende  il  nome  di  tonaca  vasco- 
losa. 

Dalla  superfìcie  interna  dcU'albuginea,  al  limite  col 
parenchima  testicolare,  originano  numerosi  e sottili  sepi- 
menti,  tetti  testicolari,  i quali  si  approfondano  neU’organo 
con  direzione  radiale,  convergendo  verso  il  suo  margine 
posteriore,  ove  costituiscono  un  corpo  fibroso  cuneiforme 
denominalo  mediastino  o corpo  di  Higkmoro  (ingl. 
Highmore).  Ouest'ultimo  corrisponde  all’ilo  del  t.  e con- 
tiene un  sistema  di  cavità  e di  canalicoli  variamente  ana- 
stomizzati,  rete  testis  (fìg.  2). 

I setti  suddividono  il  parenchima  testicolare  in  circa 
250-290  lobuli,  i quali  hanno  forma  conoide  con  la  base 
rivolta  verso  Talbuginea  e l'apice  corrispondente  al  me- 
diastino. I setti  hanno  la  stessa  struttura  della  tonaca  al- 
buginea e contengono  vasi  sanguigni  e linfatici:  talvolta 
possono  essere  incompleti,  per  cui  un  lobulo  testicolare 
entra  in  rapporto  diretto  con  i)  lobulo  adiacente. 

Ogni  lobulo  testicolare  è costituito  da  uno  o più  (fino  a 
4)  condottini,  tubuli  seminiferi  (contorti)  circondati  da 
tessuto  connettivo  in  cui  sono  presenti  le  cellule  intersti- 
ziali (di  Leydig)  a funzione  endocrina  (cosiddetto  sistema 
leydigiano),  vasi  sanguigni,  vasi  linfatici  (assai  scarsi  nel- 
l’uomo) e fibre  nervose. 

1 tubuli  seminiferi  hanno  un  andamento  estremamente 
convoluto  e presentano  un  diametro  di  circa  180-280  pm. 
La  loro  lun^ezza  complessiva  è di  300-350  m.  Con  le 
loro  estremità  comunicano,  mediante  un  breve  tratto  ret- 
tilineo (tubuli  retti),  con  le  cavità  della  rete  testis,  anche 
se  talvolta  possono  presentare  un'estremità  dilatata  a 
fondo  cieco.  È stato  calcolato  che  iKlla  rete  testis  esistono 
fino  a 1500  sbocchi  di  tubuli  seminiferi. 

La  parete  dei  tubuli  seminiferi  (fig.  3)  è costituita  dal- 
l'epitelio germinativo  e dalla  lamina  propria.  Quest'ulti- 
ma  è separata  dall’epitelio  mediante  una  lamina  basale 
ed  è formata  da  cellule  estremamente  appiattite  (miofì- 
broblasti)  circondate  da  fibrille  collagene  ed  elastiche  e 
disposte  in  4-5  strati.  I miofibroblasti  hanno  caratteristi- 
che strutturali  intermedie  h-a  quelle  dei  fìbroblasti  e quel- 
le delie  fibrocellule  muscolari:  sono  comunque  dotati  di 
attività  contrattile,  condizionata  dagli  ormoni  androgeni  e 
responsabile  dei  movimenti  peristaltici  tipici  dei  tubuli 
seminiferi. 


Fig.  2.  Schema  deirorganizzazione  del  t.  e delle  prime  vie  sper 
{natiche  (tubuli  retti,  rete  te.%iii,  ed  e.)  in  sezione  sagittale 

I)  Foglietto  viscerale  della  tonaca  vaginale  j^pria;  2)  tonaca  al 
buginea;  3^  setti  delimitanti  un  lobulo;  4)  mediastino;  S)  tu 
bufi  seminiferi  contorti;  6)  tubuli  retti;  7)  rete  testis;  8)  a|^n 
dice  della  rete  testis:  9)  condotiioo  efferente;  10)  cono  vascoloso 

II)  canale  dell’e.;  12)  condottino  aberrante  inferiore;  13)  condot- 
to deferente;  14)  paradidimo. 


II  t.  e buona  parte  dell’e.  sono  avvolti  da  un  sacco  sieroso  a 
doppia  parete,  la  tonaca  vaginale  propria,  costituita  da  un  fo- 
glietto viscerale,  o epiorchio,  il  quale  aderisce  alla  superfìcie 
esterna  del  t.  e delKe..  c da  un  folletto  parietale,  o periorchio. 
che  à applicalo  alla  parete  interna  della  borsa  scrotale. 

La  tonaca  vaginale  propria  deriva  dalla  parte  distale  del  dotto 
peritoneovagin^e.  rappresentato  da  un'evaginazione  del  perito- 
neo parietale  che  durante  lo  sviluppo  ha  accompagnato  il  t.  nella 
sua  discesa  verso  lo  scroto.  A partire  dal  margine  antcroinferìo- 
re  del  t..  l'epiorchio  riveste  le  due  facce  deH'organo;  nei  pressi 
del  margine  posterosuperiore,  lateralmente,  si  insinua  in  parte 
fra  e.  e t..  costituendo  il  seno  dell'e.,  e passa  poi  a rivestire  t'e. 
stesso,  in  corrispondenza  del  cui  margine  mediate  si  riflette  nel 
periorchio.  Sulla  faccia  mediale,  l’epiorchio.  raggiunto  il  margine 
poslerosuperìore.  lo  sopravanza  per  rivestire  parte  dell'e.  e rì- 
nettersi  poi  nel  periorchio.  Prima  di  riflettersi  nel  foglietto  parie- 
tale. l'e{»orchio,  in  basso,  si  spinge  a rivestire  il  legamento  scro- 
tale (quando  questo  à particolarmente  lungo  si  configura  un  vero 
e proprio  mesotestis  o mesorchio)  e in  alto  la  porzione  iniziale 
del  funicolo  spermatico.  Fra  epiorchio  e periorchio.  le  cui  su- 
perfici  sono  permanentemente  bagnate  da  un  liquido  sieroso, 
esiste  una  cavità  virtuale,  la  cavità  vaginale. 


Fig.  3.  A sinàtra:  t.  ed  e.  di  rat- 
to: nella  sezione  sono  stati  inte- 
ressati numerosi  tubuli  semini- 
feri e il  corpo  dell'e.  (E).  Ema- 
tossilina  ferrica.  90 x.  A destra: 
sezione  trasversale  di  un  tubulo 
seminifero  il  cui  lume  à stipato 
di  code  di  spermatozoi  che  con 
le  loro  teste  sono  ancora  a con- 
tatto con  le  porzioni  più  apicali 
delle  cellule  del  èrtoli.  Ema- 
tossilina  ferrica.  380x.  (Origi- 
nali Renda). 
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Fìk.  4.  T.  umano.  Sezione  trasversale  di  un  tubulo  seminifero: 
nell’epitelio  germinativo^  oltre  alle  cellule  germinali  in  varia  fase 
di  sviluppo,  sono  visibili  cellule  di  sostegno  di  Scrtoli  {ùuUcaif 
dotte  frecce).  L’epitelio  i circondato  da  una  sottile  lamina  pro- 
pria contenente  clementi  contrattili  appiattiti  (miofìbroblasti). 


\Jepitetio  germinativo  (fìg.  4).  alto  complessivamente 
60-80  pm.  è costituito  da  cellule  seminali  e da  cellule  di 
sostegno  e poggia  sulla  lamina  basale,  dallo  spessore 
medio  di  80  nm  e in  certi  traiti  bistratificata. 

Le  cethde  seminali  sono  situate  fra  le  cellule  di  soste- 
gno e,  nel  soggetto  postpubere,  si  trovano  in  differenti 
stati  maturativi  a partire  dalle  cellule  più  periferiche  e 
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immature,  gli  spermalogoni,  che  sono  in  contatto  con  la 
lamina  basale,  per  giungere,  attraverso  gii  spermatociti  di 
I I ordine  e gli  spermatociti  di  li  ordine,  a^i  spermatidi, 
' che  occupano  una  posizione  più  centrale  nel  tutnilo.  Que- 
sti ultimi  si  differenziano  nei  veri  gameti  maschili:  gli 
spermatozoi. 

Le  ceiluie  di  sostegno  (di  Sertoii)  sono  clementi  allungati 
e si  estendono  dalla  lamina  basale  dei  tubuli  seminiferi 
lino  al  loro  lume,  occupando  perciò  tutto  lo  spessore  del- 
l'epitelio germinativo  (fìg.  5).  Hanno  una  forma  estrema- 
mente irregolare:  i loro  contorni,  infatti,  sono  ollremodo 
anfrattuosi  per  gli  intimi  rapporti  che  stabiliscono  con  le 
circostanti  cellule  seminali.  In  particolare,  presentano 
un’estremità  apicalc  incgolarmentc  ramificata  c con  pro- 
fonde infossature  che  accolgono  gli  spermatidi  in  corso  di 
differenziazione.  A una  certa  distanza  dal  polo  basale,  le 
cellule  di  sostegno  sono  collegate  l'una  aH'altra  mediante 
propaggini  cellulari  fra  le  quali  si  stabiliscono  giunzioni 
serrate  (zonuiae  occludentes).  Per  tale  motivo,  neU'epitelio 
germinativo  si  possono  distinguere  2 compartimenti:  uno 
basale,  situato  fra  la  lamina  basale  e le  propaggini  di  col- 
legamento delle  cellule  di  Scrtoli.  c uno  luminale,  situalo 
fra  queste  ultime  e il  lume  del  tubulo. 

Il  compartimento  basale  è occupato  dagli  spermatogoni 
e spermatociti  di  1 ordine  fino  alla  fase  di  Icptotenc, 
mentre  quello  luminale  è occupato  dagli  clementi  semina- 
li nei  successivi  stadi  maturativi. 

Le  giunzioni  serrate  parabasali  fra  le  cellule  di  Sertoli 
rappresentano  il  substrato  morfologico  della  barriera 
ematotesticolare,  la  quale  impedisce  alle  sostanze,  nutriti- 
zie c non.  che  provengono  dai  connettivo  pcrìtubulare  e 
attraversano  la  lamina  basale,  di  raggiungere  direttamen- 
te le  cellule  seminali  del  compartimento  luminale. 

Il  nucleo  delle  cellule  di  Sertoli  contiene  un  nucleolo 
ben  sviluppato  e mostra  un  involucro  caratterizzato  da 
profonde  invaginazioni.  Il  citoplasma,  acidofìlo.  contiene 
numerosi  organuli  e inclusi. 

I mitocondri  sono  più  abbondanti  verso  il  polo  basale, 
mentre  l'apparato  di  Gc^gi.  discretamente  sviluppato, 
occupa  una  posizione  perì-  e sopranuclcarc;  il  reticolo 
endoplasmtco.  in  prevalenza  agranulare,  è particolarmen- 
te sviluppato,  come  pure  lo  sono  i lisosomi  secondari, 
rappresentati  da  corpi  multivescicolarì  e corpi  residui. 

Fra  gli  inclusi  sono  da  ricordare  le  goccioline  lipidiche, 
i granuli  di  glicogeno  e i cristalloidi  di  Charcot-Bòttcher. 
Questi  ultimi,  caratteristici  della  specie  umana,  sono  loca- 
lizzati esclusivamente  nel  citoplasma  sottonucleare;  in 
genere  sono  affusolati  e risultano  costituiti  da  fasci  di 
fìlamenti  orientati  parallelamente;  il  loro  significato  è 
ancora  incerto.  Inoltre,  il  citoplasma  delle  cellule  di  Ser- 
toli contiene  una  rete  di  microfìlamenti  di  actina  del  dia- 
metro di  7-IU  nm  e numerosi  microtubuli. 

Le  cellule  di  Sertoli,  di  orìgine  mesodermica,  sono,  a 
differenza  delle  cellule  seminali,  molto  resistenti  agli 
agenti  fìsici  e chimici  e svolgono.  nelPambito  deH’cpitelio 
germinativo,  numerose  funzioni;  in  particolare:  1)  svol- 
gono una  funzione  trofica  e di  sostegno  nei  confronti  del- 
le cellule  seminali;  2)  sono  responsabili  delia  costituzione 
della  barriera  ematotesticolare,  controllando  perciò  gli 
scambi  metabolici  fra  interstizio  e cellule  seminali;  3) 
coordinano  la  spermatogenesi  determinando  la  liberazio- 
ne degli  spermatidi  maturi  (spermiazione)  e fagocitando  i 
corpi  residui;  4)  trasferiscono  ^i  stimoli  endocrini  alle 
cellule  seminali  in  via  di  sviluppo  mediante  la  produzio- 
ne, sotto  Io  stimolo  delI'FSK  (Follicle-Stimuiating  Hor- 
mone)  ipofisario,  di  ABP  (Androgen  Binding  Protein). 
Quest'ultima  sostanza,  di  natura  proteica,  è capace  di 
legarsi  agli  androgeni  e di  trasportarti  alle  cellule  seminali 
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Fig.  6.  Rappresentazione  schematica  delle  varie  tappe  della 
spcrmatoecncsi  neH'adulto.  I)  Spcrmatoconin  di  tipo  A (la  linea 
sngja  in  indica  la  lamina  nasale):  J)  spermatoflonio  di  tipo 
b;  3)  spcrmatocita  di  I ordine;  4)  spcrmatoata  di  11  ordine; 

5)  spcrmatidc:  iniziak  formazione  della  vescicola  acrosomalc; 

6)  spcrmatidc:  iniziale  formazione  del  flagello;  7)  spcrmatidc  in 
fase  avanzala  di  differenziazione;  g)  spcrmatidc  maturo.  (Da 
Baihoni). 


favorendo  la  spermatogenesi.  Le  cellule  di  Sertoli  hanno 
anche  la  capacità  di  ridurre  il  testosterone  nella  forma 
più  attiva,  il  diidrotestosterone,  e.  probabilmente,  di  sin- 
tetizzare Vinihirui.  responsabile  di  un  feedback  negativo  a 
livello  ipotalamoipofìsarìo  per  la  sua  azione  bloccante  la 
secrezione  di  gonadotropine. 

Spermoioftenesi.  - Le  cellule  seminali,  o germinali,  sono  dispo- 
ste in  più  strati  fra  k cellule  di  sostegno;  rappresentano  le  varie 
tappe  malurativc  attraverso  k quali,  dopo  la  pubertà,  dalle  cel- 
lule più  immature,  spcrmatogoni.  si  formano  gli  spermaiozoi.  Le 
varie  tappe  di  questo  processo,  durante  il  quale  le  cellule  germi- 
nali si  spostano  progressivamente  dalla  periferia  verso  il  centro 
del  tubulo  seminifero,  costituiscono  la  spcrmatogcncsi  (lìg.  6)  (v. 
GAMETOOf M.SI).  Tale  processo,  la  cui  durata  media  è di  74  gior- 
ni. può  essere  distinto  in  3 fasi:  spermaiogoniogeneu.  o fase 
moltiplicativa;  spenruutKÙogenesi.  o fase  delta  meiosi;  spermio- 
genesi,  o spermioistogenesi.  o fase  della  differenziazione. 

La  prima  fase  è caratterizzata  dalla  moltiplicazione  per  mitosi 
flcgli  spcrmatogoni  con  formazione  fìnak  di  spcrmatociti  di  I 
ordine. 

Nella  seconda  fase  gli  spcrmatociti  di  I ordine  vanno  incontro 
alla  meiosi  (v.)  che  comporta  il  dimezzamento  del  corredo  ero- 
mosomicn  c consta  di  2 divisioni  cellulari  successive:  da  uno 
spermaiociia  di  I ordine  si  formacK»  2 spcrmatociti  dì  II  ordine  c 
ciascuno  di  questi  2 spermatidi;  al  termine  della  2*  fase, 
quindi,  da  uno  spcrmatocita  di  I ordine  sono  originati  4 sperma- 
tidi.  che  presentano  corredo  cromosomico  aploidc  (n). 

La  3*  fase,  durante  la  quale  non  si  ha  inaemento  numerico 
delle  cellule  germinali,  ò caratterizzata  dalla  differenziazione  di 
ogni  spcrmatidc  in  uno  spcrmatoziK>.  In  ogni  pcnodo  della  loro 
evoluzione  alcune  cellule  germinali  povsono  andare  incontro  a 
fenomeni  degenerativi  c quindi  alla  morte.  C stalo  calcolalo  che 
sc^amcnlc  durante  la  spcrmiogcncsi  circa  il  25%  degli  clementi 
va  perduto. 

Gli  spermaiogoni  costituiscono  lo  strato  basale  dell'epitelio 


germinativo:  hanno  forma  rutundcggianlc  con  un  diametro  di 
circa  15  pm.  In  base  alle  caratlerìsiiche  del  nucleo  si  possono 
distinguere  spcrmatogoni  di  tipo  A.  che  rappresentano  le  cellule 
stammaii,  e spcrmatogoni  di  tipo  B.  che  danno  ongine  agli 
spcrmatociti.  Gli  spcrmatogoni  A presentano  un  nucleo  con 
cromatina  finemente  dispersa,  debolmente  (spcrmatogoni  A pal- 
lidi) o più  intensamente  (spcrmatogoni  A scurì)  colorabile.  Gli 
spcrmatogoni  B mostrano  un  nucko  con  cromatina  addensala  io 
zolle  e con  apparato  nuckolare  ben  sviluppato;  essi,  sovente, 
sono  in  contatto  con  la  lamina  basale  solo  mediante  una  sottile 
propaggine 

Gli  spemuuoaii  di  I ordine,  che  originano  dalla  divisione  mi- 
lotica degli  spcrmatogoni  B.  sono  le  più  voluminose  fra  k cellu- 
le germinali:  essi  possiedono  un  corredo  cromosomico  normal- 
mente diploide  (2n  = 44  aulosomi  + 2 eterocromosomi)  e sono 
collegati  l'uno  all'altro  da  ponti  citoplasmatici.  Dopo  avere  du- 
plicato il  propno  DNA  (fase  del  prckploicnc).  gli  spcrmatociti 
di  I ordine  iniziano  la  prima  divbionc  mciotica.  caratterizzala  da 
una  lunga  profasc.  la  cui  durata  è di  circa  24  h.  cui  seguono  la 
mclafase.  l'anafasc  c la  iclofusc  con  formazione,  da  cia.scun 
spcrmatocita  di  I ordine,  dì  2 spcrmatociti  di  II  ordine,  che. 
peraltro,  rimangono  collegati  da  ponti  cellulari. 

Gli  spermatoati  di  II  o^ine  sono  più  picculi  dei  precedenti  e 
sono  più  spostati  verso  il  centro  del  tubulo  seminifero.  Dopo  un 
brevissimo  perìodo  intcrcinctico.  durante  il  quale  non  ha  lungo 
la  duplicazione  del  DNA.  tali  clementi  iniziano  la  2"  divisione 
mciotica.  con  formazione,  da  ciascuno  di  cui.  di  2 spermatidi 
che  presentano  un  corredo  cromosomico  aploidc  rappresentato 
da  22  aulosomi  e da  I eterocromosoma.  Pertanto,  da  uno  sfK^r* 
malocila  di  1 ordine  (DNA  4n)  .si  formano  2 spcrmatociti  di  II 
ordine  (DNA  2n)  c da  questi  4 spermatidi  (DNA  n). 

Gli  spermaiidi  (fig.  7)  sono  le  cellule  più  piccole  dcircpitciio 
germinativo;  sono  situati  vicino  al  lume  dei  tubuli,  accolti  in 
profonde  inimflcs.sioni  della  superficie  delle  cclluk  di  Scrtoli.  e 
sono  ancora  collegati  fra  loro  da  ponti  intercellulari.  Gli  sperma- 
tidi hanno  perso  la  capacità  di  dividcni  e vanno  incontro  a una 
serie  di  processi  differenziativi  (s^rmingcnesi)  in  seguito  ai  qua- 
li si  trasformano  in  spermaiozoi. 

1 principali  fenomeni  che  avvengono  durante  la  spermiogenesi 
sono  rappresentali  da;  condensazione  del  matcnate  nuckarc, 
formazione  dell’acrosoma  e sviluppo  di  un  lungo  flagello  Duran- 
te questi  eventi,  gli  spermalidi  si  spcsiarHi  sempre  più  verso  Ta- 
picc  delle  cellule  ^ èrtoli:  i ponti  intercellulari  si  interrompono 
c la  maggior  parte  del  loro  citoplasma  viene  eliminata  come 
corpo  residuo.  Infine,  divenuti  ormai  spermaiozoi.  perdono  i 
contatti  con  k cellule  di  Scnoli  e cadono  liberi  nel  lume  del 
tubulo  (spermiazione).  iniziando  il  loro  percorso  nelle  vie  sper- 
matiche. Inizialmente  immobili  c privi  di  capacità  fertilizzanti, 
durante  questo  tragitto  gli  spermaiozoi  acquistano  una  motilità 
propria  e subiscono  alcune  modificazioni  fisicochimichc.  speck  a 


Fic.  7.  Spcrmatidc  umano  maturo  al  microscopio  elettronico. 
L acrosoma  à indicato  dalle  frecce.  {Pa  Balboni). 
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livello  del  loro  plasmalemma.  che  li  rendono  idonei  alla  fccon* 
dazione.  L'ultima  fase  di  (questo  riassetto  molecolare  « completa 
nelle  vie  genitali  femminili  dopo  l'eiaculazione  e prende  il  nome 
di  capacitazUmf . 

Gli  spermatozoi  (v.  srERSCA)  sono  costituiti  da  una  testa  e una 
coda,  la  quale,  a sua  volta,  può  essere  divisa  in:  collo,  parte  in- 
termedia. parte  principale  e parie  terminale.  La  testa,  a forma 
di  cono  schiaccialo,  è lunga  3.4-4.Ó  pm  e spessa  1.S-2.8  pm  ed 
è quasi  completamente  occupata  dal  nucleo,  contenente  materia- 
le cromatinico  molto  addensato  e piccoli  vacuoli.  1 2/3  craniali 
del  nucleo  sono  incappucciati  daU'acrosoma,  derivato  dall'appa- 
rato  di  Golgi  e contenente  una  sostanza  omogenea,  osmiofUa, 
ricca  di  glicoproteine  e di  enzimi  idrolitici.  La  coda,  lunga  com- 
plessivamente 55-60  pm,  ò rappresentala  da  un  lungo  flagello 
contenente  l'assonema,  struttura  assiale  tipica  delle  ci^ia  vibrati- 
li. costituito  da  un  fascio  di  microlubuli  disposti  secondo  il  das- 
SCO  assetto  9 4-  2 (9  coppie  di  microlubuli  periferici  c 2 micro- 
tubuli  centrali).  Al  collo,  che  rappresenta  la  porzione  di  impian- 
to della  coda  sulla  testa  e che  si  connette  con  i centrioli,  fa  se- 
guito la  parte  intermedia,  nella  quale  l’assoncma  è rivestito  da  9 
fibre  esterne  e da  una  guaina  mitocondrialc.  l.a  parte  principale 
è costituita,  essenzialmenle.  dalTassonema  circondato  da  una 
guaina  fibrosa  che  scompare  nella  breve  parte  terminale. 

I complessi  meccanismi  che  regolano  le  varie  fasi  della  spcr- 
malogencsi  sono  prevalentemente  di  natura  endocrina.  Le  gona- 
dolropine  ipofisarie  (FSH  e LH:  Lufeinizing  HormoM),  la  cui 
secrezione  ò indotta  da  spcafid  fattori  liberatori  ipotalamid 
Gn-RF  {Conadotropin-Feifosing  Factor),  LH-RH  {iMirinizing 
Hormone-Rcleasing  Hormone),  agiscono  sul  t.  determinando,  da 
un  lato  (FSH).  lo  sviluppo  delle  cellule  germinali,  dall'altro 
(LH)  la  produzione  di  ormoni  androgeni  da  parte  delle  cellule 
interstizi^.  Tali  ormoni,  a loro  volta,  sono  indispensabili  per 
una  corretta  spcrmatogcnesi  e possono  raggiungere  in  alta  con- 
centrazione le  cellule  germinali  a opera  dcM'ABP  prodotta  dalle 
cellule  di  SenoU  sotto  lo  stimolo  dell'FSH.  La  spermatogenesi 
nell'uomo  perdura,  seppure  rallentata,  fino  all'età  avanzata.  Può 
essere  alterata  da  fattori  di  varia  natura  (stress  fìsici  c psichici, 
malattie  infettive,  carenze  vitaminiche,  aumento  della  tempera- 
tura. eie.).  D'altra  parte,  te  cellule  germinali  sono  molto  sensibi- 
li alle  radiazioni  icmizzanti  e ai  farmaci  citostatici. 

Nel  connettivo  interstiziale,  situato  nei  lobuli  testicolari 
fra  le  anse  dei  tubuli  scminiferì,  sono  presenti,  oltre  alle 
comuni  cellule  connettivali.  quali  i fibrociti,  i mastociti.  i 
macrofagi,  etc..  panicolarì  elementi  a funzione  endocri- 
na. le  cetluie  inlfrstizìaU  di  Leydig:  il  loro  insieme  costi- 
tuisce la  ghiandola  interstiziale  del  t.  Isolate  o riunite  in 
piccoli  gruppi,  le  cellule  interstiziali  hanno  forma  sferoi- 
dale o poliedrica  con  un  diametro  di  circa  20-25  pm:  il 
nucleo,  sovente  eccentrico,  contiene  cromatina  finemente 
dispersa  e nucleolo  bene  evidente.  Nel  citoplasma  sono 
presenti  goccioline  lipidiche,  granuli  di  pigmento  hruna- 
stro  e strutture  cristalline  {cristalli  di  Reinke).  Al  micro- 
scopio elettronico,  le  cellule  interstiziali  mostrano  le  ca- 
ratteristiche degli  elementi  steroidogenici  (reticolo  endo- 
plasmico  agranulare  as.sai  sviluppato,  mitocondri  con  cre- 
ste tubolari,  gocce  lipidiche).  I cristalli  di  Reinke,  a for- 
ma di  bastoncino  o di  rombo,  appaiono  costituiti  da  fasci 
di  microfìlamenti  strettamente  addossati  gli  uni  agli  altri; 
il  loro  significato  non  è ancora  certo.  Sotto  Fazione  del- 
l’LH  (ICSH:  Interstitial  Celi  Stimulating  Hormone)  le  cel- 
lule di  Leydig  sintetizzano,  partendo  dal  colesterolo, 
ormoni  androgeni  (testosterone),  i quali,  oltre  a promuo- 
vere la  spermatogenesi.  svolgono  numerose  funzioni  sia 
locali  che  generali  (v.  scssuau  ormoni;  testosterone). 

I tubuli  retti,  che  fanno  seguito  ai  tubuli  seminiferi  in 
corrispondenza  delFapice  dei  lobuli  testicolari,  sono  mol- 
to brevi  (2(X)-4()0  pm)  e sono  delimitati  da  epitelio  cubi- 
co semplice  privo  di  caratteristiche  particolari.  Essi  sboc- 
cano nella  rete  testis.  rappresentata  da  un  insieme  di  la- 
cune irregolari  variamente  anastomizzate,  scavate  nel  tes- 
suto fibroso  del  mediastino  testicolare.  Dalla  rete  testis 


originano  8-12  condotUni  efferenti  che  emergono  dal 
margine  posterosuperiore  del  t.  per  costituire  la  testa  del- 
Vc.  Anche  le  cavità  della  rete  testis  sono  delimitate  da 
epitelio  cubico  semplice,  pur  essendo  presenti  isole  di 
epitelio  cilindrico.  Si  attribuisce  all’epitelio  della  rete  testis 
una  funzione  assorbente;  sono  stati  anche  osservati  fe- 
nomeni di  spermiofagia. 

V'ari  e nervi 

Il  t.  è irrorato  prevalentemente  dalFarteria  genitale,  o 
testicolare,  ramo  delFaorta  addominale.  L'arteria  giunge 
all’ilo  dei  t.  dopo  avere  attraversalo  il  canale  inguinale, 
contenuta  net  funicolo  spermatico;  penetrata  nell’organo, 
si  risolve  in  numerosi  piccoli  rami  che  si  portano  in  pro- 
fondità per  distribuirsi  a tutte  le  componenti  testicolari. 
Al  I.  giungono  anche  sottili  rami  delFarterìa  vescicoiode- 
ferenziale  e delFarterìa  spermatica  esterna,  i quali  si  ana- 
stomizzano  h^a  loro  e con  i rami  delFarterìa  testicolare. 

Le  vene  reflue  emergono  dall'ilo  del  t.  e.  dopo  avere 
raccolto  le  vene  dell’e.,  si  portano  in  alto  nel  funicolo 
spermatico,  anastomizzandosi  fra  loro  per  costituire  il 
plesso  pampiniforme.  Penetrate  nella  cavità  addominale, 
le  vene  di  questo  plesso  convergono  gradualmente  p>er 
dare  origine  alla  vena  genitale  o testicolare,  che  sbocca,  a 
destra,  nella  vena  cava  inferiore  c a sinistra  nella  vena 
renale. 

1 linfatici,  originati  da  ricche  reti  localizzate  prevalen- 
temente nei  setti  e nella  tonaca  albuginea,  emergono 
anch’essi  dall'ilo  e.  seguendo  il  decorso  dei  vasi  sangui- 
gni, terminano  in  massima  parte  nei  linfonodi  para-  e 
preaortici. 

1 nervi  derivano  dal  plesso  celiaco  dclFortosimpatico  e 
giungono  ai  t.  seguendo  i vasi  e formando  un  ricco  plesso 
testicolare,  il  quale  riceve  anche  una  componente  para- 
simpatica  dal  plesso  deferenziaJe. 

EpididlBio 

Morfologia 

L’e.  è un  organo  allungato,  applicato  al  margine  postero- 
superiore del  t..  insieme  al  quale  è contenuto  nella  borsa 
scrotale.  È quasi  totalmente  rivestito  dal  foglietto  viscera- 
le della  tonaca  vaginale  propria  che,  in  corrispondenza 
del  margine  mediale  dell'organo,  si  riflette  nel  foglietto 
parietale.  Per  la  sua  posizione  è stato  paragonato  ai  ci- 
miero delFelmo,  e.  per  la  sua  forma,  a una  grossa  virgo- 
la; presenta,  infatti,  un'estremità  supcriore  ingrossata 
(/està),  una  parte  intermedia  cilindroide  {corpo),  e una 
estremità  inferiore  assottigliata  (coda)  (fìg.  8).  La  testa 
corrisponde  al  polo  supcriore  del  t.,  al  cui  margine  poste- 
riore aderisce  ìntimamente  anche  a opera  dei  condottini 
efferenti;  talvolta  mostra  una  piccola  appendice  pedunco- 
lata. appendice  dell'epididimo,  che  rappresenta  un  resi- 


Fie.  8.  Cmiituzione 
dcTl'e.  dopo  parziale 
dissociazione  e a.spor- 
(azJone  della  tonaca 
albuginea.  1)  Coni 
vascolosi;  2)  lesta 
dclFe.;  3)  canale  de- 
ferente; 4)  linea  di  ri- 
flessione del  foglietto 
viscerale  della  tona- 
ca viscerale;  5ì  cor- 
po dell’e.  ; 6)  coca  dei- 
re *7)  t.  (Da  0a/honi) . 
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Fig.  9.  Sezione  trasversale  del 
condotto  dcll'c.  umano  a picco* 
lo  (a  sinistra)  e a forte  (a  de- 
stra) inKTandimento.  Le  cellule 
cilindricKe  (cellule  a pennac- 
chio) presentano  aH'apice  un 
duno  di  siereociglia.  (Osserva- 
zione G.  Contt). 


duo  del  mesonefro.  (1  corpo  è lievemente  spostato  verso 
la  faccia  laterale  del  t.,  dalla  quale  è separato  da  un  re- 
cesso della  tonaca  vaginale,  seno  deirepididimo.  La  coda 
si  spinge  fino  al  polo  inferiore  del  t.,  in  corrispondenza 
del  quale  si  incurva  indietro  e in  alto  per  continuare  nel 
canale  deferente. 

Anteriormente,  nel  primo  tratto  del  cordone  spermati- 
co. sopra  la  testa  delPe.,  è situato  un  gruppo  di  tubuli 
circonvoluti  denominato  paradidimo,  che  rappresenta 
verosimilmente  il  residuo  di  una  parte  di  mesonefro. 

Struttura 

L'e.  i rivestito  da  un  sottile  involucro  connettivale,  tona- 
ca albuginea,  profondamente  alla  quale  si  trovano  i con- 
dottini  efferenti  e il  condotto  dell'e. 

I condottini  efferenti  emergono  in  numero  di  8-12  dal- 
riio  del  t.;  hanno  un  calibro  di  0.2-0.3  mm  ed  una  lun- 
ghezza di  10-12  cm.  Dopo  un  breve  tratto  rettilineo  si 
avvolgono  su  se  stessi  costituendo  delle  spirali  sempre  più 
ampie  e strettamente  addossate  le  une  alle  altre.  Ne  risul- 
tano delle  formazioni  coniche  {coni  vascolosi  o lobuli  dei- 
repididimo) poste  Luna  di  seguito  all'altra  in  direzione 
cranìocaudale.  rinsieme  delle  quali  costituisce  la  testa 
dell'organo.  Il  condottino  efferente  più  craniale,  giunto 
alla  base  del  proprio  cono  vascoloso,  piega  in  basso  e 
riceve  mano  a mano  lo  sbocco  dei  condottini  sottostanti. 
Si  costituisce  in  tal  modo  un  unico  dotto,  condotto  del- 
Te..  che  passa  dalla  testa  al  corpo  e poi  alla  coda  per 
continuarsi,  infine,  nel  canale  deferente. 

II  condotto  dell'epididimo  non  ha  un  calibro  uniforme, 
essendo  più  stretto  nella  sua  porzione  centrale;  è molto 
lungo,  circa  6 m,  per  cui  ha  un  andamento  estremamente 
convoluto. 

La  parete  dei  corKlollini  efferenti  è costituita  da  un  epitelio 
cilindrico  semplice  e da  una  lamina  prxjpria  nella  quale  sono 
presenti  esili  fascctti  di  fìbroccllulc  muscolari. 

Neirep/reÙo  si  distinguono  cellule  cigliate  e non  cigliate  (hg. 
9).  Le  prime  sono  fornite  di  tipiche  ci^a  vibratili,  il  cui  battito 
assicura  La  progressione  degli  spermatozoi  verso  il  condotto  del- 
l'c.  Le  cellule  non  cigliate,  intercalate  fra  le  precedenti,  presen- 
tano microvilU  apicali  e contengono  numerosi  Ibosomi  e micro- 
vescicole  nel  citoplasma  sopranuclearc;  alla  base  dei  microviUi 
sono  visibili  strutture  microcanalicolari.  Per  tali  caratteristiche  si 
attribuisce  a questi  elementi  una  funzione  assorbente.  È stato 
infatti  calcolato  che  circa  il  90%  del  fluido  che  (voviene  dal  I.  6 
riassorbito  nei  condottini  efferenti.  Peraltro,  alcune  cellule  non 
cigliale  presentano  un  aspetto  ultrasiruiturale  (massercllc  apicali 
peduncolate,  particolare  sviluppo  deirapparaio  di  Golgi,  etc.) 
tipico  delle  cellule  sccemcnti. 

L’epitelio  dei  condottini  efferenti,  quindi,  rende  possibile  l’a- 
vanzamento degli  spermatozoi  e modifica  l'ambienie  eodolumì- 
naie  con  un  meccanisnK)  prevalentemente  assorbente  e solo  in 
parte  secretorio. 

Il  condotto  dell’e.,  rivestilo  all’esterno  da  una  sottile  tonaca 
avventizia  di  natura  conncltivale,  presenta  un  lume  abbastanza 
liscio  e.  in  corrispondenza  della  coda  dcU'organo.  appare  ripieno 


di  spermatozoi.  La  sua  parete  i formata  dalle  tonache  mucosa  e 
muscolare. 

La  tonaca  muscolare,  costituita  da  fibroccllule  muscolari  ad 
andamento  circolare,  aumenta  di  spessore  progressivamente  in 
direzione  cranìocaudale,  anche  a causa  della  comparsa  di  fascetli 
di  fibroccllule  longitudinali.  £s.sa  conferisce  al  condotto  dcll’c. 
una  motilità  di  tipo  peristaltico  che  assicura  la  progressione  degli 
spermatozoi  verso  la  parte  disiale  dei  condotto,  ove  vengono 
immagazzinati. 

L’epitelio,  che  riveste  la  tonaca  mucosa,  è costituito  da  cellule 
basali,  irregolarmenie  rotondeggianti  e prive  di  caratteristiche 
particolari,  e da  cellule  cilindriche  superficiali.  Ouesle  ultime 
sono  assai  alle  e mostrano  un  notevole  sviluppo  degli  organuli, 
specialmente  dell’apparato  di  Golgi  e del  retiamo  endoplasmko 
agranutarc.  Nel  nucleo  sono  presentì  con  una  certa  frequenza 
caratteristici  inclusi  granulari  o filamentosi  di  significato  incerto. 
La  superfide  apic^e  delle  cellule  diindriebe  t coperta  da  un 
duffo  di  stereodglìa  {cellule  a penruàcchio)  (fìg.  10),  che  rappre- 
sentano microviUi  parzialmente  modiflcali:  le  sicreodglia.  la  cui 
lun^ezza  diminuisce  progressivamente  dalla  porzione  iniziale 
del  condotto  a quella  terminale,  contengono  microfUan»enti  as- 
siali, ma  non  sono  dotate  di  movimento.  Fra  la  base  delle  stc- 
rcodglia  sono  presenti  microcanalicoli  e microvescicolc,  c^es- 
sione  di  una  capadià  assorbente  posseduta  da  queste  ceUule. 

Alcuni  clementi  presentano,  fra  le  stereodglia,  una  masserdla 
globosa  peduncolata,  che  documenta  l'esistenza  di  un'attività 
secretoria  di  tipo  vescicolare.  Specialmente  in  corrispondenza 
della  coda,  sono  rìlevabilì  ceUuIe  e^Mteliali  contenenti  frammenti 
di  spermatozoi  (spcrmiofagia). 

L’epitelio  del  condotto  ^ll’e.,  le  cui  caratteristiche  morfofun- 
zionali  sono  androgenodipendenù.  riveste  un  ruolo  fondamenta- 
le per  la  maturazione  degli  spermatozoi.  Esso,  infatti,  è capace 
di  sintctisarc  e di  riversare  nel  lume  numerose  sostanze  (^kc- 
rìlfosfonlcoUna.  cametina,  gUcoproteine,  ormoni  steroidei)  le 
quali  attivano  e coordinano  la  motilità  degli  spermatozoi  e ne 
modificano  le  caratteristiche  fìsicochimiche  della  membrana  pre- 
parandoli alla  fecondazione. 


Fig.  10.  Superficie  luminale  deirepitclio  del  condotto  deU’e. 
umano  al  mtcriHoupio  elettronico  a scartsione  Sono  ben  vbibiU 
le  lunghe  stereocigJìa. 
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^«5»  e ntrvi 

L*e.  è vascolarizzato  da  ramuscoli  deirartcrìa  testicolare 
e deirartcrìa  vcscicolodcfcrcnziulc,  che  origina  dall'artc- 
ria  iliaca  interna,  l e vene  e i linfatici  seguono  quelli  te- 
sticolari. scaricandosi  le  prime  nel  plesso  pampiniforme  e 
raggiungendo  ì secondi  i linfonodi  pre-  c paraaorlici.  I 
nervi  sono  forniti  dal  plesjui  testicolare. 
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Faukild  dd  teftkolo  (col.  2099).  • Futtkin!  delTcpidìdimo  (cd. 
2102).  - Il  testicolo  ori  feto  e nel  soggetto  prepabere  (cd. 
2104)  - Rti^rti  con  le  altre  gliiaodole  eadocrìiie  (col.  21(6).  - 
Ccani  sagH  ipogonadisiBi  e Ipergooadtatti  (col.  2)(X5);  Ipogona- 
dtsmi.  - Ipergonadismi. 


Fmizkini  del  testicolo 

Il  t.  umano  ha  una  duplice  funzione  fisiologica;  una  en- 
docrìna  caratterizzata  dalia  sintesi  e secrezione  di  ormoni 
androgeni,  l'altra  esocrina  ossia  la  produzione  di  sperma- 
tozoi.  o spcrmatogcncsi.  La  prima  funzione  è assicurata 
dal  sLstema  leydìgiano,  che  à costituito  da  gruppi  di  cellu- 
le interstiziali  o di  Leydig  distribuite  in  isole  o cordoni 
ncirinterstizio  testicolare;  la  seconda  è svolta  dal  sistema 
(uhulare.  formato  dai  cosiddetti  tubuli  seminiferi.  In  real- 
tà. anche  se  si  svolgono  in  due  compartimenti  anatomi- 
camente ben  distinti,  queste  due  funzioni  sono  tra  loro 
strettamente  integrate. 

Esiste  inoltre  un  terzo  distretto  morfofunzionale,  rap- 
presentato dal  tessuto  intertubulo-leydigiano,  ossia  il  tes- 
suto disposto  tra  le  isole  del  sistema  Icydigiano  c i tubuli 
seminiferi.  Questo  distretto  sembra  fondamentale  per  gli 
scambi  nutritivi  tra  elementi  intratubularì  e interstizio. 

Il  sistema  leydigiano  è responsabile,  quindi,  della  sinte- 
si di  ormoni  androgeni.  tra  cui  il  più  importante  è senza 
dubbio  il  (esiostcìxme  (v.  sESSirAU  ormoni;  testostero- 
ne). Questo  ormone,  oltre  a favorire  la  formazione  stessa 
di  spermatozoi  c a regolare  il  feedback  ipofisario,  garanti- 
sce lo  sviluppo  c il  trofismo  delle  ghiandole  accessorie  del 
tratto  genitale  maschile  e dei  caratteri  sessuali  secondari, 
c inoltre  contribuisce  al  mantenimento  degli  .stimoli  psi- 
coumorali  necessari  per  lo  svolgersi  della  funzione  ripro- 
duttiva maschile  (»«  c libido). 

Il  sistema  tubolare  è rappresentato,  invece,  dai  tubuli 
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seminiferi,  situati  nei  lobuli  del  essi  hanno  un  diametro 
compreso  tra  180  e 250  pm.  1 tubuli  seminiferi  conten- 
gono. a rìdc>sso  della  propria  parete,  le  cellule  di  Sertoli 
e.  in  disposizione  centrìpeta,  gli  elementi  della  linea  ger- 
minale. 

Il  processo  spermatogcnetkw.  o spermatogencsi,  rappresenta 
rcvoluzioflc  maturativa  delle  cellule  germinali  e può  essere  sud- 
diviso nclk*  vcgucnii  f^i: 

a)  Fase  milotica:  comprende  la  divisione  degli  spcrmalogoni 
fino  alla  formazione  degli  spcrmatociti  primari.  Nel  t.  umano,  in 
base  alle  caratteristiche  di  colorazione  della  cromatina,  sì  distin- 
guono; spcrmatogoni  A di  tipo  scuro,  spcrmalogoni  A di  tipo 
pallido,  spcrmatngnni  B. 

Il  mantenimento  della  riserva  dì  spcrmatogoni  è assicuralo 
dalla  presenza.  ncH'ambito  degli  spcrmatogoni  A.  di  cellule  sta- 
minali. le  quali,  dividendosi,  danno  lungo  in  parte  ad  altre  cellu- 
le staminali  e in  pane  a cellule  destinate  a differenziarsi  (Al. 
A2.  eie.)  lino  allo  spcrmaiogonio  di  tipo  B.  da  cui.  sempre  per 
divisione  miloiica.  si  originano  gli  spermaliKiti  priman. 

b)  Fase  meicHka'  consta  di  una  doppia  divisione  cellulare  con 
un  solo  raddoppiamento  del  numero  dei  cromosomi;  le  cellule 
(ìglic  avranno  quindi  un  conedo  cromosomico  ridotto  a metà,  o 
aploidc  Durante  la  prima  divisione  (mitosi  rkluzionale).  da  uno 
spcrmaicKiio  primario  (che  ha  un  corredo  cromosomico  diploi- 
de) si  formano  due  spcrmatoati  secondari  (con  a.ssctto  aploide) 
di  cui  uno  23Y  e l'altro  23X.  Durante  la  seconda  divisione,  da 
dascun  spermatociio  secondario  si  formano  due  spermalidi. 

c)  Terza  fase:  è costituita  dalla  spermioislogenesi,  processo 
mediante  il  quale  dascun  spermatide.  senza  ulteriori  divisioni 
cellulari,  si  trasforma  in  spermatozoo. 

La  durata  della  spermatogcncsi.  ossia  iJ  tempo  necessario  a una 
cellula  staminale  per  diffcrcnrìarM  in  spermatozoo,  è,  nciruomo. 
di  64  giorni  Per  più  ampi  particolari,  v.  sopra,  spermatogenesi 
(col.  2093).  c suprattuilo  la  voce  GAMtroctNi^i  (VI.  2103). 

Secondo  le  più  recenti  acquisizioni,  le  cellule  del  Serto- 
li  sembrano  mediare  l’azione  dcll'FSH  c del  testosterone 
sulla  spermatogenesi;  esse,  infatti,  presentano  recettori 
sia  per  l'FSH  (FolUde-Sfimulating  Hormone)  che  per 
l'LH  {Luteinizing  Mormone',  nciruomo  indicato  più  pro- 
priamente con  la  sigla  IC'SII:  InterstitUil-Cell  Stimulating 
Hormone). 

Le  cellule  di  Scrtoli  formano  la  cosiddetta  barriera 
ematotesficolare:  esse,  infatti,  sono  unite  da  «giunzioni» 
che  delimitano  un  compartimento  «ba.sale»  (dove  avven- 
gono le  mitosi  spermatogoniali)  c un  compartimento 
«iuxlaluminalc»  dove  hanno  luogo  le  divisioni  meiotiche 
e la  spermioistogenesi.  Questo  secondo  compartimento  è 
posto  al  di  là  della  barriera  ematotcsticolarc  cd  è quindi 
«segregato». 

Le  cellule  di  Serloii  secernono,  inoltre,  numerose  pro- 
teine; tra  quelle  caratterizzate  ricordiamo; 

l'ABP  (Androgen  Binding  Protein),  simile  alla  TcBP 
{Testosteron  Binding  Protein)  la  cui  funzione  sembrereb- 
be quella  di  trasportare  gli  androgeni  per  via  canalicolare 
hno  alfe.,  dove  viene  poi  riassorbita; 

Kattivatorc  del  plasminogcno.  una  proteasi  che  sembra 
modulare  il  passaggio  degli  spcrmat(KÌti  in  ambito  lumi- 
nale (ossia  permette  loro  di  .superare  la  barriera  ematote- 
sticolare); 

la  transferrìna.  importante  per  la  sintesi  di  enzimi  re- 
spiratori da  parte  delle  cellule  germinali. 

l.e  cellule  di  Sertoli  sembrerebbero  inoltre  secernere 
altri  due  importanti  «fattori  proteici»: 

a)  il  MIH  {Miillerian  Inhibitmg  Hormone)  che  contri- 
buisce alla  differenziazione  deH’apparato  riproduttivo  in 
senso  maschile  durante  la  vita  embrionaria  (v.  sotto); 

b)  rìnibina.  ossia  un  fattore  capace  di  inibire  specìfi- 
camente la  produrione  di  FSH. 

In  realtà  altri  «fattori»  inibenti  la  produzione  di  FSH 

2100 


ed  by  Google 


TESTICOLO  ED  EPIDIDIMO 


sono  stati  evidenziati  sia  negli  spermatidi  che  negli  spcr- 
matozoi. 

Le  cellule  di  Scrtoli  hanno  inoltre  una  funzione  «trofi- 
ca» nei  confronti  delle  cellule  germinali,  fornendo  piru- 
vato  e lattato  alle  cellule  germinali  prive  degli  enzimi  del- 
la glicolisi.  Tra  l’attività  Icydigiana  c l'attività  sertoliana 
sembra  esistere  un  sistema  di  controllo  reciproco  a livello 
testicolare.  Infatti,  se  da  un  lato  il  testosterone  modula 
Tattività  sertoliana.  daU’altro  sembra  che  vi  sia.  oltre  agli 
estrogeni,  un  fattore  GnRH  {Gonodotropin'Releasing 
Hormone)simi\c  in  grado  di  stimolare  la  produzione 
androgenica  leydigiana. 

Le  due  funzioni  testicolari  sono  comunque  sotto  il  con- 
trollo delle  gonadotropine  ipohsarìe.  Esse  sono  TLH  (o 
ICSH)  e l’FSH;  sono  contenute  nelle  cellule  gonadotrope 
ipofìsahe  in  forma  di  deposito  e vengono  secrete  sotto 
stimolo  ipotalamico  (v.  gonadotropi  ormoni;  ipohsi;  ipo- 
talamo; SESSUALI  ormoni;  trstosterone). 

L'LII  controlla  la  sleroiilogcnesi  mediante  lo  stimolo  di  enzi- 
mi coinvolti  nelle  reazioni  di  ormoao&intcsi.  Quando  viene  usato 
uno  stimolo  «farmacologico»  si  ha  una  ridotta  capacità  delle  cel- 
lule di  Leydig  di  rispondere  a successive  stimolazioni  per  un  cer- 
to periodo  di  tempo.  Questo  fenomeno,  definito  «effetto  desen- 
sibilizzante», costituisce,  probabilmente,  un  meccanismo  di  dife- 
sa cellulare  contro  eccessive  stimolazioni.  Questo  aspetto  dipen- 
de dal  fatto  che  l'ipofisi  funziona  da  «centro  di  smistamento»  di 
informazioni  ipotalamichc  aJ  sistema  cndoenno  periferico,  per 
cui  essa  deve  rispondere  in  maniera  più  pronta  ed  elastica  di 
quanto  non  sia  richiesto  agli  ormoni  circolanti. 

Da  tempo  t nota  la  Huttuazionc  nelle  concentrazioni  ematiche 
di  LH  (rìlmometria  dcUTH),  forse  in  dipendenza  dello  stimolo 
ritmico  del  GnRH  (in  media  si  ha  un  picco  ogni  2 h)  (v.  sotto). 
In  realtà  esiste  una  fluttuazione  anche  nella  secrezione  di  testo- 
sterone. La  pulsatilità  i molto  meno  evidente  per  l'FSH. 

Si  tratta  di  aspetti  di  cui  bisogna  tener  conto  quando  si  vo- 
gliano utilizzare  i dosa^  di  gonadotropine  plasmaliche  per  uso 
diagnostico.  Gli  ormoni  ipofisari  sono  sprovvisti  di  un'azione  tes- 
sutale speciflca,  in  quanto  i loio  «recettori»  spedfìci  sono  situali 
sulle  cellule  bersaglio  delle  varie  strutture  endocrine  periferiche. 
La  quantità  dei  recettori  è regolata  in  parte  dallo  stesso  LH,  ma 
anche  dalI'FSH,  dalla  prolattina  (PRL)  c dal  cortisolo. 

La  secrezione  di  LH  è controllata,  a sua  volta,  dal  livello  degli 
androgcni  con  un  meccanismo  di  fftdbock  negativo.  Cioè,  se 
aumenta  il  tasso  di  testosterone  e/o  estrogeni,  diminuisce  il  tasso 
di  LH;  viceversa,  se  diminuisce  il  tasso  di  testosterone  e/o 
estrogeni,  vi  è un  innalzamento  dell'LH. 

L'azione  inibitoria  sull'LH  è cseratata,  con  meccanismo  di- 
verso, dagli  androgcni  (che  riducono  la  frequenza  dei  picchi  di 
LH)  e dagli  estrogeni  (dopo  aromaiizzazionc  del  testosterone  a 
livello  ipotalamico)  che  ne  riducono  l'ampiezza.  L'azione  inibito- 
na  nei  confronti  dell'FSH  è invece  argomento  tuttora  controver- 
so. Sembra  quindi  che  ncirinihizione  dell'FSH  abbia  un  ruolo 
importarne  un  fattore  proteico  di  origine  testicolare,  dello  inibì- 
na  (nei  oonfroniì  della  quale  sono  in  corso  numerosi  studi,  dal 
momento  che  potrebbe  rappresentare  nel  futuro  un  possibile 
contraccettivo  maschile);  (v.  anche:  imbina). 

Altri  fattori  inibenti  la  sccrezinnc  di  FSH  sono  gli  estrogeni, 
prodotti  dalla  conversione  del  testosterone  nelle  cellule  di  Serto- 
li.  e un  composto  non  sicroideo  di  origine  testicolare  (L4difc- 
nilbutai>o-2.3diolo;  DPB).  La  secrezione  endocrina  dcU'ipoflsi 
è controllata,  oltre  che  da  segnali  di  fttdback  degli  steroidi  cir- 
colanli.  anche  dai  neurormoni  iputaJamici  dei  livello  supcriore. 
L'ormone  ipotalamico  del  controllo  ipoAsarto  è un  polipcptidc 
(10  aminoacidi)  a struttura  nota  detto  LH-RH  {Luteinizing 
Hormone-Reteasing  Hormone). 

Il  Gn-RH  induce  b produzione  c la  dismissione  da  parte  del- 
l'ipofisi sia  di  I.H  che  di  FSH  (anche  se  con  minore  intensità), 
con  successiva  azione  sulle  gonadi.  Vi  è.  in  realtà,  la  possibile 
esistenza  di  un  altro  fattore  ipotalamico  specificamente  deputato 
al  controllo  dclb  secrezione  di  FSH  (FSH-RF).  L'attività  del  si- 
stema ipolalamo-ipoltsi-gonadi  è regolala,  nel  suo  complesso,  da 
meccanismi  bioriunici  non  ancora  del  tutto  chiari  e da  influenze 
sopraipotalamiche  legate  all'attiviià  del  S.N.C. 


È stato  inoltre  dimostrato  che  sia  lo  stress  fìsico  che  lo  stress 
riproduttivo  sorto  in  grado,  mediante  stintoli  emozionali  spccifì- 
ct.  di  rrtodificarc  la  secrezione  ormonale  detrasse  ipotalamo-ipo- 
flsi-lesticolo. 

Nello  stress  acuto,  vi  è infatti,  neiruomo,  una  transitoria  ca- 
duta della  testnstcronemia.  mentre  durante  k>  stress  riproduttivo 
(eccitamento  sessuale)  si  è osservato,  sempre  nel  maschio,  un 
aumento  del  testosterone  circolante  (anche  se  iton  si  è rilevato 
un  parallelo  incremento  di  gonadotropine). 

La  regolazione  neurormonale  dipende,  oltre  che  dai  fattori 
supraipolalamici  prima  menzionati  e dal  tasso  di  steroidi  drcu- 
lanti  (feedback  lungo)  anche  dalla  concentrazione  piasmatica  del- 
le gonadotropine  ipofisaric  {feedback  corto)  e addirittura  da 
quella  de^i  stessi  neurormoni  [feedback  ultracorto). 

Fawtioiii  delTepidkliiiio 

Una  volta  completato  il  processo  spermatogenetico  e 
spcrmioistogenctico,  gli  spermatozoi  dal  lume  dei  tubuli 
seminiferi,  attraverso  i tubuli  retti  e intercalari,  giungono 
nella  rete  testi\. 

Da  quest’ultima  si  originano  quindi  10-12  canali  (cana- 
licoli efferenti),  i quali  divengono  progressivamente  tor- 
tuosi e circonvoluti  (coni  vascolosi)  c confluiscono  final- 
mente nel  canale  dell  e,  (v.  sopra;  anatomia). 

Descriviamo  ora  le  principali  funzioni  epididimarie. 

Funzione  di  secrezione  androgenodipendente  dì  sostanze 
specifiche.  - Essa  viene  svolta  attraverso  un  duplice  mec- 
canismo; 

a)  formazione  di  vacuoli  e successiva  dispersione  del 
materiale  citoplasmatico  nel  lume  dottale; 

b)  trasformazione  del  citoplasma  apicate  in  un  materia- 
le amorfo  (una  modalità  analoga  a quella  delle  cellule 
secementi  muco). 

Le  cellule  epiteliali  principali  dell’e.  hanno  sicuramente 
un  ruolo  di  sintesi  di  numerose  sostanze  che  poi  .sono 
sccrctc  nel  lume  cpididimario.  Tra  le  varie  sostanze  sono 
da  segnalare: 

la  glicerilfosforilcolina  (GPC.'):  essa  avrebbe  un  effetto 
stabilizzante  sulla  membrana  dello  spermatozoo  e sembra 
contribuire  al  mantenimento  della  pressione  osmotica  nel 
lume  canalicolare;  nell'uomo  il  corpo  dell'e.  è partico- 
larmente ricco  di  tale  sostanza; 

la  camitina:  essa  è presente  ncli'c.  di  numerose  specie 
animali,  compreso  l'uomo. 

Gli  spermatozoi  testicolari  contengono  una  scarsa 
quantità  di  camitina.  ma  ne  accumulano  una  notevole 
quantità  durante  il  transito  cpididimario  (soprattutto  nel- 
la coda  dell’e.);  il  tutto  fa  pensare  a una  connessione  con 
il  processo  di  maturazione.  Infatti  il  sistema  C-AC-CAT 
carnitina-acctiicamitina-camitina-acctUtransfcrasi  svolge 
un’azione  fondamentale  nel  metabolismo  degli  addi  gras- 
si (la  cui  ossidoriduzione  sembra  essenziale  nel  metaboli- 
smo energetico  degli  spermatozoi  epididimari). 

L'e.  è inoltre  ricco  di  numerosi  enzimi  per  la  sintesi  c il 
metabolismo  dei  carboidrati. 

Nel  fluido  epididimario  sono  inoltre  filtrate  dal  sangue 
numerose  proteine,  per  cui  non  sembra  esistere,  a livello 
epididimario.  una  barriera  come  quella  cmatotcsticolarc. 

Funzione  di  deposito  di  spermatozoi  e processo  di  ma- 
turazione nemaspermica.  - Il  transito  epididimario  da 
parte  degli  spermatozoi  ha  una  durata  variabile  (nell’uo- 
mo 5-12  giorni)  cd  è influenzato  dalla  tcstostcroncmia  c. 
almeno  neH'uomo.  dalla  frequenza  delle  eiaculazioni. 

Gli  spermatozoi  non  progrediscono  nelle,  per  un  mec- 
canismo di  semplice  pressione  (infatti  la  legatura  dei  ca- 
nali efferenti  del  t.,  che  impedisce  l'arrivo  di  nuovi  spcr- 
matozoi,  non  modifica  assolutamente  la  progres.sione  di 
quelli  che  sono  già  nel  condotto);  quest'ultima  sembra  in 
realtà  dovuta  a contrazioni  spontanee  a «ritmo  lento». 
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che  sono  frequenti  nelle  regioni  prossimali  dell'e.  fino  a 
essere  quasi  assenti  a livello  della  coda,  dove  gli  sperma- 
tozoi  si  accumulano  come  in  un  serbatoio  di  riserva. 

Al  momento  deH’eiaculazione,  gli  spermatozoi  vengono 
^inti  nelle  vie  genitali  periferiche  mediante  una  stimola- 
zione adrenergica  da  parte  dei  nervi  ipogastrici,  che  pro- 
voca delle  contrazioni  della  coda  epididimaria  e del  defe- 
rente. Tutto  ciò  è reso  possibile  dalla  diversità  di  inner- 
vazione della  testa  e del  corpo  dell’e.  rispetto  alla  coda. 

Nel  corso  del  passaggio  intraepididimario.  lo  spermatozoo  va 
itKontro  a una  serie  di  modificazioni  strutturali  c biochi micome- 
labolichc  rappresentale  dal  processo  di  1*  maturazione;  esse 
possono  cs.scrc  schematizzate  in: 

a)  scivolamenio  della  goccia  proioplasmatica  (che  deriva  dal- 
l'apparato  di  Golgi  cd  è situala  nello  spermatozoo  immaturo  al- 
l’estremità pros.<umalc  del  pezzo  mediano)  verso  la  parte  distale 
ArK>  al  suo  completo  distacco  dallo  spermatozoo;  questo  proces- 
so è probabilmente  dovuto  all'azione  di  alcuni  enzimi  litici; 

h)  stabilizzazione  della  cromatina  c delle  proteine  nucleari; 

c)  modificazioni  morfologiche  e biochimiche  dcir9crosoma  e 
della  plasmamembrana; 

d)  effetto  di  stabilizzazione  della  plasmamembrana  per  mezzo 
della  negativizzazione  della  carica  elettrica  di  superfìcie. 

Strettamente  correlata  al  processo  di  maturazione  è 
l'acquisizione,  da  parte  dello  spermatozoo,  di  un’impor- 
tantissima proprietà,  rappresentata  dalla  motilità.  Lo 
spermatozoo,  infatti,  a livello  testicolare,  è del  tutto  pri- 
vo di  motihtà.  ma  già  a livello  del  capo  cpididimario 
cominciano  a esserci  movimenti  circolari;  la  motilità  di- 
venta invece  tipica  a livello  della  coda  epididimaria. 

Tra  ì fattori  più  importanti  che  conthhubcono  allo  sviluppo 
della  motilità,  m sono:  l'aumento  deirosmolarità  e la  diminuzio- 
ne del  pH.  la  stabilizzazione  e rigidità  di  numerose  strutture  del- 
lo spermatozoo  (Aagetto,  guaina  mitocondriak  del  pezzo  media- 
no, membrane  esterne  dei  mitocondri,  fibre  dense  accessorie 
deirassonema)  mediante  la  formazione  di  ponti  disolfuro,  l’au- 
mento  intraspermatico  di  ioni  calao  e di  AMPc.  Infìnc  nel  pla- 
sma seminale  bovino  i stata  evidenziata  una  proteina  stimolante 
la  moiilità  ncmaspermica.  apparentemente  secreta  dalle  cellule 
epiteliali  dcU'epididimo.  Si  tratta  di  una  glicoproteina  lermosta- 
bik  completamente  inattivata  dalla  tripsina  c parzialmente  inat- 
tivata da  alcuni  enzimi  glicolilid.  Essa  sì  lega  agli  spermatozoi 
durante  il  passaggio  nell'e.  c sembra  impedire  k frequenti  inver- 
sioni di  direzione  che  caratterizzano  la  motilità  dello  spermato- 
zoo immaturo. 

Con  il  processo  di  1*  maturazione  (epididimaria),  lo 
spermatozoo  acquisisce  dunque  la  potenzialità  fecon- 
dante. 

I..a  capacità  fecondante  definitiva  verrà  acquisita  duran- 
te il  passaggio  nel  tratto  genitale  femminile,  dove  lo 
spermatozoo  subisce  ulteriori  modificazioni,  risultato  di 
processi  intrinseci,  ma  anche  di  interazioni  con  le  secre- 
zioni del  tratto  genitale  femminile  che  costituiscono  il 
fenomeno  della  capacitazione  (2*  e 3*  maturazione).  Tale 
processo  può  essere  riprodotto  sperimentalmente  m vi/ro 
mediante  ripetuti  lavaw  c risospcnsione  degli  spermato- 
zoi in  opportuni  sostitutivi  del  plasma  seminale 

(quali,  soluzione  di  Earle.  di  Tyrode.  di  di 

Ham,  ctc.)  con  albumina  e successiva  incubazione  in 
termostato  a CO2  1%  per  almeno  3-4  h a 36  X. 

Tali  metodiche  si  sono  rivelate  fondamentali  per  lo  svi- 
luppo delle  tecniche  di  fertilizzazione  in  vitro  con  succes- 
sivo Embrio  Transfer  (FIV-ET)  o della  più  recente  Ga- 
metes  Intra  Fallopian  Transfer  (GIFT). 

Fenomeni  di  riassorbimento  di  sostanze  dal  lume  canali’ 
colare  all'interstizio  (metaboUzzazione  di  corr^osti  ma- 
cromolecolari  o di  spermatozoi  in  degenerazione^.  - La 


durata  del  perìodo  in  cui  gli  spermatozoi  sono  «in  depo- 
sito» a livello  cpididimario  non  è conosciuta. 

Esiste  una  discordanza  tra  produzione  spermatica  gior- 
naliera e spermatozoi  eiaculati.  In  via  di  massima,  con 
una  media  di  3 eiaculazioni  a settimana,  viene  eiaculato 
circa  il  50%  degli  spermatozoi  prodotti. 

Gli  spermatozoi  non  eiaculati  possono  essere  eliminati: 
<2)  nelle  urine  (nelPuomo  non  più  del  2%  quando  vi  ò 
una  normale  attività  sessuale);  b)  mediante  un  meccani- 
smo fagodtario:  sembra  particolarmente  importante  nel- 
l'uomo anziano;  aumenta  dopo  la  vasectomia  e sembra 
essere  più  frequente  a livello  della  rete  lestis  c dei  canali 
efferenti  che  nell'e.;  c)  mediante  degradazione  nel  canale 
deferente. 

D testicolo  nei  feto  e nel  soletto  prepubere 
La  definizione  del  sesso  cromosomico  si  ha  al  momento 
della  fecondazione.  Il  successivo  sviluppo  embriologico,  a 
seconda  del  cromosoma  dello  spermatozoo  che  ha  fecon- 
dato. porterà  alla  formazione  di  gonadi  di  tipo  femminile 
in  feti  con  cariotipo  XX  (sesso  gonadico  femminile)  e di 
gonadi  di  tipo  maschile  in  feti  con  cariotipo  XY  (sesso 
gonadico  maschile). 

La  differenziazione  in  senso  maschile  della  gonade 
sembra  essere  determinata  datLazione  deiranti^cnc  H-Y. 
un  antigene  di  istocompatibilità  (p.  m.  18.000)  il  cui  gene 
regolatore  si  trova  appunto  a livello  del  cromosoma  Y: 
esso  sarebbe  in  grado  di  attivare  i geni  strutturali  per 
l’H-Y  siti  in  altri  cromosomi  (v.  sesso  e SESSUALrrÀ). 

La  gonade  maschile  in  pratica  deve  differenziarsi  pre- 
cocemente perché  Tembrione,  indip>endentemcntc  dal 
sesso,  si  accresce  in  un  ambiente  dominato  dagli  ormoni 
femminili  materni;  pertanto  il  piano  di  sviluppo  dell'em- 
brione  è di  tipo  femminile  e lo  sviluppo  extragonadìco 
maschile  è possibile  solo  in  presenza  dì  un'induzione 
ormonale  a opera  del  t.  embrionale. 

Gli  abbozzi  primordiali  delle  gonadi  sono  le  creste  ge- 
nitali, un  paio  di  rilievi  longitudinali  situati  nella  parete 
posteriore  della  cavità  celomatica  mcdialmentc  al  meso- 
nefro;  esse  derivano  dalla  proliferazione  deirepitelio  ce- 
lomatico e dalla  condensazione  del  mesenchima  sotto- 
stante. 

Le  cellule  germinali  primordiali  (gonociti)  sono  origi- 
nariamente localizzate  nella  parete  posteriore  del  sacco 
vitellino  in  prossimità  deH'allantoide  (embrione  umano 
alla  111  settimana  di  sviluppo).  Successivamente  esse  mi- 
grano, lungo  il  mesentere  dorsale  deH'intcstino  posterio- 
re. verso  le  creste  genitali  dove  entrano  alla  VI  settimana 
di  sviluppo. 

In  questo  stadio  la  gonade  appare  identica  nei  due  ses- 
si (gonade  indifferente);  le  cellule  deirepitelio  celomati- 
co. proliferando,  formano  dei  cordoni  cellulari  (cordoni 
primitivi),  che,  rimanendo  connessi  airepitelìo  superficia- 
le, vanno  a circondare  i gonociti  posti  nel  mesenchima. 

La  differenziazione  testicolare  inizia  nella  VI  settimana  di  vita 
embrionaria  con  la  formazione  dei  cosiddetti  cordoni  spermatici 
e subito  dopo  continua  con  la  comparsa  delle  cellule  imersiiziali 
di  txydig  responsabili  della  secrezione  di  testosterone. 

Appena  la  gonade  si  difrerenzia  in  t..  le  celluk  di  Scrioli  co- 
minciano a secernere  un  fattore  aniimùlleriano  (una  ^coprotei- 
na  dal  p.  m.  di  200.000-3(10.000.  detta  Mùllerian  Inhibiting  Sub- 
sutnee:  MIS)  che  inibisce  la  differenziazione  dei  dotti  di  Mùlkr 
nelle  vie  genitali  femminili.  Le  cellule  di  Leydig  secernono,  in- 
vece, tcstostcrcmc,  che  consente  ai  dotti  di  Wolff  di  differenziar- 
si nelle  vie  genitali  maschili  c di  assumere  quindi  uno  sviluppo 
fenotipico  maschile  (processo  di  virilizzazione). 

La  differenziazione  dei  genitali  interni  ed  esterni  si  completa 
nel  I trimestre  di  gestazione. 
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Il  t.  rimane  un  organo  inira<klominale  per  quasi  lutia  la  vita 
intrauterina:  la  sua  discesa  si  compie  in  2 fasi  successive:  nella 
prima  (III-VI  mese  di  gestazione)  esso,  dalla  regione  lombare,  si 
porta  all'anello  inguinale  intemo;  nella  seconda,  il  t.  attraversa  il 
canale  inguinale  e raggiunge  la  sua  sede  fisiologica,  andando  a 
fissarsi  al  fondo  dello  scroto.  Sembra  che  in  questa  discesa  abbia 
una  certa  funzione  la  MIS. 

In  circa  lo  0.5%  dei  bambini  che  hanno  superalo  il  1**  anno  di 
età.  uno  o entrambi  i t.  si  trovano  al  di  fuori  dello  scroto;  in  tal 
caso  di  parla  di  criptorchidismo  (v.).  La  mancata  discesa  del  I. 
nello  scroto  può  essere  imputabile  a fattori  anatomici  e a fattori 
endocrini,  come  la  deficiente  siiradaziunc  del  l.  da  parte  delle 
gonadotropine  malemc  e fetali  o una  sua  incapacità  di  risponde- 
re a tale  stimolo. 

Durante  la  vita  fetale  e nel  ì°  decennio  della  vita  ex- 
trauterina. i gonociti  rimangono  in  una  fase  di  quiescen- 
za; solo  al  momento  della  pubertà,  in  coincidenza  dei- 
Taumentata  secrezione  di  testosterone,  cominciano  a tra- 
sformarsi in  spermatogoni. 

Nei  primi  anni  di  vita.  Taumento  di  volume  del  t.  av- 
viene assai  lentamente.  Dopo  il  6^  anno  di  vita,  comincia 
ad  aumentare  il  diametro  tubulare  e il  numero  delle  mi- 
tosi a carico  degli  spermatogoni. 

Per  l'instaurarsi  di  una  necrosi  a carico  delle  cellule 
centrali  dei  cordoni,  si  assiste  a una  progressiva  trasfor- 
mazione dei  cordoni  testicolari  in  tubuli.  Ma  il  cambia- 
mento vero  e proprio  si  ha  al  momento  della  pubertà 
(v.).  che  può  es.sere  definita  come  «quel  complesso  di 
modificazioni  di  natura  psico-endocrino-somatica  che 
portano,  ncirindividuo  di  ambo  i sessi,  alla  comparsa  dei 
caratteri  sessuali  secondari,  al  completamento  della  cre- 
scita scheletrica  e.  in  definitiva,  airacquisizionc  della 
capacità  riproduttiva». 

Ri^porti  coM  le  altre  ghiandole  endocrine 

Abbiamo  visto  come  la  regolazione  dell'attiviià  sieroidogenetica 
e spermaiogcnctica  del  t.  sia  sotto  U controllo  delle  gonadotro- 
pine ipofisarie  e dei  centri  ipolalamici  e diencefalici  superiori. 

Ma  la  funzione  testicolare  complessiva  i regolala  anche  dalle 
altre  tropinc  ipofbaric  e dalle  altre  ghiandole  endocrine. 

La  prolaitina  e l’ormone  somalotropo  svolgono  un’azione  favo- 
rente sui  recettori  testicolari  per  l'LH.  Non  ancora  chiari  sono, 
peraltro,  i meccanismi  patogcnetici  deiriperprolattineraia  nel 
determinismo  di  alcune  forme  di  oligozoospermia  c impotenza. 

Gli  <mnoni  delia  ncuroipofìsi  (ossiiodna  e vavc^cssirva)  han- 
no un  effetto  antigonadotropo  correlato  con  l'effetto  vasopres&o- 
rc  e aniidiurelico,  mediante  inibizione  degli  enzimi  17a-idrossi- 
lasi  e 17-20-desmulasi. 

Le  ghiandole  surrcnaliche  concorrono  con  i propri  ormoni  ad 
attività  androgcnica  al  trofismo  delle  vie  seminai  (infatti,  nell'e- 
tà adulta,  alla  castraziunc  non  segue  l'involuzione  degli  organi 
sessuali  accessori).  Il  corttsolo  ha  invece  un'azione  inibitoria  sul- 
l'asse  ipotalamo-ipofUi-tcsticolo.  provocando  una  riduzione  della 
produzione  di  gonadotropine  e di  testosterone  (mediante  inibi- 
zione deirenzima  17^-idros.silasi).  Una  riduzione  dcirìnsuline- 
mia  provoca  una  diminuzione  ifci  recettori  per  l’LH  e quindi 
della  steroidogene»  in  senso  lato.  £ da  considerare,  infine,  l'in- 
fluenza positiva  degli  ormoni  tiroidei  sulla  funzione  gonadica, 
prevalentemente  sulla  spcrmatogencsì  e nel  processo  di  matura- 
zione ncmaspcrmica  a livello  epididimario.  mediante  un  incre- 
mento dei  processi  di  ossidoriduzione. 

Cetini  sugi  ìpogonadbnù  e ipergonndisiiii 
Gli  ipergonadismi  e gli  ipogonadismi  sono  degli  stati 
morbosi  in  cui  si  ha.  rispettivamente,  un'iperfunzione  o 
un’ipofunzione  gonadica. 

Mentre  nella  donna  le  due  funzioni  gonadiche  (ormo- 
nosìntctica  c riproduttiva)  sono  intimamente  connesse, 
neH'uomo  esiste,  in  condizioni  patologiche,  la  possibilità 
di  una  dissociazione,  almeno  parziale,  tra  le  attività  ri- 
produttiva c ormonosintetica. 
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Sempre  per  quanto  riguarda  la  terminologia,  bisogna 
fare  una  netta  distinzione  tra  iper-  c ipogonadismo  e; 

iper-  e ipogenitalismo,  che  st^no  relativi  al  solo  sviluppo 
genitale;  nciriperincrezione  di  steroidi  sessuali  dal  olirti- 
cosunene  si  può,  ad  es.,  avere  ipergenitalismo  e ipogo- 
nadismo; 

iper-  e iposessualismo.  che  riguardano  solo  il  compor- 
tamento sessuale,  e alla  cui  base,  oltre  a fattori  neuror- 
monali  e organici,  sono  da  prendere  in  considerazione 
fattori  psicologici  (sfera  della  psicosessualità). 

Ipogonadismi 

Gli  ipogonadismi  possono  essere  suddivisi  in: 

a)  primitivi  c secondari  (a  seconda  che  siano  a parten- 
za gonadica  o extragonadica); 

b)  prepuberali  o postpuberali; 

c)  parziali  o totali  (a  seconda  della  compromissione  di 
una  sola  o di  entrambe  le  funzioni  testicolari). 

In  realtà  questa  suddivisione  appare  oggi  del  tutto  in- 
soddisfaccntc.  dal  momento  che  «storicamente»  l'ipogo- 
nadismo  è stato  sempre  inteso  soprattutto  come  deheit 
dell'attività  endocrina  del  t.  ossia  della  produzione  dì 
ormoni  (cui  è sempre  a.ssociato  un  deficit  dell'attività  ri- 
produttiva), mentre  si  tende  a riservare  il  termine  di  in- 
fertilùà  ai  casi  precedenti  e a tutte  quelle  altre  situazioni, 
della  più  svariata  natura,  in  cui  si  ha,  come  prodotto  ul- 
timo. una  dispermia  più  o meno  grave. 

Prc^rio  alla  luce  di  queste  considerazioni,  può  essere 
utilizzata  la  seguente  classificazione; 

a)  ipogonadismo  prepuberale; 

b)  ipogonadismo  postpuberale; 

c)  infertilità  con  normale  funzione  endocrina  testico- 
lare. 

/.  Ipogonadismo  prepuberale.  - può  essere  suddiviso  in 
primitivo  e secondario. 

Il  quadro  clinico  h caratierizzato  essenzialmente  dai  segni  di 
fctnminilizzaziODe  somatica  o «abito  eunucoide»  (bisogna  a tal 
riguardo  distinguere  il  significalo  di  eunuco,  ossia  soggetto  privo 
di  t..  da  eunucoide,  ossia  soggetto  con  t.  presenti,  ma  privi  di 
funzione):  a)  ipogenitalismo;  ò)  segmento  inferiore  del  corpo 
(pube-suolo)  notevolmente  maggiore  del  segmento  superiore 
(vcrtioc-pubc);  c)  disposizione  del  grasso  cutaneo  con  prevalente 
accumulo  nel  cingevo  pelvico;  d)  pelle  liscia  e sottile;  e)  disposi- 
zioi>e  pilifera  di  tipo  femminile  (in  particolare  disposizione  a 
triangolo  rovesciato  della  peluria  pubica  e scarso  o assente  svi- 
luppo della  barba;  /)  a volte  ginecomasùa  ossia  ipertrofia  dei 
corpi  mammari. 

Nelle  forme  primiiive  (ocmgcnitc  o acquisite)  si  ha.  in  genere, 
una  statura  superiore  alla  norma  (per  la  mancata  saldatura  delle 
cartilagini  di  accrescimento)  e reperti  ormonali  caratterizzati  da 
ipoiestosterunemia  e aumento  delle  gonadotropirte.  Solitamente 
è compromessa  del  tutto  anche  rattiviià  riproduttiva  (anche  se, 
in  realtà,  sono  descritti  casi  di  «eunuchi  fertili»),  come  pure 
assente  o ridotta  è l’altività  sessuale.  AIcuik  peculiarità  cliruche 
sono  presenti  nelle  varie  forme  primitive  congenite. 

Nelle  forme  secondarie,  invece,  il  quadro  ortiK>nalc  i caratte- 
rizzato da  ipotesiusieronemia  c ipogonadotropinemia.  Il  quadro 
clinico  è invece  strettamente  correlato  con  la  causa  primaria  del- 
l'ipogoruidbimo. 

Tutte  queste  forme  vengono  chiamate  «prepuberali»,  nel  sen- 
so che  il  deficit  si  ha  dal  periodo  prepuberale;  ma  l’estrinseca- 
zione dimea  si  ha.  in  realtà,  dopo  l'età  in  cui  si  ha  normalmente 
la  pubertà,  c quindi  almeno  dopo  i 15  anni. 

2.  Ipogonadismo  postpuberale.  > £ un  quadro  clinico  in  gene- 
re più  sfiunato  c consiste  in  una  progressiva  involuzione  dei  ca- 
ratteri sessuali  maschili.  Ma  soprattutto  non  vi  è il  notevole  ac- 
crescimento in  altezza,  dal  momento  che  in  questo  caso  le  carti- 
lagini di  accrescimento  si  sono  normalmente  saldate  nel  periodo 
puberale. 

Le  cause  sono  le  stesse  degli  ipogonadismi  prepuberali,  a ec- 
cezione. naturalmente,  delle  forme  congenite. 
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3.  Infertilità.  - Si  tratta  di  una  »«ri«  di  ouadrì  patologjci  in 
cui.  in  ultima  analisi,  vi  i compromis^une  delle  strutture  tuhula> 
ri.  e quindi  dispermia,  con  rìdunonc  della  potenzialità  (econdan* 
te.  ma  con  funzione  leydigiana  conservata.  Anche  in  questo  caso 
si  hanno  forme  congenite  c forme  acquisite. 

a)  Forme  congenite:  tipico  esempio  è l'aplasia  germinale,  o 
sindrome  a sole  cellule  del  Serioti.  con  fenotipo  c genotipo  nor- 
mali, ma  con  assenza  di  epitelio  germinativo  nei  tubuli  seminife- 
ri. che  contengono,  appunto,  soltanto  le  cellule  del  Scrioli. 

Quadri  partiadarì  sono  da  a)nsiderarc  gli  arresti  maturativi  c 
il  crìptorchidismo  mono-  o bilaterale  non  trattali. 

b)  Forme  acquisite:  da  cause  flogistiche,  infettive,  cndoenne. 
vascolari  (vancocete  mono-  o bilaterale),  metaboliche  (diabete 
mellito),  immunologiche,  tossiche,  farmacologiche,  eie. 

Si  ricorda  che  la  capacità  fecondante  presuppone:  a)  una 
normale  spermatugenesi;  ft)  normalità  anatomicofunzionale  delle 
vie  eseretrici;  r)  capacità  di  de  porre  il  seme  in  vagina. 

Vi  possono  quirvdi  essere  dei  casi  di  infertilità,  con  una  perfet- 
ta rKirmalità  delle  gonadi,  sia  per  l'aspetto  cndocrirvo  che  per 
quello  spcrmaiogcnctico  (v.  STtiULTTÀ;  impotinz.s). 

Rientrano  in  questo  capitolo  le  infertilità  cscrciorìc  (da  ostru- 
zioni) e l'impotenza  non  endocrina  (v.  sTFRiirrÀ). 

Ipergonadismi 

1.  Ipergonadismi  prepuberali.  - La  forma  primaria  è 
costituita:  a)  dal  quadro  della  pubertà  precoce  vera  idio- 
patica, in  cui  si  ha,  generalmente,  un  progressivo,  uni- 
forme, lento  e bilaterale  ingrandimento  dei  I.;  b)  leydi- 
gioma  funzionante  del  t.  (incremento  di  volume  monola- 
terale. mentre  l'altro  t.  rimane  ridotto). 

Al  contrario  deH’ipogonadismo,  in  questo  caso  restrìn- 
sccazione  clinica  de)  quadro  si  ha  proprio  in  età  prepube- 
rale. con  la  comparsa  progressiva  di  segni  tipici  della 
pubertà.  In  genere  vi  è bassa  statura  per  la  precoce  salda- 
tura delie  cartilagini  di  accrescimento. 

La  forma  secondaria  è dovuta,  in  prima  istanza,  a ipcr- 
secrezionc  gonadotropinica.  Da  un  punto  di  vista  patoge- 
netico  potrebbe  essere  dovuta  a precoce  «innesco»  della 
secrezione  gonadotropinica  da  parte  del  sistema  ipotala- 
mo-ipofisario.  Inoltre  questo  quadro  può  essere  seconda- 
rio a: 

a)  lesioni  ipotalamiche  (di  tipo  neoplastico  o infiamma- 
torio); 

b)  neoplasie  della  pineale  (con  ipcrgcnitalismo  dovuto 
a ipcrsccrczione  gonadotropinica)  a etiopatogenesi  scono- 
sciuta; forse  da  mancata  produzione,  in  questi  tumori,  di 
mclatonina  e altri  secreti  che,  normalmente,  sembrano 
avere  un'azione  inibente  sulla  produzione  di  gonadotro- 
pine; 

c)  sindrome  di  AIbrighi  (che  colpHsce  però  soprattutto 
le  bambine),  con  complesse  lesioni  malformativc  schele- 
triche associate  a precocità  puberale,  probabilmente  di- 
pendenti da  un'esaltata  sensibilità  delle  strutture  bersaglio 
all'azione  degli  steroidi  sessuali; 

d)  iperproduzionc  di  gonadotropina  paraneoplasiica,  in 
cut  vi  sono  valori  eccezionalmente  alti  di  gonadotropine. 

2.  Ipergonadismi  p<mpuberali.  - L'unica  condizione 
morbosa  responsabile  di  ipergonadismo  nel  maschio  adul- 
to è il  leydigioma  funzionante  del  I.,  il  cui  substrato  ana- 
tomico è,  in  genere,  una  neoplasia  testicolare  mondate- 
rale  di  piccole  dimensioni.  Vi  è una  notevole  produzione 
di  testosterone  ed  estrogeni  (con  oligozoospermia  e gine- 
comastia). 

Non  sono  rilevabili  clinicamente  ipergonadismi  sccon- 
dan  postpuberali.  Per  la  verità  vi  possono  invece  essere 
dei  problemi  per  Taltività  spermatogenetica  se  l'iperin- 
cre/ione  di  testosterone  blocca  la  secrezione  gonadotro- 
pinica. 

Per  quanto  concerne  una  più  ampia  descrizione  degli 
Ipergonadismi  e degli  ipogonadismi.  si  rinvia  alle  voci 
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EUNL'ComiSMO  (VI.  439);  klinf.ffi  tfr,  sindromi-  di 
(Vili.  897);  IPERGONADISMO  F.  IPOGONADISMO  (Vili.  38; 
44);  MORR1.S,  SINDROME  Di  (IX,  1967);  GONADICHE  DISGE- 
NESIE  (VII,  556). 
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CENNI  DI  SEMEIOTICA 

La  semeiotica  fisica  e funzionale  del  t.  c deU'e.  è stata 
trattata  nella  voce  genitale  maschile  apparato,  alla  qua- 
le si  rimanda. 

A complemento  è opportuno  riferire  su  alcuni  attuali  concetti 
riguardanti  la  semetotica  scintigrafica  del  ricordando,  innanzi 
tutto,  che  lo  scopo  foisdamcntale  della  scintigrafia  scrotale  è 
quello  di  differenziare  la  torsione  da  tutte  te  affezioni  dolorose 
scrotali  «non  chirurgiche»,  prima  fra  le  quali  è.  in  ordine  di  fre- 
quenza. rcpididimitc  acuta. 

La  scintigrafia  viene  realizzata  in  posizione  supina  c l'apparec- 
chiatura necessaria  consiste  in  una  gammacamera  colicgata  con 
un  computer.  Dopo  l'iniezione  per  sia  c.  v.  del  tracciante  (0.2 
mCi'kg  di  pcrtccnato  ’^Tc)  si  registra,  su  ciascun  emiscroto, 
una  fase  dinamica  volta  a evidenziare  U tempo  di  comparsa  e di 
dbiribuzione  del  tracciante  in  entrambi  i t.  L'accumulo  del  ra- 
dionuciide  è funzione  diretta  della  perfusione  ematica  testicola- 
re. Dopo  la  fase  dinamica,  vengono  ottenute  alcune  immagini 
sialicbe.  In  entrambe  le  fasi,  una  scintigrafia  normale  dimostra 
la  captazione  del  tracciante,  che  è simmetrica  bilaicralntenlc.  sia 
per  tempo  di  comparsa  che  per  entità  di  captazione,  e la  cui  in- 
tensità è simile  a quella  della  coscia  adiacente  (Tumch  et  al. , 
1986). 

Nella  torsione  acuta,  si  nota  inizialmente  un  flusso  ridotto, 
con  ritardata  comparsa  del  tracciante  dal  lato  dolente.  Le  imma- 
gini tardive  dimostrano  un'«arca  fredda»  nelle  zone  centrali  del- 
l'organo affetto.  Nei  ca»  di  diagnosi  effettuata  tardivamente, 
dopo  alcuni  giorni  dall'inizio  della  sintomatologia,  il  quadro  suo- 
le essere  diverso,  dimostrando  un  aurrvento  del  flicsso  e un  ac- 
cumulo periferico  del  radionudidc.  Ciò  i l’espressione  di  un'iper- 
emia scrotale  reattiva,  per  la  preseitza  di  un  circolo  collaterale 
attraverso  i rami  periferici  dcH'artcria  pudenda  che  nmangoiK) 
normaimente  pervi.  In  questa  fase,  però,  l'aspetio  sdniigrafìco 
non  i patognomomeo.  c un  ascesso  testicolare  può  produrre 
immagini  analoghe. 

1 processi  infiammatori,  come  le  epididimorchiti.  mostrano 
incremento  del  flusso  ematico  durante  la  fase  dinamica,  nonché 
accumulo  del  radionudidc  dal  lato  affetto.  La  presenza  concomi- 
tante di  un  voluminoso  idrocele  o di  una  formazione  ascessualc 
può  rcfKlcre  il  quadro  di  diffidle  intcrprclozione  e diffìcilmente 
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disiinguihilc  da  quello  di  una  torsione  in  fase  tardiva,  con  ipe- 
remia da  circolo  collaterale-  Come  è ovvio,  la  scintigrafìa  scrota- 
le iHMi  fornisce  dati  utili  in  caso  di  torsione  delle  uppcrHiici  del  t. 
Scarsa  utilità  essa  riveste  anche  nello  studio  della  patologia  tu- 
morale. 

Pertanto,  l'utilità  della  scintigrafìa  scrotale  è legata  quo» 
esclusivamente  alla  diagnosi  della  torsione  in  fast  acuta.  Se  effet- 
tuata molto  precocemente  dopo  l'mM^rgcnza  dei  pnmi  sintomi, 
essa  presenta  una  sensibilità  del  95%  e una  specificità  del  100% 
per  la  diagnosi  differenziale  della  torsione  leslicotare  acuta  da 
altre  affezioni  del  contenuto  scrotale  (Kogan  et  al..  1979). 

È essenziale,  però,  che  ì paz-tcnti  con  diagnosi  dubNa  di  tor- 
sione possano  avere  immediato  accesso  alle  apparecchiature,  in 
qualunque  momento  del  giorno  o della  notte,  entro  e non  oltre 
un  paio  d'ore  daJI'csordio  dei  sintomi. 
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ANOMALIE  CONGENITE 

Ectopia  testicolare 

Si  definisce  ectopia  testicolare  la  dislocazione  congenita 
della  gonade  al  di  fuori  del  normale  tragitto  di  discesa 
durante  lo  sviluppo  fetale.  Il  guhernaculum  testis,  oltre  al 
fascio  principale  scrotale,  possiede  fasci  accessori,  di  nor- 
ma poco  evidenti,  che  raggiungono  la  regione  pubica,  la 
regione  inguinale  superficiale,  la  regione  della  guaina 
femorale,  il  perineo.  ^ il  fascio  principale  scrotale  è poco 
sviluppato,  la  gonade  può  seguire  ciascuna  delle  4 divisio- 
ni accessorie  o addirittura  il  fascio  principale  eterolatcrale. 

A ciascuna  di  queste  situazioni  corrisponde  una  varian- 
te anatomica  deircctopia  testicolare;  in  ordine  decrescen- 
te di  frequenza  vengono  descritte  le  seguenti  varianti; 
ectopia  inguinale  interstiziale,  ectopia  femorale,  ectopia 
perineale,  ectopia  pubica  (o  pubopeniena)  ed  ectopia  tra- 
sversale. In  tali  forme,  il  t.  è,  rispettivamente,  palpabile: 
superficialmente  al  muscolo  obliquo  esterno;  ne)  canale 
femorale;  lateralmente  al  rafe  anoscrotale  (piccola  massa 
facilmente  dolente  per  traumatismi  ripetuti:  sella  della 
bicicletta,  ctc.);  sulla  regione  pubica  o sulla  faccia  dorsale 
della  base  del  pene.  Neireciopia  trasversale  si  palpano  in 
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un  emiscroto  due  formazioni  testicolari  con  due  deferenti 
che  imboccano  lo  stesso  anello  inguinale  esterno.  Nelle 
ectopie  un  emiscroto  risulterà  vuoto  e generalmente  ipo- 
sviluppato. Molto  frequentemente  esse  sì  assodano  a er- 
nie inguinali  congenite. 

Il  t.  ectopico,  a pane  il  problema  estetico,  se  tra.scura- 
to  va  incontro  alle  stesse  moditìcazioni  istologiche  del  t. 
ritenuto.  Non  sembra  che  aumenti  l'inddcnza  delle  neo- 
plasie testicolari,  come  avviene  per  il  criptorchidismo.  La 
terapia  è chirurgica  e consiste  nella  riposizione  scrotale 
del  t.  ectopico  c nella  riparazione  dcircmia.  frequente- 
mente asMKÌata. 

Attonalie  del  mesorddo 

Un  abnorme  sviluppo  del  «mesentere  testicolare»  deter- 
mina la  predisposizione  alle  torsioni  intravaginali  della 
gonade  (v.  sotto:  torsione  del  testicolo",  torsione  degli  an- 
nessi testicolari). 

Appeiidkì  del  testicolo 

Queste  vestigia  embrionali,  mcsoncfriche  c mùlicriane. 
possono  (soprattutto  l'idatide  de)  Morgagni)  a.ssumere 
uno  sviluppo  peduncolato,  con  possibilità  di  torsione  acu- 
ta (v,  sotto:  torsione  del  testicolo',  torsione  degli  annessi 
testic(dari). 

Anomalie  di  numero 

1)  Poliorchidia:  è una  rara  condizione  caratterizzata 
dalla  presenza  in  un  emiscroto  di  più  di  una  formazione 
testicolare.  Ben  conosciuta  è la  triorchidia,  condizione 
determinala  dalla  duplicazione  della  cresta  genitale,  la 
quale  genera  2 abbozzi  testicolari  che  scenderanno  nello 
stesso  emiscroto  avvolti  da  una  comune  vaginale.  L'e.. 
piuttosto  allungato,  è unico  c può  essere  dissociato  dal  t. 
minore  (essendo  questo  il  soprannumerario),  il  quale  non 
contribuisce  alla  funzione  spermatogenetica.  Viene  spessii 
(c  doverosamente)  posta  diagnosi  iniziale  di  sospetta 
neoplasia:  esposto  chirurgicamente  il  t.  accessorio,  esso 
verrà  asportalo  se  ha  provocato  sintomatologia  dolorosa 
e appare  ipotrofìco. 

2)  Monorchidia:  è una  condizione  relativamente  rara, 
caratterizzata  daircffctliva  assenza  di  un  t.  (per  agcncsia 
o per  preciKe  atrofìa  intrauterina  da  torsione).  La  dia- 
gnosi differenziale  nei  confronti  del  criptorchidismo  uni- 
laterale. che  è di  gran  lunga  più  frequente,  si  affìda  abi- 
tualmcnlc  all'esplorazione  chirurgica. 

Alcuni  AA.  hanno  os.servato  tuttavia  che  i possibile  una  dia- 
grH>si  differenziale  ^eoperatoria  basala  su  una  diversa  risposta 
della  Icstoslcruncmia  alta  somministrazione  di  HCG  (gonado- 
(ropina  cnrionica  umana);  la  lesiostcroncmia  t meno  elevata  che 
di  norma  in  eniramN  i casi.  ma.  dopo  il  4"  giorno,  si  nota  un 
persistente  incremento  nei  monorchidi,  ma  un  decremento  nei 
criptorchidi  unilaterali.  Imiltrc,  va  ricordato  che.  se  nel  sacco 
scrotale  vuoto  è presente  il  deferente,  si  tratta  di  monorchidia. 
poiché,  se  esiste  un  t.,  il  deferente  non  può  «scendere»  senza  la 
gonade.  La  monorchidia  raf^esenla  soltanto  un  problema  este- 
tico. ben  risobibìle  con  rinscrzionc  di  una  protesi  testicolare  in 
Silaslic^. 

3)  Anorchidia:  è una  condizione  rara,  determinata  dal- 
l'assenza di  sviluppo  dei  t.  Notiamo  che  tale  condizione 
permette  al  feto  uno  sviluppo  fenotipico  maschile  alla 
nascita.  La  diagnosi  differenziale  va  posta  nei  confronti 
del  criptorchidismo  bilaterale.  In  caso  di  vera  agencsia 
testictvlarc,  non  vi  sarà  alcun  innalzamento  del  testoste- 
rone dopo  somministrazione  di  HCCi.  Anche  per  l’amir- 
chidia,  alcuni  AA.  ritengono  che  la  presenza  di  deferenti 
nel  sacco  scrotale  indichi,  ipso  facto,  un'agenesia  tcstico- 
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lare,  n paziente  non  trattato  mostrerà  un  quadro  di  eu- 
nucoidismo e.  endocrinologicamente.  un  quadro  di  ipo- 
gonadismo  ipergonadotropo.  La  terapia  consiste  dunque 
nella  somministrazione  di  testosterone  per  determinare  la 
crisi  puberale  in  età  opportuna. 

Altre  aaomalie 

1 1.  possono  cccezionalinente  trovarsi  fusi  in  posizione  retroperi* 
tonealc.  Molto  curiosa  6 la  fusione  con  la  milza  (fusione  spienote- 
slicolare).  Ricordiamo,  per  inciso,  la  possibilità  di  reperire,  lungo 
il  deferente,  milze  accessorie  ectopidie.  Rari  i casi  di  ermafroditi- 
smo vero;  in  tale  condizione  il  paziente  presenta  un  ovotestis, 
cio^  una  gonade  anomala  con  fusione  di  tessuto  testicolare  e ova- 
rkx).  L'ovotestis  può  essere  bilaterale,  ovvero  si  può  rinvenire  da 
un  lato  un  l.  e dall'altro  un  ovaio.  L'e.  può  essere  soggetto  a varie 
anomalìe  anatomiche,  sia  in  t.  ortotopico,  sia  in  l.  ritenuto.  Ri- 
cordiamo sommariamente  le  seguenti  possibilità:  eccessiva  lun- 
ghezza dell  e.,  sua  angolatura,  sua  alresia  di  porzioni  più  o meno 
estese,  cisti  congenite,  distacco  dell'e.  (in  caso  di  esplorazione 
addominale  non  bisogna  confondere  un  e.  «dissociato»  con  un  t. 
atrofico),  sua  inversione  nei  confronti  deirovokk  testicolare.  Tali 
anomalie  sono  spesilo  soopene  all'esplorazione  chirurgica  dello 
scroto,  nello  studio  di  condizioni  di  azoospermia.  Meno  frequen- 
temente esse  vengono  messe  in  evidenza  mediante  epididìmogra- 
ha.  Il  tentativo  di  corrczkme  chirurgica  è sovente  molto  difficolto- 
so pur  ricorrendo  a tecniche  di  microchirurgia. 

CRIPTORCHIDISMO 

Come  più  dettagliatamente  riferito  nella  voce  criftor- 
CHioiSMO,  si  defìnisce  con  questo  termine  l'incompleta 
discesa  del  t.  nel  sacco  scrotale  durante  lo  sviluppo  fetale. 
Il  I.  può  arrestare  la  sua  discesa  in  qualunque  punto  del 
tragitto  del  fascio  principale  del  gubemaculum  ttstis.  La 
condizione  di  crìptorchidismo  va  differenziata  dal  cosid- 
detto «testicolo  retrattile»  (o  «in  ascensore»)  che  può 
essere  spinto  con  le  dita  nello  scroto,  senza  immediata 
risalita,  nonché  daH'ectopia  testicolare,  in  cui  la  gonade 
viene  a trovarsi  in  un  punto  distante  dal  tragitto  di  disce- 
sa. Ovviamente  il  crìptorchidismo  va  differenziato  anche 
dalle  condizioni  di  monorchidia  e anorchidia  (v.  sopra: 
anomalie  congenite). 

L'incidenza  del  crìptorchidismo  è tale  che  circa  il  3% 
dei  nati  a termine  presenta  tale  condizione,  per  lo  più 
monolateralmente.  I fattori  chiamati  in  causa  nella  man- 
cata discesa  testicolare  sono  sia  ormonali  che  meccanici. 

Il  t.  ritenuto  va  incontro  a modificaziom  istologiche, 
già  presenti  nel  3^  anno  di  vita  (alterazioni  dei  tubuli  con 
fibrosi  peritubulare);  può  andare  incontro  a torsione  con 
quadro  di  addome  acuto,  o può  subire,  con  un'inci^nza 
M volte  superiore  rispetto  al  t.  ortotopico,  la  trasforma- 
zione neoplastica,  essendo  il  seminoma  l’oncotipo  più 
frequentemente  riscontrato.  La  fertilità  può  essere  com- 
promessa anche  dopo  i'orchidopessi.  Il  criptorchidismo 
bilaterale  fa  anche  parte  della  complessa  sindrome  con- 
genita del  «ventre  a prugna»  {prone  helly  syndrome). 

Il  t.  intraddominale  può  essere  localizzato  con  le  se- 
guenti indagini:  T.A.C..  TRMN,  ecografìa  addominale, 
ftebografìa  dei  vasi  spermatici  (o  arteriografia).  laparo- 
scopia, chirurgia  esplorativa. 

La  terapia  è medica  (HCG  o LH-RH)  e/o  chirurgica 
(orchidopcssi).  L'orchiectomia  é indicata  in  caso  di  tor- 
sione. di  sospetta  cancerizzazione,  e di  ectopia  alta,  ben- 
ché. in  quest’ultima  evenienza,  sia  stato  attuato  con  suc- 
cesso l'autotrapianto  con  tecniche  di  microchirurgia,  ana- 
stomizzando  l'arteria  testicolare  con  rarteria  epigastrica 
inferiore.  L'età  più  opportuna  per  intervenire  é molto 
controversa:  essa  varia  in  genere  dai  2 ai  5 anni. 

In  questa  sede  crediamo  opportuno  fare  riferimento  a 
una  particolare  condizione  morbosa  che  appare  trasmessa 
come  carattere  recessivo  legato  al  sesso,  costituita  dalla 


sindrome  di  Morris.  I soggetti  hanno  un  cariotipo  maschi- 
le, ma  fenotipicamente  hanno  un  caratteristico  aspetto 
femminile.  In  questa  sindrome  è di  norma  la  presenza  di 
t.  ritenuti,  che  pertanto  vanno  eliminati  chirurgicamente, 
data  l'alta  incidenza  dì  forme  tumorali.  V.  mouus,  sin- 
drome DI  (IX,  1967). 

TRAUMI 

I traumi  del  t.  sono  relativamente  rari,  data  la  mobilità 
del  contenuto  scrotale,  ma  non  eccezionali,  potendo  esse- 
re prodotti  da  oggetti  contundenti  o penetranti,  come 
coltelli  o proiettili. 

Trauni  non  |>enetnin1i 

I traumi  non  penetranti  (traumi  contusivi)  sono  dovuti  a 
forze  contundenti  che  non  riescono  a provocare  soluzioni 
di  continuo  delle  regioni  anatomiche  interessate.  Il  pro- 
blema diagnostico  è spesso  ovvio,  ma  a volte  è difficile, 
nel  caso  dei  traumi  chiusi,  specialmente  se  Tevento  trau- 
matico é stato  di  modesta  entità  c non  viene  riferito  (o 
ricordato)  dal  paziente. 

Soprattutto  bisogna  tenere  presente  che  a modesti 
traumi  scrotali  (che  frequentemente  avvengono)  potreb- 
bero essere  attribuite  tumefazioni  o manifestazioni  dolo- 
rose dovute  a torsione,  a flogost  o a tumori.  1 principali 
criteri  per  la  diagnosi  differenziale  sono  schematizzati 
nella  tab.  I.  A quanto  indicato  in  essa  deve  aggiungersi 
un'esplorazione  rettale,  per  la  possibile  a.ssoctazione  di 
prostatite  con  una  flogosi  orchiepididimarìa.  11  substrato 
anatomopatologìco  dei  traumi  contusivi  scrotali  è inizial- 
mente caratterizzato  daU'edenia  e dairemorragia.  Que- 
st'ultima,  per  la  caratteristica  lassità  dei  tessuti  scrotali, 
può,  scollando  i vari  piani  fasciali  o trovando  la  via  del 
sacco  vaginale,  assumere  nroporzioni  notevoli,  con  po»i- 
bile  estensione  a)  pene,  al  perineo  e alle  strutture  fasciali 
della  parete  addominale  anteriore.  Il  sintomo  più  notevo- 
le é il  dolore.  Frequentemente  le  zone  mortifìcatc  dal 
trauma  contusivo  vanno  incontro  a infezione,  che  può 
assumere  aspetti  di  notevole  gravità.  L'ematoma  può  es- 
sere superficiale,  ffa  dartos  e fascia  superficialis  o può 
estrinsecarsi  nelle  strutture  del  setto  scrotale.  Se  vi  é la- 
cerazione della  tunica  albuginea,  il  versamento  emorragi- 
co si  produce  entro  la  cavità  vaginale  (ematoccic).  Esso 
può  subire  un'evoluzione  in  pachi vaginalite,  che  raramen- 
te diventa  di  tipo  «colesterinico».  II  parenchima  testico- 
lare è quasi  sempre  interessato  dal  trauma  contusivo;  al 
dolore,  spesso  riferito  inizialmente  all'addome  (il  t.,  an- 
che per  le  sue  vie  nervose,  presenta  molti  caratteri  di  un 
organo  «retroperitoneale»),  si  associano  sìntomi  riflessi, 
come  il  vomito  o la  sincope. 

I postumi  dei  traumi  contusivi  del  t.  possono  condurre 
alla  sua  atrofia.  La  rottura  del  t.  e rematocele  possono 
essere  ben  visualizzati  in  ecografia  «a  immersione».  Ra- 
ramente, il  t.  può  «lussarsi»  nel  sottocutaneo  delle  regio- 
ni viciniori  o nello  stesso  canale  inguinale  (specialmente 
se  preesiste  un'ernia  inguinale):  in  tal  caso,  l'emisaoto 
appare  lasso  e disabitato  (segno  di  Brockman).  Il  trauma 
può  essere  inoltre  l'evento  scatenante  di  una  torsione  o 
può  offrire  l’occasione  diagnostica  per  mettere  in  eviden- 
za una  massa  scrotale  in  precedenza  inavvertita  dai  pa- 
ziente. Esisterebbe  un  nesso  etiopatogenetìco  tra  traumi 
ripetuti  del  t.  c neoplasie  dello  stesso,  molto  difficile  da 
accertare  e da  comprendere. 

La  terapia  può  essere  conservativa  (borsa  di  ghiaccio, 
ripxjso,  elevazione  scrotale)  solo  in  caso  di  traumi  mode- 
sti. con  moderato  dolore,  ma  senza  tumefazione,  né  alte- 
razioni ecografìche,  né  dubbi  nella  diagnosi  differenziale. 
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TAB.  I.  DIAGNOSI  DIFFERENZIALE  FRA  TRAUMA  TESTICOLARE,  TUMORE,  ORCHIEPIDIDEMITE  E TORSIONE 

(da  Thocnpsoo,  1975,  modificata) 


(Miafiae  Tnmui  TuMwe  OrddepWdjaiite  ToratoM 


"i 

. . 

Esame  di  urina 

Normale 

Normale 

Frequenti  pturia  e batte- 
riuria 

Normale 

Palpazione 

Dolore  e tumefazione 

Massa  localizzata  al  te- 

Tumefazione  che  ooin- 

Dolore.  Strutture  non 

(talora  ematoma)  di 

sticolo,  o lumefazume  i 

volge  nettamente  l'e- 

ben  dclimitabili.  Testi- 

entità  variabik  sccon- 

generalizzata.  Indole-  1 

pididimo.  Testicolo  di 

colo  solkvaio  o mal- 

do  il  trauma 

re,  salvo  in  caso  di  , 
emorragia 

consistenza  ridotta  (in 
fase  (Mecoce) 

rotato 

Esordio 

Improvviso 

Graduale,  salvo  trauma  i 
o emorragia  I 

Graduale,  con  dolore 
irradiato  aH'inguioe.  a 
volte  preceduto  da 
funicolite 

Improvviso.  Precedenti 
' simili  episodi 

1 

Scintigrafia 

Variabik  secorKio  il  tipo 
di  trauma 

Per  lo  più  norinak 

Aumentala  captazione 

Ridotta  captazione 

Ecografìa  con  son- 
da small  parts 

Lesioni  testicolari  spesso 
visibili 

Ecostrutlura  complessa 

Aunrento  di  vohunc  del- 
l'epididimo 

Aumento  di  volume 

Doppler 

Variabile 

Normale 

Normak 

Riduzione  del  flusso 

In  tutti  gli  altri  casi  è imperativa  l'esplorazione  chirur- 
gica. tenendo  presente  che  anche  un  trauma  chiuso  può 
produrre  la  rottura  del  t.  e che  la  conservazione  deU’or- 
gano  e il  benessere  del  paziente  saranno  tanto  più  proba- 
bili quanto  più  precoce  sia  stato  Tintervento.  Troppi  t. 
debbono  essere  asportati  secondariamente  per  ritardi  nel- 
la esplorazione  chirurgica. 

Traami  penetranti 

I criteri  classificativi  delle  ferite  in  generale  valgono  an- 
che per  lo  scroto  e per  il  suo  contenuto,  potendo  esistere 
ferite  da  punta,  da  tagho  e lacerocontuse.  Al  solito,  la 
gravità  della  ferita  dipenderà  da  numerosi  elementi:  pro- 
fondità, velocità  e caratteristiche  del  proietto  (in  caso 
d'arma  da  fuoco),  lesioni  concomitanti  (addome,  pene, 
cosce,  etc.).  Nei  casi  di  ferite  da  arma  bianca  o da  arma 
da  fuoco  o da  altri  oggetti  penetranti,  la  diagnosi  è di  so- 
lito evidente,  sia  per  il  dato  anamnestico  che  per  l'esame 
obiettivo  locale.  ^ vi  è un'ampia  lacerazione  dello  scroto 
e delle  tuniche,  con  lesione  di  continuo  dell'albuginea,  si 
notano,  frammisti  al  sangue  e ai  tessuti  necrotici,  i tubuli 
seminiferi  che  protrudono  dalla  ferita,  con  il  loro  caratte- 
ristico aspetto  e colore  giallastro.  In  tali  casi,  l'unica  te- 
rapia è chirurgica  e consiste  nello  sbrigliamento  con  rese- 
zione delle  parti  necrotiche,  nell'asportazione  dei  tubuli 
fuoriusciti  attraverso  la  lacerazione  della  tunica  albugi- 
nea,  nella  chiusura  di  quest'ultima  con  punti  staccati  o 
con  sutura  continua  di  catgut,  nell'inserimento  di  un  dre- 
naggio aspirativo  nella  cavità  vaginale  (considerando  la 
ferita  potenzialmente  infetta)  e nella  ricostruzione  a strati 
della  parete  scrotale,  facendo  attenzione  a effettuare 
un'accurata  sutura  della  tunica  dartos,  per  evitare  la  for- 
mazione di  ematomi. 

Una  lesioTK  traumatica  più  grave,  con  spappolamento 
del  t.,  renderà  necessaria  l'orchiectomia  e l'esplorazione 
del  funicolo,  in  modo  da  legare  il  peduncolo  vascolare 
abbastanza  in  alto  ed  evitare  un  possibile  ematoma  scro- 
tale postoperatorio.  È possibile,  infine,  che  la  ferita  abbia 
prodotto  un’ampia  perdita  di  sostanza  della  parete  scrota- 
le. pur  con  lesioni  relativamente  modeste  del  t.,  per  cui 
può  essere  necessario  riporre  un  t.  (o  entrambi)  in  tasche 
cutanee  create  nella  faccia  interna  delle  cosce.  Si  può  ri- 
correre, in  un  secondo  tempo,  alla  ricostruzione  dello 
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scroto  e alla  riposiziotte  dei  t.  nella  nuova  sede  scrotale 
(McDougal,  1983). 

FLOGOSI 

Le  affezioni  flogistiche  del  t.  e dell'e.  sono  già  state  esau- 
rientemente trattate  nelle  voci:  orchtte  ed  epididimite; 
TVBEJtcoLOSi  uaocENrTALE.  In  brevi  cenni  addizionali  ci 
sembra  opportuno  sottolineare  alcuni  punti  di  panicolare 
interesse  e accennare  ad  alcune  recenti  acquisizioni. 

Epididimiti  arate 

Le  epididimiti  acute  febbrili  sono  relativamente  frequenti  in 
soggetti  povani.  dal  raggiungimento  della  maturilà  sessuale  fino 
a j5  anni.  Fino  a pochi  anni  fa  queste  fonne  venivano  classifica- 
te come  «idiopatiche»  ed  era  stata  perfino  proprata  ripoicsi  che 
esse  fossero  dovute  a reflusso  retrogrado  di  urina  sterile  lungo 
l'intera  lunghezza  del  deferente.  La  patogenesi  di  quest'ultimo 
fenomeno  è stata  attribuita  a un  ipcrtono  dello  sfintere  striato, 
per  cui  soggetti  che  urinano  «forzando  il  getto»  per  superare 
l'ostacolo  sAnterico.  produrrebbero  una  eccessiva  pressione  idro- 
statica unnarìa  neU'uretra  prostalica,  tale  da  favorire  la  risalita 
deU'uhna  lungo  i dotti  eiaculatori,  le  ampolle  defercnziali  e i 
deferenti.  Pur  in  presenza  di  un  modello  sperimentale  canino 
(Graves  ed  Engel.  1950)  a conferma  di  tale  ipotesi,  fu  fadle  ri- 
levare. con  elettromiografia  sfìntcrica,  che  la  fi^uenza  di  dissi- 
nerrie  o contrazioni  spastiche  dello  sfintere  striato  è m<^to  bas- 
sa. E risultato,  invece,  sempre  più  evidente  che  La  causa  più  fre- 
quente delle  epididimiti  in  questa  fascia  di  età  i rappresentata 
da  malattie  sessualmente  trasmesse  e.  in  primo  luogo,  dalla 
Chlamydia  tmchomatis,  che  ne  t responsabile  in  circa  2/3  dei 
casi  (Berger.  1981).  È intuibile,  d'altronde,  poiché  k epididimiti 
rappresentano  abitualmente  una  complicazione  di  infezioni  ure- 
trali o vesdcali.  che  gli  agenti  etiologid  più  frequenti  siano  quel- 
li responsabili  delle  predette  infezioni  nei  diversi  gruppi  di  età. 
Ne  deriva  che.  benché  k epididimiti  siano  molto  rare  nei  bambi- 
ni. esse,  se  presenti,  sono  prcvaienlcmeote  dovute  a Eschericìùa 
coti.  Corrispondentemente,  nciruomo  di  <ritre  35  anni  di  età.  di- 
ventando relativamente  rare  le  uretriti  sessualmente  trasmesse  e 
sempre  più  frequenti  k batteriurie  da  uropatk  ostruttive,  gli 
agenti  etiologid  delk  epididimiti  tornano  ad  essere  quelli  più  fre- 
quentemente responsabili  delle  infezioni  urinarie  o delle  uretriti 
da  catetere:  l'£.  coli,  altri  bacilli  gramne^ativi  e l’enterococco. 
Nei  pazienti  fra  i 18  c i 35  anni,  k epididimiti  acute  presentano 
quindi  alcuni  aspetti  particolari:  oltre  a un'urinocoltura.  é neces- 
sario richiedere  uno  striscio  uretrale  colorato  secondo  Gram 
(per  escludere  un'uretrite  gonoooccica),  un  esame  colturak  della 
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Chlamydia  trachomaiùi  o una  sua  ricerca  su  slrisa  di  secrezione 
uretrale  o prostatica.  adoperarKio  antkor^  policlonali  o mono- 
donali  fluorescenti.  Se  negativo,  Tcòame  colturale  (su  cellule  di 
McC'oy)  andrà  effettuato  anche  sullo  sperma  c nelle  prime  urine 
emesse  al  mattirvo.  In  alcuni  casi  di  dubbia  diagnosi,  dovrà  effet- 
tuarsi una  diagnosi  differenziale  nei  confronti  di  neoplasie  testi- 
colari a esordio  acuto  o dt  torsioni  del  funicolo.  L'ecografìa  a 
immersione  sarà  utile  per  evidenziare  eventuali  mas.se  testicolari, 
mentre  la  scintigrafia  o,  in  sua  assenza,  l'ecografia  Doppler  dello 
scroto  rappresentano,  se  precocemente  effettuale,  preziosi  ausili 
diagnostici  Va  sottolineato,  infine,  che  per  le  epididimiti  da 
Chiamydia,  accertale  o fortememe  sospette,  è necessario  esami- 
nare c trattare  simultaneamente  la  partner  sessuale.  ! farmaci  di 
scelta  sono  la  minooclina  o la  domciclina,  100  mg  2 volte  al  (£ 
per  OS.  o l'eritromicina.  500  mg  4 volte  al  di  per  os.  La  durata 
della  terapia  dovrà  essere  di  almervo  10  giorni.  Anche  farmaci  di 
impiego  più  recente  (miocamiana.  )osamicina,  iKirfloxacina)  o 
quelli  tradizionali,  come  il  cotrimossazolo  o altre  combinazioni 
di  sulfamidici  e irimetoprim.  possono  essere  efficacemente  ado- 
perati in  alternativa,  rtspcilo  alle  krtradcliite  o all'eriiromicina. 
Recentemente,  i stata  descritta  una  particolare  forma  di  epididi- 
mite acuta  non  batterica  (chimica  o mediata  da  un  poco  chiaro 
meccanismo  di  tpersensibiii(à)  e che  interessa  solamente  la  testa 
dcll'e.,  in  pazienti  trattati  con  un  anliantmico,  l'amiodaronc.  In 
tali  casi,  la  malattia  non  i a.s,sociata  a infezione  urinaria  o geni- 
tale. non  risponde  agli  antibiotici,  ma  tende  a regredire  .sponta- 
neamente dopo  la  suispertskmc  del  farmaco  o dopo  la  riduzione 
del  dosaggio. 

EpMidiRBtti  cronidie 

Per  quanto  riguarda  le  epididimiti  croniche,  vorremmo 
sottolineare  come  persista  tuttora  la  tendenza  ad  abusare 
della  diagnosi  di  epididimite  tubercolare.  È necessario 
ribadire  che  (ale  diagnosi  deve  essere  dimostrala,  batte- 
riologicamente o istologicamente,  prima  di  iniziare  qual- 
siasi forma  di  terapia  spccìfìca.  Qualora  la  diagnosi  venga 
accertata,  la  tbc  genitale  maschile  deve  essere  trattata 
esattamente  con  gli  stessi  criteri  che  regolano  la  terapia 
delle  localizzazioni  tubercolari  in  altri  settori  dell'organi- 
smo. Va  quindi  data  la  preferenza  alla  combinazione  di 
rifampicina.  isoniazide  ed  etambutolo.  e la  terapia  andrà 
protratta  per  9*12  mesi,  pur  essendo  possibile  il  pa.s.sag- 
gìo  a una  terapia  duplice,  anziché  triplice,  dopo  il  1"  tri- 
mestre. È da  condannare  energicamente  l'impiego  alla 
deca  dì  rifampidna  o di  altri  farmaci  aventi  azione  anti- 
tubercolare, sospendendone  la  somministrazione  dopo 
poche  settimane  di  terapia  (v.  nmtucoLosi  UROOENrTALE). 

OrcUti 

Le  orchiti  che  colpiscono  solamente  il  t.  sono  una  rara 
evenienza  in  urologia.  Molto  più  frequenti  sono  le  cpidi- 
dimorchiti.  nelle  quali  il  t.  é coinvolto  secondariamenlc  a 
una  fk>gosi  delle  vie  seminali.  Nel  campo  delle  orchiti 
propriamente  dette,  classificate  classicamente  in:  piogeni- 
che.  micotiche.  parassitane,  virali.  luetiche,  traumatiche, 
chimiche  c idiopatiche,  non  sono  stati  compiuti,  in  tempi 
recenti,  sostanziali  progressi  diagnostid  o terapeutid. 
Merita,  tuttavia,  un  cenno  l'orchite  parotitica.  data  la  sua 
frequenza  c i suoi  {x>ssibilj  esiti  in  atrofìa  testicolare  c 
sterilità.  La  parotite  virale  si  complica  con  un'orchite  in 
circa  U 1K%  dei  casi.  E eccezionale  prima  della  puber- 
tà. L'orchite  compare,  in  genere,  da  4 a 6 giorni  dopo 
l'esordio  della  parotite.  È possibile,  ma  rara,  l'orchite  da 
virus  parotitico  senza  apparente  compromissione  paroti- 
dea.  Talvolta  tali  manifestazioni  aimpaiono  con  carattere 
epidemico.  L'orchite  è unilaterale  nel  70%  dei  casi,  in 
almeno  la  metà  dei  quali  il  t.  affetto  va  incontro  a ipo- 
trofìa o perfino  a grave  atrofia.  La  sterilità  è un  evento 
relativamente  raro,  che  si  manifesta  in  percentuale  infe- 
riore al  10% . ma  talora  anche  in  pazienti  con  orchite 


apparcntemcn(c  unilaterale.  Non  è raro  un  interessamen- 
to flogistico  seaindario  delle,  omolaterale.  L'affezione 
tende  a ris<ilvcrsi  spontaneamente  in  7-10  giorni. 

La  terapiii  si  avvale  dei  classici  mezzi  generici  e aspecifici, 
doé:  immobilità,  riposo  a Ielle,  uso  del  sospensore  o di  altro 
supporto  scrotale  c applic.rz]oni  calde  o fredde  (queste  ultime 
sopratiuiio  nella  fase  di  maggior  acuzie)  Il  paziente  suole  trame 
sollievo,  ma  il  decorso  della  malattia  ne  è probabilmente  poe^ 
influenzato.  In  tempi  recenti  é stalo  propugnato  l'impiego  di 
gammaglobuline,  di  estrogeni,  di  ACTH  o di  prcdnisonc.  Uno 
studio  randomizzato.  prednisone  verso  placeho  (tiamina).  non 
ha  confermato  l'uUlità  della  terapia  slcrotdca.  Le  gammaglobuli- 
ne. gji  estrogeni  c gli  steroidi  scmbranis  tuttavia  ndurrc  l'entità 
delle  manifestazioni  flogistiche,  rìduurndo  la  sintomatologia  sog- 
gclliva,  se  somministrati  prcciKcmentc  airiniZKi  della  parotite.  I 
benefici  di  tali  terapie  sono  ancora  controversi,  specie  per  quan- 
to riguarda  estrogeni  e steroidi.  Pochi  sono  i sostenitori  di  tera- 
pie chirurgiche.  Ragioncs-ole  appare  lo  svuotamento  aspirativo 
di  un  idrocele,  al  fine  di  ridurre  la  compressione  sul  t.  Alcuni 
AA.  consigliano  un'incisiorte  ad  H sulla  tunica  albuginca.  per 
ridurre  la  tensione  inlralesiicolarc  e diminuire  il  nschio  di  atro- 
fia. I risultali  sono  migliori  se  l'intervento  viene  eseguito  entro 
48  h daU'inizio  dcH'orchitc.  riservandone  l'Indicazione  a casi  in 
cui  il  I.  affetto  è particolarmente  rigonliu  e dolente. 

TORSIONE  DEL  TESTICOLO  E DELLTDATIDE 
DEL  MORGAGNI 

Torsione  del  lesikolo 

Eùopalogenesi 

La  tunica  vaginale  ha  il  significato  embriokìgico  e morfo- 
logico di  «peritoneo  testicolare».  11  t..  nella  sua  migra- 
zione daU'addomc  allo  scroto,  trascina  con  sé  una  tasca 
peritoneale,  che.  dopo  robliterazione  del  dotto  perito- 
neovaginale. rimane  isolata,  costituendo  la  tunica  vagina- 
le. Come  tutte  le  sierose,  la  vaginale  presenta  un  fogliet- 
to parietale,  un  foglietto  viscerale  e una  linea  di  riflessio- 
ne. Normalmente  il  t.  rimane  sprovvisto  di  sierosa  per 
una  larga  parte  del  suo  margine  posteriore,  vero  ilo  va- 
scolare del  complesso  epididimo-testicolare.  Quando.  )>er 
un’anomalia  di  sviluppo,  il  t.  retroperitoneale  viene  com- 
pletamente rivestito  da  sierosa,  che  può  formare  un  vero 
c proprio  meso,  questa  situazione  si  manterrà  nel  t.  scro- 
tale. Questa  è la  condizione  predisponente  alla  torsione 
intravaginale.  di  gran  lunga  la  più  frequente  (94%).  La 
maggior  parte  di  questi  eventi  sono  più  propriamente  del- 
le torsioni  del  funicolo  spcrma(ico.  Le  torsioni  del  t.  rite- 
nuto si  sviluppano  con  lo  stes.so  meccanismo  e possono 
essere  favorite  daiPaumento  di  volume  della  gonade, 
come  accade  se  in  questa  si  sviluppa  una  neoplasia.  La 
torsione  extravaginalc  è notevolmente  più  rara  (6%).  e 
avviene  a livello  dell'anello  inguinale  esterno.  Essa  è tipi- 
camente nconatale.  mentre,  in  generale,  il  picco  di  inci- 
denza delle  torsioni  si  ha  attorno  ai  14  anni.  Molto  meno 
frequenti  sono  le  torsioni  delPc. 

Diagnosi 

La  torsione  testicolare  suole  presentarsi  (con  qualche 
cccczianc)  come  «scroto  acuto». 

Per  «scroto  acuto»  intendiamo  una  condizione  iperalgica  rife- 
rita allo  scroto,  che  può  os.scrvarsi  rvci  seguenti  eventi  patologici: 
torsione  acuta  de)  t..  orchite  cd  epididimite  acute  (comprese  le 
forme  virali  complicanti  la  parotite,  la  varicella,  la  mononudeosi 
infettiva),  edema  scrotale  idiopatico,  torsione  delle  appendici 
testicolari  cd  cpididimaric.  ematoma  scrotale,  idrocele  acuto, 
presentazione  acuta  di  neoplasia  tcsiieolare.  puntura  d’insetti. 

II  più  comune  problema  é la  differenziazione  di  una 
torsione  da  un'orchiepididimite  (tab.  I).  L'anamnesi, 
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Tinsorgcnu  del  ck)lore,  reventuale  presenza  di  disurìa, 
edema  scrotale,  leucocitosi  o leucociturìa,  il  segno  di 
Prehn  (dolore  al  sollevamento  del  t.).  la  temperatura  del 
paziente  e Tesarne  con  lo  stetoscopio  Doppler  sono  stati 
presi  in  considerazione  nel  tentativo  di  porre  la  giusta 
diagnosi,  ma  si  sono  dimostrati  poco  attendibili.  Soltanto 
Tesarne  scintigrafico  t'on  pertecnciato  sodico  sembra  dota- 
to di  una  buona  attendibilità  nel  differenziare  i due  quadri. 
La  diagnosi  deve  essere  posta  il  più  precocemente  possi- 
bile. e comunque  non  oltre  12  h dall'esordio  della  sinto- 
matologia. Un  ulteriore  ritardo  fa  diminuire  notevolmen- 
te la  possibilità  di  salvare  chirurgicamente  il  t.  A volte  la 
torsione  assume  carattere  subacuto  recidivante,  con  epi- 
sodi di  modesta  orchiodinia  di  diffìcile  valutazione. 

Terapia 

La  torsione  può  avvenire  in  entrambi  i sensi,  rendendo 
spesso  aleatorio  un  tentativo  di  detorsione  manuale  alla 
cieca.  Il  trattamento  d'elezione  è chirurgico  e consiste 
nella  detersione  del  t.  e nel  suo  ancoraggio  alle  tuniche 
scrotali.  Se  il  t.  non  si  dimostra  vitale,  si  procede  alTor- 
chiectomia.  Per  giudicare  della  vitalità  del  t.,  oltre  che 
dclTispezionc  o della  biopsia  estemporanea  ci  si  può  av- 
valere del  test  alla  fluorcsceina  (l^'hneider  e coli.):  la 
somministrazione  e.  v.  di  10  mi  di  una  soluzione  al  S%  di 
fluoresceina  sodica  dona  ai  tessuti  vitali  una  fluorescenza 
verde  alla  lampada  di  WtxHl.  che  compare  entro  10  min 
dalTiniezione.  Alcuni  AA.  non  resistono  alla  tentazione 
di  rìposizionare  nello  scroto  anche  t.  probabilmente  non 
vitali,  per  cercare  di  salvare  almeno  le  cellule  interstiziali 
del  Leydig,  le  quali  sono  più  resistenti  alTin.sulto  anossi- 
co.  Esiste  tuttavia  il  rischio  di  scatenare  una  reazione 
autoimmunitarìa  capace  di  produrre  danni  irreversibili 
nel  l.  sano.  In  caso  di  torsione  intravaginale  si  effettua,  di 
regola,  anche  Torchidopessi  controlaterale,  giacché  si  ri- 
tiene che  l'anomalia  anatomica  di  base  che  ha  dato  luogo 
alla  torsione  sia  presente  anche  nell’altro  l.  In  caso  di 
torsione  extravaginale  (neonatale),  la  p<issibililà  di  salva- 
re il  t.  rimane  molto  piccola  e Torchidopessi  controlatera- 
le è teoricamente  superflua,  mancando  l'anomalia  anato- 
mica predisponente.  Ricordiamo  tuttavia  che  in  età  neo- 
natale è possibile  anche  la  torsione  intravaginale. 

Tor$io»e  •Messi  testkobiri 

Gli  annessi  testicolari  sono  5:  l'appendice  del  t.  (o  idatide 
del  Morgagni),  l'appendice  delTe..  il  paradidimo  (o  orga- 
no di  Giraldés).  il  vaso  aberrante  superiore  di  Mailer  e il 
vaso  aberrante  inferiore  di  Mailer.  Il  primo  è il  più  fre- 
quente. essendo  presente  in  circa  il  30%  dei  soggetti.  Gli 
altri  sono  molto  più  rari  (almeno  come  formazioni  ben 
peduncolate).  La  torsione  di  una  di  queste  appendici 
provoca  un  quadro  sintomatologico  simile  a quello  delle 
altre  forme  di  torsione  (c.  più  in  generale,  di  «scroto 
acuto»). 

La  diagnosi  preoperatoria  è molto  diffìcile.  Tuttavia 
Dresner  iscrive  il  cosiddetto  «segno  del  punto  blu»:  si 
tratta  di  una  piccola  zona  bluastra  visibile  attraverso  la 
cute  scrotale,  nella  regione  di  maggiore  dolorabilità.  Tale 
segno  è visibile  soltanto  nella  fase  iniziale  della  malattia. 
La  terapia  è chirurgica  e consiste  nelTasportazione.  tra- 
mite breve  incisione  scrotale.  dclTappcndice  ritorta.  Non 
é necessaria  l'esplorazione  delTemiscroto  controlaterale. 

TUMORI  DEL  TESTICOLO 

Numerose  informazioni  riguardanti  i tumori  del  t.  sono 
]pà  state  riportate  nella  voce  seminoma,  alla  ouale  riman- 
diamo per  quanto  riguarda  la  classificazione,  la  diffusione 


metastatica.  Tistogenesi.  Tetiologia.  l'epidemiologia,  i 
markers,  il  quadro  clinico  e la  diagnosi,  pur  aggiungendo 
in  questa  sede  alcune  considerazioni  integrative. 

Epidemiologia 

I tumon  tcsucoLarì  i>uno  rari,  rapprescnuindu  il  2-3%  di  lutti  i 
tumori  maligni  nel  sesso  maschile.  La  loro  inodenza  varia  da 
valori  dì  0.1  cast/ 1 00  (K)l) 'anno  in  Africa  a valori  superiori  a 4 
casi'lOO.OUUanno  nei  paesi  Scandinavi.  Pur  potendo  insorgere  a 
qualunque  età.  il  picco  di  incidenza  è compreso  tra  i 20  c i 40 
anni;  in  particolare,  il  picco  relativo  ai  scminomt  i compreso  tra 
i 30  e i 40  unni,  mentre  quello  dei  non  seminomi  è compreso  tra 
i 20  c i 30  anni;  si  tratta  dunque  di  giovani  individui,  donde  la 
drammaticità  di  questa  patologia,  per  fortuna  oggi  curabile  c 
guarìbile  in  un'elevula  percentuale  di  casi  (v,  sotto;  prognosi). 
L'etioiogia  di  questi  tumon  é sconusaula.  rìflctlcndu  té  incertez- 
ze ctiopatogcnctichc  dc)i'onct>logia  in  gcrtcrale.  c facendo  cosi 
supporre  eventi  muiazionali  e immunitari  ancora  poco  noti.  Non 
vi  sono  fattori  di  rìschio  sicuramente  accertati  per  questi  lumorì, 
a eccezione  del  crìptorchidismo  (dove  prevale  l'istotipo  scmino- 
malosu). 

ClassiActzioiie  btopatologica 

Esistono  storicamente  numerose  classificazioni  istologiche 
dei  tumori  del  t.  (specialmente  per  quelli  germinali). 

L'Organizzazione  Mondiale  per  la  Sanità  (OMS)  ha 
adottato  ufficialmente  la  classificazione  di  Mostofi  e So- 
bin  (1977)  che  rìelabora  e amplia  il  classico  schema  pro- 
posto nel  1952  da  Dixon  e Moore.  Tale  classificazione  è 
ormai  generalmente  accettata,  benché  in  Gran  Bretagna 
prevalga  ancora  la  classificazione  di  Pugh  (1976).  Secon- 
do quest'ultima.  tutti  i tumori  germinali  non  seminoma- 
tosi  vengono  raggruppati  nel  termine  di  «tcratoma». 
Questo  comprende  le  seguenti  forme  di  teratoma:  diffe- 
renziato. intermedio,  indifferenziato  e trofoblastico.  Tali 
forme  corrispondono,  rispettivamente,  ma  in  modo  assai 
imperfetto,  ai  seguenti  istotipi:  teratoma  maturo,  lerato- 
ma  immaturo  o con  trasformazione  maligna,  o teratocar- 
cinoma.  carcinoma  embrionale,  corìocarcinoma.  In  realtà 
la  classificazione  di  Pugh  non  tiene  conto  della  frequente 
commistione  di  diversi  istotipi  ed  é quindi  caduta  in  pro- 
gressivo disu.so. 

La  classificazione  di  Mostofi  e Sobin  (lab.  II).  differen- 
zia tumori  a un  solo  tipo  istologico  da  quelli  con  più  di  un 
tipo  istologico.  Gli  oncotipi  di  base  sono  7:  seminoma 
(compresa  la  variante  denominata  «ad  alto  indice  mitoti- 
co»),  seminoma  spermatocitico,  carcinoma  embrionale, 
tumore  del  seno  cndodermico  (detto  anche  «carcinoma 
embrionale  di  tipo  infantile»  o yolk  sac  lumor,  «tumore  a 
cellule  del  sacco  vitellino»),  poliembrìoma,  corìocarcino- 
ma e teratoma.  1 2/3  di  tutte  le  neoplasie  germinali  del  t. 
sono  costituite  da  neoplasie  a più  di  un  tipo  istologicx).  La 
classificazione  di  Mostofi,  nella  sua  più  recente  formula- 
zione (Mostofi  e Sesterhenn,  1985).  è quella  che  più  si 
accorda  con  la  presenza  dei  markers  alfafetoproteina 
(AFP)  c frazione  beta  della  gonadotropina  corìonica  (be- 
ta-HCG).  dimostrabili  non  solo  nel  sangue,  ma.  con  tecni- 
che citochimiche,  anche  nei  singoli  elementi  cellulari. 

Dal  punto  di  vista  istologico,  il  seminoma  classico,  la 
sua  variante  anaplastica  («a  indice  mitotico  elevato»)  e il 
seminoma  spermautcitico  sono  descrìtti  e illustrati  alla 
voce  SF.MINOMA  (XIII,  2414). 

Il  carcinoma  embrionale  (fig.  11)  é costituito  da  cellule 
di  aspetto  epiteliale,  con  bordi  cellulari  mal  definiti,  spes- 
so polimorfe.  I nuclei  siìno  vescicolari  e presentano  fre- 
quenti figure  mitotiche.  L'istoarchitettura  è variabile  e 
può  assumere  asp>ctti  acinarì,  tubularì,  papillari  c solidi, 
ma  non  quello  lobulato  caratteristico  del  seminoma.  A 
differenza  di  quest’ultimo,  mancano  nello  stroma  Tinfìl- 
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TAB.  II.  CLASSIFICAZIONE  ISTOLOGICA  DEI  TUMORI  DEL  TESTICOLO 


Primitivi 


Secondari 


germinali 


un  sok)  tipo  istologico 


scminoma 

(compresa  la  sanante  ad  allo  indice  mitotico) 
seminoma  spermatociiico 
carcinoma  embrionale 

tumore  del  sacco  vitellino  o tumore  del  seno  cndodermieo 

corìocarcinoma 

pdicmbrioma 

(maturi 
immaturi 

con  trasformazione  maligna 


I combinazione  dei  suddetti 

(ad  cs.;  icratocarcinoma  = combinazione  di  teratoma  e carcino- 
ma embrionale) 


fK>n  germinali 


leydiao 

serioiioi 


^oma 
serloliomu 
tumore  a cellule  della  granulosa 
connettivomi  (benigni  e varianti  sarcomatose) 
linfomi 

carcinoma  della  rete  testis 


germinali  misti  a 
non  germinali 


Igonadoblastoma 

tumore  misto  di  elementi  germinali  c di  elementi  della  corda  sessuale  e dello  stroma 


(solidi 

infiltrazioni  leucemiche 


trazione  linfocitaria  e gli  aspetti  granulomato».  Macro- 
scopicamente il  tumore  non  è capsulato.  Esso  presenta, 
alla  sezione,  un  aspetto  variegato,  con  zone  grigio-bianca* 
sire  spesso  alternate  ad  aree  necrotiche  cd  emorragiebe. 

n tumore  del  seno  endodermico  (hg.  12)  mostra  una 
caratierìstica  struttura  con  un'esile  rete  cellulare,  varia- 
mente intrecciata,  con  aspetti  pseudoendoteliali,  che  si 
alterna  a strutture  solide  e cistiche.  Le  cellule  sono  picco- 
le, appiattite,  con  citoplasma  spesso  vacuoUzzato  e piccoli 
nuclei.  Raro  come  forma  pura,  esso  si  trova  per  lo  più 
associato  ad  altri  tipi  istologici.  È il  più  frequente  tumore 
a cellule  germinali  dell'infanzia  cd  è tipicamente  ricco  di 
AFP. 

Il  poUembrioma  (fìg.  13)  è molto  raro  ed  è caratteriz- 
zato dalla  presenza  dei  cosiddetti  «corfM  embrioidi»,  cioè 
da  aggruppamenti  cellulari  a forma  di  disco,  spesso  con- 
tenenti una  cavità  e circondati  da  mesenchima. 


Il  corìocarcinoma  è costituito  esclusivamente  da  sind* 
ziotrofoblasti  e da  citotrofoblasti.  molto  ricchi  di  HCG. 

Va  sottolinealo  che  spesso  (in  oltre  il  40%  dei  casi)  sincizio* 
trofoblasti  ven^no  reperiti  in  associazione  alle  cellule  caratteri- 
sUebe  di  altri  istotipi.  Ciò  non  autorizza  a ooosiderare  queste 
neoplasie  come  tumori  misti  contenenti  arce  di  corioncpitelioma. 
Questa  dizione  sarebbe  appropriata  (con  rilevanti  risvolti  pro- 
gnostici) qualora,  oltre  a sinctziotrofoblasu.  fossero  presenti 
anche  citotrofoblasti.  È stalo  già  ricordato  come  la  presenza  di 
sinciziotrofoblasti.  HCG*posi(Ìvi,  nel  seminoma  non  sembri  rap- 
presentare un  aspetto  prognostico  sfavorevole. 

Frequente  è la  tendenza  all'emorragia  intratumorale 
per  la  ricca  vascolarizzazione  (macroscopicamente  il  co- 
rionepiteiioma  è sovente  di  colore  rosso  similangiomato- 
so).  Clinicamente,  questo  tumore  ha  una  cattiva  progno- 
si. a meno  che  non  venga  instaurata  al  più  presto  un'ap- 


Fig.  11.  Carcinoma  embrionale. 
A sinistra-,  aspetto  microscopi- 
co.  L.  Giareiii,  M.  Melato, 
C.  Antonutto).  A destra:  aspet- 
to istologico.  [Da  Mostofi  e Se- 
sterhenn). 


2119 


2120 


Digitized  by  Google 


TESTICOLO  ED  EPIDIDIMO 


Fig.  12.  Tumore  del 
seno  cndodermico. 
(Da  Mostafi  e Se* 
stfrhenn). 


Fig.  13.  Poliembrìo* 
ma.  Notare  la  pre- 
senza di  un  «corpo 
embrk>idc«  e di  un 
sinci/iotrofoblasto. 
(Da  Mostofi  e Se- 
xterhenn). 


lo  considera  come  un  tumore  plurìtessutale  rappresentan- 
te i 3 foglietti  embrìonarì.  Il  teratoma  maturo  (lìg.  14,  a 
sinistra)  contiene  strutture  chiaramente  organoidi  (inte- 
stino, cartilagine,  osso,  annessi  cutanei,  occhio,  prostata, 
etc.).  Esso  è di  regola  benigno  nell'Infanzia,  ma  nciradul- 
to  ha  comportamento  imprevedibile.  Il  teratoma  immatu- 
ro (fig.  14.  a destra)  contiene  tessuti  non  completamente 
differenziati,  come,  ad  es..  strutture  ncurocctodcrmiche  e 
intestinali  primitive. 

11  teratoma  con  trasformazione  maligna  è quello  che 
mostra  nella  sua  struttura  tessuti  nettamente  atipici,  che 
richiamano  la  morfologia  di  altre  neoplasie  non  testicolari 
(adenocarcinoma.  carcinoma  epidermoide,  sarcoma,  car- 
cinoide).  Macroscopicamente,  il  teratoma  è caratterizzato 
dalla  simultanea  presenza  di  aree  cistiche  c solide. 

Fra  i tumori  a più  di  un  tipo  istologico  il  più  frequente 
è il  cosiddetto  teratocarcinoma  (teratoma  + carcinoma 
embrionale). 

I tumori  a derivazione  dalle  cellule  non  germinali  sono  rari, 
rapprescnlando  globalmente  il  4%  delle  nei^lasie  del  l.:  ricor- 
diamo i teydigiomi  (o  tumori  a cellule  interstiziali)  (fìg.  15,  a si- 
natta)  e i sertoUomi  (fìg.  15.  a destra),  con  quadri  istologici  die 
derivano,  rispettivamente,  dalle  cellule  interstiziaU  del  Leydig  e 
dalle  cellule  del  Scrtoli.  Tali  neopla.de  sono  quasi  sempre  beni- 
gne e producono  spesato  ormoni,  con  quadri  di  mascolinizzazione 
(pseudopubertà  precoce  isosessuale)  nell'infanzia  e ginecomastia. 
Esistono  anche  rare  neopla.de  contenenti  elementi  germinali  ed 
elementi  non  germinali  (cordoni  sessuali):  es.se  sono  il  gonade- 
blastoma  (che  si  sviluppa  in  gonadi  anomale)  e il  tumore  misto 
di  cellule  germinali  e cellule  della  corda  sessuale  e dello  stroma 
(quest'ultimo  i benigno  e si  sviluppa  in  t.  normalmente  sviluppa- 
ti e discesi). 

Esistono  anche  linfomi  dei  t.  e tumori  secondari.  1 linfomi  del 
t.  rappresentano  la  neoplasia  testicolare  più  frequente  in  soggetti 
di  età  avanzata  Essi  possono  costituire  sia  un  focolaio  pdmitivo 
che  una  manifestazione  secondaria  di  malattia  lìnfoproliferativa 
sistemica.  Sono  bilaterali  in  oltre  il  20%  dei  casi.  Vi  predomina  la 
varietà  reticolare  o istiodiaria.  rarissima  in  sede  linfoghiarKlolare. 
ove  è più  frequente  la  variante  a linfociti  B.  La  prognosi  è di 
solito  grave.  Le  manifestazioni  sistemiche  dcirinlìluazionc  del  l. 
in  corso  di  leucemia,  relativamente  frequente  oggi  nei  bambini, 
vengono  controllate  dalla  chemioterapia:  essa  è particolarmente 
frequente  in  bambini  affetti  da  leucemia  acuta  linfoblastica. 


propriata  chemioterapia.  Precoce  suole  essere  la  metasta- 
tizzazione  ai  polmoni  e al  S.N.C. 

Il  teratoma  è Pistotipo  che  ha  dato  luogo  alle  maggiori 
controversie  basate  su  diverse  teorie  istogcnetiche.  Esso 
verrà  trattato  qui  seguendo  la  concezione  di  Mostoh  che 


Sladiazioiie  dei  l«iDori  del  testicolo 
Citeremo  2 diverse  classificazioni.  Classificazione  TNM 
(secondo  la  UICC)  (tab.  Ili):  tale  classificazione  è valida 
per  i tumori  del  t.  propriamente  detti  c non  per  i tumori 
deli’e.,  del  cordone  spermatico  o della  vaginale.  In  tale 


Fig.  14.  A sinistra:  teratoma 
maturo.  A destra:  teratoma 
immaturo.  (Da  Mostofi  e Se- 
sterhenn). 
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classilìcazione  non  rientrano  i tumori  linfomatosi.  Per  lin- 
fonodi  regionali  si  intendono;  i paraortici  e paracavali; 
per  linfonodi  iuxtaregionali  si  intendono  quelli  pelvici, 
(juelli  mediastinici.  quelli  sovraclaveari.  Le  altre  stazioni 
linfonodali  (ad  es.,  quelle  laterocervicali)  sono  da  consi- 
derare metastasi  a distanza  a tutti  gli  effetti.  La  classifica- 
zione TNM  non  ha  trovalo  vasta  utilizzazione  per  il  fatto 
che  il  valore  prognostico  delle  varie  categorie  T (che  in 
pratica  equivalgono  a categorie  pT  visto  che  la  stadiazio- 
ne  locale  è possibile  solo  dopo  Torchiectomia)  è relati- 
vamente modesto,  pur  non  essendo  del  tutto  trascurabile. 
Più  rilevante  è il  valore  prognostico  del  numero  delle 
metastasi  e delle  loro  dimensioni  (un  fattore  trascurato 
dalla  suddetta  classificazione). 

Classihcazione  secondo  Peckham  (tab.  IV):  è la  stadia- 
zione  di  gran  lunga  più  diffusa  in  letteratura.  Ricordiamo 


TAB.  III.  CLASSmCAZIONE  TTSM  DEI  TUMORI  DEL 
TESTICOLO 


T Tumore  primitivo 
TD  Non  MTgni  del  tumore  primitivo 
TI  Tumore  limitalo  al  corpo  del  testicolo 
T2  Tumore  invadente  oltre  l’albuginea 
T3  Tumore  invadente  la  rete  lestis  o Tcpididimo 
T4  Tumore  inhliranlc  il  dotto  spermatico  cfo  la  parete  scro- 
tale: 

T4a  Infiltrante  il  dotto  spermatico 
T4b  Infiltrante  la  parete  scrotale 

N Linfonodi  regioruli  e iuxtaregionali 
NO  Non  segni  di  interessamento  dei  linfonodi  regionali 
NI  Segni  di  interessamento  di  un  singolo  linfonodo  regionale 
omolaterale 

N2  Segni  di  interessamento  di  linfortodi  regionali  contrcMate- 
ralì  o bilaterali  o multipli 
N3  Presenza  di  massa  addominale  palpabile 
N4  Segni  di  interessamento  di  linfonodi  iuxtaregionali 

M Meiusian  a disfama 
MO  Non  segni  di  metastasi  a distanza 
MI  segni  di  metastasi  a distanza 

TX  o NX  o MX  Non  vi  sono  i requisiti  minimi  per  definire  la 
categoria 

Le  categorie  postchirurgiche  pT.  pN.  pM.  equivalgono  alle  cate- 
gorie T.  N.  M 
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TAB.  IV.  STADIAZIONE  DEI  TUMORI  DEL  TESTICOLO 
SECONDO  PECKHAM 


Stadio  / 

Tumore  non  mctastatizzato 
Stadio  It 

Tumore  con  metastasi  linfonodali  retroperitooeali 
Ha)  diametro  delle  metastasi  < 2 cm 
llb)  diametro  delle  metastasi  2-S  cm 
ile)  diametro  delle  metastasi  > 5 cm 

Stadio  NI 

Tumore  con  metastasi  linfonodali  rclropcmoneali  c sopradia- 
frammatichc  fsovraclavcari  compresi) 
fila)  diametro  delle  metastasi  < 2 cm 

lllb)  diametro  delle  metastasi  2-S  cm 

lllc)  diametro  delle  metastasi  > S cm 

Stadio  IV 

Tumore  con  rrsetasiasi  exiralinfonodali  (do  con  metastasi  ai 
linfonodi  non  compresi  nei  precedenti  stadi) 

IVa)  diametro  delle  metastasi  < 2 cm 
IVb)  diametro  delle  metastasi  2-S  cm 
IVc)  diametro  delle  metastasi  > S cm 


qui  che  un  salto  prognostico  importante  si  ha  nel  passag- 
gio da  Ilb  a Ile,  essendo  la  prognosi  nettamente  migliore 
in  Ilb. 

SinloRutologia  e diagnosi 

Le  neoplasie  maligne  del  t.  hanno  uno  sviluppo  alquanto 
subdolo;  per  molto  tempo  l'unico  sintomo  apprezzabile  è 
quello  di  una  massa  scrotale  (sovente  scoperta  dopo  un 
traumatismo).  Il  paziente  (o  la  madre,  se  il  tumore  insor- 
ge ncH'infanzia)  può  riferire  di  avere  notato  una  tumefa- 
zione scrotale.  L'eventuale  dolcnzia  della  massa  non  ha 
valore  diagnostico  differenziale.  Raro  è l'esordio  sintoma- 
tologico  con  il  quadro  di  «scroto  acuto»  per  necrosi  mas- 
siva della  massa  tumorale  o per  torsione,  favorita  dalla 
presenza  della  massa  stessa.  Ancor  oggi  non  è rara,  in 
tali  ca.si,  un’errata  diagnosi  di  orchite,  successivamente 
smentita  daH'insorgenza  di  metastasi  (per  la  diagnosi  dif- 
ferenziale cfr.  tab.  I).  Il  paziente  può  presentare  una  gi- 
necomastia  per  produzione  di  HCG  o di  estrogeni  da 

2124 


Digitized  by  Google 


TESTICOLO  ED  EPIDIDIMO 


parte  della  neoplasia.  In  caso  di  tumore  a cellule  del 
Lcydig  insorgente  in  età  prepubere  si  può  osservare  un 
quadro  di  pseudopubertà  precoce.  Il  tumore  a cellule  del 
èrtoli  e il  leydigioma  delKadulto  possono  dare  un  qua- 
dro di  fcmminilizzazionc. 

Dal  punto  di  vista  diagnostico  ogni  mu.ssa  scrotale  deve 
essere  considerata  neoplastica  fino  a prova  contraria.  Di 
fronte  a una  massa  scrotale,  la  semeiotica  classica  dà 
scarse  informazioni.  Occorre  innanzitutto,  con  la  transil- 
luminazionc  scrotale,  escludere  una  patologia  cistica. 
L’ecografìa  scrotale  a immersione  permette  non  solo  di 
dimostrare  la  patologia  cistica,  ma  anche  di  documentare 
una  massa  solida  a struttura  disomogenea  che  fa  subito 
sospettare  una  neoplasia,  anche  se  non  si  può  escludere 
un'orchite  granulomatosa.  L'ecografìa  è utile  allorché  un 
versamento  della  vaginale  maschera  la  massa  aH'esamc 
obicttivo.  A questo  punto  il  contenuto  scrutate  andrà 
esplorato  chirurgicamente  per  via  inguinale  (mai  per  via 
scrotale,  per  evitare  la  disseminazione  in  territori  linfatici 
ancora  indenni  c^o  la  recidiva  in  loco).  Clampato  il  funi- 
colo spermatico  si  procede  al  prelievo  bioptico  estempo- 
raneo; avuta  la  risposta  del  patologo,  si  procederà  all'or- 
chifuniculectomia  e a un  prelievo  ematico  per  il  dosaggio 
iniziale  dei  fnarkers.  La  diagnosi  viene  cosi  posta.  Ricor- 
diamo che  ogni  tumore  rctroperìtonealc  in  soggetto  crip- 
torchide  ò da  considerare  come  probabile  neopla.sia  testi- 
colare. 

Essendo  note  le  vie  anatomiche  di  disseminazione  dei 
tumori  del  t..  la  stadiazione  verrà  effettuata  con  tutta  una 
serie  di  indagini  volte  a evidenziare  lo  stato  della  malat- 
tia. L'ecografìa  addominale  permette  in  genere  di  visua- 
lizzare eventuali  metastasi  epatiche  o un’urostasi  da  com- 
pressione ah  extrinseco  da  parte  di  masse  iinfomxlali  re- 
troperìtoneali;  un'urografìa  può  evidenziare  il  disloca- 
mento urctcraic  c la  piclocaliccctasia  generati  da  masse 
reirupcriloncali;  una  radiografìa  del  torace  (in  2 proie- 
zioni) è d'ohbligo  per  le  eventuali  metasta.si  polmonari 
e/o  per  l'interessamento  mcdiastinico;  una  scintigrafìa 
scheletrica  può  evidenziare  metastasi  ossee. 

Come  già  ampiamente  discus.S4ì  per  il  seminoma  (v.).  è 
fondamentale  un  accurato  studio  dei  linfonodi  regionali. 
L'attendibilità  della  linfografìa  pedidia  (o  di  quella  funi- 
colare intraoperatoria)  e quella  della  T.A.C.  eseguite  iso- 
latamente sono  ancora  insufficienti  ed  è pertanto  auspica- 
bile effettuare  entrambi  gli  esami,  a meno  che  non  si  opti 
per  un  intervento  chirurgico  di  principio  in  tutti  i tumori 
degli  stadi  1 e II  di  Peckham.  Se  il  chirurgo  farà  una  linfa- 
dencctomia  retroperitoneale  in  ogni  caso,  è sufficiente  la 
sola  T.A.C.  Se.  invece,  si  opterà  per  l'astensione  terapeu- 
tica. almeno  per  i tumori  germinali  non  seminomatosi  al  I 
stadio,  la  ricerca  delle  piccole  lesioni  meta.statiche  regio- 
nali assume  particolare  importanza  e la  T.A.C.  dovrà  es- 
sere integrata  da  una  linfografìa. 

In  caso  di  ipertensione  endocranica  o di  sintomi  neuro- 
logici focali  può  essere  necessario  far  ricorso  alla  T.A.C. 
cerebrale.  È probabile  che  la  tomografìa  a risonanza  ma- 
gnetica nucleare  possa  offrire,  in  futuro,  vantaggi  rispetto 
alla  T.A.C.,  ma  l'esperienza  finora  c^ondotta  non  sembra 
deporre  per  una  superiorità  diagnostica  in  questo  settore. 


I marken 

Diversi  markers  sorto  stati  studiati  nella  valutaziortc  clinica  dei 
tumori  testicolari;  lattictKfcidrogcnasi  (l.DH).  fosfatasi  alcalina 
placentare  tPLAP).  glicoproteina  specifica  della  graviUanza 
(SP-I),  alfafetoproteina  (AFP).  frazione  beta  della  gonadotropi- 
na  corionica  umana  (hcta-HCG).  .Soltanto  gli  ultimi  2 hanno 
un'imporlanza  clinica  innegabile.  L'AFP  é una  glicoproteina 
normalmente  prodotta  dal  feto.  La  soglia  di  positività  con  meto- 


diche radioimmunologtche  è di  15  ngi'ml  (si  consideri  che  a 1 
anno  di  età  si  hanno  valori  di  circa  & ng’ml);  un  aumento  dei 
valori  di  AFF  può  registrarsi  nelle  seguenti  condizioni  patologi- 
che: neoplasie  testicolari  (carcinoma  embrionale  c tumore  a cel- 
lule del  sacco  vitcllmo).  epatomi,  metastasi  epatiche  di  qualun- 
que neoplasia  primitiva  (comprese  quelle  del  t ),  processi  pato- 
logici del  fegato  con  rigenerazione  cpatocitaria  (citrosi.  epatiti, 
rigenerazione  postepatectomia)  e altre  neoplasie  (carcinoma  del 
cokm.  dei  bronchi,  del  panacas). 

La  gonadoiropina  cnrionica  é una  glicoproteina  costituita  da  2 
subunità  (alfa  e beta);  la  subunità  alfa  é comune  ad  altre  iropine 
(LSH  e TSH);  con  metodo  radioimmunologìco  si  dosa  in  manie- 
ra qKcifìca  la  subunilà  beta,  la  cui  soglia  di  positività  r>cl  sangue 
é di  5 mU,L.'’ml  L'HCG  è di  norma  prodotta  a livello  placenta- 
re dalle  cellule  del  sinaziotroloblastu.  Essa  può  risultare  aumen- 
tala nei  tumori  trofoblastia  in  generale  (conocarcinoma  placen- 
tare c testicolare)  e.  molto  più  raramente,  in  altre  neoplasie.  È 
multo  rilevante  il  significalo  clinico  dei  marken  ncIPambito  delle 
neoplasie  testicolari:  circa  il  70%  di  tutte  le  neoplasie  maligne 
del  testicolo  mostrano  positività  per  almeno  uno  dei  2 suddetti 
marken  (v.  semi.soma.  tab.  II).  Ammettendo  che  l'AFF  indichi 
la  presenza  di  cellule  del  sacco  vitellino  c l'HCG  quelle  del  sin- 
ciziotrofoblasfo.  se  nc  deduce  che  il  wminoma  puro  dovrebbe 
essere  negativo  per  entrambi  i marken.  negativizzazione  dei 
marker\  dopi>  terapia  può  indicare  reffettiva  «rimozione»  della 
quota  cellulare  che  li  produceva,  ma  non  è sinonimo  di  radicali- 
tà. essendo  ignota  l'eventuale  persistenza  di  quote  cellulari  non 
produttrici  di  markers.  Al  contrario,  la  persistente  positività  dei 
marken  (dopo  terapia)  è un  cattivo  segno  prognostico,  indican- 
do la  presenza  di  quote  cellulari  neoplastiche  non  «rimosse»,  e 
quindi  la  non  radicalità  dcU'atto  terapeutico.  A maggior  ragione, 
la  ricomp.trsa  dei  markers  dopo  normalizzazione  riveste  cattivo 
significato  prognostico.  Ricordiamo,  infine,  il  valore  prognostico 
del  tempo  di  dimezzamento  dei  marken.  L importante,  quindi, 
la  conoscenza  dei  valori  di  partenza,  essendo  il  tempo  di  dimez- 
zamento biologico  di  circa  5 giorni  per  i'AFP  e di  circa  2 h per 
mcG. 

Prognosi 

Diversi  sono  gli  clementi  prognostici  da  prendere  in  con- 
siderazione; i più  evidenti  sono  l’estensione  della  malat- 
tia. rislotipo.  i valori  dei  markers  tumorali,  i trattamenti 
precedenti,  il  performance  status  c la  riserva  midollare 
os.sea.  Studi  analitici  dei  fattori  variabili  multipli  (rnuUiva- 
riate  analysis)  hanno  dimostrato  che  i valori  ematici  di 
LDH.  di  AFP,  di  HCG.  nonché  il  numero  totale  di  loca- 
lizzazioni metastatiche,  rappresentano  i singoli  fattori 
prognostici  dotati  di  maggior  importanza  (Stoter,  19K5). 
Nella  malattia  metastatica,  l'estensione  della  stessa  pre- 
senta grande  rilievo,  come  risulta  dalla  tab.  V.  che  si  ri- 
ferisce a pazienti  con  non  seminomi,  trattati  con  chemio- 
terapia. 


TAB.  V.  RISULTATI  DELLA  TERAPIA,  IN  RELAZIONE 
ALL'ES^IENSIONE  DELLA  MALATTIA,  IN  PAZlEVn 
CON  TUMORI  NON  SEMINOMATOSI  DEL  TESTICOLO, 
IN  FASE  METASTATICA 

(da  Pcckham,  19X5) 


Sottogruppo 


Numero  i 
dei  pazàeiili  | 


Viventi  ed  eseati 
da  tumore 


Metastasi  di  piccolo  vo- 
lume 1 

1 « 

1 ' ■ 

m (95%) 

Metastasi  addominali 
voluminose  ± piccole 
metastasi  in  altri  sili 

62 

52  (84%) 

Voluminose  metastasi 

generalizzale 

39  1 

14  (36%) 

lòtalc 

\M  ' 

1 126  (76.8%) 
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Analoghe  osservazioni  sono  state  effettuate  per  il  se- 
minoma  (v.):  negli  stadi  inferiori  a Ile  la  sopravvivenza  a 
5 anni  è delI'80-90%,  mentre  allo  stadio  Tic  essa  è solo 
del  60%.  Il  passaggio  da  Ilb  a Ile  ò quindi  di  grande 
importanza  nella  storia  biologica  di  questa  neoplasia.  È 
evidente,  del  resto,  come  la  diagnosi  precoce  sia  molto 
importante  e i giovani  dovrebbero  essere  educati  a rivol- 
gersi al  medico  al  primo  sospetto  di  masvsa  scrotale.  An- 
che il  tipo  istologico  riveste  una  notevole  importanza, 
essendo  la  prognosi  in  genere  migliore  nel  scminoma 
(puro)  che  non  nei  non  seminomi.  Ciò  è dovuto  essen- 
zialmente alla  grande  radiosensibilità  deH'oncotipo  semi- 
nomatoso  e alla  sua  tardiva  mctastatizzazionc  ematogena. 

I non  scminomi  sono  meno  radiosensibili  e metastatiz- 
zano  per  via  ematogena  più  precocemente  (specialmente 
il  coriocarcinoma).  Comunque,  agli  stadi  ili  e IV  le  dif- 
ferenze prognostiche  si  attenuano  e la  prognosi  peggiora 
qualunque  sia  l’istotipo.  Inoltre,  la  prognosi  del  carcino- 
ma embrionale  è peggiore  rispetto  a quella  dei  teratomi 
immaturi  e del  tcratocarcinoma.  La  presenza  di  clementi 
coriocarcinomatosi,  infine,  rappresenta  un  elemento  pro- 
gnostico sfavorevole,  per  la  precoce  tendenza  alla  meta- 
statizzazione.  Tuttavia,  un  appropriato  trattamento  che- 
mioterapico può  condurre  alia  guarigione  circa  il  60%  di 
tali  pazienti,  sia  che  si  tratti  del  raro  corionepitelioma 
puro,  sia  che  si  tratti  di  elementi  trofoblastici  entro  tu- 
mori di  istotipi  diversi. 

Per  quanto  riguarda  il  valore  prognostico  da  attribuire 
ai  2 principali  markers  (AFP  e beta-HCG).  rivestono 
grande  importanza  sia  i valori  preoperatori,  sia  la  loro 
persistenza  postoperatoria  al  di  là  del  tempo  di  dimezza- 
mento. Infine,  va  opportunamente  sottolineato  il  grandis- 
simo valore  prognostico  di  una  terapia  ben  condotta. 
Prima  delLavvento  della  moderna  chemioterapia,  la  so- 
pravvivenza a 3 anni  dei  pazienti  agli  sudi  III  e IV  era 
solo  del  10%.  Con  l'introduzione  del  PVB  (v.  sotto:  /e- 
rapia)  la  sopravvivenza  è adesso  del  70%.  La  chemiote- 
rapìa è però  altamente  tossica  e potenzialmente  letale.  È 
auspicabile,  quindi,  che  i pazienti  con  neoplasie  testicola- 
ri vengano  trattati  esclusivamente  pre&so  Centri  altamen- 
te qualificati  e dotati  di  elevata  esperienza  specifica. 

Terapia 

La  terapia  dei  seminomi  presenu  alcune  diversità  rispet- 
to a quella  dei  non  seminomi.  Essa  è stata  trattata  sotto 
la  voce  SEMiNOMA.  Tratteremo  qui  solamente  la  terapia 
dei  tumori  germinali  non  seminomatosi.  Ovviamente,  le 
forme  risultate  benigne  aH’esame  estemporaneo  (leydi- 
giomi.  sertoliomi)  sono  suscettibili  di  terapia  consers'ativa 
(«tumorectomia»,  con  preservazione  del  i.).  La  sola  or- 
chiectomia.  senza  ulteriori  forme  di  terapia,  è indicata 
per  i teratomi  maturi  in  età  infantile. 

La  prima  cosa  da  fare,  in  tutti  gli  stadi,  è asportare  il  t. 
per  via  inguinale.  Per  i non  seminomi  allo  stadio  I,  alcuni 
AA.  consigliano,  dopK)  l'orchicctomia,  soltanto  un  regime 
di  sorveglianza,  mentre  altri  AA.  praticano  di  routine,  a 
questo  stadio,  la  linfadenectomia  retroperitoneale  estesa; 
quest'ultimo  intervento,  oltre  alle  ovvie  difficoltà  tecni- 
che, comporta  spesso  turbe  definitive  deirciaculazionc 
per  interessamento  del  simpatico  lombare  durante  la  dis- 
sezione Hnfonodale.  Ciò  può  condurre  a eiaculazione  re- 
trograda per  mancata  contrazione  del  collo  vescicale  o a 
una  vera  aneiaculazione  per  turbe  deirinnervazione  ve- 
sciculodeferenzialc.  Se  il  paziente  desidera  una  futura 
paternità  gii  si  proporrà  di  depositare  \o  sperma  in  appo- 
sita banca  prima  deU'intervento.  Sono  stati  anche  segna- 
lati casi  di  anorgasmia  postoperatoria. 

In  tempi  recenti,  vi  è stata  una  riabilitazione  della  lin- 


fadenectomia unilaterale  nei  non  seminomi  al  I stadio 
con  linfonodi  negativi  alPispezione  intraoperatorìa.  Un 
recente  studio  di  Fossà  et  al.  (1985)  ha  dimostrato  che, 
in  tali  casi,  l'intervento  limitato  offre  analoghe  prospetti- 
ve di  successo  rispetto  a quello  bilaterale,  pur  offrendo  a 
circa  il  60%  dei  pazienti  dì  mantenere  la  normalità  del- 
Teiaculazione.  Va  rilevato,  però,  che  la  fertilità  è alterata 
per  motivi  poco  chiari  (autoimmunità,  alterazioni  endo- 
crine?) nella  maggior  parte  dei  pazienti  con  tumori  del  t. 
prima  ancora  che  venga  effettuata  alcuna  terapia.  La  fer- 
tilità viene  ulteriormente  compromessa,  seppure  talvolta 
solo  transitoriamente,  sia  dall'eventuale  radioterapia,  sia 
da  varie  forme  di  chemioterapia.  Va  chiarito,  a questo 
punto,  che  la  linfadenectomia  retroperitoneale  nei  tumori 
germinali  non  seminomatosi  al  I stadio  va  considerata  un 
metodo  non  solo  potenzialmente  curativo,  ma  anche  ca- 
pace di  fornire  una  chiara  documentazione  dell'estensio- 
ne del  tumore.  Ciò  con.sente  di  porre  una  prognosi  più 
attendibile  c di  programmare  in  modo  razionale  l 'even- 
tuale ricorso  alla  chemioterapia.  Se  la  maggior  parte  degli 
urologi  americani  rimangono  fedeli  alla  linfadenectomia 
retroperitoneale  (radicale  bilaterale  ed  estesa  a entrambe 
le  regioni  iliache)  nei  non  seminomi  allo  stadio  I (oltre 
che  agli  stadi  Ila  c Ilb).  sta  però  affermandosi,  per  que- 
sto stadio,  il  coT>cetto  della  sorveglianza  attiva  dopo  l'or- 
chiectomia,  inizialmente  propugnato  da  Peckham  et  al. 
(1983).  Sccortdo  tale  proposta,  potrebbe  essere  evitata  la 
linfadenectomia  in  questi  pazienti  a condizione  che  essi 
possano  essere  insenti,  almeno  per  ì primi  2 anni,  in  un 
programma  di  sorveglianza  intensiva  comprendente  con- 
trolli mensili  dei  markers  e T.A.C.  trimestrali.  Alla  base 
di  questo  programma  (impegnativo,  costoso  e per  il  quale 
è richiesto  il  massimo  impegno,  anche  psicologico,  da 
parte  del  paziente)  sta  il  fatto  che,  nei  casi  in  cui  com- 
paiano metastasi  a distanza,  esse  si  presentano  quasi 
sempre  entro  1 anno.  Se  svelate  in  tempo,  doè  quando 
sono  di  piccole  dimensioni,  esse  possono  essere  guarite 
con  la  chemioterapia  nella  quasi  totalità  dei  casi.  Va  no- 
tato però  che,  neH'esperienza  di  Fossà  et  al.  (1985),  cir- 
ca 1/3  dei  pazienti  classificati  clinicamente  al  I stadio 
presentavano  metastasi  retroperitoneali  alla  stadiazionc 
chirurgica. 

Il  problema  i ancora  dibattuto  c alcuni  radioterapisti  britanni- 
ci (Hope-Sione,  1981)  anche  in  tempi  relativamente  recenti  con- 
tinuano a propugnare  la  radioterapia  come  alternativa  alla  linfa* 
dencctomia  rctropcrìtoncalc  anche  nei  non  seminomi  agli  stadi  I 
c Ila.  La  controversia  non  può  ancora  considerarsi  risolta,  ma 
appare  logico  il  programma  di  sorveglianza  attiva,  almeno  per 
quei  Centri  che  possano  garantire  precisione  e sicurezza  nei  pre- 
scritti controlli  cd  esperienza  nella  eventuale  «chemioterapia  di 
salvataggio».  Anche  i pazienti  dovrebbero  essere  selezionati  c 
Tastensione  con  sorveglianza  attiva  dovrebbe  essere  offerta  so- 
lamente a pazienti  consapevoli  c altamente  motivati,  probabil- 
mente escludendo  i carcinomi  con  fattori  prognostici  più  sfavo- 
revoli. Solo  una  più  vasta  esperienza  potrà  consentire  una  sicura 
identificazione  di  questi  ultimi.  La  chirurgia  (orchiectomia  più 
linfadenectomia)  i considerata  dalla  mag^or  parte  degli  AA.  la 
terapia  di  scelta  anche  nei  non  seminomi  allo  stadio  Ila. 

Agli  stadi  Ilb.  He.  Ili  c IV,  la  terapia  iniziale  è di 
norma  la  chemioterapia.  Lo  schema  più  classico  è rappre- 
sentato dal  PVB  (Platino  -l-  Vinblastina  + Bleomicina); 
al  1'^  e al  2^  giorno  (ogni  3 settimane  per  4 volte)  cis- 
platino  20  mg/m^  e.  v.  -f  vinblastina  0,20  mg/kg  e.  v.;  la 
bleomicina  va  somministrata  alla  dose  di  30  mg  e.  v.  al  2*^ 
giorno  e poi  ogni  settimana,  per  un  totale  di  12  settima- 
ne. Si  tratta  di  farmaci  tanto  efficaci  quanto  tossici:  la 
bleomicina  è notoriamente  tossica  per  i polmoni,  tanto 
che,  se  questi  sono  stati  già  irradiati,  essa  dovrà  essere 
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sostituita  da  altri  farmaci.  La  vinblastina  è tossica  soprat> 
tutto  a livello  del  midollo  osseo  e del  sistema  nervoso 
periferico.  Secondo  l’esperienza  del  gruppo  urologico  del- 
l’EORTC  (Stoter  et  ai.,  1985)  la  tossicità  può  essere 
sensibilmente  diminuita,  senza  perdita  di  efficacia,  ridu- 
cendo la  dose  di  vinblastina  da  0,20  a 0,15  mg/kg.  Gli 
stessi  AA.  hanno  dimostrato  che,  nei  pazienti  che  presen- 
tano una  risposta  obiettiva  completa,  non  è necessaria 
una  chemioterapia  di  mantenimento  dopo  i 4 cicli  iniziali. 
Ciò  contribuisce  a una  ulteriore  riduzione  della  tossicità. 

La  vinblastina  p>uò  essere  sostituita,  con  uguale  effìca- 
da  e minore  tossidtà,  daU’etoposide  (o  VP-16).  Tuttavia, 
poiché  quest'ultimo  farmaco  è utilissimo  in  caso  di  red- 
diva,  molti  AA.  sono  riluttanti  a impiegarlo  in  prima 
istanza.  Il  dsplatino  è ncfrotossico.  neurotossico  e oto- 
tossico. Praticamente  abbandonati  sono  alcuni  farmad, 
come  l'actinomidna  D,  la  mitramicina,  il  metfalan  e altri 
alchilanti,  largamente  adoperati  hi>o  ad  alcuni  anni  fa. 
Ricordiamo,  inddcntalmente.  che  il  PVB  ed  il  BEP  (eto- 
poside  invece  di  vinblastina)  sono  le  combinazioni  di 
prima  scelta  anche  per  la  chemioterapia  dei  seminomi. 

Altre  assodazioni  (VAB,  ovvero  vinblastina  acti- 
nomicina  D + bleomidna  e le  successive  varianti,  fino  al 
più  recente  VAB  VI,  che  prevede  raggiunta  di  cisplati- 
DO  e deiofosfamide)  sono  state  impiegate  negli  U.S.A., 
ma  non  vi  è alcuna  dimostrazione  della  loro  su^riorità 
rispetto  al  classico  PVB  (De  Lena,  1982).  Il  BEP  sareb- 
be più  efficace  del  PVB  solo  nei  casi  di  masse  residue 
voluminose  {bulky  disease). 

Non  vi  é univodtà  di  pareri  arca  le  indicazioni  della 
chemioterapia  adiuvante  dopo  la  linfadenectomia  nei  non 
scminomi  allo  stadio  clinico  Ila  o in  quelli  allo  stadio  cli- 
nico I e postchirurgico  II.  Mentre  alcuni  AA.  raccoman- 
dano 2 o più  deli  di  PVB  nell’Immediato  periodo  post- 
operatorio. per  altri  è sufficiente  un'attenta  sorveglianza, 
per  ricorrere  prontamente  alla  chemioterapia  solo  nei 
pazienti  che  manifesteranno  reddive  neoplastiche  (Pizzo- 
caro  et  al.,  1982). 

Un'altra  controversia  riguarda  la  chemioterapia  di  prima 
istanza  anche  nei  non  seminomi  agli  stadi  Ila  e llb,  attualmente 
preconizzala  allo  scopo  di  evitare  il  ricorso  alla  linfadenectomia. 
Considerando  Pelevaia  losstdià  della  chemioterapia,  con  occa- 
sionali ■morti  tossiche*,  tale  approedo  i probabilmente  ingiu- 
stificaio allo  stadio  Ila,  in  cui  l‘85%  dei  pazienti  guarisce  dopo 
chirurgia  o radioterapia.  Al  contrario,  circa  il  40%  dei  pazienti 
con  non  seminomi  allo  stadio  Ilb  presenta  recidive  neoplastiche 
dopo  la  linfadenectomia,  e pertanto  anche  in  questi  casi  sarebbe 
consigliabile  iniziare  il  trattamento  con  la  chemioicrapia.  Sembra 
che  ormai  sia  stato  raggiunto  il  consenso  sulla  necessità  di  ab- 
bandonare la  radioterapia  delle  metastasi  Unfoghiandolari  e 
poliTKmari,  per  le  quali  é indicata  la  chemioterapia  d'emblée, 
almeno  per  gli  stadi  Ile  {bulky  disease).  Ili  e IV.  Una  preceden- 
te irradiazione,  in  questi  casi,  danneggiando  vaste  aree  (fino  al 
40%)  del  midollo  osseo,  compromette  la  possibilità  di  impiegare 
le  alte  dosi  di  farmad  necessarie  per  ottenere  la  guarigione. 
D’altronde,  a questi  stadi,  la  malattia  deve  essere  sempre  consi- 
derata come  potenzialmente  generalizzata. 

I risultati  ottenuti  dalla  chemioterapia  nei  cancri  del  t.. 
sono  da  considerare  eccellenti,  pur  variando  in  rapporto 
all'estensione  della  malattia.  Basti  ricordare  il  90%  di 
risposte  complete  ottenute  allo  Sloan  Kettering  Memorìal 
Cancer  Center  in  pazienti  non  pretrattati.  Un  significativo 
miglioramento  della  soprawiverua  è dimostrabile  solo 
nei  pazienti  con  ri.sposta  completa  (fìg.  16). 

Nei  pazienti  con  bulky  disease  retroperìtoncale,  nei 
quali  la  T.A.C.  dimostra  la  persistenza  di  masse  residue 
dopo  chemioterapia,  é d'obbligo  la  linfadenectomia  se- 
condaria. Lo  stesso  approedo  viene  esteso  anche  a qual- 


Pig. 16.  Sopravvivenza  attuariale,  in  rapporto  alla  categoria  di 
risposta  (RC:  risposta  completa;  RP:  ns^sla  inoomplera;  NR; 
assenza  di  risposta)  in  53  pazienti  con  carcinomi  testicolari  allo 
stadio  III.  trattati  con  chemioterapia.  Significatività  di  RC  con- 
tro KP  e di  RC  contro  NR:  p <0.01.  (Da  Monfardini  et  al., 
ridisegnata). 


siasi  massa  chirurgicamente  resecabile  che  rimanga  visibi- 
le dopo  un  completo  trattamento  chemioterapico,  anche 
in  sedi  diverse  dal  retroperìtoneo.  In  circa  1/3  dei  casi  é 
presente  tumore  residuo,  mentre  negli  altri  casi  sono 
dimostrabili  solamente  fibrosi  o tcratoma  maturo.  Anche 
in  quest’ultimo  caso  occone  far  ricorso  all’exeresi  radica- 
le di  ogni  massa  residua. 

TUMORI  DELL’EPIDIDIMO 
I tumori  deire.  (detti  anche  paratesticolari)  sono  rari. 

Si  distinguono  neoplasie  benigne  e maligne.  Fra  le  benigne,  la 
più  frequente  i il  tumore  adenpmatoide  (fig.  17):  si  presenta 
come  una  formazione  nodulare  più  frequentemente  localizzata  in 
corrispondenza  della  coda,  generalmente  ben  capsulata:  la  sua 


Fig.  17,  Tumore 
adenomatoide  dell'e. 
(Da  Mosiofi  e Da- 
vis). 
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struttura  istologica  è prevalentemente  tubulaic  con  larghe  cellule 
spesso  Tacuolaie:  controversa  è la  sua  istogenesi.  anche  se  oggi 
prevale  la  teorìa  della  genesi  mesoteliale.  Il  trattamento  consiste 
nclt'cxcrcsi  locale.  Meno  frequente  è poi  il  cistoadetioma  papilli- 
fero,  che  predilige  la  lesta  dcll'e.;  ha  una  struttura  tipica,  con 
sparì  cistici  otxupali  da  fronde  papillari  ran  epitelio  cilindrico  o 
cubico;  CS.SO  può  far  parte  della  malattia  di  von  Hippcl-Lindau . 
La  terapia  consiste  ncircscissìonc  locale. 

Altri  tumori  benigni  descritti  in  letteratura  sono;  fibromi,  li- 
pomi, leiomiomi,  mixomi.  angiomi,  ncurofibromi.  osteumi.  colc- 
steatomi  e forme  miste. 

Anche  k neoplasie  maligne  deire.  sono  rare.  La  più  nota  è il 
rabdomiosarcoma.  che  si  presenta  come  una  massa  scrotale, 
spesso  dolente,  a ecnstrultura  disomogenea;  al  taglio,  il  (xilorc  è 
rosso-brunastro;  istologicamente  ù costituito  da  cellule  di  aspetto 
fusalo,  da  cellule  giganti  plurinucleaie  e du  cellule  scarsamente 
differenziate;  alcuni  di  questi  elementi  cellulari  possono  presen- 
tare nel  loro  citoplasma  strutture  fìbrìltari.  Il  rabdomiosarcoma  è 
un  tumore  lijrìco  deiretà  infantile  e giovanile.  Più  raro  è il  fibro- 
sarcoma, che  colpisce  un'età  più  avanzata.  Simo  stati  descritti 
anche  mesoieliomi  primitivi  dcll'e.  Eccezionale  è poi  il  carcino- 
ma dell’e..  la  cut  prognosi  è sfavorevole.  Segnaliamo  anche  la 
possibilità  di  metastasi  epididimane  di  lumon  primitivi  (ad  es., 
da  carcinomi  della  prostata  o dello  stomaco), 

CISTI  DEL  TESTICOLO  E DELL’EPIDIDIMO  E 

DELLE  TUNICHE  TESTICOLARI 
L'e..  e più  raramente  il  t.,  possono  essere  preda  di  affe- 
zioni cistiche,  Le  formazioni  cistiche  rientrano  nc!  quadro 
diagnostico  differenziale  delle  mas.se  scrotali.  Si  dineren- 
ziano  piuttosto  agevolmente  dalle  masse  solide  perché 
nettamente  transilluminabili  e perche  danno  quadri  Geo- 
grafici piuttosto  caratteristici.  Sono  state  dc^ritlc  cisti 
sierose  semplici,  cisti  da  echinococco)  e pseudocisii  (ema- 
toceli  incistati).  Le  due  patologie  cistiche  più  frequenti  e 
note  sono:  la  cisti  epidermuidc  c la  cisti  spermatica  (o 
spermaiocele). 

La  cisti  epidermoide  presenta  un  rivestimento  epiteliale 
plurìstratihcato  e cheratinico  simile  aircpidcrmidc,  ma 
non  contiene  annessi  cutanei;  il  suo  contenuto  è piuttosto 
torbido  e ricco  di  cheratina;  può  rompersi  e provocare 
una  flogosi  reattiva  della  vaginale. 

Molto  più  freuuenli  sono  le  cisti  spermatiche,  o sperma- 
toceli,  che  si  sviluf^ano  (probabilmente  con  meccanismo 
ostruttivo)  a partire  dai  tubuli  o ductuli  efferentes  della 
rete  testis.  Esse  hanno  forma,  grandezza  c sviluppo  varia- 
bile; possono  ei*ere  sepimeniate,  multiple  e/o  bilaterali. 
Sono  di  solito  intravaginali,  ma  possono  avere  uno  svi- 
luppo extravaginale  se  originano  dalla  superfìcie  delPe. 
non  rivestita  dalla  vaginale.  Il  loro  contenuto  è opale- 
scente e di  regola  presenta  spermatozoi  immobili.  Ijo 
spermatocele  colpisce  l'età  postpubere;  la  terapia  (qualo- 
ra esso  provochi  una  sintomatologia  dolorosa)  ò chirurgi- 
ca e consiste  nell'escissione  delle  cisti. 
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Bioptia  testkolire  e dell'epùlidkno  (cd.  2132).  • Inlerveati  per 
Idrocele  (cd.  2132).  - latervcnll  per  varkocele  (idiopatko)  (cgl. 
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213H).  - Interveato  per  spermatocele  (e  cisti  epididinaria  seni- 
pUcel  (col.  21.38).  • VarocpididIflSostofBia  (col.  2139) 


Biopsia  testicolare  e dell'epididimo 

il  più  semplice  atto  chirurgico  sul  complesso  epididimo- 
testicolare  (fìg.  18).  I.a  biopsia  dei  t.  trova  la  sua  indica- 
zione in  motivi  strettamente  andrologici  (dimostrazione 
di  una  effettiva  spcrmatogcncsi.  in  presenza  di  patologia 
ostruttiva  delle  vie  spermatiche  in  soggetto  infertile)  o in 
motivi  oncologici  (dimostrazione  istologica  di  neoplasia 
maligna).  Nel  primo  caso  la  biopsia  viene  praticala  per 
via  scrotale:  raggiunta,  con  breve  incisione,  la  tunica  al- 
buginea  testicolare  si  procede  per  mezzo  di  una  leggera 
pressione  ai  prelievo  di  parenchima  testicolare;  si  proce- 
de poi  ad  accurata  sutura  dclLalbuginca  c degli  involucri 
tino  al  piano  cutaneo.  Nel  secondo  ca.so  è assolutamente 
vietato  l'approccio  trans-scrotale,  per  il  pericolo  di  dis- 
seminazione neoplastica  nel  territorio  linfatico  inguinale; 
si  esteriorizzerà  il  (.  per  via  inguinale  e dopo  clampaggio 
atraumatico  del  funicolo  si  potrà  precedere  alla  biopsia. 
Secondo  il  risultato  dell'esame  istologico  estemporaneo  si 
procederà,  di  volta  in  volta,  alia  chiusura,  aircscissionc 
della  lesione  sospetta,  ovvero  airorchifuniculcctomia  con 
posizionamento  di  clip  metallica  sul  moncone  prossimale, 
che  potrà  servire  come  punto  di  rcp>erc  per  il  radioterapi- 
sta. La  biopsia  dcll’e.  viene  in  genere  effettuata  nel  so- 
spetto di  neoplasìa  dello  stesso;  anche  in  questo  caso 
l'approccio  chirurgico  sarà  inguinale. 

Iniervcfiti  per  idrocele 

Frequentemente  praticata  é la  plicatura  della  vaginale 
secondo  Lord,  eventualmente  associata  a sua  parziale 
resezione.  Praticala  un’incisione  di  circa  4 cm  della  cute  c 
del  dartos,  si  procede  allo  svuotamento,  con  grosso  ago, 
deH'idrocele.  Si  pratica  un'accurata  emostasi  di  questi 
primi  piani  incisi;  si  incide  indi  la  vaginale  parietale  c si 
esteriorizza  con  delicatezza  il  t.  Si  effettua  quindi,  con 
punti  staccati  la  plicatura  della  vaginale,  creando  una  sor- 
ta di  collaretto  attorno  al  t.  Si  ripone  infine  il  t.  negli 
involucri  scrotali.  Segue  la  sutura  mollo  accurata  dei  pia- 
ni superficiali.  L’intervento  viene  concluso  dall'applica- 
zionc  dì  bendaggio  e borsa  di  ghiaccio  nel  tentativo  di 
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Fig.  19.  Vari  tempi  della  orchidopessi . Per  la  spiegazione  cfr. 
lesto.  {Da  Blandy.  I9S4,  modificala  e ridisegnata). 


evitare  rematoma.  complicanza  non  rara  che.  oltre  che 
fonte  di  dolore  postoperatorio,  va  facilmente  incontro  a 
infezione.  V.  idrocele  (VII,  1213). 

Inlerveati  per  varicoede  (idiopatico) 

L'intervento  chirurgico  per  varicocclc  (quasi  sempre  dal 
lato  sinistro)  viene  per  lo  più  effettuato  nel  tentativo  di 
dare  al  paziente  subfertile  una  migliore  qualità  del  suo 
sperma.  Tale  intervento  dovrà  porsi  come  intento  la  lega- 
tura del  «complesso»  delle  vene  spermatiche  dal  tato  in- 
teressato. La  via  scrotale  è stata  abbandonata  essendo 
troppo  numerosi  i vasi  venosi  da  legare  a questo  livello  c 
per  il  pericolo  di  ledere  i vasi  arteriosi,  che  sono  termina- 
li. Viene  attuato  oggi  in  pratica  uno  dei  2 interventi  de- 
scrìtti rispettivamente  da  Ivanissevich  e da  Palomo  (per 
particolarità  delle  tecniche  v.  varjcocele). 

Orcbidopessi 

L'intervento  chirurgico  (fig.  19)  ha  l’intento  di  riposizio- 
nare  la  gonade  nella  sua  sede  ideale,  che  è lo  scroto.  Nel- 
la maggior  parte  dei  casi  ciò  ò possibile,  essendo  il  t.  po- 
sto nel  canale  inguinale.  La  via  di  accesso  chirurgica  è 
quella  inguinale;  incisa  l'aponeurosi  del  muscolo  obliquo 
esterno,  si  raggiunge  il  t..  il  quale  deve  essere  liberato, 
insieme  al  funicolo  spermatico,  da  tralci  fibrosi,  sempre 
presenti  in  questa  sede.  Si  seziona  quindi  il  gubernaculum 
lestis-,  durante  tali  manovre  devono  essere  rispettati  i de- 
licati vasi  gonadid.  Inciso  longitudinalmente  il  dotto  pcrì- 
toneovaginalc  e isolati  accuratamente  il  t.  e il  cordone 
spermatico,  si  provvede  a trasporre  il  didimo  nello  scroto 


e a fissarlo.  Il  t.  può  essere  trasposto  airintcrno  de)  dar- 
tos  o ali'esterno  di  questo,  creando  una  loggia  tra  dartos 
e piano  cutaneo  (per  mezzo  di  una  breve  indsione  cuta- 
nea separata). 

Interventi  per  torsione  del  testicolo 

Raggiunta  la  gonade  per  via  scrotale,  si  effettua  la  detor- 
sione del  funicolo.  Se  i tessuti  appaiono  irrimediabilmen- 
te devitalizzati,  si  procede  aH'orchiectomia.  altrimenti  si 
effettua  l'ancoraggio  del  t.  alla  vaginale  parietale  con 
pochi  punti  staccati,  per  evitare  la  reddiva.  Analogo  an- 
coraggio verrà  effettuato  a scopo  preventivo  nel  t.  contro- 
laterale,  raggiunto  mediante  un'incisione  scrotale  separa- 
ta. Nel  caso  in  cui  esista  una  tonùoiK  dciridaiide,  si  pro- 
cederà alla  sua  exeresi  alla  base. 

OrctiiedoBÙi 

Rimane  sottinteso  che  vengono  asportati,  di  norma,  an- 
che Te.  e una  porzione  più  o meno  estesa  del  funicolo 
spermatico.  L’orchicctomia  può  essere  effettuata  per  via 
scrotale  o per  via  inguinale.  L'orchiecfomia  per  via  scro- 
tale andrà  effettuata  tutte  te  volte  in  cui  non  vi  sia  una 
sospetta  patologia  neoplasiica.  Raggiunto  il  t..  questo 
viene  esteriorizzato,  si  clampa  il  funicolo  spermatico  e 
vengono  sezionati,  con  legature  separate,  il  deferente  e il 


Fig.  20.  OrchicctcMnia.  altravcrsu  una  via  d'accesso  inguinale, 
per  un  tumore  del  t.;  A)  clampare  il  funicolo  spermatico  prima 
di  scollare  il  t.;  0 e C)  manovra  di  Cbevassu;  do^  il  dampaggio 
del  funicolo,  il  t.,  liberato  dallo  scroto  ed  esteriorizzalo  attraverso 
l'incisione  inguinale  (B).  viene  posato  su  un  telo  sterile  che  pro- 
tegge la  ferita  e inciso,  in  modo  da  verificare  la  presenza  del  tu- 
more e ottenere  sezioni  istologiche  al  congelatore,  se  clinicamen- 
te indicato  (O-  (Da  Blandy,  l%6,  moSficata  e ridisegnaìa). 
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peduncolo  vascolare.  Si  può  anche,  per  motivi  psicologi- 
ci, impiantare  una  protesi  testicolare.  L'orchiectomìa  per 
via  inguinale  (hg.  20)  è obbligatoria  in  presenza  di  massa 
scrotale;  infatti,  Tapproccio  inguinale  permette  un  imme- 
diato clampaggio  dei  vasi  gonadici  (in  attesa  del  risultato 
del  prelievo  bioptico  estemporaneo)  e soprattutto  non 
determina,  come  avviene  invece  per  la  via  scrotale, 
l'apertura  delle  vie  linfatiche  che  drenano  nelle  stazioni 
linfoghiandolari  inguinali.  La  via  inguinale  è inoltre  la  via 
di  scelta  in  presenza  di  ernia  inguinale,  permettendo  la 
contemporanea  emiorralia.  Anche  per  via  inguinale  può 
essere  impiantata  una  protesi  testicolare. 

Orchiectomia  subcapsulare 

Si  intende  per  orchiectomia  subcapsulare  l’exeresi  chirur- 
gica dei  solo  parenchima  testicolare,  ai  fini  di  rimuovere 
il  patrimonio  cellulare  leydigiano  del  paziente  e di  de- 
terminare così  un  notevole  abbassamento  della  testoste- 


ronemia.  Ciò  rappresenta,  come  è noto,  uno  dei  cardini 
della  terapia  del  carcinoma  prostatico  ormonodipendente. 
Raggiunta  la  tunica  albuginca.  questa  viene  incisa  am- 
piamente, indi  si  procede  alla  totale  rimozione  bilaterale 
della  «polpa»  testicolare  e alla  chiusura  dell'albuginea 
con  una  sutura  continua.  Si  ottiene  lo  stesso  risultato 
endocrìnologico  anche  con  l'orchicctomia  bilaterale  tipi- 
ca, ma  con  l'orchiectomia  subcapsulare  migliori  sono  il 
risultato  estetico  e Taccettazione  psicologica:  infatti  la 
persistenza  dell'albuginea  e deH'e..  nonché  l'organizza- 
zione fibrosa  dell'ematoma  che  viene  a formarsi  nella 
cavità  residua  entro  Talbuginea.  determinano  una  minore 
riduzione  del  contenuto  saotale. 

Linfadenectomia  retroperitoneale  (per  neoplasie  del  te- 
sticolo) 

Via  di  accesso:  nonostante  alcuni  AA.  abbiano  propu- 
gnato una  via  toracoaddomìnale.  la  maggior  parte  dei 


cava 


aorta 

....  X. 

corpo  roitabrit» 


Fig.  21.  Unfadcncctotnia  retro- 
pcrìtoneak  radicale.  A)  Incisio- 
ne del  peritoneo  posteriore  lun- 
go ta  doccia  pamiooolica  de- 
stra, attorno  al  cieco  e lungo  la 
radice  de)  mesentere  fino  al  le- 
gamento di  Treitz.  0)  Il  colon 
ascendente,  il  trasverso  e tutto  il 
tenue  vengono  ribaltati  in  allo, 
esponendo  lo  spazio  rctroperi- 
tonealc.  <1  Le  strutture  rctropc- 
rìtoneali  che  artdranno  comple- 
tamente liberate  scmo  ricc^rte 
dal  tessuto  fibroadiposo  com- 
prendente i linfonodi.  D)  Libe- 
razione del  tessuto  cellulolinfa- 
lico  dalia  vena  renale  destra  e 
dalla  vena  cava.  Il  tessuto  da 
dissecare  occupa  ancora  lo  spa- 
zio interaorto-cavale.  £*)  I tessu- 
ti attorno  ali'aorta  e la  cava 
vanno  rimossi  in  4 distinte  por- 
zioni. F)  Per  asportare  gli  uftimì 
residui  di  tessuto  ceiluloadiposo 
e linfatico,  è necessario  sezio- 
nare le  vene  lombari  e spesso 
anche  alcune  arterie  lombari. 
{Da  Bfandv,  1986,  moiiificata  e 
hdbegnato). 
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Fig.  22.  Estensione  della  linfa* 
denectomia  retroperitoneale 
destra  (A)  t sitmira  (5)  in  pa* 
zienti  con  carcinomi  lesiicolari 
rK>n  seminomatosi.  stadio  I.  I) 
Regione  cavale  e interaono-ca- 
valc;  2)  regione  pre*  e para* 
aortica;  3)  renonc  iliaca  destra; 
4)  regione  ihaca  sinistra.  (Da 
Fossà  <t  al.,  modificata  e 

ridisfgnata). 


<m\à  cava  aorta 


A 


B 


chinirghi  segue  la  tradizionale  via  di  aggressione  mediana 
xifopuDica. 

D^rizione  (lìg.  21):  viene  esplorato  il  contenuto  ad- 
dominale e si  pratica  Tappendicectomia.  Si  effettua  quin- 
di rindsione  dei  peritoneo  parietale  posteriore:  si  parte 
dai  forame  di  Winslow»  si  scende  lungo  la  doccia  parìeto- 
colica  destra,  si  aggira  il  cicco,  si  risale  in  alto  c a sinistra 
lungo  la  radice  del  mesentere  fino  al  legamento  di  Treitz; 
a questo  livello  si  lega  e si  seziona  la  vena  mesenterica 
inferiore,  e si  prolunga  Tincisione  lungo  il  margine  infe- 
riore delia  coda  del  pancreas;  il  pacchetto  intestinale  vie- 
ne ora  ribaltato  (in  apposito  contenitore)  sul  torace  del 
paziente.  Inizia  ora  la  dissezione  del  retroperitoneo,  che 
si  propone  di  rimuovere  in  blocco  il  tessuto  cellulare  pe- 
rivascolare contenente  le  molteplici  catene  linfoghiando- 
laii  retroperitoneali.  Si  procede  dapprima  alla  dissezione 
soprarenale  (o  soprailare):  si  inizia  dall'esposizione  del- 
l'arteria mesenterica  superiore  (ben  visualizzata  sollevan- 
do il  corpo  e la  testa  del  pancreas)  e si  continua  in  alto 
lungo  la  faccia  anteriore  dell’aorta  fino  ai  pilastri  del  dia- 
framma; si  seziona  la  cisterna  del  Pecquet.  Si  procede  ora 
a destra,  seguendo  la  vena  renale  fino  alla  biforcazione 
ilare,  e si  passa  quindi  a sinistra  seguendo  il  decorso  della 
vena  surrenalica  che  verrà  sezionata,  cosi  come  verranno 
sezionati  i rami  arteriosi  surrenalici  che  originano  dall'ar- 
terìa  renale  e dall'aorta.  Durante  queste  dissezioni  lungo 
i vasi  renali,  è utile  forzare  la  diuresi  del  paziente  ct)n 
mannitolo  e iniettare  nei  vasi  renali,  per  prevenirne  lo 
spasmo,  sostanze  vasodilatatrici  (ad  es.,  xilocaina  1-2%). 
Si  procede  poi  alla  dissezione  infrarenale  (o  aortocavale): 
i limiti  anatomici  laterali  di  tale  dissezione  sono  gli  urete- 
ri; i limiti  inferiori  si  trovano  a livello  dell'emergenza  del- 
le arterie  iliache  interne  (o  anche  qualche  centimetro  più 
a valle);  si  procede  così  allo  scollamento  del  tessuto  cellu- 
lare e linfatico,  isolando  quasi  del  tutto  l’aorta  e la  cava. 
Per  fare  ciò  devono  essere  legati  accuratamente  tutti  i 
vasi  lombari,  il  che,  nel  giovane,  non  provoca  lesioni 
ischemiche  a carico  del  midollo  spinale.  Si  seziona  spesso 
anche  l'arteria  mesenterica  inferiore,  per  facilitare  la  dis- 
sezione della  regione  iliaca  sinistra. 

Le  vene  gonadiche  vengono  asportate  bilateralmente; 
la  dissezione  raggiungerà  infine  il  cordone  spermatico  dal 
lato  della  pregressa  orchicctomia  inguinale,  sezionando  il 

2137 


deferente  a livello  delia  sua  ampolla.  Vengono  così  otte- 
nuti dei  «blocchi»  di  tessuto,  che  vanno  inviati  al  patolo- 
go adeguatamente  ordinati  e numerati.  Ricordiamo  che 
tale  intervento  porta  abitualmente  alla  maiìcata  eiacula- 
zione, benché  la  potenza  sessuale  rimanga  indenne.  Per 
ovviare  a questi  inconvenienti,  alcuni  AA.  hanno  propu- 
gnato una  linfadenectomia  retroperitoneale  unilaterale:  in 
uesti  casi,  il  limite  seguito  dail'operatore  é la  linea  me- 
iana  sulla  faccia  anteriore  dell’aorta  (fìg.  22);  questa  lin- 
fadenectomia limitata  può  essere  ovviamente  effettuata 
soltanto  in  pazienti  allo  stadio  I. 

Ricordiamo,  infine,  la  possibilità  di  un  approccio  simul- 
taneo al  torace,  prolungando  l'incisione,  sulla  linea  me- 
diosternale, fino  al  giugulo  (per  asportare  metastasi  pol- 
monari o mediastinichc  che  non  abbiano  risposto  alle  al- 
tre forme  di  terapia). 

EpidMlmectoMbi 

L'asportazione  chirurgica  isolata  dell'e.  (fìg.  23)  è indica- 
ta essenzialmente  per  processi  flogistici  cronici  aspecifìci  e 
specifici,  ma  si  rende  talvolta  necessaria  in  alcuni  rari 
spermatoccli  o in  granulomi  spermatici  dolenti  dopo  una 
vasectomia. 

La  via  di  accesso  è scrotale,  a meno  che  non  si  debba 
procedere  per  via  inguinale  nel  sospetto  di  neoplasia  ma- 
ligna. nel  qual  caso  d si  comporta  come  per  le  neoplasie 
testicolari.  Raggiunto  il  solco  epididimotestioolare  si  dis- 
soda agevolmente  il  corpo  dell'e.  dal  t.;  si  seziona  il  de- 
ferente c si  affronta  poi  la  coda.  A questo  livello  bisogna 
fare  attenzione  a non  danneggiare  Tarteria  testicolare  che 
abbraeda  il  polo  inferiore  del  t.  Segue  poi  la  separazione 
della  testa,  momento  delicato  poiché  occorre  legare  il  ra- 
mo epididimario  deU'artcria  testicolare,  rispettando  que- 
st'ultima.  In  alcune  evenienze  (soprattutto  tbc  urogenita- 
le) tale  intervento  diventa  piuttosto  complicato,  dovendo- 
si. di  volta  in  volta,  resecare  parte  della  vaginale,  aspor- 
tare tragitti  fistolosi  o resecare  porzioni  di  t. 

Intervento  per  spennatocele  (e  dsd  epididimaria  sem- 
plice) 

Per  mezzo  di  una  breve  indsione  scrotale,  si  isola  per  via 
smussa  la  parete  della  cisti,  la  quale  viene  parzialmente 
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Fig.  23.  Hnididimcctomia.  A)  Iniziare  la  dissezione  a)  polo  in- 
Tenore  della  coda  dell'e..  introducendo&i  nel  piano  fra  e.  e t. 
B)  Nei  cximpletare  la  dissezione  del  pi>lo  superiore,  far  atien* 
zione  a risparmiare  il  rarrK>  principale  dcirartcria  testicolare 
L'arteria  cpididimaria  va  sezionata  rasentando  la  testa  dcU’c. 
(/>a  Blandv.  /VK6.  nutdi^cata  e ndùrf(fuiia). 


svuotata;  si  esteriorizza  la  formazione  cistica,  che  trac  a 
sé  l’c.  su  cui  è impiantata  (i  va.si  della  parete  cistica  prò* 
vengono  tutti  dall'e.  e sono  facilmente  identifìcabiii);  a 
questo  punto  è agevole  dissociare  la  cisti  dalle.;  infine  si 
suturano  i piani  scrotali. 

Vasoepidldimostomia 

Consiste  nciranastomosi  tra  c.  c deferente  per  superare 
Tostacoln  alla  progressione  degli  spermatozoi  donno  a 
cause  congenite  o acquisite  (flogosi  specifiche  e a.spedfi- 
che.  vascctomia). 

Intervento  tradizionale:  consiste  ncirindsionc  longitu* 
dinaie  per  circa  2 cm  del  corpo  dell’e,,  nell’indsionc  lon- 
gitudinale del  deferente  e nella  loro  anastomosi  laterola- 
terale.  Può  anche  essere  effettuata  un'anastomosi  latero' 
terminale  epididimodcfcrenzialc.  La  percentuale  di  suc- 
cessi con  questa  tecnica  è molto  bassa  (arca  il  5%):  dò  è 
dovuto  al  fatto  che.  da  un  punto  di  vista  strettamente 
anatomico,  non  è stata  effettuata  un'autentica  anastomosi 
luminale  e il  successo  della  tecnica  è affidato,  in  pratica, 
all'instaurarsi  di  una  vera  fìstola  spermatica  tra  e.  e defe- 
rente. 

Vasoepididimostomia  con  microscopio  operatore:  l'c. 
viene  sezionato  trasversalmente  a partire  dalla  coda, 
finché  non  si  rinviene,  in  una  sezione  cosi  condotta,  la 
parte  del  tubulo  convoluto  donde  stilla  un  liquido  ricco  di 
spermatozoi.  Ricordiamo,  infatti,  che  l'e.  amticne  un 
solo  tubulo,  incredibilmente  convoluto.  Questo  tubulo 
viene  anastomizzato,  con  tecniche  microchirurgiche,  al 
lume  del  deferente;  indi  la  tunica  muscolare  del  deferen- 
te viene  suturata  alla  tunica  epididimaria.  Con  questa 
tecnica  si  sono  registrati  migliori  risultati  (Silber,  197K). 
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TESTIMONIANZA,  PSICOPATOLOGIA  DELLA 

F.  psychopalhologte  de  la  témoignage.  • i.  psychopalholo- 
gy  of  tesiimony.  - t.  Psychopalhohgie  der  Zeugnisable- 
gung.  - s.  psicopatologia  de  la  lestifìcaciòn. 

Stcrn  (19.39)  definisce  la  testimonianza  [t.]  come  la  ri- 
produzione  verbale  o scritta  di  contenuti  mnemonici,  che 
sì  riferiscono  a una  particolare  esperienza  o a un  partico- 
lare avvenimento  precedente.  L'importanza  della  t.  varia 
a seconda  delle  situazioni  fino  a raggiungere  rilevanza 
assoluta  in  campo  giudiziario.  In  questo  ca.so  io  studio 
psicologico  c psicopatologico  del  processo  testimoniale  à 
rivolto  alla  conoscenza  delle  fonti  d’interferenza  e delle 
deformazioni  più  frequenti,  che  possono  portare  a di- 
screpanze o deformazioni  della  realtà  obicttiva  dei  fatti 
nella  loro  rievocazione  da  parte  del  testimone. 

La  t.  è condiz-ionata  da  vari  proces.si  psìchici,  che  en- 
trano in  azione  quando  il  futuro  testimone  sì  trova  a os- 
servare un  fatto,  c terminano  con  la  rievocazione  del  fat- 
to stesso. 


Si  parla  di  t.  direm  quando  il  testimone  ha  assistito  al  fatto  in 
prima  persona  e di  /.  di  secondo  grado  quando  ne  è venuto  a 
conoscenza  ìrKlircitamcntc  attraverso  il  racconto  di  altri.  In  que- 
sto secondo  ca.so.  ar>chc  in  a.vscnza  di  elementi  psicopatniogici.  è 
facile  che  esista  una  deformazione  per  reintcrpreiazionc  degli 
awcnimcnli  di  cui  si  ò venuti  a conoscenza. 

Musatti  (1931)  sottolinea  che  il  contenuto  di  un  ricordo  testi- 
moniale deve  essere  consideralo  «come  qualcosa  che  non  può 
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mai  c^erc  pura  riproduzione  fotografica  di  un  fatto  obicttivo, 
ma  è sempre  il  prodotto  di  una  molieplkilà  di  coeffkienti.  in 
parte  soltanto  dati  dagli  elementi  di  quel  fatto  obiettivo,  ma  in 
parte  costituiti  dalla  natura  stessa  della  personalità  psichica  ikl 
testimonio,  e da  rutti  gii  elementi  cstcnori  che  hanno  agito  nel 
passalo  e che  attualmente  agiscono  sui  testimonio  stesso».  In 
quest'ottica,  ugni  t.  è.  in  misura  più  o meno  diversa,  una  defor- 
mazione della  realtà. 

[I  processo  testimoniale  inizia  sempre  con  una  prrce- 
zione  (conoscenza  o fissazione  del  fatto)  e termina  con 
una  riev<Kazione  espressiva  del  fatto  stesso.  Tra  queste 
due  fasi  intercorre  un  periodo  più  o meno  lungo  di  con- 
servazione mnestica  del  ricordo  dei  fenomeni  percepiti. 

Tre  sono  quindi  le  funzioni  psicologiche  di  base  che 
costituiscono  il  processo  testimoniale:  1)  l'attività  percet- 
tiva; 2)  quella  mnestica;  3)  quella  espressiva. 

Tuttavia,  queste  tre  funzioni,  per  l’età  o per  psicopato- 
logia del  testimone,  possono  subire  alterazioni  che  de- 
formano e invalidano  il  processo  testimoniale. 

Certamente  l'età  non  può  evscre.  di  per  sé,  considerata 
un  fattore  patologico;  ciò  nonostante  essa  può  contribuire 
all'alterazione  della  rievocazione  di  un  fatto.  Un  quadro 
di  immaturità  è il  caso  più  frequente  che  si  riscontra  nei 
minori  d'età,  in  cui  non  è rara  la  presenza  di  un'ideazio- 
ne magica,  di  facile  suggestionabilità,  di  incapacità  o dif- 
ficoltà nel  separare  l'Io  da)  non  Io,  il  soggettivo  dell’o* 
bicttivo,  l’accaduto  dairimmaginato. 

Barbara  VanCKs  Mario  ri  al.  (1979)  valutarono  la  capacità  a 
ricordare  e narrare  in  bambini  di  5 anni  rispcito  a ragazzi  di  22. 
accertando  l'incapaciià  quasi  totale  dei  bambini  a restare  fedeli  a 
oò  cui  avevano  assistito  rispetto  ai  soggetti  adulti. 

Cohen  c M A Hamick  (19KU)  trovarono  che  fra  età  c sugge- 
stionabilità esiste  un  rapporto  inversamente  proporzionale'  più  si 
e giovani  c ptù  si  è facilmente  suggestionabili,  in  special  modo  in 
situazioni  in  cui  i fatti  da  ricordare  hanno  una  particolare  conno- 
tazione emotiva  (aggressioni,  rapimenti,  rapine,  eie.). 

Yarmcy  et  al.  (1980.  1984).  in  una  situazione  sperimentale  in 
cui  veniva  presentato  il  filmato  di  un'aggressione,  trovarono  una 
maggiore  capacità,  nei  soggetti  giovani  aspetto  a soggetti  anzia- 
ni. a ricordare  e riportare  con  maggiore  fedeltà  U fatto. 

Non  bisogna  dimenticare  che  nei  bambini,  ma  anche  negli 
anziani,  in  oii  può  essere  presente  un  priKcsso  involutivo,  la  t.  è 
direttamente  connessa  con  la  fissazione  e l'evocazione  del  fatto 
quando  questo  è avvenuto  da  poco;  col  passare  del  tempo  le 
lacune  mncsiichc  possono  cv«crc  colmate  da  elaborazioni  fanta- 
stiche In  soggetti  adulti  la  capacità  di  ricordare  è migliore  quan- 
tiiaiivamenie,  ma  non  per  questo  é migliore  la  fedeltà  del  ricof- 
do  c quindi  della  t.  resa. 

Particolari  quadri  psicopatologici  di  personalità  portano 
a particolari  alterazioni  nel  prticcsso  Icstimonialc.  Una 
prima  situazione  può  essere  quella  che  si  presenta  nelle 
psicosi  esogene  in  cui  sono  costanti  i disturbi  della  me- 
moria. Le  lacune  mncstichc  sono  talvolta  riempite  da 
racconti  immaginari,  costruiti  in  maniera  elementare 
(confabulazioni).  Gli  schizofrenici  possono  rievocare  un 
av'venimento  del  passato  attribuendogli  un  contenuto  o 
un  senso  diversi  da  quelli  reali,  oppure  possono  riferire 
prodotti  attuali  deirimmaginazione  come  eventi  realmen- 
te avvenuti  in  passato  (paramnesia  fantastica).  Negli  schi- 
zofrenici paranoidei  possono  verificarsi  situazioni  di  «fal- 
so ria)noscimento>*  per  cui  questi  soggetti  possono  rico- 
noscere in  alcune  persone  altre  persone  conosciute  che  si 
sono  travestite  e/o  trasformate.  Un  caso  particolare  av- 
viene quando  persone  o situazioni  fin  troppo  note  al  sog- 
getto non  vengono  riconosciute;  ad  es..  i genitori  pt>ssono 
essere  trattati  freddamente  pierché  in  realtà  non  sono  i 
genitori  veri  ma  due  «sosia»  o degli  attori  travestiti  in 
quel  modo  per  trarre  in  inganno  il  soggetto. 

2141 


A queste  situazioni  cosi  chiaramente  patologiche  ne 
vanno  aggiunte  altre  meno  facilmente  riconoscibili,  o per 
mancanza  di  patologia  o per  particolari  patologie  meno 
evidenti  sul  piano  comportamentale. 

Una  di  queste  situazioni  ò la  menzogna  volontaria  che 
può  essere  definita  come  la  manifestazione  cosciente  e 
utilitaristica  di  un'idea  o il  resoconto  di  un  fatto  non  ri- 
spondenti al  vero;  dì  ciò  il  soggetto  é perfettamente  con- 
sapevole, ma  in  tale  atteggiamento  persevera  nel  tentati- 
vo di  falsare  la  realtà  e ingannare. 

Bastono  altri  tipi  di  menzogna  in  cui  l'aspetto  inten- 
zionale d da  escludere  mentre  sono  presenti  situazioni  di 
patologia  più  o meno  grave. 

Una  situazione  non  rara  è la  bugia  psicogena,  che  può 
essere  considerata  come  il  risultato  di  un  conflitto  psico- 
logico affrontato  falsando  alcuni  aspetti  della  realtà.  Un 
conflitto  conseguente  a un  «complesso  d’inferiorità»  può 
essere  compensato  con  Ì'«invenzione»  di  situazioni  o 
avvenimenti  «eroici»  mai  accaduti;  in  questo  caso  il  sog- 
getto è cosciente  della  falsificazione,  che,  tuttavia,  non  è 
bilanciata  con  un  atto  di  volontà. 

I.a  bugia  patologica  si  può  trovare  negli  stati  di  ritardo 
o insufficienza  intellettivi,  nelle  psicosi,  o in  alcune  alte- 
razioni della  struttura  della  personalità. 

La  bugia  nel  debole  di  mente  è povera,  poco  vcn>simi- 
le;  la  versione  dei  fatti  può  cambiare  spesso,  senza  ragio- 
ne alcuna,  o.  al  contrario,  essere  ostinatamente  sostenuta 
contro  ogni  esame  dì  realtà.  Imitazione  c suggestionabili- 
tà sono  gli  clementi  che  primariamente  la  sostengono. 

La  bugia  dello  psicotico  si  trova:  nelle  fa.si  di  eccita- 
mento maniacale  della  ciclotimia.  e allora  si  tratta  di 
menzogna  fantastica,  lucida,  nella  depressione  endogena, 
in  cui  si  può  assistere  ad  autoaccuse  calunniose;  nella 
schizofrenia,  come  espressione  di  ambivalenza  e autismo; 
nelle  psicosi  organiche,  nelle  quali  i deficit  di  memoria 
vengono  colmati  dalle  confabulazioni. 

Nelle  strutture  abnormi  di  personalità  la  menzogna  può 
essere  improvvisata,  scatenata  anche  da  istanze  di  mini- 
ma portata  e rilevanza,  oppure  usata  come  arma  di  difesa 
c di  offesa. 

Talvolta  si  può  osservare  un  comportamento  particola- 
re. che  consiste  in  una  condotta  caratterizzata  dalla  ten- 
denza sistematica  c non  problematizzata  alla  menzogna, 
alla  simulazione  e invenzione  di  fatti  ed  eventi  in  cui 
l'immaginifico  e lo  stupefacente  sono  elementi  integranti 
il  bisogno  di  attrarre  su  di  sé  raitcnzione  e di  eludere  la 
realtà.  Questa  condizione,  definita  mitomania  dagli  AA. 
francesi,  è un  comportamento  che  si  osserva  in  particola- 
re negli  isterici  e nei  deboli  di  mente,  ma  è comune  c 
normale  nei  bambini. 

In  campo  psichiatrico-forense  la  validità  di  una  t.  as- 
sume valore  primario;  in  particolare,  il  codice  di  proce- 
dura penale  stesso  tratta  in  un  capitolo  apposito  (cap. 
VII,  am.  348-364)  l'argomento,  c il  giudice,  con  l'ausilio 
eventuale  di  un  consulente,  «è  tenuto  ad  accertare  la 
credibilità  del  testimone,  anche,  qualora  sia  opportuno, 
sotto  l'aspetto  delle  condizioni  psichiche  dello  stesso». 
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Bk^chianka 

Testosterone  è il  nome  comune  di  uno  steroide  androgeno 
a 19  atomi  di  carbonio  rappresentato  dal  17^-idrossi*4- 
androsten-3one  (4-androsten-17^ol-3one). 

La  biosintesi  di  ormoni  androgeni  si  svolge  essenzial- 
mente nel  citoplasma  delle  cellule  di  Lcydig.  il  cui  studio 
ò stato  sempre  problematico  per  il  fatto  che  tali  cellule 
costituiscono  meno  del  10%  di  tutta  la  popolazione  cellu- 
lare del  testicolo  umano. 

Come  dimostrazione  di  «secrezione  testicolare»  va 
considerata  la  presenza  di  una  concentrazione  ormonale 
signiOcativamente  più  alta  nella  vena  spermatica  efferente 
rispetto  al  sangue  venoso  sistemico. 

Nel  testicolo  umano  la  biosintesi  del  t.  e di  altri  ormoni  ste- 
roidei parte  dal  colesterolo  (in  forma  libera),  prodotto  in  sita  per 
condensazione  delle  molecole  di  acetato  e successivamente  di  ac. 
idrossimctilgiutanco. 

Con  l’azione  di  un  enzima  dcsmolasi  e due  suocessivi  processi 
di  idrossilazione,  si  genera  il  pregnenolonc,  con  21  atomi  di  car- 
bonio. che  rappresenta  il  capostipite  degli  steroidi;  esso  lascia  ì 
milocorKlri  per  trasferirsi  nel  reticolo  endoplasmatico  liscio,  per 
essere  sottoposto  alle  successive  reazioni  metaboliche. 

La  sintesi  del  I.  si  attua  attraverso  due  principali  vie:  la  A4  c 
la  A5  (tab.  I). 

Nel  testicolo  umano  sembra  essere  {Meferita  la  via  A5.  lutti  ì 
composti  avendo  un  doppio  legame  tra  C5  c C6. 


Tra  gli  androgeni  circolanti  solo  il  t.,  come  anche  il 
170H-progesterone,  può  essere  considerato  di  esclusiva 
provenienza  testicolare  (oltre  il  96%),  mentre  gli  altri 
ormoni  steroidei  provengono  dalla  trasformazione  perife- 
rica o dal  surrene. 

Pertanto  solo  nel  caso  del  t.  la  production  rate,  o velo- 
cità di  produzione  testicolare,  coincide  con  la  secretion 
rate,  o velocità  di  secrezione  testicolare  (4-10  mg/die)',  la 
production  rate  è la  quantità  di  uno  steroide  prodotto  in 
un  determinato  periodo  di  tempo  rilevabile  con  il  metodo 
della  diluizione  isotopica,  che  permette  il  calcolo  della 
metabolic  clearance  rate,  o velocità  di  clearance  metaboli- 
ca. La  secretion  rate,  invece,  è la  Quantità  di  uno  steroide 
immessa  in  circolo  da  una  ghiandola  in  un  determinato 
periodo  di  tempo;  essa  viene  ricavata  dal  prodotto  tra 
flusso  ematico  e gradiente  arterovenoso.  Ai  Ani  clinici,  la 
testosteronemia  (valori  normali  350-1000  ng/dl)  rappre- 
senta quindi  un  indice  fedele  di  secrezione  testicolare. 

Gli  steroidi  sono  secreti  nel  torrente  circolatorio  con  anda- 
mento pulsatile  e circolaiK)  nel  sangue  sia  in  forma  libera  che  in 
forma  legata  alle  jvoteinc. 

Alcuni  SI  legano  a una  ^ubulina  Sex  Hormone  Binding  Globu- 
Un,  o globulina  legante  gli  ormoni  sessuali,  mentre  altri  si  legano 
a un’albumina,  forse  in  rapporto  alla  presenza  di  un  gruppo  OH 
ixi  posizione  17. 

Il  t.  e legato  per  il  30%  alla  Testosteron  Binding  Globulin,  o 
globulina  legante  0 t.  (TeBG).  per  il  66%  all’albumina  e ad  al- 
tre proteine,  per  il  2%  è in  forma  libera. 

La  quota  più  attiva  ò certamente  quella  libera,  meno  attiva  i 
quella  legala  all’albumina,  mentre  la  quota  legata  alla  TeBG 
hinge  soprattutto  da  riserva. 

La  secrezione  di  t..  in  realtà,  anziché  avere  una  vera  e propria 
pubatilità  come  l'LH,  segue  un  nimo  circadiano,  con  valori 
massimi  nelle  prime  ore  del  mattino  e valori  minimi  la  sera. 
L’abbassamento  è di  circa  il  10-15%  e tende  a diminuire  in  età 
avanzala. 

Inoltre  t da  considerare  che  una  variazione  ematica  può  esse- 
re dovuta  a modificazioni  di  secrezione  o di  metabolismo. 

Oltre  il  t.,  io  steroide  dotato  di  |»ù  alta  attività  andrò- 
genica  è il  diidrotcslosterone  (DHT).  che  ha  un’attività 
biologica  di  quasi  3 volte  superiore  a quella  del  t..  ma  è 
presente  nel  sangue  nel  rapporto  di  1:15  rispetto  a que- 
st'ultimo. 

Solo  il  20%  del  DHT  ò di  provenienza  testicolare, 
probabilmente  dalle  cellule  di  Sertoli,  giacché  pare  che 
non  vi  sia  attività  5a-reduttasica  a livello  delle  cellule  del 
Leydig;  il  restante  80%  proviene  dalla  conversione  peri- 
ferica del  t. 


TAB.  I.  BIOSINTKSI  DEL  TESTOSTERONE 
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Dal  testicolo  viene  secreta  anche  una  certa  quantità  di 
estrone  e I7-estradiolo  (rispettivamente  dal  A4~andro- 
stenedione  e dal  t.)  prodotti  per  aromatizzazione  del  t.  da 
parte  delle  cellule  di  Leydìg  c/o  di  ScrtoU. 

Il  legame  proteico  svolge  un'importante  funzione  nella 
regolazione  del  metabolismo  degli  ormoni  testicolari:  in- 
fatti, la  clearaoce  epatica  di  uno  steroide  è inversamente 
proporzionale  alla  capacità  legante  delle  proteine,  per  cui 
quanto  più  forte  è il  legame,  tanto  più  lento  è il  metabo- 
lismo. 

Inoltre,  questi  legami  modulano  Tentrata  degli  ormoni 
in  ambito  tessutale  potendo  penetrare  nei  tessuti  solo 
Tormone  in  forma  libera. 

NcH'uomo  la  clcarancc  metabolica  del  t.  dipende  per  il 
50%  dal  distretto  splancnico  e per  il  50%  dal  distretto 
extrasplancnico,  con  formazione  di  prodotti  biologica- 
mente attivi  e inattivi. 

Una  consistente  aliquota  di  DHT  prodotta  negli  organi 
bersaglio  subisce  un’ulteriore  trasformazione  in  3a-  e 3^ 
androstenediolo,  mediante  una  3a-  e 3^idrossisteroido- 
de  idrogenasi. 

La  maggior  parte  del  t.,  tuttasia,  viene  trasformata  in 
prodotti  inattivi  che  convergono  nel  pool  dei  17-chetoste- 
roidi. 

Dopo  infusione  di  t.  marcato  con  isotopi,  il  90%  della 
radioattività  compare  nelle  urine  entro  48  h.  mentre  il 
rimanente  10%  si  ritrova  nella  bile  e per  metà  è riassor- 
bito a livello  intestinale  (circolo  enteroepatico). 

Meccaaiamo  d’azione 

Gli  steroidi  circolanti  possono  originare  direttamente  da 
una  secrezione  ghiandolare,  ma  anche  per  trasformazio- 
ne periferica  a partire  da  steroidi  precursori. 

A volte  è possibile  che  uno  steroide  abbia  un'azione 
diversa  da  quella  del  prodotto  finale.  Basti  pensare  che. 
ad  es..  nell'uomo  lo  stesso  t.  può  trasformarsi,  a se- 
conda detrazione  enzimatica  periferica,  in  un  estroge- 
no, per  azione  di  una  aromatasi,  oppure  in  un  polente 
androgeno  (DHT)  in  conseguenza  dell'azione  della  5a- 
reduttasi. 

Assai  ricchi  di  aromausi  sodo  il  cervello,  il  tessuto  adiposo,  il 
fegato  e la  cute,  che  sono  quindi  responsabili  della  quota  di 
estrogeni  circolanti  frutto  della  conversione  periferica  del  I. 

La  5a-reduttBSi  è stata  particolarmente  evidenziata  nel  tratto 
genitale  e a livello  cutaneo. 

Il  t.  esercita  i suoi  effetti  a livello  di  molteplici  organi 
bersaglio  legandosi  ai  recettori  citoplasmatici  specifici  con 
successivo  trasferimento  del  complesso  recettore-ormone 
all'interno  del  nucleo.  In  altri  organi  bersaglio,  invece,  il 
t.  può  valicare  la  membrana  cellulare  e fissarsi  ai  recetto- 
ri specifici  soltanto  dopo  trasformazione  in  DHT. 

Pertanto,  il  t.  agisce  come  tale  a livello  del  tessuto 
muscolare,  dei  deferenti  e delle  vescichette  seminali 
(strutture  derivanti  dal  dotto  di  Wolff),  mentre  agisce 
come  preormone  in  altre  sedi,  come  l'epididimo,  la  pro- 
stata, l’uretra  e i genitali  esterni. 

In  particolare,  a livello  testicolare,  sono  provviste  di 
5a-reduttasi  le  pareti  dei  tubuli  seminiferi,  come  anche 
Tepididimo. 

A livello  epididtmario  l'ormone  sembra  arrivare  soprat- 
tutto per  via  ematica.  Nell'uomo  Tepididimo  contribui- 
rebbe per  almeno  il  50%  alle  concentrazioni  di  DHT  nel 
plasma  seminale.  Infatti,  dopo  vascctomia,  il  DHT  dimi- 
nuisce nettamente,  mentre  il  i.  nel  plasma  seminale  ri- 
mane immutato;  pertanto,  Torigine  di  questi  due  ormoni 
nel  plasma  seminale  sembra  diversa. 
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Effetti  hìologici 

Da  un  punto  di  visia  morfologico,  il  t.  soliedu  lo  sviluppo  del 
pene  e del  SBiema  pilifero,  favorisce  il  trofismo  c la  funzionalità 
prosutica.  sostiene  la  vù  c la  libido. 

Esso  risulta  indispensabile  per  la  maturazione  deirepitebo 
seminifero;  stimola,  inoltre,  la  produzione  sebacea,  ma  soprat- 
tutto Tanabolismo  proteico. 

Indicazioni  terapentidie 

I principali  androgeni  usati  in  terapia  sono  costituiti  da 
esteri  del  t.  o androgeni  sintetici. 

Tra  i primi,  i preparati  impiegati  per  via  parenteralc 
sono  il  propionato  di  t.,  in  dosi  10-50  mg  la  settimana  e 
l'cnantato  di  t.,  con  azione  più  prolungata  (30-100  mg 
ogni  10-30  giorni). 

Tra  i composti  impiegati  per  via  orale  ricordiamo  il 
fluossìmesterone.  impiegato  soprattutto  quando  si  voglia 
sfruttare  un  effetto  rebound,  alla  dose  di  5-10  mg/di>:  il 
metiltestosterone,  meno  tossico  per  il  fegato  (20-30  mg/ 
die)\  il  testosterone  undecanoato  (80-160  mg/d<>);  e il 
mcstcrolone  (50-150  mfjdie),  con  minore  azione  iniben- 
te sulla  secrezione  gonadotropinica. 

Le  principali  indicazioni  sono  costituite  dalla  terapia 
delle  dìsgenesie  gonadiche  (iniziare  la  somministrazione 
tempestivamente  in  età  pulitale)  e deH'impoienza,  so- 
prattutto quando  vi  sia  un  lieve  deficit  dell'increzione  tc- 
stosteronica. 

In  caso  di  infertilità  (oligozoospermia),  viene  sfruttata 
l'azione  sulla  permeabilità  della  parete  tubulare  e l'effet- 
to rtbound  (dopo  Tarresto  della  spcrmatogenesi  dovuto 
al  blocco  gonadotropinico,  col  cessare  della  terapia  si  as- 
siste a una  ripresa  della  produzione  e della  maturazione 
seminale,  talora  ben  supcriore  a quella  preesistente). 

In  ca.so  di  infertilità  su  base  immunitaria.  la  terapia 
provoca  azoo^ermia  e quindi  caduta  del  titolo  degli  an- 
ticerpi spcrmioagglutinanti. 

V.  anche:  sessuau  ormoni;  steroidi;  testicolo  ed  epi- 
didimo. 
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li.  - Iperfosfatemia.  - Iponutfinesiemia.  - Pancrraiile  acuta.  - Hun- 
gry  Bona  Syndrome  {smdrume  delle  *osia  affamate»).  • Altre 
cauie.  • Criteri  diafnostki  (col.  2155).  • TrnipM  (col.  2155). 


Definizione  e genermIHà 

La  tetania  à una  condizione  di  ipereccitabitità  neuromu- 
scolare che  costituisce  il  sintomo  tipico  deiripocalcemia. 
È caratterizzata  da  esaltate  risposte  neuromuscolari  a 
stimolazioni  meccaniche  ed  elettriche  (t.  latente)  o da 
manifestazioni  spontanee  obiettive  e funzionali:  dagli 
spasmi  tonici  di  mu.scoli  volontari  e involontari  alle  con- 
vulsioni (t.  manifesta).  Sovente  si  associano  turbe  del 
carattere,  del  tono  neurovegetativo  di  varia  estrinseca- 
zione funzionale  (respiratoria,  cardiovascolare.  ga.stroin- 
testinale)  e della  sfera  sensilivo-sensorialc. 

Le  manifestazioni  cliniche  delia  t.  non  sono  solo  corre- 
late con  l'entità  dell'ipocalcemia  poiché  altri  fattori,  come 
il  pH  ematico  e la  concentrazione  sierica  di  elettroliti 
diversi  dal  calcio  (v.  sotto;  patogenesi),  possono  influen- 
zare l'eccitabilità  neuromuscolare  e quindi  il  quadro  clini- 
co.  La  durata  di  questo,  il  carattere  brevemente  episodi- 
co o protratto,  l'eventuale  ripetitività,  al  limite  un  suo 
decorso  cronico,  dipendono  da  disparate  cause. 

SUHomatologia 

Come  L latente  si  definisce  una  condizione  in  cui  l’iperec- 
citabilità neuromuscolare  caratteristica  della  t.  si  rende 
palese  solo  se  si  sottopongono  i nervi  periferici  a ische- 
mia o a stimolazioni  meccaniche  o elettriche. 

Contrazioni  muscolari  caratteristiche  prodotte  con 
opportune  manovre  sono  le  seguenti. 

1)  L’atteggiamento  della  mano  a ostetrico  nell'adulto  e 
nel  bambino  oltre  il  primo  biennio  (ne)  bambino  più  pic- 
colo la  mano  fa  il  «pugnetto»),  per  compressione  su)  fa- 
scio vascolonervoso  che  decorre  ne)  solco  bicipitale:  se- 
gno di  Trousseau.  Di  questo  segno  può  ottenersi  una  va- 
lutazione quantitativa,  determinando  il  tempo  necessario 
perché  si  renda  manifesto  dopo  compressione  del  fascio 
vascolonervoso  con  bracciale  a una  pressione  che  appena 
superi  quella  sistolica. 

2)  La  brasca  risposta  dei  muscoli  della  guancia  e delle 
labbra  determinata  dalla  percussione  sul  terzo  medio  del- 
la linea  che  va  dalla  commessura  labiale  al  trago  omola- 
terale (stimolazione  del  facciale);  segno  di  Chvostek  o 
segno  del  facciale.  Percuotendo  sull’angolo  esterno  del- 
l'orbita,  stimolando,  cioè,  la  branca  zigomatica  del  faccia- 
le. si  determina  la  contrazione  dell’crbicolare  delle  pal- 
pebre (segno  di  Weiss).  Percuotendo  sulla  commessura 
labiale  si  determina  lo  spasmo  tonico  dei  muscoli  periora- 
ti  (segno  della  smorfia  di  Lesnè  Turpin). 

3)  Un  brusco  movimento  di  abduzione  (rotazione 
esterna)  dei  piede.  spes.so  con  lieve  flessione  dorsale, 
viene  provocato  dalla  percussione  sul  nervo  fibulare  su- 
perficiale (pcroniero).  appena  sotto  il  capitello  del  pero- 
ne: segno  di  Lust  (o  fenomeno  del  nervo  pcroniero). 

Il  comples.so  dei  segni  meccanici  risulta  notevolmente 
accentuato  durante  la  prova  dell'iperventilazione  polmo- 
nare poiché  Io  stato  di  alcalosi.  così  indotto,  favorisce 
reccitabilità  neuromuscolare.  L’ipcrvcntilazionc,  di  per 
sé.  può  determinare  l'insorgere  di  vari  spasmi  muscolari 
o favorire  il  rilievo  del  segno  di  Trousseau. 

Oltre  che  alle  manovre  meccaniche,  nella  t.  latente  i 
nervi  rispondono  a stimolazioni  di  corrente  faradica  assai 
modeste.  Del  pari,  la  contrazione  muscolare  alla  corrente 
galvanica  si  ottiene  con  stimoli  assai  deboli  (<5  mA)  che 
sarebbero  insufficienti  in  ctmdizioni  normali  (segno  di 
(irb).  Un  E£f*0  di  tipo  epilettico  fa  parte  deiripoparati- 
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Fig.  1.  T.  rachitogena.  Spasmo  carpopedaliw.  {Osservazione 
Burgio). 


roidismo  cronico  (v.  sotto)  e l'EMG  può  evidenziare 
un'«attività  ritmica  ripetitiva»  anche  a riposo  (mancante 
nel  soggetto  normale).  Nell'ECG  può  essere  presente  un 
allungamento  del  0-T. 

Non  di  rado  nella  t.  latente  possono  comparire  altera- 
zioni de)  carattere  e/o  de)  comportamento;  nel  bambino, 
come  nell'adulto,  sono  frequenti:  l'insonnia,  l'instaurarsi 
di  stati  ansiosi,  di  ipereccitabilità,  di  depressione,  d'insta- 
bilità deH'umore. 

Lo  stato  di  t.  latente,  qualunque  ne  sia  l’etiopatogene- 
si.  può  facilmente  sfociare  nella  t.  manifesta,  sia  per 
un'accentuazione  spontanea  delle  alterazioni  biiKhimiche 
che  stanno  alla  base  della  t.  latente  medesima,  sia.  inve- 
ce. per  l'intervento  di  fattori  occasionali  (febbre,  traumi, 
polipnea.  emozioni). 

Il  quadro  clinico  della  r.  manifesta  si  compone  di  nu- 
merosi segni  e sintomi,  fondamentalmente  sostenuti  da 
spasmi  muscolari  tonici  e tonicoclonici  che  si  appalesano 
singolarmente  o combinatamente  a seconda  delta  gravità 
della  forma  morbosa.  A volle  sono  preceduti  da  formico- 
lii  e parestesie  alla  lingua,  alla  regione  perioraie  e alle 
estremità  degli  arti  (si  può  parlare  anche  di  «aura  tetani- 
ca»). Tra  gli  spasmi  di  più  frequente  osservazione  ricor- 
diamo i seguenti. 

1.  Spasmi  carpopedalici  (fig.  1).  - A carico  delle  mani 
si  rilevano  l'atteg^amento  in  semiflessione  delle  falangi 
prossimali  delle  dita  (sulle  articolazioni  metacarpofalan- 
gee)  e l’estensione  delle  falangi  distali;  questo  atteggia- 
mento. unitamente  all’adduzione  del  pollice,  richiama 
pertanto  quello  caratteristico  della  «mano  a ostetrico».  A 
carico  dei  piedi  si  determina  atteggiamento  in  estensione, 
con  la  flessione  (in  senso  plantare)  delle  dita  e un'accen- 
tuazione della  concavità  dcH'arcata  plantare.  Persistendo 
a lungo  gli  spasmi  carpopedalici.  si  può  pervenire  a un 
lieve  grado  di  edema  del  dorso  delle  mani  e dei  piedi  a 
causa  di  rallentamento  della  circolazione  venosa,  deter- 
minato dagli  spasmi  muscolari  medesimi. 

2.  Laringospasmo.  - È sostenuto  dalla  contrazione  to- 
nica dei  muscoli  costrittori  della  laringe  per  modo  che 
risulta  difficoltosa  e incompleta  l’apertura  della  rima  glot- 
tidea  c pertanto  l'inspirazione  diviene  rumorosa  (stridula) 
e difficile:  dispnea  inspiratoria.  Questa  è solitamente  ac- 
ces.sionale.  prevalentemente  notturna  (lenta  e progressiva 
invece  la  dispnea,  anche  questa  inspiratoria.  delle  laringi- 
ti stcnosanti).  L'attacco  di  laringospasmo  sì  risolve  spesso 
in  breve  tempo;  ma  può  a volte  divenire  minaccioso  ac- 
compagnandosi a cianosi  e sfociare  in  asfissia,  eventual- 
mente seguita  da  convulsioni  (convulsioni  anossiche).  Il 
decorso  de)  laringospasmo  è particolarmente  grave  se  si 
associa  lo  spasmo  del  diaframma  (frenoglottismo). 
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3.  Convulsioni.  - Trattasi  di  accessi  convulsivi,  preva- 
lentemente tonici  e anche  tonicoclonici.  generalizzati  o 
circoscritti,  aiKhe  a carico  di  un  emisoma  (emitetania). 
Gli  accessi  tonicoclonid  non  sono  sempre  facilmente  di- 
stinguibili dalle  convulsioni  epilettiche,  accompagnandosi 
anche  a perdita  di  coscienza:  sono  caratteristici,  però, 
delle  convulsioni  tetaniche  il  riscontro  dei  segni  di  t.  la- 
tente negli  intervalli  fra  le  crisi  e il  ripetersi  degli  accessi 
rtella  medesima  giornata  senza  che  si  determini  uno  «sta- 
to di  male  epilettico».  Le  convulsioni  sono  la  manifesta- 
zione importante  deiripocalccmia  nei  lattanti. 

4.  Contrazioni  e tremori.  — Frequenti  le  contrazioni 
toniche  della  mimica  facciale  che  danno  luogo  alla  «fac- 
cia tetanoide»,  caratterizzata  da  protrusione  della  rima 
labiale  («bocca  a carpa»,  fig.  2),  da  corrugamenti  della 
fronte  e spasmi  delle  palpebre.  I tremori,  localizzati  più 
spesso  agli  arti,  si  accompagnano  a un  certo  grado  di 
ipertono  muscolare. 

Questi  sintomi  rappresentano  il  quadro  caratteristico 
della  t.  manifesta,  ma  altre  sofferenze  neurologiche  si 
possono  osservare  in  corso  di  ipocalcemia  di  lunga  dura- 
ta, specie  se  motivata  da  condizioni  organiche;  ritardo 
mentale  nei  bambini  e demenza  negli  adulti,  parkinsoni- 
smo.  coreoatetosi.  crisi  oculogire,  ansietà,  depressione, 
allucinazioni,  psicosi. 

Patogcflcsi 

Cenni  di  fisiopatologia  del  calcio 

Un  adulto  normale  di  circa  70  kg  contiene  approssimativamente 
1.1-1, 2 kg  di  calcio  di  cui  più  del  99%  si  trova  nello  scheletro. 
Gli  scambi  di  Ca  tra  l’osso  e il  liquido  extracellulare  avvengono 
con  2 meccanismi:  1)  il  rinnovo  del  tessuto  osseo,  che  viene 
continuamente  riassorbito  e riformalo  lungo  tutto  l'arco  della 
vita,  ancorché  molto  più  rapidamente  nei  bambini  che  negli 
adulti;  2)  la  regolazione  omeostatica  dei  livelli  ematici  di  calcio 
(Sutton  e Dirks;  Rindi  c Manni). 

Nel  plasma  sanguigno  la  concentrazior»e  normale  del  Ca  é di 
circa  10  mg'di  (S  m&|/l;  2.5  mmol/1).  Di  questo,  circa  il  40%  è 
legato  alle  proteine  (per  i 3/4  airalbumina).  circa  il  10%  è com- 
plessato con  vari  anioni  tra  cui  dtrati.  bicarbonati  e fosfati,  e 


Fig.  2.  T.  rachitoge- 
na.  Trousseau  sponta- 
neo, «bocca  a carpa». 
{Osservazione  Bur- 
gio). 


TAB.  I.  distribuzioni:  del  calcio  (nnioU)  NEL 

PLASMA  UMANO  NORMALE 


Diffusibile 

1.34 

ionizzato  (Ca^*) 

1.18 

complessalo  a bicarbonato,  dirato 

0.16 

Non  diffusibile 

1.16 

(legato  alle  proteine) 

legato  all'albumina 

0.92 

legalo  alle  globuline 

0.24 

Calcio  plasmatico  totale 

240 

N.  B.  2.90  mmoll  * 5 mEq'1  * 10  tng'dl. 

circa  il  50%  é sotto  forma  di  calcio  ionizzato  (Ca^*)  che  è la 
forma  responsabile  delle  attività  biologiche  del  Ca.  I livelli  ema- 
tici di  Ca**  vengono  normalmente  mantenuti  dalI'organisnK) 
entro  un  ambilo  ristretto  (4-4.9  mg'dl;  1-1.2  mmol/l)  (lab.  I) 
nonostante  possibili,  ampie  variazioni  sia  deirassunziotte  alimen- 
tare del  Ca  che  della  sua  liberazione  daH'osso. 

L’omcostasi  della  cakemia  è regolata  principalmente  dalla 
Vit.  D..  dal  paratonnone  (PTH)  e,  in  misura  minore,  dalla  calci- 
lonina  (v.  pazatormonf.;  cauttonina;  vraminf,  vitamina  D). 

Calcio  ed  eccitabilità  neuromuscoiare 

U Ca^*  è essenziale  per  i processi  dì  coagulazione  del  sangue, 
per  la  contrazione  della  muscolatura  scheletrica,  cardiaca  e li- 
scia, nei  processi  di  secrezione  di  varie  ghiandole  esocrine  ed 
endocrine  e soprattutto  modula  l'eccitabilità  nervosa  e muscola- 
re agendo  sulla  conduzione  degli  stimoli  e sulla  trasmissione  del- 
rimpulso  nervoso. 

La  t.  è regressione  clinica  deli’iperecciiabilità  neuromuscola- 
re e si  manifesta  quando  la  concentrazione  ematica  del  Ca^* 
scende  sotto  un  livello  critico. 

Se  non  sono  presenti  alterazioni  maggiori  della  concentrazione 
delle  proteine  plasmaiiche  (in  particolare  un'ipoalbuminemia), 
uno  stato  di  l.  latente  si  instaura  quando  il  Ca  ematico  totale 
scende  a valori  attorno  ai  7 mg/dl.  In  presenza  di  ipoprotidemia 
è il  Ca  legato  alle  proteine  a diminuire,  mentre  il  Ca^*  si  modi- 
fica in  misura  assai  minore.  Poiché,  come  si  é detto,  è il  Ca^*  (e 
non  il  Ca  legato  alle  proteine)  la  frazione  fisiologicamente  im- 
portante. sono  state  ideate  varie  formule  per  cercare  di  «correg- 
gere» la  cakemia  in  funzione  dei  livelli  ematici  di  albumina:  una 
di  queste,  tuttavia  soltanto  orientativa,  consiste  ncU'addizionare 
(o  sottrarre)  0.7-1  mg/dl  di  Ca  per  ogni  g/dl  di  albumina  al  di 
sotto  (o  al  di  sopra)  del  valore  dì  albuminemia  di  4 g/dl:  ad  es. 
se  vi  è un'albuminemia  di  2 g/dl.  il  valore  della  calccmia  andrà 
aumentalo  di  1.4-2  mg/dl.  ci^  una  calccmia  di  7.5  mg/dl  equi- 
varrà. per  quanto  riguarda  la  quantità  di  Ca^*  circolante,  a una 
calccmia  di  8, 9-9.5  in  condizioni  normali.  Attualmente  esiste 
anche  la  possibilità  di  determinare  i livelli  di  Ca^*  nel  siero. 

Il  pH  ematico  influenza  il  grado  di  ionizzazione  del  Ca.  Uno 
stalo  di  alcalosi  riduce  il  Ca^*  aumentando  il  legame  tra  Ca  e 
albumina;  inoltre,  con  Taumcnto  dei  bicarbonati  plasmatici  sì  ha 
anche  una  maggiore  formazione  di  complessi  Ca-bÌcarbonaiÌ. 

In  generate,  si  può  dire  che  il  Ca^*  varia  di  0,16  mg'dl  se  il 
pH  si  modifica  di  0.1  unità.  Perciò,  con  questo,  ma  probabil- 
mente anche  con  altri  meccanismi,  l'acidosi  ha  un  ruolo  protetti- 
vo contro  l'insorgenza  della  t.  e l'akalosi  ha  viceversa  un  ruolo 
facilitante  la  sua  insorgenza.  Oltre  aircquilibrio  acido-base,  la 
concentrazione  ematica  di  alcuni  altri  elettroliti  svolge  un  ruolo 
neiresaltarc  o ridurre  l'ecdlabilità  neuromuscolare;  di  questi  il 
più  importante  é il  magnesio  (Mg)  che  agisce  anche  influenzan- 
do il  metabolico  del  Ca  (v.  sotto:  ipomagnesiemia).  Un  effetto 
icianigeno  é anche  proprio  di  un'iperkaliemia.  ma  per  valori 
molto  elevati.  In  sintesi:  la  «tendenza  alla  t.»  viene  espressa  dal- 
la classica  formula: 

tendenza  alla  t.  = 

in  cui  un  incremento  del  numeratore  o una  diminuzione  del 
denominatore  esplica  effetti  teianigcni. 


|K-|  [HCO;|  [HPo:-| 
|C.^*I  |Mg-Ì  (H*| 
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I meccanismi  con  cui  il  influenza  Teccilabiliià  nervosa  e 
muscolare  sono  molteplici.  La  diminuzione  del  Ca~*  nel  liquido 
exiracellulare  provoca  un'ipereccitabilità  della  membrana  delle 
fibre  ncn'osc.  Si  riduce  la  resistenza  elettrica  della  membrana, 
aumenta  la  permeabilità  agli  ioni  Na,  mentre  vengono  ridotti  sia 
il  potenziale  di  riposo  che  la  capacità  di  accomodazione.  In  altri 
termini,  le  fibre  divengono  più  eccitabili  fino  a scaricare  impulsi 
spontaneamente.  Lo  stesso  fenomeno  si  verifica  anche  a livello 
delle  fibre  muscolari.  L'aumento  della  concentrazione  di  Ca‘* 
nel  liquido  extracellulare  ha  invece  effetti  opposti.  In  realtà,  a 
livello  sinaptico,  la  diminuzione  del  riduce  la  liberazione  di 
acetilcolina  alla  terminazione  presinaptica  c ostacola  la  trasmis- 
sione dcH’tmpulso.  ma  gli  effetti  di  ipereccitabilità  suddetti  risul- 
tano funzionalmente  prevalenti. 

CaiKM  e forme  cUiikbe  (ettnie 
Responsabili  di  t.  possono  essere  le  varie  cause  di  ipocal- 
ccmia  riportate  nella  tab.  II:  sono  ovviamente  a esse  ine- 
renti le  relative  forme  cliniche.  Poche  altre  forme  di  t. 
non  sono  fraiKamente  ipocalcemìche. 

ìpoparatiroidismo 

L’ipocalcemia  è dovuta  a un 'insufficiente  secrezione  di 
PTH  (i  cui  livelli  nel  siero  sono  valutabili  con  dosaggio 
radioimmunologico).  Il  quadro  biologico  ò caratterizzato 
da  ipocalccmìa  assodata  a iperfosfaiemia;  fosfatasi  alcali- 
na e funzione  renale  sono  normali.  La  somministrazione 
di  PTH  determina  un  marcato  aumento  della  fosfaturia, 
dcirescrczione  di  AMP  ciclico  nelle  urine,  nonché  ridu- 
zione della  fosfatemia  e aumento  della  calcemia.  Per  una 
trattazione  delle  varie  cause  di  ìpoparatiroidismo,  v.  iper- 
PARATIROIDISMO  E ÌPOPARATIROIDISMO  (Vili.  105). 

Pseudoipoparatiroidismo 

Per  lo  pseudoipoparatiroidismo  si  rimanda  alla  voce: 
PSEUOOlPOPARAnROtDISMO  E PSEUDO-PSEUDOIPOPARATIROI- 
DISMO. 

Ipocalcemia  neonatalt 

Si  ritiene  sia  secondaria  a una  fisiologica  immaturità  delle 
paratiroidi  (che  rispondono  in  maniera  insuffìdcntc  allo 
stimolo  ipocalcemico)  c forse,  in  parte,  a un'immaturità 
delle  cellule  bersaglio  del  PTH.  Se  ne  possono  distingue- 
re 2 forme:  a)  Luna  che  insorge  entro  il  2°  giorno  di  vita 
(e  sarebbe  più  genuinamente  ipoparati roidca),  che  sì  os- 
serva soprattutto  nei  prematuri  e nei  nati  da  un  parto 
laborioso  o da  madre  diabetica;  b)  l'altra,  che  si  sviluppa 
dal  5°  giorno  in  poi  e fino  a poche  settimane  di  vita,  ri- 
sulta secondaria  airalimcntazionc  con  latte  vacano  ricco 
di  fosfati.  Un  Ìpoparatiroidismo  transitorio  si  può  anche 
osservare  nei  nati  da  madri  ìperparatirotdee.  Si  consideri 
comunque  che  nella  prima  settimana  di  vita  il  valore  limi- 
te inferiore  normale  della  calcemia  à di  7,4  mg/dl. 

La  manifestazione  clinica  più  importante  deU’ipocalce- 
mìa  nel  neonato  è rappresentata  dalle  convulsioni;  vi  può 
essere  laringospasmo.  Il  quadro  può  essere  anche  domi- 
nato da  sintomi  aspcdfid,  come  scarso  appetito,  vomito, 
sonnolenza  (Burgio  e Perinotto). 

Telania  del  rachitismo  (tetania  rachitogena) 

Il  rachitismo  carenziale,  legato  a un'insufficienza  di  Vit. 
D secondaria  a scarsa  esposizione  al  sole  o a scarso  ap- 
porto alimentare,  é caratlcrizzatu,  oltre  che  dalle  lesioni 
scheletriche,  da  un’ipofosfatemia  secondaria  all'iperpara- 
tiroidismo  di  compenso  e da  un  aumento  della  fosfatasi 
alcalina  (conseguente  all'aumcntata  attività  degli  ostco- 
blasti);  la  calcemia.  nonostante  il  patrimonio  calcico  del- 
Torganìsmo  sia  fortemente  ridotto,  si  mantiene  in  genere 
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TAB.  U.  PRINUPALI  CAUSE  DI  IPOCALCEMIA 


A)  tpoparariroMlttno  c toHic  fuzionaJi  Inercali  al  panlormone 

1)  Da  insufficiente  produzione  ormonale  da  parte  delle  parati- 
roidi  (Ìpoparatiroidismo) 

a)  aplasia,  ipoplasia 

b)  postoperatorie 

c)  metastasi,  infiltrazione 

d)  autoimmuni 

2)  Da  resistenza  dei  recettori  periferici  (pseudoipoparaiìroidi- 
smo) 

a)  pseudoipoparatiroidismo  tipo  I 

b)  pseudoipoparatiroidismo  tipo  II 

c)  pseudoipoparatiroidismo  con  osteite  fìbrosocistica 

3)  Da  relativa  immaturità  delle  paratiroidi 

a)  ipocalcemia  neonaiaic  (ìpoparatiroidismo  iransiiorio) 
IpovìUttiBosi  D t dismetabolismi  della  VH.  D: 

1)  Per  carenza  alimentare  e/o  di  irradiazione  solare 
a)  rachitismo  carenziale 

2)  Per  carente  assorbimento  di  Vit.  D 
a)  malassorbimenii 

3)  Per  alterazioni  della  ZS-idrossilazione  epatica 

a)  malattie  epatiche 

b)  terapia  con  farmad  antìcfnieltid 

4)  Per  alterazioni  della  l-idro«silazk>oe  renale 

a)  rachitismo  Vit.  D-dipendente  tipo  I 

b)  insuffìdenza  renale  (in  parte) 

c)  tubulopatie  renali  (in  parte) 

5)  Per  insensibilità  dei  recettori  periferici 
a)  rachitismo  Vit.  D-dipenlenle  tipo  II 

C)  Ipoprotidemia 

1)  Sindrome  ncfrosica 

D)  Iperfocfatemm 

1)  Eccessivo  apporto  alimentare 

2)  Chemioterapia  iniziale  delle  leucosi 

3)  Interventi  ^rurgid  estesi 

E)  Ipomagrcsècniia 

F)  Piflcreatilc  acala 

Gl  Hmgry  Soma  Syndromu 
H)  Soataaze  esogene 

(colchidna,  estrogeni,  dtrato,  bicarbonati,  albumina) 


lo  alcune  di  queste  condiziooi  La  cakenua  totale  puO  nmaocre  oormaic; 
si  tratta  quindi  di  forme  di  reuma  non  ipocolcf/rùco,  mentre  dùnioutice  la 
coDccnirizjonc  del  Ca^^.  A parte  la  «letama  cronica  familiare*  o -$pa- 
unofilia  antttuzkinale*  (Klotz),  im^lc  •utanàe  normoc^-emtehe  dell'a- 
dulto» detifiite  in  passato,  volta  a volta,  come;  idiopaticbe.  neurogene. 
pstcofcnc.  occasionali  hanno  perduto  gran  parte  del  loro  credilo.  Anche 
queste  (orme  pnirebhcro  ricoMMcere  un'alcakm  o qualche  disclcttrobtie- 
mia  tetanigena  diversa  dairipocakcmia. 


ai  limiti  inferiori  della  norma  per  l'effetto  compensatorio 
di  liberazione  di  Ca  dall'osso  da  parte  del  PTH  c per  Fef- 
feiio  dell'ormone  sul  rene.  In  alcuni  casi,  tuttavia,  si  può 
avere  una  franca  ipocalcemia.  La  t.  può  essere  latente  ed 
essere  riconosciuta  solo  in  base  ai  caratteristici  segni  det- 
ripcrcccilabilità  meccanica  (Chvostek  e Trousseau,  so- 
prattutto). Se  è manifesta,  si  potranno  avere  convulsioni, 
spasmo  carpopedalico,  isolato  o associato  a contrattura 
dcli'orbicolarc  delle  labbra  (bocca  a carpa),  o ancor  più 
ad  aggrottamento  delle  sopracciglia  e restringimento  della 
rima  palpebrale  {facies  tetanoide),  atteggiamento  della 
mano  a ostetrico  (Trousseau  spontaneo),  laringospasmo. 

La  t.  del  rachitismo  è divenuta  di  osservazione  sporadi- 
ca nei  Paesi,  come  il  nostro,  in  cui  è stata  introdotta  su 
larga  scala  la  profilassi  del  rachitismo  con  Vit.  D. 
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I)  rachitismo  ipofosfatemico  Vit.D-resistente  non  si 
accompa^a  a ipocalcemia,  che  è invece  caratteristica  dei 
rachitismi  Vit.D-dipendenti  (o  pseudocarenziali).  Il  qua- 
dro biologico  c scheletrico  di  queste  ultime  forme  è simi- 
le a quello  di  un  rachitismo  carenziale  grave  e precoce  e 
si  caratterizza  per  una  grave  ipocalcemia  con  t.  e disturbi 
respiratori  (minacciosi  per  la  vita),  secondari,  probabil- 
nrente.  al  broncospasmo.  La  Vit.  D,  alle  dosi  abitualmen- 
te sufficienti  per  correggere  un  rachitismo  carenziale 
(5000  V.fdie  per  2 mesi),  è inefficace.  I «rachitismi 
Vii.D-dipendcnti»  possono  essere  sporadici  o familiari.  Il 
tipo  I é dovuto  a un’insuffkiente  capacità  della  cellula 
tabulare  renale  a idrossilare  in  posizione  1 il  25(OH)D.  I 
livelli  circolanti  di  Ì.25(OH)2D  sono  bassi  e la  sua  som- 
ministrazione è in  grado  di  risolvere  la  malattia.  Nel  tipo 
lì,  spesso  associato  ad  alopecia,  i livelli  ematici  di 
1.2S(0H>2D  sono  alti  e la  somministrazioDe  di  un  siffatto 
preparato  non  ha  effetto  terapeutico.  Il  difetto,  infatti, 
risiede  in  un’insensibilità  dei  recettori  periferici  al- 
ri.25(OH>2D. 

Malattie  gastroìntestinah  con  difettoso  assorbimento  della  Vit.  D 
Ipocalcemia,  ipofosfalemia  e ostcomalacia  possono  comparire, 
in  genere  a distanza  di  parecchi  anni,  dopo  interventi  di  gastrec- 
tomia subtotale  o di  gasirodigiunostomia  La  sintomatologia  è, 
in  alcuni  casi,  legata  a un  malassorbimento  della  Vii.  D.  in  altri 
a un  insufficiente  apporto  alimentare  di  essa.  Lo  stesso  quadro  si 
può  osservare  io  tnalassorbimenti  intestinali  inerenti  a malattia 
celiaca  o a resezioni  intestinali. 

Malattie  epatiche 

Le  malattie  epatiche  possono  causare  ipovitaminosi  D.  quindi 
quadri  rachitici  e di  eventuale  t..  con  differenti  meccanismi:  per 
insufficiente  idrossilaziortc  della  Vit.  D in  posizioitc  25,  per  in- 
sufficiente produzione  della  proteina  che  lega  c veicola  la  Vit. 
D.  per  diminuzione  della  formazione  di  sali  biliari  con  conse- 
guente malassorbimento  della  Vit.  D (che  è liposolubilc)  a livel- 
lo intestinale. 

Farmaci  antiepUettici 

Ipocalcemia  e rachitismo  possono  essere  rilevati  nei  soggetti  in 
terapia  aonica  con  farmaci  antiepilettici.  Si  ritiene  che  questi 
farmaci  interferiscano  con  il  processo  di  25-idrossilazione  epati- 
ca della  Vii.  D o che  possano  causare  resistenza  degli  organi 
bersaglio  alla  vitamina  (Goodman  Gilman  A..  Goodman  L.  S. 
et  ai.). 

Malattie  renali 

Le  malattie  renali  possono  produrre  ipocalcemia  con  dif- 
ferenti meccanismi. 

Nella  sindrome  nefrosica  ripocateemia  è di  rilievo  co- 
stante. Tuttavia,  nonostante  vi  sia  una  perdita  urinaria  di 
25(OH)D  e della  sua  proteina  vettrice.  l'ipocalcemia  è 
raramente  sintomatica  in  quanto  inerente,  in  massima 
parte,  a una  diminuzione  del  Ca  legato  alle  proteine  pla- 
smatichc. 

SeW'insufficienza  renale,  ipocalcemia  e osteodistrofia 
sono  dipendenti  sia  dalla  ritenzione  dei  fosfati  (con  con- 
scguente iperparatiroidismo  secondario)  che  dairinsuflì- 
ciente  idrossilazione  in  posizione  J della  Vit.  D a sua  vol- 
ta conseguente  alla  perdita  di  tessuto  renale  funzionante. 
In  generale,  la  contemporanca  presenza  di  uno  stato  di 
acidosi  esercita  un  ruolo  «protettivo»  che  rende  le  crisi 
di  t.  abbastanza  rare;  queste  possono  però  insorgere  in 
seguito  a una  troppo  rapida  correzione  dell'acidosi  («tc- 
tania  postaddotica>»).  Numerose  malattie  tabulari  possono 
dare  ipocalcemia  e rachitismo  od  osteomalacia.  Oltre  al 
già  citato  rachitismo  Vit.  D-dipcndente  tipo  I,  che  può 
essere  considerato  una  tubulopatia.  sono  soprattutto 
responsabili  di  gravi  turbe  del  metabolismo  del  Ca 


la  sindrome  di  de  Toni'Debré'Fanconi  c Vacidosi  renale 
tabulare  distale.  Nella  prima  (già  definita  anche  come 
diabete  glicofosfoaminico)^  rachitismo  c ipocalcemia  sono 
attribuiti  alla  perdita  urinaria  di  Ca  e fosfati,  all'acidosi 
(che  favorisce  la  demineralizzazione  dell'osso)  e proba- 
bilmente a un'insufficiente  1-idrossilazione  della  Vit.  D; 
nella  seconda,  Tacidosi  sembra  svolgere  un  ruolo  deter- 
minante, probabilmente  interferendo  con  la  1-idrossila- 
zione. 

Iperfosfaiemia 

L'iperfosfatemia  costituisce,  come  si  è visto,  una  delle 
cause  di  ipocalcemia,  per  cs.  ncirinsufficicnza  renale  o 
nella  t.  neonatale  secondaria  all'assunzione  di  latte  vacci- 
no ricco  di  fosfati.  Può  infatti  influenzare  il  metabolismo 
del  Ca  con  diversi  meccanismi,  tra  cui  la  ridotta  produ- 
zione di  1.25(0H)2D.  Oltre  che  nel  neonato,  un'ipocal- 
cemia  secondaria  all'iperfosfatemia  ri  può  anche  osserva- 
re comunque  in  seguito  ad  assunzione  eccessiva  di  fosfati 
o in  fase  iniziale  di  chemioterapia  della  leucemia,  proba- 
bilmente per  liberazione  di  grandi  quantità  di  fosiati  da 
parte  delle  cellule  neoplastiche  in  via  di  distruzione.  La 
ipocalcemia  che  è stata  descritta  in  pazienti  sottoposti  a 
interventi  chirurgici  maggiori  riconosce  probabilmente 
anch'essa  una  transitoria  iperfosfaiemia  (da  distruzione  di 
tessuti). 

Ipomagnesiemia 

Una  condizione  di  ipomagnesiemia  può,  indipendente- 
mente dalle  sue  cause,  essere  alla  base  di  un'ipocalcemia 
poiché  il  Mg  è necessario  sia  per  la  produzione  di  PTH 
sia  per  la  sensibilità  delle  cellule  bersaglio  aH'ormone. 

Si  tratta,  quindi,  di  un’tpocalcemia  secondaria,  in  parte,  a 
un'alterazione  della  mobilizzazione  del  Ca  dall'osso  e può  verifi- 
carsi anche  in  soggetti  in  cui  il  patrimonio  calcico  é normale. 
Questa  ipocalcemia  é refrattaria  alla  terapia  con  PTH.  Vii.  D o 
Ca.  mentre  risponde  alla  somministrazione  di  Mg.  Fra  le  cause 
più  imponanti  di  ipomagnesiemia  nell'adulto  vi  i l'alcolismo 
Nel  bambino  sono  note  condizioni  ereditarie  di  abmorme  «tra- 
sporto» del  Mg  sia  a livello  intestinale,  con  un  autentico  «ma- 
lassorbimenio  selettivo  per  il  Mg»  (autosomico  recessivo,  morta- 
le se  non  tempestivamente  riconosciuto  e spccificameoie  trattato 
con  Mg),  sia  e livello  tubulorcnalc  con  de  tot  di  riassorbimento 
(Bickel  e Brenncr).  Il  livello  critico  («tetanigeno»)  della  magne- 
siemia  i <1  mg/dl  (valori  normali  1.6-2.6  mg<’dl).  Occasional- 
mente una  t.  (di  meccanismo  patagencticu  sconosciuto)  può 
ntanifestarsi  in  pazienti  con  ipomagnesiemia  c calcemia  normale. 

Pancreatite  acuta 

In  corso  di  pancreatite  acuta  l'ipocalcemia  é un  sintomo  di  fre- 
quente riscontro.  I meccanismi  patogcnctici  comprendono,  pro- 
babilmente. una  diminuzione  del  PTH.  forse  per  distruzione  da 
parte  degli  enzimi  protcolitici  passati  in  circolo,  c una  precipita- 
zione  di  saponi  di  c a a livello  pancreatico  e pcripancrcalico  (con 
sottrazione  di  Ca  da  altri  settori  del  melatolismo). 

Hungry  Bones  Syndrome  (sindrome  delle  •ossa  affamate») 

È una  condizione  in  cui  U processo  di  deposizione  del  Ca  nel- 
Tosso  è largamente  prevalente  rispetto  al  nassorbimcntu  da 
esso.  Si  manifesta  con  una  grave  ipocalcemia  associala  a ipoma- 
gnesiemia e ipofosfalemia  e si  può  osservare  soprattutto  dopo 
interventi  chirurgici  di  correzione  delTipcrparaliroHlismo  con 
grave  osteite  fibrosocLsiica.  Forme  più  licci  si  pos.sono  vcnficarc 
nelle  fasi  precoci  della  guarigione  del  rachitismo  o dcll'ostcoma- 
lacia  o per  diffuse  metastasi  ossee  osicoblastiche  da  carcinomi 
della  mammella,  della  prostata  o del  polmone. 

Altre  cause 

Varie  sostanze  che  inibiscono  il  riassorbimento  di  Ca  daJTosso  e 
quindi  la  sua  mobilizzazione  possono  provocare  ipocalcemia  (per 
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di.,  cdchKnna  o e^tfx>gcni)-  In  Icona  la  cakitunina  potrebbe 
C5iplctarc  un  simile  effetto  ma  il  suo  ruolo  è.  in  questo  senso, 
assai  debole  L'infusione  di  quantità  rilevanti  di  sangue  o di  pia* 
sma  atrulato  (cxsanguinotrasfusioni.  plasmafcrcsi)  diminuisce  i 
livelli  di  Ca'*^.  per  cui  si  rende  necessaria  la  contemporanea  in- 
fusione di  sali  di  Ca.  Analoghi  effetti  esplica  l'intossicazione  da 
bicarbonati.  Ar»che  l'infusione  di  grandi  quantità  di  albumina 
priva  di  Ca  in  corso  di  plasmafcrcsi  può  causare  una  diminuzio- 
rte  del  Ca**  per  via  del  legame  dei  Ca  con  la  proteina. 

Criteri  diagnostki 

L'anamnesi  c/o  l'esame  obicitivo  saranno  di  ovvia  impor- 
tanza neirindirizzare  la  diagnosi.  Andranno  di  volta  in 
volta  valorizzate;  una  storia  di  precedenti  interventi  chi- 
rurgici sulla  tiroide,  di  carenze  dietetiche,  di  malassorbi- 
mento,  di  assunzione  di  antiepilettici  (patologia  a carico 
della  Vii.  D).  di  alcolismo  (ipomagnesicmia),  o la  pre- 
senza di  una  moniliasi  cronica  come  quella  di  turbe  trofi- 
che cutanee,  dei  denti,  delle  unghie,  del  cristallino  (ipo- 
paratiroidismo),  nonché  di  particolari  caratteristiche 
somatiche  (pscudoipoparatiroidismo). 

Alcuni  esami  di  laboratorio  sono  di  particolare  utilità. 
Un'iperfosfatemia  suggerisce  un  ipoparatiroidismo,  uno 
pseudoipoparatiroidismo.  un'insuffìcienza  renale,  un'as- 
sunzione eccessiva  di  fosfati.  Un'ipofosfalemia  è frequen- 
te nella  patologia  metabolica  della  Vit.  D (insufficienza  di 
idrossilazione:  rachitismi  Vit.D-dipendenti;  carenza:  ra- 
chitismo Vit.D-sensibile).  La  fosfatasi  alcalina  e elevata 
ove  esista  rachitismo  od  osicomalacia  (radiogrammi  dello 
scheletro).  Una  poliuria.  un'acidosi  renale,  una  sindrome 
di  de  Toni-Debré-Fanconi  orientano  verso  una  tubulopa- 
tia  renale.  Se  esiste  ipomagnesiemia.  ne  andrà  ricercata 
la  causa.  La  dctcrminazioiK  radioimmunologica  dei  livelli 
ematici  di  PTH.  come  pure  la  valutazione  dell'escrezione 
urinaria  di  AMP  ciclico  dopo  infusione  di  PTH  (test  di 
Etlsworth-Howard),  permetteranno  di  differenziare  le 
condizioni  di  carente  secrezione  (ipoparatiroidismo)  da 
quelle  dovute  aH’insensihilità  degli  organi  bersaglio 
(pseudoipoparatiroidismo). 

La  determinazione  dei  valori  sierici  dei  mctaboliti  della 
Vit.  D è utile  particolarmente  nella  diagnosi  dei  rachiti- 
smi Vit.D-dipendenti. 

Per  ciò  che  concerne  la  diagnosi  differenziale  fra  ipo- 
paratiroidismo e pseudoipoparatiroidismo  v.:  iperparati- 
ROIOISMO  f-  ipoparatiroidismo;  PSFUDOtPOPARATTROIDISHO  E 
PSEUDO- PSEUDOIPOPARATIROIDISMO. 

Terapia 

L'ipocalcemia  acuta  «tetanigena»  richiede  un  trattamento 
urgente  con  somministrazione  e.  v.  lenta  di  Ca.  SÌ  posso- 
no impiegare  il  Ca  gluamato  al  10%  (4,5  mEq  o 90  mg 
di  Ca  per  10  mi)  o il  Ca  cloruro  al  10%  (18  mEq  o 360 
mg  di  Ca  per  10  mi).  Il  Ca  gluconato  é meno  irritante 
del  Ca  cloruro.  Si  può  iniziare  con  2(K)-.VX1  mg  di  Ca 
(S-10  mg,’kg  nel  bambino)  seguiti  nelle  successive  6 h da 
iO-lS  mg.'^kg.  Specie  nel  neonato,  una  somministrazione 
rapida  di  Ca  può  provocare  bradicardia  e aritmia.  Il  Ca 
non  va  mai  somministralo  assieme  al  bicarbonato  perché 
precipita.  Se.  durante  la  perfusione,  fuoriesce  dalla  vena 
(specie  il  cloruro  di  Ca)  provoca  infiltrato  e necrosi  tessu- 
tale, La  perfusione  e.  v.  di  Ca  potenzia,  oltre  agli  effetti 
terapeutici,  anche  quelli  nocivi  della  digitale,  per  cui  un 
eventuale  contemporaneo  trattamento  digitalico  va  parti- 
colarmente controllato  (o  sospeso). 

Se  é presente  ipcrfosfalemia.  questa  va  airretta.  sia 
con  restri/jone  dietetica  dei  fosfati  che  con  l’impiego  di 
chelanti  intestinali  del  P come  l'idrossido  di  alluminio. 
L'organismo,  infatti,  tende  a mantenere  il  prtxlotto 
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Ca  X P il  più  possibile  costante,  per  cui,  in  presenza 
di  una  iperfosfatemia.  non  solo  é diffìcile  normalizzare 
la  calcemia.  ma  è anche  pericoloso  (rischio  di  precipita- 
zione). 

La  magnesiemia  normale  è di  1.4-1, 9 mEq/l  (l, 6-2,6 
mg/dl);  se  la  I.  è dovuta  a deficit  di  Mg  la  magnesiemia  è 
in  genere  inferiore  a 0.8-0.9  mEq.’l.  Si  dovrà  allora 
somministrare  immediatamente  solfato  di  Mg  per  via 

e.  v.  alla  dose  di  1-2  mEq/kg/h. 

È concetto  ben  noto  che  la  t.  inerente  all'ipoparatiroi- 
dismo  cronico  non  va  trattata  con  paratormonc.  In  alter- 
nativa all'1.25  (OH):;D  serve  egregiamente  il  diidrotachi- 
sterolo  (AT  10)  in  una  posologia  idonea  a riportare  la 
calcemia  a livelli  di  K.5-9  mg/'dl.  Nell'adulto  si  propon- 
gono: 4 mg/di>  per  2 giorni,  2 mpdìe  per  altri  2 giorni  e 
poi  I mgidie;  si  impone  un  attento  monitoraggio  senato 
della  calcemia  e della  calciuria  (Arnaud). 

Per  il  trattamento  differenziato  delle  altre  singole  ma- 
lattie responsabili  di  ipocalccmia.  per  la  posologia  della 
Vit,  D in  terapia  e profilassi  si  rimanda,  in  particolare, 
alle  rispettive  voci. 
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Defiaizione  e cenai  stocid 

Il  telano  è una  grave  malattia  deH'uomo  e di  molti  ani- 
mali. caratterizzata  da  sintomatologia  neurologica  che  si 
estrìnseca  in  contratture  muscolari  tonicoclonichc,  per 
azione  della  tossina  prodotta  irci  tessuti  dcirospite  da 
parte  del  Chstridium  tetani,  in  seguito  alla  contaminazio- 
ne di  una  ferita. 

Nota  fin  da  tempi  molto  antichi  la  malattia  é chiaramente  de- 
scritta da  IppocTuie  e da  Areico  di  Cappadocia;  in  passato  essa 
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ha  (idttato.  per  U sua  spettacolarità,  speciale  interesse  nei  culto- 
ri della  medicina,  che  fecero  ricorso  a tentativi  terapeutici  fanta- 
siosi e coniarono  una  particolare  terminologia  patognomonica 
(mu5  sarjonicus.  «opisioiono».  «cmprostolono»,  «plcurototo- 
mi».  ctc.)  tutt'oggi  conservata. 

Le  prime  conoscente  su  base  scientifica  risalgono  però  alla 
fine  del  secolo  scorso,  dopo  che  Carle  e Rattonc  (IKIÙ)  dimo- 
strarono sperimentalmente  la  trasmissibilità  del  t.  in  conigli  per 
iniezione  di  materiale  da  ferita  proveniente  da  un  malato  di  t.; 
nello  stesso  anno,  a Gottinga.  Nioilaicr  riprodu.ssc  la  malattia 
per  inoculazione  di  lerriceto  in  animali  e nei  successivi  studi  ne 
riconobbe  l'agente  ctiulogicu  in  sottili  e lunghi  bacilli  che.  colti- 
vati attraverso  vari  passaggi  su  siero  coagulato  e di  nuovo  inocu- 
lali. risultavano  telunigcni.  Egli  constatò  inoltre  la  limitata  inva- 
sività  del  microrganism<i  e la  sua  moliiplica/iorHr  esclusivamente 
in  sede  locale  e avanzò  perciò  l'ipotesi  che  la  sindrome  neurolo- 
gica fosse  da  riportare  alla  produzione  e diffusione  di  un  veleno 
stricninasimile.  che  fu  infatti  dimostralo  nei  filtrati  colturali  da 
Eaher  nel  IKMd.  Intanto  Rosenbach.  nel  1KH6.  aveva  osservalo 
la  presenza  di  spore  rotonde  e terminali  nel  microrganismo, 
mentre  Kilasato  forni  la  prova  definitiva  del  suo  ruolo  ctiologi- 
co.  dopo  averlo  istilalo  in  coltura  pura  da  materiale  patologico, 
previa  distruzione  delle  forme  vegetative  con  riscaklamcnto  a 
80  “C  per  circa  I h, 

Tra  il  1890  e il  1893.  Roux  e Vaillard  attenuarono  preparazio- 
ni di  tossina  per  mezzo  di  soluzione  iodokxiurata,  e Von  Bchring 
e Kilasato  ottennero  il  primo  siero  antitossico  per  immunizzazio- 
ne di  conigli.  Con  tos.vina  iodurata  furono  fatti  tentativi  di  vacci- 
nazione umana  nel  corso  della  t guerra  mundiule.  ma  fu  solo  nel 
1923  che  fu  preparata  da  Ramon,  per  prolungalo  trattamento 
con  formolo,  l'anatossina  o tossoide.  che  dal  1926  rappresenta  il 
vaccino  antitetanico  di  comune  impiego  nciruumo. 

Sono  poi  dei  suocevsivi  decenni,  fino  ai  tempi  attuali,  le  mag- 
giori acquisizioni  sulle  caratteristiche  fisicochimichc  e biologiche 
della  tossina  tetanica  e sul  suo  trasporto  per  vìa  nervosa,  nonché 
sull'epidemiologia  e profilassi  della  malattia. 

EpMemiolofia 

Il  I.  è malattia  cosmopolita,  la  cui  incidenza  geografica  è 
correlata  con  vari  fattori  di  ordine  ecologico,  socioeco- 
nomico. culturale  e sociosanitario,  che  rendono  conto  del 
fatto  che  la  malattia  è largamente  frequente  nei  paesi  in 
via  di  sviluppo  deU'Africa,  Asia  e America  latina,  e assai 
meno  nelle  nazioni  progredite  dell'Europa  e dcirAmerica 
del  Nord  ove  è caratterizzala  da  ci^mparsa  sporadica. 

£ ovvio  infatti,  data  la  patogenesi  dcirinfczione,  che  questa 
abbia  nuievuli  possibilità  di  insorgenza  in  tutte  quelle  condizioni 
nelle  quali,  di  fronte  a una  zootecnia  primitiva  e non  controllata, 
con  ampia  contaminazione  da  spore  tetaniche  dei  comuni  am- 
bienti di  vita  (villaggi,  capanne,  ctc.i,  si  faccia  rierirui  a pratiche 
cruente  per  mi  tribali  (perforazioni  di  labbra,  setto  nasale,  lobi 
auncolan.  genitali,  eie.),  seguite  anche  da  trattamenti  del  tutto 
antigienici,  come  quello  dcH'impicgo  di  fango  o di  stereo  animale 
per  tamponare  l'emorragia  nel  sito  delle  ferite.  Situazioni  di  que- 
sto tipo  fanno  si  che  il  t.  debba  essere  annoverato  ancor  og^  tra 
k IO  principali  cause  di  morte  in  alcuni  paesi  tropicali  e che. 
anche  in  anni  recenti,  il  numero  dei  decessi  per  questa  malattia 
net  mondo  sia  stalo  stimato  ammontare  a circa  I milione  all'anno. 
Non  i però  agevole  disporre  di  indici  precbt  circa  l'cffeitiva  mor- 
boutà  e mortalità  per  I.  nei  vari  continenti,  dato  che  in  molti 
paesi  la  malattia  non  è sottoposta  all'obbligo  di  notifica. 

Un  forte  tributo  é pagato,  nelle  nazioni  in  via  di  sviluppo,  dai 
bambini  in  età  neonalale  e dalk  donne  in  età  feconda,  date  le 
gravi  carenze  di  assistenza  al  parto  che.  svolgendosi  in  ambienti 
insalubri  e con  modalità  tutt'aliro  che  asettiche,  porta  all'insor- 
geitza  della  malattia  nelle  puerpere  (i.  pucrperale)  e airinfezkme 
dei  neonati.  La  forma  nota  come  t.  omMicale  o trumus  neonato^ 
rum.  la  cui  patogenesi  risale  a infezione  durante  il  taglio  del 
cordone  ombelicale,  à di  ben  più  elevata  frequenza,  rì.spctto  al  t. 
delle  puerpere,  essendo,  secondo  alcune  statistiche,  causa  di  mer- 
le, in  paesi  in  via  di  sviluppo.  dcH'8%  dei  nuovi  nati. 

È da  notare  che,  in  confronto  ai  tassi  annuali  di  mortalità  spe- 
cifica. stimati  per  tali  paesi  intorno  a 4-32  e più  per  100  (KK) 
abitanti,  già  nel  decennio  1951-bO  si  c'ontrapponevano.  nelle 


nazioni  progredite,  quozienti  di  0.5-2  per  lOO.CXXi.  Alla  base  di 
questa  forte  differenza  sono  da  porre  i più  elevati  standard  igie- 
nici dei  paesi  industrializzati,  e anche  la  messa  in  atto,  in  questi 
paesi,  di  varie  misure  di  immunoprofilassi  e terapia  fin  dall'inizio 
di  questo  secolo,  nonché  l'impostazione,  con  precise  disposizioni 
legislative,  di  un'appropriata  strategia  vaccinak.  mirata  a singole 
caicgnnc  di  lavoratori  e allargata  poi  a tutti  come  provvedimen- 
to di  massa.  Tali  misure  di  prevenzione  hanno  fatto  si  che  nelle 
nazioni  evolute,  non  sia  quasi  più  registralo,  ormai,  il  t.  neonata- 
k e che  solo  eccezionalmente  ria  segnalato  quello  puerperak  e 
quello  poslabortivo.  conscguente  a pratiche  clandestine. 

Per  quanto  riguarda  il  nostro  Paese,  la  malattia  è da 
tempo  in  fa.se  di  netto  declino  sia  come  mortalità  che 
come  morbosità. 

Da  un  indice  di  mortalità  di  350  morti  su  IfXl.OOO  abi- 
tanti del  1KK7,  si  arrivò  a una  riduzione  a 140  decessi 
per  KK).(KX)  nel  1910,  verosimilmente  riferibile  aU'affcr- 
marsi  della  pratica  della  sieroprofilassi.  Da  allora,  a parte 
gli  eccezionali  rialzi  in  occasione  degli  anni  corrisponden- 
ti alle  due  guerre  mondiali,  l'indice  di  mortalità  rimase 
sostanzialmente  invariato  fino  ai  1952,  quando  iniziò  una 
sua  ulteriore  e rapida  flessione  indicata  dai  valori  di  1,04 
morti  su  100. (HM)  abitanti  nel  triennio  1956-58;  di  0,5 
morti  su  lOO.fXK)  negli  anni  1966-67;  di  0,3  nel  periodo 
1975-78  e ancor  meno  successivamente. 

Al  raggiungimento  di  tale  progressiva  riduzione  della 
mortalità  per  t.  contribuirono  certamente,  nella  prima 
metà  del  nostro  secolo,  le  migliorate  pratiche  igieniche  e 
una  più  idonea  assistenza  al  parto,  che  determinarono  una 
forte  caduta  della  mortalità  specifica  nel  l*’  mese  di  vita 
(dal  20%  delle  morti  totali  per  t.  nel  triennio  192K-30  al 
9%  in  quello  1955-57);  successivamente  vennero  ad  inci- 
dere favorevolmente  gli  effetti  della  protezione  immunita- 
ria attiva  che  si  era  fatta  progressivamente  strada  su  base 
volontaria  e che  era  stata  peraltro  introdotta  per  i maschi, 
in  occasione  del  servizio  militare,  agli  inizi  della  11  guerra 
mondiale.  Anche  l'andamento  della  morbosità  per  L in 
Italia  ha  seguito  analoga  evoluzione;  essa  può  però  essere 
descritta  con  buona  attendibilità  solo  dal  1955.  anno  in 
cui  fu  stabilito  per  questa  malattia  l'obbligo  della  notifica. 
Da  una  media  di  circa  7(X)  casi  annui  notificati  nel  decen- 
nio 1955-1964.  corrispondente  a un  indice  di  morbosità  di 
circa  KS  casi  per  100.000  abitanti  si  ^ così  scesi  ai  circa 
4(K1  casi  del  1969  (0.7  per  KX).(XX)).  ai  poco  più  di  2(X1 
del  1979  (().3/UXJ.(X)U)  e ancor  meno  negli  anni  successi- 
vi. Alta  resta  invece  la  IrtaUtà  del  t.  (numero  dei  decessi;' 
casi  di  malattia  x KK))  che.  pur  con  la  variabilità  riscon- 
trabile nelle  casistiche  dei  diversi  ospedali,  anche  in  rap- 
porto alle  più  o meno  cffictcnti  dotazioni  assistenziali,  può 
cs.scrc  valutala  come  supcriore  mediamente  al  50%. 

La  malattia,  che  in  pas.saio  colpiva  in  misura  prevalen- 
te il  sesso  maschile,  ha  presentato  un'inversione  di  ten- 
denza a partire  dagli  anni  '70  con  un  rapporto  femmi- 
nci'maschi  di  1,2:1.  almeno  per  le  fa.sce  di  età  interme- 
die, comprese,  cioè,  tra  i 20  e i 60  anni.  Con  l’estensione 
della  pratica  della  vaccinazione  e il  conscguente  poten- 
ziamento deirimmunità  dì  larj^i  strati  della  popolazione. 
\iene  a verifkarsi  attualmente  il  fenomeno  che  il  maggior 
tributo  alla  patologia  tetanica  è pagato  dalla  fascia  degli 
ultrascttantcnni,  rappresentata  in  massima  parte  da  sog- 
getti mai  vaccinati.  Per  lo  stesso  motivo  sono  più  esposte 
a rischio  le  ca.salinghe  e in  generale  le  donne  nate  pnma 
del  1%3  per  il  fatto  che  esse  sono  sfuggite  sia  aU'obbligo 
della  vaccinazione  mirala  a determinate  categorie  profes- 
sionali. a prevalente  composizione  maschile,  sia  a quello 
della  vaccinazione  di  massa. 

Il  rigoroso  rispetto  delle  norme  di  profilassi  e in  parti- 
colare di  quelle  di  ordine  immunitano  lascia  prevedere 
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cHe  la  situazione  epidemiologica  del  t.  in  paesi  quali  il 
nostro  sarà  caratterizzata  nei  prossimi  anni  da  un  ulterio- 
re decremento  della  morbosità  e della  mortalità  con  ten- 
denza verso  valori  estremamente  bassi,  quasi  vicini  al  li- 
vello zero. 

EHopatogenesi 

L'agente  etiologio)  del  t.  è un  bacillo  anaerobio,  sporige- 
no,  collocato  nel  genere  Clostridium  con  la  denominazio- 
ne di  C.  teloni  (v.  clostridium  genere).  Il  microrganismo 
era  stato  già  citato  da  Flùgge  e da  Nicolaier  con  il  nome 
di  BaciUus  tetani  e poi  da  Fischer  con  quello  di  Plectri’ 
dium  tetani  in  riferimento  alla  sua  tipica  forma  a bacchet- 
ta di  tamburo  (fìg.  1):  infatti,  al  microscopio  esso  appare 
sotto  forma  di  esile  bastoncello  (0,5  x 2.4-5  pm),  gram- 
positivo,  che  può  mostrare  a un'estremità  l'cndospora  tì- 
picamente rotonda  (o  lievemente  ovoidale)  e deformante, 
assumendo  così  la  suddetta  morfologia  a plettro  o a rac- 
chetta da  tennis. 

Se  osservato  in  preparati  microscopici  allestiti  da  coltu- 
re giovani,  non  ancora  pervenute  alla  fase  di  sporificazio- 
ne, 0 da  materiali  patologici  (essudati  e tessuti  mortifica- 
ti), può  non  essere  differenziabile  da  altri  bastoncelli 
grampositi  vi. 

Il  microrganismo  à fornito  di  numerosi  nagelli  a dispo- 
sizione perìtrìca  ed  è pertanto  mobile;  pur  es.sendo  anae- 
robio stretto,  può  tollerare  basse  tensioni  dì  ossigeno. 
Sono  noti  alcuni  ceppi  acrotolleranti,  ma  compromessi 
nella  loro  proprietà  tossigena.  Cresce  bene  in  terreni  col- 
turali liquidi  per  anaerobi  (brodo  al  fegato  di  Tarozzi, 
cooked  nteat.  viande^foi,  terreno  di  Roscnow,  ctc.)  dando 
luogo  a intorbidamento  uniforme  con  liberazione  di  so- 
stanze volatili  fetide  dal  tipico  odore  di  corno  bruciato. 
Nei  terreni  solidi,  quali  l'agar-sangue.  utilizzati  in  appa- 
recchiature per  anaerobi,  dà  luogo  a colonie  larghe  (4- 
6 mm).  circolari,  con  margini  irregolari,  piatte,  traslucide, 
emolitiche  per  produzione  di  una  tetanolisina,  e con  aloni 
di  sciamaggio  (su  superfìcie  umida).  La  temperatura  ot- 
timale per  la  crescita  del  microrganismo  è di  37  X;  il  pH 
è quello  neutro  o lievemente  alcalino. 

Per  il  suo  isolamento  da  focolai  di  infezione  si  deve 
procedere  all'inscmcnzamcnto  diretto  de!  materiale;  par- 
te di  quest’ultimo  va  inoculato  dopo  trattamento  a 8() 
a diversi  tempi  (da  S a 20  min)  per  distruggere  ogni  for- 
ma vegetativa,  senza  inattivare  le  spore  tetaniche. 

Il  C tetani  viene  attualmente  collocato  nel  gruppo  IV 
dei  genere  Clostridium  in  base  alla  posizione  terminale 
della  spora  e alla  capacità  di  liquefare,  sia  pur  lentamen- 
te. la  gelatina.  Alle  sue  proprietà  biochimiche  non  viene 
attribuita  grande  importanza  ai  fini  identificativi,  sia  (>er- 
ché  non  rappresentano  caratteri  differenziali  di  sicuro  ri- 
ferimento rispetto  ad  altri  dostrìdi,  sia  perché  sono  va- 
riabili da  ceppo  a ceppo.  L’Identificazione  poggia  sostan- 
zialmente sulla  dimostrazione  della  tossinogenesi  median- 
te inoculazione  in  animali  (topolini,  cavie)  di  filtrati  di 
brodocolture  nelle  quali  sia  stata  elaborata  la  potentissi- 
ma tossina. 

Nella  fase  di  spora  esso  è dotato  di  lunga  resistenza  al- 
Tinvecchiamento  e ai  vari  agenti  naturali  di  disinfezione, 
c ciò  é alla  base,  come  per  altri  microrganismi  sporigeni, 
della  sua  larga  diffusione  nell'ambiente  esterno.  Le  spore 
tetaniche  sono  altamente  resistenti  anche  aH'azione  di 
molti  disinfettanti  e antisettici,  dei  raggi  U.V.  e del  calo- 
re: esse  sopravvivono  al  calore  umido  per  tempi  variabili 
da  ceppo  a ceppo,  ma  mediamente  alcune  ore  fino  a 
90  ^ e pochi  minuti  nell’acqua  bollente.  Trattamenti 
sicuri  per  la  loro  distruzione  sono  senz'altro  l'esposizione 
in  autoclave  per  20  min  a 120  c in  stufa  a secco  per  1 
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Fig-  1.  Clostridium  tetani  con  tipiche  spore  terminali  che  conferi- 
scono al  germe  l'aspetto  a bacchetta  da  tamburo. 


h a 160  La  sporulazione  è inibita  dalle  condizioni  di 
modificazione  del  pH  per  acidificazione  dei  terreni  di  coltu- 
ra, mentre  è stimolata  dalla  presenza  di  determinati  ioni. 

Spore  e forme  vegetative  di  C.  tetani  po^no  essere 
presenti  nell’intestino  dell’uomo  e di  vari  animali,  tra  cui 
in  particolare  bovini  ed  equini.  Le  spore,  eliminate  con  le 
deiezioni,  vengono  a essere  diffuse  neH'ambiente  conta- 
minando il  suolo  e la  loro  presenza  è più  elevata  in  aree 
rurali,  specialmente  nei  luoghi  di  pascolo,  allevamenti, 
stalle,  ippodromi,  etc.  Per  la  loro  persistenza  nel  terreno 
a tempo  indeterminato  e il  loro  facile  trasporto,  soprat- 
tutto a opera  degli  agenti  atmosferici,  le  spore  possono 
essere,  però,  presenti  anche  nel  suolo  degli  ambienti  ur- 
bani e persino  nella  polvere  domestica,  sicché  il  rìschio  di 
contrarre  l'infezione  sussiste  praticamente  ovunque. 

Data  rubiquìtarìetà  delle  spore  tetaniche  è da  presu- 
mere che  frequentemente  esse  vengano  in  contatto  con 
superfìci  mucose  o con  ferite  superficiali  dei  tegumenti 
senza  che  necessariamente  ne  consegua  la  malattia.  La 
loro  penetrazione  nell’organismo  per  via  digestiva  a mez- 
zo di  alimenti  e bevande  non  pone,  per  quanto  sappia- 
mo, alcun  problema  e può  tutt'al  più  rappresentare  la 
base  di  un'esocrcscita  a livello  intestinale;  per  tale  aspet- 
to, ad  es.,  il  concetto  stesso  di  pastorìzzazione  del  latte 
prescinde  dall'inattivazione  delle  spore  tetaniche.  Se  que- 
ste, d’altra  parte,  pervengono  attraverso  ferite  in  tessuti 
vitali  sono  molto  spesso  eliminate  daH'azione  dei  fagociti, 
tanto  che  non  é facile  riprodurre  il  t.  in  animali  sensibili 
per  inoculazione  sperimentale  di  sospensioni  di  spore,  a 
meno  che  non  si  provveda  contestualmente  alla  mortifi- 
cazione (meccanica  o chimica)  dei  tessuti. 

L’evento  stesso  deH’infezione  naturale,  infatti,  si  verìfi- 
ca solo  quando,  con  la  penetrazione  delle  spore  attraver- 
so soluzioni  di  continuo,  di  solito  vistose  e profonde,  ma 
anche  di  minima  entità  tanto  da  passare  pressoché  inav- 
vertite (punture  da  spine  di  rosa,  di  cardo,  di  insetti, 
eie  ),  vengano  a coincidere,  a livello  dei  tessuti  lesi,  par- 
ticolari situazioni  che  facilitano  la  germinazione  delle 
spore,  la  moltiplicazione  delle  forme  vegetative  e la  pro- 
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dazione  della  tossina.  Tra  tali  condizioni  è in  primo  luogo 
da  sottolineare  la  presenza  di  terriccio,  polvere  o altro 
materiale  estraneo  che  distragga  l'azione  dei  fagociti,  la 
presenza  di  coaguli  e di  tessuto  necrotico  o mortificato 
che  determini  anaerobiosi  e modificazioni  del  pH  nel 
focolaio;  anche  l’accumulo  di  prodotti  infiammatori,  do* 
vuti  airinfczione  concomitante  di  altri  microrganismi, 
contribuisce  al  determinismo  del  microambiente  anaero* 
bio.  La  moltiplicazione  microbica  rimane  però  localizzata 
alla  sede  della  ferita,  non  essendo  il  C.  tetani  caratterizza- 
to da  invasività;  à invece  la  tossina,  fattore  della  patoge- 
nicità  del  microrganismo  ed  effettore  unico  della  ^ntoma- 
tologia  del  t.,  a passare  in  parte  nel  torrente  circolatorio 
determinando  tossiemia  e al  tempo  stesso  a iniziare,  dal 
sito  di  produzione,  la  sua  progressione  diretta  verso  i 
centri  nervosi.  Tale  tossina,  detta  tetanospasmina,  è una 
proteina  pura  del  p.  m.  di  circa  150.000,  che  sembra  con- 
tenere 6 gruppi  sulfidrilici  liberi  e 2 ponti  disolfuro;  essa 
viene  sintetizzata  come  singola  catena  polipeptidica.  ri- 
solvibile per  riduzione  in  2 catene;  una  del  p.  m.  di  circa 


100.000,  cui  è sostanzialmente  riferibile  raffinitàper  tl 
recettore,  e una  seconda,  del  p.  m.  di  circa  50.000.  che 
appare  responsabile  della  funzione  tossica.  La  tossina 
viene  prodotta  soprattutto  dopo  la  fine  della  fase  loga- 
ritmica di  crescita  e viene  poi  liberata  aH’estemo  (tossina 
esocelluiare)  per  autodtolisi;  è stato  però  riconosciuto  un 
precursore  intracellulare  (tossina  endocellulare)  estraibile 
con  vari  metodi,  che  viene  forse  attivato  per  via  naturale 
da  varie  proteasi,  in  maniera  analoga  a quanto  ottenuto 
sperimentalmente  a mezzo  di  tripsina  e papaina. 

La  tetanospasmina  ha  spiccato  neurotropismo  e affinità 
verso  recettori  rappresentati  da  complessi  insolubili  di 
cerebrosidi  e di-  o trisialogangliosidi;  risultano  infatti 
completamente  atossiche  per  gli  ammali  da  esperimento 
miscele  ottenute  in  vitro  tra  tossina  tetanica  e omogenato 
di  tessuto  nervoso. 

Nell'evento  naturale  di  t.  le  molecole  di  tossina,  a con- 
ferma di  quanto  già  prospettato  da  Bnischettini  nel  1892, 
iniziano  il  cammino  a ritroso  verso  i centri  nervosi,  le- 
gandosi ai  gangliosidi  della  membrana  delle  terminazioni 


Fig.  2.  Rappresentazione  schemaiica  della 
progressione  della  tossina  tetanica  dal  fo- 
colaio di  ferita  al  midollo  spinale  (in  rosso 
le  molecole  di  tossina). 
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dei  nervi  motori  presenti  nella  zona  interessata  e progre- 
discono per  via  intrassonica  fino  ad  arrivare,  attraverso  le 
radici  ventrali  del  midollo,  nelle  ctirna  anteriori  dei  ri- 
spettivi segmenti  spinali,  ove  si  accumulano  (fìg.  1).  Ivi  si 
verìfica  un  passaggio  trans-sinaptico  che  permette  alla 
tossina  di  esplicare  la  specifica  azione  a livello  presinapti- 
co  interferendo  con  il  rilascio  dei  neurotrasmetiitori  pre- 
valentemente inibitori  (glieina  e ac.  Y'^inobutirrico);  la 
sua  azione  è paragonabile  a quella  di  un  altro  potente 
veleno,  la  stricnina,  che  però  agisce  a livello  postsinapti- 
co,  blocc'ando,  oltre  che  Teffetto  inibitorio  sinapiico, 
anche  quello  inibitorio  della  glieina. 

Il  risultato  deH'azionc  tossica  della  tetanospasmina  è 
rappresentato,  in  definitiva,  dalla  disinibizione  dei  moto- 
neuroni  spinali,  per  cui  si  verifica  un  passaggio  non  sele- 
zionato di  tutti  gli  impulsi  eccitatori;  ne  conseguono  le 
caratteristiche  contrazioni  spastiche  di  tutta  la  muscolatu- 
ra dipendente  da  quel  segmento  spinale,  sia  dei  muscoli 
agonisti  che  di  quelli  antagonisti.  Se  questo  meccanismo 
patogenetico  giustifica  le  manifestazioni  tetaniche  locali 
(t.  locale)  c anche  la  frequente  presenza  di  trisma  tra  i 
segni  prodromid  del  t.  umano  (per  la  brevità  delle  fibre 
motrid  interessate),  è però  da  considerare  rimfxirtante 
contributo  alla  genesi  del  t.  generalizzato  offerto  dalla 
diffusione  linfocmatica  di  parte  della  tossina  dal  focolaio 
di  infezione;  la  tossina  passata  in  circolo  perviene  an- 
ch'essa  al  S.N.C..  non  però  attraverso  la  barriera  emato- 
liquoralc.  ma  per  ria  assoplasmica,  a partire  dalle  termi- 
nazioni nervose  motrid  di  ogni  altro  distretto  corporeo. 

Anatomia  patolofka 

A prescindere  dagli  appelli  unaiomupaiologid  del  focolaio  (cta- 
nigeno.  nel  quale  pos&imo  essere  osservati  segni  di  edema,  di 
necrosi  c staio  Infiammalorìo  più  o tiKno  localizzato,  non  sono 
in  generale  evidenti  all'autopsia  alterazioni  particolari  dal  punto 
di  vista  macroscopico,  né  lesioni  caraitcrislichc  all'esame  istolo- 
gico. 

Un  riscontro  assai  frequente  è il  colore  di  «carne  lessa»  al 
taglio  delle  masse  muscolari,  nelle  quali  possono  essere  rilevate 
lacerazioni  di  fibre  con  microcmorragic. 

Talora  sono  presenti  focolai  di  rammollimento  e zone  di  iper- 
emia in  varie  sedi  del  S.N.C. 

Manifestazioni  cmholichc  a livello  polmonare  possono  poi 
essere  riscontrate  in  soggetti  anziani. 

In  rari  casi,  come  conseguenza  della  violenza  degli  spasmi  del- 
la muscolatura  paravcrtcbralc,  pos.sono  anche  essere  osservate 
fratture  delle  vertebre,  soprattutto  dorsali,  con  segni  di  emorra- 
gia a livello  articolare. 

Forme  cliniche  e sinlomafoiogia 

L’infezione  tetanica  riconosce  come  «porta  d’ingresso» 
ferite  vaste,  ma  anche  modeste,  di  solito  penetranti,  ca- 
ratterizzate da  mortificazione  tessutale  e contaminate  da 
spore  contenute  in  materiale  estraneo  (terriccio,  polvere, 
ctc.):  le  ferite  con  tali  caratteristiche  risultano  più  facil- 
mente (etanigene  se  siano  stati  omessi,  o tardivamente 
effettuati,  gli  opportuni  interventi  di  antisepsi  e di  toilette 
chirurgica,  come  può  avvenire  in  occasione  di  incidenti 
stradali  e più  ancora  di  catastrofi  naturali  e nel  corso  di 
eventi  bellici. 

A volte,  però,  il  t.  insorge  in  assenza  di  un  evidente 
nesso  con  soluzioni  di  continuo,  ma  piuttosto  come  con- 
seguenza di  contusioni  o iniezioni  di  farmaci  in  sede  di 
masse  di  tessuto  cicatriziale,  o a seguito  di  operazioni 
ortopediche  e chirurgiche  correttive  eseguite  nel  sito  di 
un  trauma  di  antica  data  (t.  criptogenetico  o idiopatico). 
In  queste  situazioni  è necessario  ammettere  che  spore 
tetaniche  allora  penetrate  siano  persistite  in  stato  quie- 
scente fino  a che  il  rimaneggiamento  del  focolaio  ne  ab- 


bia favorito  la  germinazione.  In  alcuni  casi  possono  anche 
porsi  questioni  di  responsabilità  professionale  e valuta- 
rioni  di  ordine  medicolegale,  venendo  a essere  la  malat- 
tia definita  impropriamente  come  «t.  chirurgico»,  quasi 
alla  stregua  delle  forme  che  in  passato  erano  riconducibili 
all'uso  di  strumentario  non  sterile  c soprattutto  al  catgut, 
materiale  per  sua  natura  non  facilmente  sterilizzaNle.  Il 
periodo  di  incubazione  viene  allora  a essere  mal  dehnibi- 
Ic  o comunque  eccezionalmente  lungo,  mentre  ordina- 
riamente esso  varia  da  2 giorni  (t.  precoce)  a 30  giorni  o 
più  (t.  tardivo),  con  una  media  di  10  giorni;  la  diversa 
durata  del  periodo  di  incubazione  può  essere  correlata  a 
fattori  molteplici,  tra  i quali  non  secondaria  la  diversa 
tossigenicità  dei  ceppi  in  causa,  come  denotato  dal  fatto 
che  il  t.  precoce  è anche  a evoluzione  più  rapida  e a esito 
più  spesso  infausto  rispetto  al  t.  tardivo.  L'incubazione 
può  poi  superare  di  gran  lunga  t 30  giorni  nei  casi  di  t., 
tutt'altro  che  eccezionali,  riguardanti  soggetti  sottoposti  a 
sieroprolìla.ssi  (t.  postsierico),  che  sono  anche  caratteriz- 
zati da  alta  letalità. 

La  variabilità  del  periodo  di  incubazione  é anche  corre- 
labjle,  secondo  quanto  già  prospettalo  da  Marie  (1897)  e 
Morax  (1902)  e sostenuto  da  Descombey  negli  anni  '30, 
con  la  lunghezza  del  «tragitto  nervoso»  dal  sito  di  infe- 
zione ai  centri  nervosi,  come  risulta  particolarmente  evi- 
dente nell’infezione  sperimentale  e nel  cosiddetto  «t.  lo- 
calizzato» che  interessa  i muscoli  della  zona  del  focolaio 
di  infezione. 

La  sintomatologia  inizia  talora  con  segni  prodromid 
vaghi  (cefalea,  ansia,  iperestesie  locati,  etc.);  ordinaria- 
mente, nel  t,  tipico,  compaiono  come  primi  sintomi  ipcr- 
reflessia.  trisma  (contrattura  dei  muscoli  masticatori),  ri- 
gidità degli  altri  muscoli  della  faeda,  del  collo  e della 
nuca,  come  risultato  del  rapido  arrivo  della  tossina  ai  cen- 
tri rispettivi,  attraverso  vie  particolarmente  brevi.  Gli  spa- 
smi di  questi  gruppi  muscolari  determinano  l'assunzione, 
da  parte  del  malato,  di  un  caratteristico  atteggiamento  dei 
muscoli  del  volto,  di  spiccata  dramiflaticità,  definito  come 
risus  sardonteus;  la  progressiva  contrattura  della  muscola- 
tura del  dorso  e degli  arti  impone  poi  al  malato  una  carat- 
teristica posizione  con  corpo  ad  arco,  in  iperestensione, 
poggiante  sulLoccipite  e sui  talloni  (opistotono). 

Diversamente  da  questa  forma  più  comune  di  t.  (t.  di- 
scendente). si  possono  riscontrare  casi  con  interessamen- 
to progressivamente  ascendente  delle  varie  masse  musco- 
lari (t.  ascendente)  e anche  situazioni  nelle  quali  le  con- 
tratture px>ssono  manifestarsi  a carico  dei  vari  gruppi 
muscolari  senza  alcun  rapporto  di  contiguità,  fino  a gene- 
ralizzarsi. 

Il  paziente  resta  di  solito  lucido,  con  espressione  atter- 
rita c implorante  soccorso  e presenta  in  genere  febbre, 
non  sempre  elevata.  Mentre,  in  rari  casi,  il  malato  non 
avverte  dolori  in  rapporto  allo  stato  di  contrattura  (t. 
analgesico),  più  spesso  geme  per  i forti  dolori  (t.  doloro- 
so) che  si  esacerbano  per  spasmi  provocati  anche  da  sti- 
moli modesti  (luminosi,  sonori,  meccanici,  etc.).  Infatti, 
su  uno  stato  basale  di  contrattura  tonica  si  impiantano 
accessi  tetanici  e si  alternano  a brevi  contratture  cloniche 
(t.  convulsivo).  Durante  gli  accessi  sì  verifica  copiosa 
sudorazione;  jpi  atti  respiratori  sono  frequenti  e accom- 
pagnati da  sibili  per  spa.smo  della  glottide;  spesso  vi  è 
cianosi  per  le  difhcoltà  respiratorie  dovute  a contrattura 
del  diaframma;  talora  si  hanno  sintomi  di  insufficienza 
cardiaca:  anche  il  polso  è di  solito  frequente.  La  diuresi 
appare  fortemente  ridotta. 

Talora,  nella  sintomatologia  clinica  vengono  ad  a.ssu- 
mcrc  particolare  rilievo  segni  di  ipcrattivìtà  del  simpati- 
co. come  tachicardia  ed  aritmie  miocardiche,  crisi  acces- 
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suali  ipcrtcnsivc.  vasocostrizione  periferica,  iperpircssia  e 
aumento  delie  caiecolamine  nelle  urine;  la  concomitanza 
di  tali  sintomi,  definita  anche  come  sindrome  di  Kerr,  ha 
valore  prognostico  dì  particolare  gravità. 

Nei  casi  a più  rapida  evoluzione,  la  sintomatologia  si 
aggrava  nei  giorni  successivi,  con  elevazione  della  tempe- 
ratura corporea  fino  a valori  di  40>41  c si  arriva  alla 
morte  per  asfissia  da  paralisi  spastica  della  muscolatura 
respiratoria  e laringea  o per  sincope  cardiaca,  tempe- 
ratura si  eleva  ulteriormente  dopo  la  morte. 

Il  decorso  è invece  diverso  in  alcuni  casi  che  si  avviano 
alla  guarigione  attraverso  un  lungo  perìodo  di  staziona- 
rietà (qualche  settimana)  seguito  da  progressiva,  lenta 
risoluzione  dello  stato  di  contrattura. 

Sono  inoltre  da  citare  le  forme  di  t.  clinicamente  atipi- 
che, per  sintomatologia  prevalentemente  locale,  come  il 
t.  splancnico,  quello  addominotoracico,  quello  monople- 
gico,  quello  diplegico  c quello  paraplegico  c.  particolar- 
mente caratteristico,  anche  perché  legato  a ferite  del 
capo,  il  t.  cefalico  di  Rose  nelle  sue  varie  forme  per  inte- 
ressamento di  distretti  diversi  (forma  disfagica,  idrofobi- 
ca. oftalmoplegica.  da  paralisi  del  facciale,  deiripoglosso, 
ctc). 

La  gravità  del  t.  appare  tanto  più  spiccata  e la  prognosi 
più  sfavorevole,  quanto  più  frequenti  e intensi  sono  gli 
spasmi,  più  alta  è la  temperatura  e la  frequenza  del  polso 
e del  respiro  e,  soprattutto,  quanto  più  breve  è il  perìodo 
dì  incubazione  e più  rapida  la  generalizzazione. 

Diagnosi 

Il  t.  in  atto,  cosi  caratteristico  nelle  sue  forme  tipiche, 
non  pone  particolari  problemi  di  diagnosi  differenziale, 
eccezion  fatta  per  la  tetania  paratireoprìva,  per  alcuni 
avvelenamenti,  soprattutto  quello  da  stricnina,  e per 
meningiti  di  diversa  natura.  11  t.  puerperale  può  far  sor- 
gere. poi.  problemi  di  diagnosi  differenziale  con  la 
eclampsia  gravidica,  e il  t.  cefalico  di  Rose  con  la  rabbia. 
È da  tener  presente,  inoltre,  che  nei  casi  iniziali,  di  fron- 
te al  trisma  e alla  rigidità  della  muscolatura  del  capo,  si 
possono  porre  problemi  di  diagnostica  differenziale  nei 
confronti  dì  altre  cause  di  trisma  e di  altre  cause  di  diffi- 
coltà  alPapcrlura  della  bocca  (flemmoni  retrofarìngei, 
artriti  temporomandibolarì,  angine,  etc  ). 

Per  la  diagnosi  di  t.  non  risultano  di  particolare  utilità 
gli  accertamenti  laboratorìstici.  Per  le  indagini  peritali  di 
ordine  mcdicolegale,  richieste  per  Taccertamento  della 
causa  di  morte,  può  essere  svolta  la  ricerca  colturale, 
peraltro  non  facile,  del  clostrìdio  dal  materiale  del  sito  di 
ferita,  con  successiva  dimostrazione  biologica  e immuno- 
logia della  tossigenicità  del  ceppo. 

Tempia 

La  terapia  della  malattia  in  atto  può  essere  distinta  in 
terapia  etiopatogenetica  c terapia  sintomatica  c di  soste- 
gno. le  quali  si  estrinsecano  in  vari  trattamenti  medico- 
chirurgici volti  allo  scopo  di  mantenere  in  vita  il  paziente 
hno  al  completo  esaurimento  degli  effetti  della  tetanospa- 
smina. 

La  terapia  eliologica  poggia  in  primo  luogo  sulla  gene- 
rosa somministrazione  di  antitossina  tetanica  per  neutra- 
lizzare la  tossina  non  ancora  fissala  al  recettore  del 
S.N.C..  dal  quale  sembra  invece  del  tutto  inamovibile 
quando  ormai  legata.  Un  tempo  attuata  a mezzo  di  siero 
antitossico  di  cavallo  o di  altro  animale  previamente  im- 
munizzato, pratica  non  esente  da  rìschi  di  reazioni  anafi- 
lattiche,  la  terapia  antitossica  viene  oggi  realizzata  con 
immunoglobuline  umane  specifiche  per  via  i.  m.  o sotto- 


cutanea in  dosi  totali,  nel  corso  della  malattia,  comprese 
tra  3(KX)  e 30.()0()  U.  I.  (U.  I.  = Unità  Internazionale, 
corrispondente  alla  quantità  di  antitossina  che  neutralizza 
praticamente  1000  dosi  minime  telali  di  tossina,  per  la  ca- 
via, pari  a 0,0(X)3094  g dello  standard  internazionale);  al- 
cuni AA.  consigliano  l'impiego  di  immunoglobuline  uma- 
ne specifiche  (10.000  U.  I.)  per  infusione  c.  v.  lenta  e an- 
che per  via  cndorachidea,  magari  come  integrazione  della 
terapia  .sistemica,  sulla  base  del  presupposto,  non  del  tut- 
to verificato,  di  un'azione  più  rapida  ed  efficace.  Viene 
anche  ammessa  generalmente  Tutilità  di  associare  alla  te- 
rapia immunitaria  passiva  la  somministrazione  di  una  o 
più  dosi  di  anatossina  tetanica  (o  tossoide)  per  un'ipotiz- 
zata  azione  di  interferenza  con  i comples.si  tossina-recet- 
tore c più  ancora  per  stimolare  la  risposta  immunitaria 
specifica  neirospite  al  fine  di  evitare  la  comparsa  del  t. 
postsierìco  e di  recidive  a distanza. 

Ugualmente  di  valore  terapeutico  etiologico  è da  con- 
siderare la  pratica  frequentemente  attuata  in  passato,  ma 
in  realtà  non  sempre  proponibile,  e del  resto  piuttosto 
discussa,  dell'escissione  chirurgica  del  focolaio  tetanige- 
no.  mentre  è importante  la  sua  accurata  detersione  anche 
a malattia  iniziata,  onde  ostacolare  l’ulteriore  sviluppo 
microbico  e la  produzione  di  altra  tossina.  Allo  stesso 
scopo  può  essere  praticata  Tinfiltrazionc  di  immunoglobu- 
lina  antitetanica  intorno  al  sito  di  infezione  e il  tratta- 
mento locale  con  antibiotici. 

L'uso  di  antibiotici,  quali  le  tetracicline  e le  penicilline 
(ad  es..  penicillina  G in  dosi  elevate  fino  a lO.IXKl.OtK)  U. 
prò  die)  per  via  generale,  rientra  pure  nel  criterio  tera- 
peutico etiologico,  in  quanto  può  inibire  la  moltiplicazio- 
ne del  C tetani,  c controllare  la  supcrinfezionc  da  parte 
di  altri  microrganismi  che,  interferendo  con  la  tensione 
dell'ossigeno,  favoriscono  l'anaerohiosi  e perciò  la  molti- 
plicazione dciragente  del  t.  nel  sito  della  ferita. 

Per  quanto  riguarda  la  terapìa  sintomatica  c di  soste- 
gno notevole  importanza  ha  assunto  il  trattamento  seda- 
tivo e miorilassante  grazie  alla  disponibilità  di  composti 
efficienti  che  hanno  contribuito  in  anni  recenti  a una  ri- 
duzione della  letalità  specifica.  Tra  i farmaci  sedatisi  sono 
di  corrente  im^^ego  ì barbiturici,  i derivati  della  fenotia- 
zina  e i composti  benzodiazepinici.  tra  i quali  la  prefe- 
renza è accordata  al  diazepam,  in  dose  di  1 mg/kg  ogni 
6 h.  Molti  schemi  terapeutici  prevedono  Tassociazionc  di 
sedativi  e miorilassanti  come  pure  «cocktail»  di  questi 
ultimi  (il  cloruro  o lo  ioduro  di  sussametonio.  il  bromuro 
di  pancuronio).  Con  l'impiego  di  questi  farmaci  curarìci  o 
della  stessa  D-tubocurarìna  si  impone  ovviamente  il  con- 
trollo della  funzione  respiratoria  a mezzo  di  respiratori 
automatici,  eventualmente  dopo  tracheotomia  e in  condi- 
zione di  elevata  tensione  di  ossigeno,  nonché  un  rigoroso 
controllo  delle  funzioni  cardiocircolatorie;  in  via  alterna- 
tiva possono  e&sere  impiegati  farmaci  pseudocurarìci, 
quali  la  mcfcncsina,  che.  somministrati  per  fleboelisi  len- 
ta. possono  prescindere  dalla  tracheotomia  e dalla  respi- 
razione meccanica. 

Per  l'elevata  perdita  di  liquidi  e di  elettroliti,  soprattut- 
to di  potassio,  a seguito  della  profusa  sudorazione,  si 
rende  inoltre  necessario  provvedere  alla  loro  reintegra- 
zione per  via  e.  v.  Importante  è anche  il  mantenimento  di 
un  adeguato  apporto  nutrizionale  che  viene  realizzato  per 
via  parcntcrale.  Nei  liquidi  di  perfusione,  alcuni  AA. 
amsigliano  anche  di  includere  la  Vit.  B|2  per  un  suo  pre- 
sunto effetto  di  restauro  del  patrimonio  colinesterasico; 
allo  stesso  scopo  viene  anche  indicata  la  somministrazio- 
ne di  ossime  (meiilsolfato  di  pralidossima)  in  base  al  prc- 
supptìsto  di  analogie  con  sindromi  da  accumulo  di  acetil- 
colìna  (intossicazione  da  esteri  fosforici). 
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È da  ricordare,  infine,  che  negli  stati  di  eccessiva  iper- 
termia trovano  indicazione  varie  tecniche  di  raffredda- 
mento meccanico  del  paziente,  valide  anche  per  control- 
lare il  sistema  nervoso  autonomo  c per  ridurre  il  metabo- 
lismo basale. 

Profila«i 

Due  sono  i provvedimenti  più  importanti  per  la  preven- 
zione del  t.  c cioè  la  sieroprofilassi  e la  vaccinazione,  en- 
trambe misure  di  ordine  immunitario.  Se  la  prima  è di 
esclusivo  intervento  suirindividuo  dopo  l'esposizione  al 
rischio  (misura  di  emergenza),  la  seconda  offre  invece  la 
possibilità  di  agire  a monte  del  rischio  per  conferire  a 
singoli  individui  o a intere  popolazioni  un  sufficiente  e 
duraturo  livello  di  protezione  attiva. 

Ancor  oggi  numerose  sono  le  occasioni  in  cui  è neces- 
sario il  ricorso  ad  antitossina  preformata,  rappresentata 
dalle  immunoglobulinc  umane  specifiche,  che  costituisco- 
no un  gran  passo  avanti  rispetto  ai  sieri  antitossici  etero- 
loghi del  passato,  ai  quali,  peraltro,  deve  essere  ricono- 
sciuto il  merito  di  aver  permesso,  sin  dalla  fine  del  secolo 
scorso,  un  primo  sostanziale  successo  nella  prevenzione 
del  t.  Attualmente,  però,  ogni  aspettativa  di  pervenire  a 
un  completo  controllo  della  malattia  nell'uomo  è indiscu- 
tibilmente legata  alla  pratica  estensiva  della  vaccinazione. 
Considerando  infatti  che  nel  corso  della  vita  di  cia.scun 
individuo,  specialmente  per  gli  appartenenti  a determina- 
te categorie  professionali,  possono  presentarsi  occasioni 
di  rìschio  a seguito  di  grossi  eventi  traumatici,  ma  che 
per  tutti  sussiste  fin  dalla  nascita  un  rischio  generico  di 
infezione  tetanica,  è chiaro  che  la  vaccinazione  di  massa, 
se  attuata  fin  dalla  nascita,  rappresenta  il  più  valido  car- 
dine profilattico. 

La  vaccinazione  antitetanica  viene  praticata  con  il  tos- 
soide  o anatossina  preparata  secondo  Ramon,  per  tratta- 
mento con  formolo  al  4%«  c incubazione  a 38  per  un 
perìodo  di  4 settimane.  Nelle  preparazioni  attuali  il  vacci- 
no si  ottiene  facendo  precedere  al  contatto  con  formolo  un 
adeguato  trattamento  di  purificazione  della  tossina  ottenu- 
ta da  filtrati  colturali:  ciò  permette  di  evitare  che  durante 
le  modificazioni  strutturali  della  tossina  per  formazione  di 
legami  metilenici  intra-  e intermolecolari,  restino  ingloba- 
te nel  tossoide  proteine  estranee,  che  potrebbero  risultare 
responsabili  di  effetti  collaterali  indesiderabili. 

Mentre  sono  in  corso  ricerche  per  la  messa  a punto  di 
vaccini  sempre  più  purificati,  costituiti,  ad  cs..  da  fram- 
menti atossici  ottenuti  per  clivaggio  enzimatico  della  tossi- 
na o da  oligopeptidi  sintetici  coniugati  con  un  carrier  con- 
veniente. Wene  intanto  fatto  largo  uso  sul  piano  pratico 
del  classico  tossoide  adsorbito  ad  adiuvanti  minerali,  tra  i 
quali  i più  utilizzati  sono  ancora  l'idrossido  e il  fosfato  di 
alluminio.  Per  i vantaggi  che  offre  il  tossoide  adsorbito,  è 
sempre  meno  frequente  l'impiego  della  cosiddetta  anatos- 
sina fluida  (idrosolubile),  che  in  passato  era  ritenuta  utile 
nei  richiami  di  urgenza  in  considerazione  di  una  sua  pre- 
sunta capacità  di  evocare  più  rapida  risposta. 

La  vaccinazione  antitetanica,  che  non  provoca  di  rego- 
la reazioni  locali  o generali,  viene  praticata  secondo  uno 
schema  di  ba.se  con.sLstente  in  2 somministrazioni,  ciascu- 
na di  20  Lf  (Lf  * Limite  flooculantc)  di  tossoide  adsorbi- 
to. per  via  i.  m..  intervallate  da  alcune  settimane;  una 
terza  dose  di  rinforzo,  identica  alle  precedenti,  viene  pra- 
ticata a distanza  di  6-12  mesi,  seguita  successivamente, 
nel  corso  della  vita,  da  richiami  ripetibili  a distanza  di 
anni.  Questo  schema  di  fondo  è comune  neU'applicazione 
pratica  nelle  varie  nazioni,  pur  con  una  certa  variabilità 
degli  intervalli  tra  le  successive  somministrazioni  di  tos- 
soide. 
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La  legislazione  italiana,  con  la  Legge  292  del  5.3.63 
introdusse  la  vaccinazione  antitetanica  obbligatoria  per 
alcune  categorie  professionali  a rìschio  e dilatò  successi- 
vamente l'obbligo  ad  altre  categorìe  con  i decreti  ministe- 
riali del  22.3.75  c del  16.9.75,  mentre  già  prima,  con  la 
Legge  419  del  20.3.68  ne  aveva  introdotto  l’obbligo  per 
tutti  i nuovi  nati. 

Il  protocollo  italiano  della  vaccinazione  primaria  del 
bambino  prevede  la  somministrazione  di  una  prima  dose 
di  tossoide  tetanico  (T)  adsorbito  in  associazione  con  tos- 
soide difterico  (D)  al  3^  mese  di  vita  c la  prosecuzione 
del  trattamento  vaccinale  secondo  il  seguente  prospetto, 
riportato  da  Cacciapuoti: 


età  o inicrvaio  vacdao 


1 dose 

3“  mese 

DT 

Il  dose 

dopo  6-8  settimane 

DT 

III  dose  (rinforzo) 

dopo  6-12  mesi 

DT 

1 richiamo 

dopo  3-5  anni  (entro  il  6**) 

DT 

Il  richiamo  1 

entro  U 14^  anno 

T 

111  richiamo  (per  i ma- 
schi) 

al  servizio  di  leva 

T 

richiami  successivi 

ogni  IO  anni 

T 

Nella  vaccinazione  primaria  deH’adulto  può  essere  se- 
guito uno  schema  analogo  con  inoculazioni  del  solo  tos- 
soide tetanico. 

Circa  gli  intervalli  tra  i richiami,  data  la  variabilità  del- 
la risposta  individuale,  è da  tener  presente  che  per  assi- 
curare la  persistenza  di  un  sufficiente  livello  ematico  di 
antitossina  (di  solito  indicato  in  > 0,01  U.  I./ml)  e per 
evitare  d’altra  parte  il  ricorso  a somministrazioni  troppo 
frequenti,  non  sempre  innocue,  sono  attualmente  dispo- 
nibili test  (di  cmoagglutinazìone  passiva.  ELISA,  etc.) 
per  la  titolazione  degli  anticorpi  specifici.  Il  livello  protet- 
tivo conferito  dalla  vaccinazione,  di  per  sé  durevole,  può 
comunque  essere  restaurato,  in  condizioni  di  emergenza, 
attraverso  un’iniezione  di  richiamo,  giacché  in  tal  caso  la 
risposta  alla  nuova  dose  di  tossoide  sarà  elevata  e pronta, 
com'è  tipico  delle  risposte  secondarie. 

La  sieroprofilassi  si  esegue,  in  associazione  con  altri  in- 
terventi di  emergenza,  nelle  persone  che  presentino  ferite 
sospette  e che  all'anamnesi  non  risultino  protette  attiva- 
mente (non  o incompletamente  vaccinate;  vaccinate,  ma 
che  abbiano  subito  l’ultimo  richiamo  da  oltre  10  anni). 

La  sieroprofilassi  che  si  praticava  in  passato  a mezzo  di 
siero  eterologo,  con  complicanze  non  rare,  quali  la  ma- 
lattia da  siero  c lo  shock  anafilattico,  talora  mortale  (in 
soggetti  ipersensibili,  già  trattati  con  siero  della  stessa 
specie  animale),  viene  oggi  attuata  attraverso  la  sommini- 
strazione di  immunoglobuline  umane  iperìmmuni,  prati- 
camente senza  alcun  rìschio,  in  dose  rapportata  al  peso 
corporeo  del  soggetto  (4-7  U.  L/kg,  cioè  fino  a 250  U.  I. 
in  totale  nei  bambini  e in  individui  di  peso  inferiore  a 
50  kg;  eventualmente  500  U.  1.  negli  altri).  Nelle  perso- 
ne non  vaccinate  viene  al  tempo  stesso  intrapresa  anche  la 
vaccinazione  antitetanica  per  somministrazione  della  pri- 
ma dose  di  tossoide;  una  dose  di  richiamo  viene  d'altra 
parte  praticala,  insieme  alta  sieroprofilassi,  ai  soggetti  che 
presentino  ferite  particolarmente  gravi,  se  l'ultima  rivac- 
cinazione rìsale  ormai  a tempi  troppo  lontani,  secondo 
quanto  suggerito  da  apposita  circolare  del  Ministero  delia 
Sanità  (n.  52  del  1982). 

Con  la  somministrazione  di  immunoglobuline  antiteta- 
niche si  mira  ad  assicurare  in  tempo  rapido  (già  in  poche 
ore)  il  livello  anticorpale  ritenuto  protettivo,  che  non  po- 
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trebbc  essere  evocato  con  immediatezza  attraverso  rinie- 
zione  di  una  prima  dose  di  vaccino,  giacché  la  risposta 
immunitaria  sarebbe  in  tal  caso  di  tipo  primario  e perciò 
particolarmente  lenta  (circa  2 settimane).  L'antitossina 
inoculata  va  gradualmente  incontro  a decadimento  del  ti- 
tolo, per  un'emitiva  calcolata  in  circa  4 settimane  (essa  ò 
di  10-15  giorni  per  i sieri  eterologhi),  e di  ciò  deve  essere 
tenuto  conto  per  la  prevenzione  del  i.  postsiehco. 

Dato  che  le  immunoglobuline  antitetaniche  umane» 
piuttosto  costose  e di  limitato  rifornimento,  potrebbero 
non  soddisfare  il  fabbisogno»  particolarmente  elevato  nei 
paesi  in  via  di  sviluppo,  sono  in  corso  studi  che  prospet- 
tano una  rivalutazione  di  quelle  estraibili  dal  siero  di 
cavallo.  Attraverso  procedimenti  di  loro  scissione  in 
frammenti  provvisti  di  elevata  specilkità  (frammenti 
Fab).  risulta  }>ossibile  ottenere  preparazioni  dotate  di 
spiccata  attività  neutralizzante  (130-150  U.  L/mg  protei- 
na). di  elevata  purezza  e senza  proprietà  anafUattogene. 

Nonostante  la  validità  delle  misure  profilattiche  di  or- 
dine immunitario  sin  qui  descritte,  il  t.  è una  malattia 
talmente  temibile  e insidiosa  da  imporre,  in  sede  di  pron- 
to soccorso,  l'attuazione  scrupolosa  di  altri  interventi 
preventivi  conftgurabili  nella  cosiddetta  projiUasi  medico- 
chirurgica locale',  essa,  mirando  ad  abolire  le  condizioni 
favorevoli  all'iiifezione.  può  infatti  risultare  anche  da  sola 
decisiva  per  scongiurare  il  t.  È norma  inderogabile  pro- 
cedere ad  accurata  toilette  chirurgica  della  ferita  per  la 
rimozione  di  ogni  corpo  estraneo»  dei  coaguli,  dei  frustoli 
necrotici  e a perfusione  della  stessa»  per  detersione  e an- 
tisepsi. con  soluzioni  fisiologiche  addizionate  di  sostanze 
antimicrobiche. 

Allo  scopo  di  evitare  nel  sito  di  ferita  le  superinfezioni 
batteriche,  deve  essere  fatto  poi  ricorso  ad  appropriati 
antibiotici,  anche  per  via  generale. 

n lettoo  negfi  animali  domcitki 

Le  più  varie  specie  animali  sono  state  utilizzale  per  le  sperimen- 
tazioni volte  a chiarire  la  patogenesi  del  !..  nonché  per  la  titola- 
rione  delle  preparazioni  di  tossina  e di  antitossina.  È da  queste 
esperienze,  oltreché  dairosservazionc  degli  eventi  naturali  di 
malattia,  che  è stalo  possibile  definire,  per  varie  spede  animali, 
una  scala  di  sensibilità  verso  il  t..  che  vede  al  primo  posto  tra 
quelli  domestici  gli  equini,  seguiti  da  molli  altri  mammiferi  tra 
cui  i bovini  e gli  ovini  e.  in  minor  misura,  i suini  e i caiu;  tra  gji 
animali  da  cortile  é sensibile  il  ccKiiglio,  mentre  sono  più  o meno 
refrattari  ptcdoni.  polli  e uccelli  in  genere.  Fra  gli  animali  dì 
laboratorio,  infìnc,  il  topolino  bianco  risulta  ancor  più  sensibile 
della  cavia;  in  esso  il  t.  pub  essere  riprodotto  per  somministra- 
zione della  tossina  attraverso  le  più  disparate  vie.  a eccezione  di 
quella  orale. 

È da  sottolineare  come  il  t.  spciimenlaie  sia  caratterizzato  dal- 
l’insorgenza  delle  contrazioni  muscolari  nella  sede  di  inoculazio- 
ne. prima  che  in  altri  distretti  (l.  liKale). 

Indagini  sierologicbe  attuate  su  animali  di  talune  aree  geo- 
grafiche hanno  recentemente  scosso  il  vecchio  aforisma  secondo 
cui  finfczionc  tetanica  non  conferirebbe  immunità,  giacché  sono 
stati  riscontrati  in  csemplan  di  alcune  spede.  quali  cavalli,  bovini 
e cani.  dUcreii  Uvetli  di  anttcorpi  protettivi  come  conseguenza  di 
stimoli  naturali. 

Animali  diversi,  (Hir  sani  sotto  ogni  aspetto,  sono  da  riguarda- 
re anche  alla  luce  del  loro  possibile  ruolo  nella  trasmissione  di 
spore  tetaniche  ad  altri  anirnali  e aH'uomo  attraverso  morsicalu- 
rc.  Il  meccanismo  che  può  rendere  tetanigeno  un  morso  è ben 
diverso  rispcilo  a quello  della  trasmissione  del  virus  rabico  con 
la  saliva;  esso  dipende  dal  fatto  che  le  spore  tetaniche  sono  am- 
piamente presenti  sulle  superfid  cutanee  degli  animali,  sui  denti 
e sulle  labbra  degli  stessi  e che  possono  ritrovarsi  anche  sugli 
atnii  dei  soggetti  morsicati  c venire  perciò  impiantate  nella  ferita 
da  morso. 

Per  quanto  riguarda  la  malattia  naturale  negli  animali,  essa 


ricalca  in  genere  l'evoluzioae  dì  quella  umana,  risultando  parti- 
colarmente spiccate  le  analogie  di  sintomatologia  e decorso  cli- 
nico nel  cavallo. 

La  porta  di  entrata  delle  spore  è rappresentata  di  solito  da 
ferite  alle  zampe,  da  morsi,  da  manovre  di  inchiodatura,  castra- 
zione, amputazione  della  coda.  etc. 

Anche  la  prognosi,  la  terapia  e la  |Mofilassi  si  modellano  sugli 
stessi  criteri  relativi  alla  malattia  umana,  ma  in  pratica  solo  negli 
allevamenti  di  cavalli,  e in  particolare  di  quelli  da  competizione, 
si  attua  su  vasta  scala  la  profilassi  vacanale.  secondo  schemi 
analoghi  a quelli  applicati  per  Tuoroo. 
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Sfruttar!  e mecomènno  d'mzioiie 
Le  tetracicline  sono  antibiotici  orìginarìamente  derivati 
da  colture  di  Streptomyces',  tuttavia  gran  parte  dei  com- 
posti oggi  impiegati  in  terapia  sono  derivati  semisintetici 
dei  prodotti  naturali  estratti  da  tali  colture. 

Il  primo  antibiotico  di  questo  gruppo  (clortetraciclina)  è stato 
scoperto  nel  1948,  isolandolo  dallo  Streptomyces  aureofacieru:  la 
ossìtetraciclina  é stata  introdotta  nel  I95<).  isolandola  dallo 
Streptomyces  rimosus,  e nel  1952  la  tetraciclina  (prodotto  semi- 
sintetico  della  dortetracidina);  nel  1959  i stata  preparata  la 
dcmedociclina  (prodotta  da  un  mutante  di  5.  aureofaciens).  nel 
1%1  la  metacicìina  (un  derivato  della  ossiletraciclina),  nel  1966 
La  doxiciclina  e nel  1972  la  minocidina.  La  meiadclina.  la  doxi- 
cicitna.  la  minocidina  sono  tutti  derivati  semisintetid. 

Sono  siati  successivamente  preparati  altri  composti  tetracidi- 
nid,  come  la  roliictracidina  (N-pirrolkhnmetilteiraddina.  che 
viene  impiegata  per  via  e.  v.)  e la  Itmcdclina  (iciraddina-L-me- 
tilenlisinal. 

La  struttura  chimica  delle  varie  t.  é simile,  e raggiunta 
al  nucleo  comune,  illustrato  nella  lab.  I,  di  diversi  gruppi 
chimid  in  posizione  Rs-R^-R?,  porta  alla  sintesi  di  deri- 
vati oon  caraneristiche  diverse,  talora  terapeuticamente 
rilevanti,  per  quanto  riguarda  Taffìnità  per  le  proteine 
sieriche»  per  i cationi  divalenti  o trivalenti  e per  le  carat- 
teristiche d'assorbimento.  L’attività  antibatterica  dei  vari 
derivati  risulta  invece,  in  genere,  modificata  solo  in  modo 
marginale  e clinicamente  non  rilevante. 
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TAB.  I.  STRITTVRA  CHIMICA  DKL  NL'CLKO  Tl-ITRA. 
CICLINICO  f,  PRINC1PAIJ  DERIVATI 


Composto  I SostHiieati  Posùìom 


1 

Oortctradclina 

1 

R7 

CHsitctraciclioa 

—OH.  — H 

I ■ 

Demcdociclina 

—OH,  — H;  —a 

R6;  R7 

Mciadclina 

! —OH.  —Hi  — CIL 

I R5;  R6 

Ouxicklina  < 

—OH,  — H;  -CH,.  — H 

' R5;  R6 

Minocidina 

— H.  — H;  “N(CH,)2 

• R6;  R7 

I)  meccanismo  d'azione  antibatterica  delle  t.  è proba- 
bilmente multiplo,  ma  il  più  importante  è da  riferire  alla 
capacità,  da  parte  ddl'anlibioiico,  di  legarsi  reversibil- 
mente alle  subunità  ribosomali  30S  dei  batteri  suscettibi- 
li. In  conseguenza  di  ciò  raminoaciltransfer-RNA  non 
può  più  legarsi  ai  rìbosomi  c viene  cosi  inibita  la  !Ùntesi 
proteica  batterica.  Altri  meccanismi  d'azione  riguardano 
il  possibile  legame  anche  alle  subunità  ribosomali  50S  e 
l'alterazione  delle  membrane  citoplasmatiche  dei  micror- 
ganismi sensibili.  Essendo  il  meccanismo  d'azione  delle  t. 
indipendente  dairinibizione  della  sintesi  della  parete  cel- 
lulare batterica,  esse  risultano  attive  anche  contro  mi- 
crorganismi privi  di  tale  struttura  protettiva  (ad  es..  My- 
coplasma  pneumoniae). 

Le  t.  sono  batteriostatiche  alle  concentrazioni  sieriche 
raggiungibili  neU'uomo.  e agiscono  perciò  solo  sui  batteri 
in  attiva  riproduzione. 

A concentrazioni  elevate  sono  in  grado  di  inibire  la 
sintesi  proteica  anche  delle  cellule  dell  ospite.  ma  ciò  non 
ha  rilevanza  alle  concentrazioni  terapeutiche  in  quanto  le 
cellule  umane,  a differenza  di  quelle  batteriche,  mancano 
di  un  sistema  attivo  di  trasporto  e di  accumulo  endocellu- 
lare dell'antibiotico. 

Spettro  d'azione  e renstenza 

I..e  I.  hanno  uno  spettro  d'azione  molto  ampio  risultando 
attive  contro  una  grande  varietà  di  batteri  grampositivi  e 
gramnegativi,  aerobi  c anaerobi,  nonché  contro  spiroche- 
te. micoplasmi.  rìckettsie.  clamidie  e alcuni  micobatieri 
e protozoi.  Esse,  invece,  sono  inattive  contro  funghi  e 
virus. 

Lo  spettro  d'azione  é simile  per  i diversi  composti  c 
perciò  spesso  i test  di  sensibilità  in  vitro  utilizzano,  con  la 
procedura  di  Kirby-Bauer.  un  unico  dischetto  contenente 
M)  pg  di  t.  cloridrato.  È opportuno  però  tenere  presente 
che  sia  la  doxicidina  che  la  minocidina  possono  risultare 
attive,  sia  pur  raramente,  contro  alcuni  ceppi  batterici 
resistenti  alle  altre  t.  Ove  ritenuto  necessario,  può  essere 
perciò  opportuno  saggiare  separatamente  la  sensibilità 
batterica  a questi  due  composti. 

Nel  considerare  lo  spettro  d azione  delle  t.  va  tenuto 
conto  non  solo  dell'evolversi  delle  resistenze  batteriche  a 
seguito  dell'uso  esteso  di  questi  antibiotid.  ma  anche  del- 
la concomitante  disponibilità  di  altri  farmaci  ugualmente 
o maggiormente  efficaci  eJo  meno  tossid.  Jiottolineeremo 


perdò  solo  le  caratteristiche  di  spettro  più  importanti  dal 
punto  di  vista  terapeutico. 

Tra  i grampositivi.  la  maggior  parte  degli  streptococchi 
{Sireptococcus  pneumoniae.  S.  pyofienes  (gruppo  A],  5. 
agalaciiae  (gruppo  B|.  iridanti  e anaerobi)  risulta  sensì- 
bile alle  t.,  ma  ad  esse  vanno  preferite  le  penicilline, 
generalmente  più  cffkrad.  Le  stesse  considerazioni  valgo- 
no per  gli  stafilococchi,  oggi  spesso  resistenti  a questi  an- 
tibiotid. Sensibili  alle  t.  sono  invece;  BacUlus  anihracis, 
ErysipeìothrLx  rhusiopathiae.  Chitridium  tetani  c Lisieria 
monocytogenes , ma  anche  in  questo  caso  le  penicilline 
costituiscono  valide  alternative. 

Tra  i gramnegativi  le  t.  risultano  attive  contro  numero- 
si badili,  risultando  ancor  oggi  nei  loro  confronti  i farma- 
ci di  scelta;  tra  essi  ricordiamo:  Brucella,  Franci^eìla  tuta- 
rensis.  Pseudomonas  mallei  e P.  pseudomallei,  Campylo’ 
hacier  foetus,  Calymmatobacteriu/n  granulonwtis,  Hae- 
mophiius  ducreyi  e Vihrio  choierae.  Esse  sono  attive  an- 
che contro  Yersinia  sp.,  Pasteurelta  multodda,  Ceptotri- 
chia  buccatis,  Spiritlum  minor,  Bordeiella  pertussis.  Tra 
gli  anaerobi  risultano  sensibili  la  maggior  parte  dei  Bacie- 
roides  c Fusobacierium.  La  doxiciclina  risulta  la  t.  più  at- 
tiva nei  confronti  del  Bacteroidea  fragilis.  Di  rilevanza 
pratica  è anche  il  fatto  che  una  buona  parte  dei  ceppa 
non  nosocomiali  di  Haemophilus  influenzae  c di  Escheri- 
cHia  coti  risulta  sensibile  alle  t.  Anche  la  Legionella  può 
risultare  sensibile,  ma  l'antibiotico  di  scelta  rimane,  in 
questo  caso,  rcritromidna. 

Sensibili  alle  t.  sono  pure  Mycoptasma  pneumoniae, 
Vreaplasma  ureatyùcum,  Chlamydia  e Rickettsia:  le  l. 
rappresentano,  nelle  infezioni  cau.sate  da  questi  micror- 
ganismi. gli  antibiotici  di  scelta.  Incluse  nello  spettro  del- 
le I.  M>no  pure  le  spirochete  {Borrelia  recurrentis.  Trepo- 
nema pallidum  e pertenue),  Actinomyces  israelii  e Socar- 
dia  asteroidex  (minocidina).  ma  per  queste  indicazioni 
sono  in  genere  preferìbili  le  penidlline.  Tra  i micobatterì 
alipid.  Mycobactehum  forluitum  é sensibile  alla  doxid- 
clina  mentre  .M.  marinum  lo  é alla  minodclina.  Alte  con- 
centrazioni di  t.  sono  in  grado  di  inibire  la  cresdta  del- 
V Entamoeba  histolytica. 

Come  già  detto,  lo  spettro  d'attività  potenziale  delle  t. 
é venuto  purtroppo  contraendosi  nel  tempo  a causa  della 
comparsa  sempre  più  frequente  di  ceppi  batterici  resi- 
stenti; due  esempi  per  tutti  possono  bastare:  l'alta  ind- 
denza  di  resistenze  tra  le  ncisscrìc  c gli  stafilococchi.  A 
tale  risultato  sicuramente  ha  contribuito  l'uso  incongruo 
di  questi  e altri  antibiotid. 

La  resistenza  alle  t.  può  essere  infatti  naturale  o acqui- 
sita e può  verìfkarsi  per  meccanismi  molteplici:  presenza 
di  mutanti  portatori  di  rìbosomi  tetradclinoresistenti.  bat- 
teri in  grado  di  produrre  enzimi  che  degradano  l'antibio- 
tico o incapadtà  della  t.  a penetrare  attraverso  la  parete 
cellulare  batterica  e a legarsi  quindi  alla  subunità  ribnso- 
male.  Ouest'ultìmo  meccanismo  è sicuramente  il  più 
importante.  Tale  diminuita  capacità  di  penetrazione  del 
farmaco  é legata  a un'alterazione  del  normale  sistema  di 
trasporto  attivo  che  consente  di  accumulare  la  l.  all'inter- 
no del  batterio.  Solo  alcuni  batteri  (in  genere  stafilococ- 
chi). pur  in  presenza  di  questo  difetto,  possono  risultare 
ugualmente  sensibili  in  vitro  a doxidclina  c minodclina. 
Ciò  è dovuto  all’alta  liposolubilità  di  questi  due  ultimi 
composti,  che  consente  loro  di  penetrare  ugualmente,  in 
quantità  adeguate,  attraverso  la  parete  cellulare.  La  resi- 
stenza può  essere  trasmessa  da  un  organismo  a un  altro 
tramite  plasmidi;  in  questo  caso  vi  è spesso  induzione  di 
resistenza  a molti  antibiotici  contemporaneamente.  Altri 
meccanismi  di  trasmissione  possibile  sono  quelli  di  coniu- 
gazione o tramite  battcriofagi. 
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Va  infine  sottolineato  il  fatto  che  esiste  una  resistenza 
crociata  prcsscKhé  completa  tra  le  varie  t.  Fa  eccezione  a 
questa  regola  la  possibile  sensibilità  dello  Staphylococcus 
aureus  nei  confronti  della  minociclina  c quella  del  Bade- 
roides  fragiiis  nei  confronti  della  doxiciclina. 

FarmacodneHca 

Le  caratteristiche  farmacocinetichc  delle  principali  t.  sono 
riassunte  nella  tab.  II. 

Tutte  le  I,  sono  bene  assorbite  dal  tratto  gastrointesti- 
nale. ma  vi  sono  differenze  importanti  tra  i vari  derivati, 
nonché  in  rapporto  alle  modalità  della  loro  assunzione 
per  OS.  Con  reccczione  di  doxiciclina  e minociclina,  che 
vengono  assorbite  pressoché  completamente  dal  tratto 
gastrointestinale,  le  altre  t..  infatti.  Io  sono  in  percentuale 
variabile  tra  il  60  e r80%.  purché  assunte  a stomaco 
vuoto.  Ove.  inveex,  l'assunzione  avvenga  col  cibo  e,  in 
ancor  maggior  misura,  con  il  latte,  il  loro  assorbimento  si 
riduce  del  50%.  L*as.sorbimento  di  minociclina  e doxid- 
dina  viene  invece  inibito  in  misura  molto  minore  e tera- 
peuticamente irrilevante. 

Va  ricordato  come  tutte  le  t.  possono  legarsi  facilmente 
a cationi  bivalenti  o trivalenti  (alluminio,  calcio,  ferro, 
magnesio),  per  cui  la  somministrazione  contemporanea  di 
antiacidi  o altri  farmaci  contenenti  questi  cationi  compor- 
ta una  diminuzione  sostanziale  deira.ssorbimento  dell'an- 
tibiotico.  La  somministrazione  per  via  i.m.  non  è da  con- 
sigliare. comportando  un  assorbimento  irregolare  c in- 
completo. 

Dopo  somministrazione  orale  e a stomaco  vuoto,  alle 
dosi  usuali,  si  hanno  picchi  di  concentrazione  nerica, 
entro  2-4  h dalla  somministrazione,  compresi  tra  1 e 4 
pg/ml.  con  considerevoli  variazioni  interindividuali. 

Ix  t.  si  distribuiscono  ampiamente  nei  diversi  organi  e 
tessuti,  ma  non  passano  in  modo  significativo  la  barriera 
cmatoliquoralc.  L'entità  del  legame  proteico  è notcvol- 
„ mente  diversa  tra  i vari  composti  e variabile  a seconda 
delle  metodiche  impiegate:  os.sitetraciclina  lU-40%;  clor- 
tetraciclina  20-67%;  doxidclina  25-93%;  demcclocidina 
(o  demctilclortctnidclina)  36-91%;  minociclina  55-88%; 
metaciclina  75-90%.  Le  t.  tendono  a concentrarsi  nel  tes- 
suto reticoloendoteliale,  nella  bile  e nei  tessuti  tumorali  e 
nccrotid.  Nell’osso  esse  formano  dei  complessi  t. -caldo 
ortofosfato,  stabili  nelle  sedi  di  neoformazione  ossea  e 
nella  dentina  del  dente  in  formazione,  privi  di  attività 
antimicrobica. 

Le  I.  possono  essere  classificate  a seconda  della  loro 


emivita  in;  «ad  azione  breve»  (rolitetracidina,  ossitetra- 
cklina,  tetraddina,  dortctracidina:  8-9  h);  «ad  azione 
intermedia»  (demedocicUna,  metadclina:  12-14  h);  «ad 
azione  protratta»  (doxidclina,  minoddina).  L'escrezione 
dei  composti  a cmitiva  breve  é prevalentemente  renale, 
sotto  forma  di  farmaco  attivo,  quella  delle  t.  a emivita 
intermedia  è solo  parziale  (3(F6(J%)  per  via  renale  (efr, 
anche  la  tab.  II). 

L'emivita  in  genere  si  allunga  c le  concentrazioni  sieri- 
che SI  fanno  più  elevate  nei  pazienti  con  insufficienza  rena- 
le; fa  eccezione  importante  la  doxidclina.  Analogo  anda- 
mento di  questi  parametri  farmacodnetici  si  ha  nei  pazien- 
ti con  grave  danno  epatico  e ostruzione  del  coledoco. 

Con  Tcccczione  di  do.xidclina  e minoadina.  che  ven- 
gono parzialmente  metabolizzate  cd  cscrctc  prindpal- 
mente  per  via  non  renale,  tutte  le  altre  t.  non  vengono 
metabolizzate  e vengono  escrete  immodilkate  nelle  uri- 
ne, per  filtrazione  glomcrularc.  Una  parte  delle  t.  à 
escreia  tramite  il  tratto  gastrointestinale,  ove  pervengono 
per  via  biliare  e non  biliare.  Tutte  le  !.  raggiungono  co- 
munque un'elevata  corKcntrazione  a livello  biliare  essen- 
do soggette  a un  drcolo  cntcrocpatico. 

Con  la  parziale  eccezione  deirossitetraddina.  le  t.  non 
sono  dializzabili. 

Indicazioni  terapeutiche 

Le  t.  mantengono  un  ruolo  terapeutico  di  primo  piano 
nella  terapia  di  molte  malattie  infettive.  Malgrado  la  sco- 
perta di  numerosi  nuovi  antibiotid  c le  modificazioni  eco- 
logiche della  flora  microbica  astenute  in  questi  anni,  le  t. 
rimangono  farmad  di  prima  scelta  nelle  affezioni  seguen- 
ti: brucellosi,  colera,  febbre  ricorrente,  melioidosi.  mor- 
va, rickettsiosi,  granuloma  inguinale,  ulcera  molle  c infe- 
zioni da  damidie,  Mycoptasma  pmeumoniae  e Ureapla- 
sma  urcalyticum.  Accanto  a questo  ruolo  essenziale  le  t., 
inoltre,  possono  costituire  una  valida  alternativa  ad  altri 
farmad.  spesso  maggiormenic  impie^ti  in  ragione  di  una 
maggiore  efficacia  c/o  tollerabilità.  E questo  il  caso  del 
loro  impiego  nella  terapia  di  actinomicosi,  tularemia, 
carbonchio,  peste,  framboesia.  nocardiosi  (minoddina), 
listeriosi.  (etano,  angina  di  Vincent,  sifilide,  malattia  di 
Whipple  e alcune  gastroenteriti  (da  Yersinia  e Campylo- 
bacter). 

Assieme  ad  altri  farmad.  le  t.  possono  essere  impiega- 
te anche  nel  trattamento  della  amebiasi  intesStinale,  della 
shigcllosi  e della  malaria  da  Plasmodium  falciparum. 

In  aggiunta  alle  indicazioni  sopra  riportate,  va  però 


TAB.  IL  CARATTERlSnCHi:  FARMACOCINETICHE  DELLE  PRINCIPALI  TETRACICLINE 
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Dom  orale  | 
•«orbila 
(%1 


Eoibila 

(ore) 


Dose  I 
per  via  venosa 
<ml/nUn^l.73 


Reenpero 


(%) 


Volume  appureote 
di  distributione 
Dose  anka 
per  via  venosa 
(liiri» 


Legame  proteico 
(%) 


A breve  azione 

I ' ■ 

Ossiletraciclina 

58 

9 

99 

; 70  1 

128 

1 35 

Tctradclma 

77 

! H 

\ 

60  i 

108 

65 

Ad  azione  imermedia 

[ 

Metaciclina 

58 

1 14 

31 

60  : 

79 

90 

Demcclocidina 

66 

12 

35 

39  j 

121 

1 9} 

A lunga  azione  , 

j 

1 

1 

1 

Doxkndina 

1 93 

18 

' 20  ! 

42 

50 

1 93 

Minociclina 

1 " 1 

1 

9 1 

1 6 

I 60 

76 
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sottolineato  come  le  t.  mantengano  ancora  un  ruolo  im- 
portante anche  nel  trattamento  di  alcune  forme  infettive 
causate  da  germi  comuni  c di  particolare  rilevanza  epi- 
demiologica. Ci  riferiamo  al  trattamento  delle  bronchiti 
croniche  nella  fase  di  riacutizzazione,  delle  sinusiti  dell'a- 
dulto.  delle  prostatiti  croniche,  della  diarrea  da  sovrac- 
crescita  batterica  e della  malattia  infiammatoria  pelvica. 

La  doxiciclina  è stata  impiegata  con  successo  anche 
nella  prevenzione  della  «diarrea  del  viaggiatore». 

Un  cenno  particolare  merita  l'impiego  delle  t.  per  via 
orale  nel  trattamento  dell'acne.  Il  meccanismo  d’azione 
alla  base  di  tale  impiego  è probabilmente  duplice:  da  un 
lato  le  t.  inibiscono  la  crescita  del  Propionibactfrium  ac- 
nes  sulla  cute,  rìducendo  la  concentrazione  di  acidi  grassi 
liberi  indotta  dalle  lipasi  batteriche,  dall’altro  esse  agi- 
rebbero anche  inibendo  direttamente  la  chemiotassi  leu- 
cocitaria riducendo  la  componente  infiammatoria  delle 
lesioni.  Il  loro  effetto  t semplicemente  soppressivo  e non 
curativo,  per  cui  risulta  necessaria  la  loro  somministra- 
zione per  tempi  molto  lunghi.  L'impiego  delle  t.  va  co- 
munque riservato  al  trattamento  di  forme  acneichc  croni- 
che, gravi,  con  rilevante  componente  infìammatorìa.  resi- 
stenti ad  altre  terapie. 

Le  t.  sono  anche  impiegate  in  forma  topica  nel  tratta- 
mento di  alcune  patologie  infettive  dermatologiche  c ocu- 
lari. Va  comunque  sottolineato  come,  in  questi  casi,  si 
tenda  a preferire  l'impiego  di  farmaci  non  utilizzabili  per 
via  sistemica. 

Contn^dkazioiii 

Le  t.  sono  controindicate  nei  casi  di  ipersensibilità  all’an- 
tibiotico,  nei  bambini  al  disotto  di  8 anni,  in  gravidanza  e 
durante  rallattamcnto  c in  presenza  di  gravi  insuffidenze 
epatica  e renale,  fatte  salve  evenienze  nelle  quali  il  far- 
maco risulti  essenziale  per  salvare  la  vita  del  paziente. 

Effetti  indesiderati  e precanzioai  d'sso 
Le  t.,  ove  impiegate  a dosi  e con  modalità  corrette,  risul- 
tano in  genere  t^n  tollerate.  Si  possono  comunque  avere 
numerosi  effetti  indesiderati  a carico  di  vari  organi  e 
apparati. 

Gasirointesiinali 

Sono  in  genere  dose-correlati  e quelli  più  frequenti  sono  rappre- 
sentati da  pirosi,  anoressia,  nausea,  vomito,  flaiulenza  e diarrea. 
Oucst'ultimo  sintomo  va  ovviamente  differenziato  dalia  possibile 
comparsa  di  una  colile  pseudomembranosa  o stafilococcica.  For- 
se doxiddina  e mitKMricUna  sono  meno  gravate  da  disturbi  ga- 
strointestinali di  tipo  diarroico,  in  quanto  medio  assorbite, 
raro  rintcressamento  delle  alte  vie  digestive  (glossiti)  o di  quelle 
inferiori  (proctiti).  Da  segnalare  la  pouibilità  di  ulcerazioni  eso- 
fagee. con  conseguente  sintomatologia  caratterizzata  da  grave 
dolore  c disfagia,  a seguito  dcirmgcstionc  di  l.,  doxiciclina  in 
particolare.  Queste,  perciò,  andrebbero  sempre  ingerite  con 
abbondante  quantità  di  liquidi  e in  stazione  eretta,  evitando  di 
coricani  immediatamente  dopo  l'assunzione  del  farmaco.  Pa- 
zienti con  ernia  iatale  sarebbero  maggiormente  predisposti  a tale 
inconveniente. 

Renali 

Tulle  le  t.  pos.sono  indurre  un  bilancio  azotato  negativo  e un  au- 
mento dcirazoicmia.  Ciò,  però,  ha  rilevanza  clinica  solo  nei  pa- 
zienti con  insufficienza  renale;  in  questi  ultimi  può  cs.scre  impie- 
gata la  sola  doxiciclina.  che.  avendo  un  meccanismo  di  escrezione 
gastroinicsUnalc.  non  subisce  modificazioni  cinetiche  in  presenza 
di  insuftìaenza  renale.  La  dcmcclociclina  può  indurre  un  diabete 
insipido  nefrogenico  e questo  effetto  indesiderato  ha  fatto  si  che 
il  farmaco  venisse  impiegalo  anche  nel  trattamento  della  sindro- 
me da  inappropriala  secrezione  di  ormone  antidiurctieo. 

L'impiego  di  t.  scaduie  è invece  in  grado  si  causare  una  sin- 
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drome  Fancomsimile.  talora  irreversibile,  e una  sindrome  simil- 
lupo«a.  L'uso  concomitante  del  metossifluorano  può  potenziare 
il  rìschio  di  danno  renale. 

Sistema  nervoso  centrale 

La  minocidina  %i  caratterizza  per  un'elevata  frequenza  (50-90% 
dei  pazienti)  di  effetti  indesiderali  di  tipo  vestibolare.  Vertigini, 
atassia  e senso  di  stordimento  possono  essere  talmente  seri  da 
costringere  il  paziente  a interrompere  il  trattamento.  [>etti  effet- 
ti indesiderati  costituiscono  il  prindpalc  fattore  limitante  Tim- 
piego  della  minodclina.  per  altri  versi  il  derivato  tetracicliaico 
più  interessante.  Tutte  le  t.  possono  indurre,  sia  pur  raramente, 
un  aumento  della  pressione  endocranica.  Ove  somministrate  e.  v. 
ad  alte  dosi,  le  I.  possono  indurre  un  effetto  di  blocco  neuromu- 
scolare. 

Cutanei 

Fenomeni  di  fotosensibilità,  con  meccanismo  fototossieo  o,  più 
raramente,  fotoalkrgico.  si  possono  verificare  con  tutte  le  t..  ma 
con  frequenza  diversa.  Il  rìschio  è minore  con  meiacidina  e 
minocidina  e massimo  con  la  dcmedocidina.  Si  possono  avere 
anche  onicolisi  e altre  forme  discromiche  cutanee  (ad  cs.:  pig- 
mentazione blu-grigia  o bruna  con  la  minocidina). 

Ematologia 

Raramente  sono  state  descnite  alcune  discrasie  ematiche. 
Epatici 

I rari  fertomeni  epatotossid  si  manifestano  con  steatosi  acuta  o 
epatite,  associala  spesso  a pancreatite,  spede  con  Timpiego  di 
dosi  elevate,  per  e.v.  e in  donne  gravide. 

Allergici 

Sono  relativamente  rari,  ma  in  genere  vi  è una  allergia  erodala 
Ira  tutti  i derivati.  Le  manifestazioni  possibili  sono  le  più  varie 
(dai  semplid  rashes  cutanei  a gravi  oeimatìti  esfoliative). 

Locali 

La  somministrazione  e.v.  può  comportare  flebiti  o tromboflebiti. 

Effetti  in  gravidanza,  allattamento  e nei  bambini 
L'uso  del  farmaco  ò controindicato  (fatte  salve  situazioni  infetti- 
ve gravi  non  altrimenti  risolvibili)  in  queste  situazioni,  in  quanto 
le  t.  sono  in  grado  di  indurre  ritardo  di  accresdmento  osseo  e 
dei  denti  (in  questi  u ha  anche  una  colorazione  giallo-brunastra 
permanente).  La  tossidtà  epatica  i particolarmente  frequente  in 
gravidanza.  Particolare  precauzione  richiede  il  loro  impiego  in 
caso  di  insufftdcnza  epatica  grave. 

Interazioni 

Come  già  detto,  l’uso  combinalo  con  dbo  o farmad  ricchi  in  ca- 
tioni bi-  o trivalenti  va  evitato,  in  quanto  tale  a.ssodazione  com- 
porta la  formazione  di  complessi  insolubili  e quindi  una  ridotta 
biodisponìbtliià  dell'antibiotico. 

L'effetto  degU  anticoagulanti  orali  risulta  potenziato  dal  con- 
comitante uso  delle  t.  e dò  richiede  un  appropriato  controllo  e 
aggiustamento  della  posologìa  del  warfarin. 

Potenziali  effetti  si  hanno  con  la  combinazione  tra  l.  e litio 
(aumento  della  tossidtà  del  litio),  meiossiftuorano  (nefrotossid- 
là),  mentre  si  può  avere  una  riduzioDe  dell'attiviià  dei  coniracet- 
tivi  orali.  Barbituria,  carbamazepina  c fenitoina  riducono  invece 
la  concentrazione  piasmatica  della  doxiciclina,  ma  non  di  ossitc- 
tracidina.  metadclina  e demcclodclina.  Le  I.  possono  infine  in- 
terferire con  alcuni  semplid  test  di  laboratorio  per  la  determina' 
rione  del  glieoso  urinario,  dando  risultati  falsamente  negativi 
(Clinistix*  e Tcsiape*)  o falsamente  positivi  (Oiniiesi^. 

Dosaggi  c vk  di  sommititslniziooe 
La  vìa  di  somministrazione  elettiva  è quella  orale.  La  via 
e.  v.  va  utilizzata  solo  in  casi  di  stretta  necessità  e per 
brevi  periodi  di  tempo.  La  via  i.  m.  è assai  raramente  in- 
dicata. 

Doxiciclina  e minocidina  possono  essere  assunte  a sto- 
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maco  pieno  c/o  con  il  latte,  al  ctintrario  delle  altre  I.  che 
vanno  assunte  a distanza  dai  pasti  (2  h).  La  dose  e la  dura- 
ta di  somministrazione  variano  ovviamente  in  funzione 
deiraffezionc  trattata  e della  potenza  dei  singoli  derivati. 
Qui  di  seguilo  riportiamo  le  dosi  per  le  singole  t.: 
Tetraciclina  (Ambramicina^).  ossitetraciclina  (Terra- 
micina*).  clortetraciclina  (Aureomicina*):  per  os  1-2 
die,  suddivisi  in  4 somministrazioni.  Per  e.  v.:  I g/d/e 
suddiviso  in  2 somministrazioni  (infusione  lenta). 

Rolitctraciclina  (Reverin*):  per  c.  v.  700  mg/die  sud- 
divisi in  2 somministrazioni  (infusione  lenta). 

Demeclociclina  (Ledermicina®)  e metaciclina  (Brevicil- 
lina*,  eie.):  per  os  blX)  mg'die  suddivisi  in  2 sommini- 
strazioni. 

Doxiciclina  (Bassado*):  per  os  o per  via  e.  v,;  adulti  e 
bambini  (>  K anni):  100  mg  ogni  12  h il  l*’  giorno  di 
terapia;  in  seguito  100  mg  ogni  24  h (è  preferibile  la  via 
orale). 

Minociciina  (Minodn®):  per  os  adulti  e bambini  (>  8 
anni):  come  per  la  doxicicìina. 
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F.  tétrachlordibenzoparadioxine.  • l.  terrachiorodibenzO‘ 
P'dioxin.  • T.  Teirachlor-dìhenZ'paradioxine.  - s.  tetra- 
clordiben  zoparadioxma. 

Chimica 

La  2.3.7. 8'tctraclorodibenzoparadiossina  (2.3.7.8-TCDD) 
è il  più  noto  membro  di  un  eterogeneo  gruppo  di  sostan- 
ze  dette  policlorodibenzo-p-diossine  (PC.DD)  tutte  deri- 
vanti dalla  dibenzo-p-diossina  per  sostituzione  di  uno  o 
più  atomi  di  idrogeno  con  cloro.  Le  posizioni  che  posso- 
no essere  sostituite  dal  cloro  nella  molecola  di  dibenzo- 
paradiossina  sono  quelle  1. 2,3.4 ,6,7,8  e 9.  In  totale  vi 
sono  75  diverse  dihenzoparadiossine  clorurale.  Una  stret- 
ta correlazione  di  struttura  e di  proprietà  esiste  anche 
con  il  gruppo  dei  derivati  clorurati  del  dibenzofurano 
(PC'DF);  complessivamente  esisiorn)  135  diversi  dibenzev 
furani  clorurati. 


f>  4 t>  4 


Cthiimi-/»  tftov>iai  Cibni/ufiniNi 

La  23,7.H-TCDD  è divenuta  nota  alla  comunità  scientifica  ge- 
nerale, alb  stampa  e airoptnionc  pubblica  nel  luglio  1976  quan- 
do una  imprevista  reazione  esotermica  ebbe  luogo  in  un  reattore 
deirimpianto  ICMESA  a Seveso  (circa  20  km  a nord  di  Milano) 
nel  quale  era  in  corso  la  sintesi  di  triciofenolo  a partire  da  tetra- 
clorf^nzcnc  Lo  sviluppo  di  calore  fece  aumentare  la  tempera- 
tura del  reattore  molto  al  di  sopra  di  2i*>  “C  (c  forse  anche  di 
400  ”C)  e la  pfcssione  del  vapore  a valori  elevati  Tali  anomale 
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TAB.  I.  ALCUNE  FONTI  DI  CONTAMINAZIONE  AM- 
BIENTALE DA  POLICLORODIBENZOPARADI05SINE  E 
POLICLORODIBENZOFURANI 

(WHO.  1986.  modificata) 


1.  Sostanze  efabUebe  (prodotti  tecnici  e rifiuti) 

Policlurohifenili  (generano  solo  polH-Horodibenzofurani) 
2.4,5-T  e 2.4-D 

Tri-,  tetra*,  c pcntaclorofcnolo 

Esaclorofcne 

Clorobcnzcni 

Erbiadi 

2.  Procecri  éi  coabnstioac 

Inceneritori  municipali,  indmirìali.  di  fanghi,  e ospedalieri 
Impianti  di  energia  a carbone  o a torba 
Bonifica  di  fili  metallici 

Pasta  e carta  (probabilmente  incenerimento  degli  effluenti) 

Combustione  all'aperto  di  nfiuti  legnosi  e incendi  in  foreste 

Smaltimento  dette  traversine  ferroviarie 

Emissioni  dei  veicoli  a motore 

Fumo  dì  Mgarctic 

Stufe  a legno 

Fonderie  a rame 


condizioni  determinarono  la  formazione  di  una  importante  quan- 
tità di  2,3,7 ,8-TCDD.  Allo  stes.so  tempo,  per  effetto  deirau- 
mentata  pressione  airinierno  del  reattore,  la  valvola  a pressione 
cedette  e la  miscela  fluida  presente  fuoriuscì  sotto  forma  di  una 
nube  che  si  alzò  lino  a circa  50  m di  altezza  e quindi  ricadde 
parzialmente  al  suolo  sotto  la  spinta  dei  venti  prevalenti  in  quel 
momento,  in  direzione  sud-est.  Dì  conseguenza,  un  targo  terri- 
torio abitalo  da  più  di  100.000  persone  fu  interessato  alla  con- 
taminazione veicolata  dalla  nube  tossica  che  produsse  effetti  su 
persone  esposte  (quali  lesioni  cutanee  note  «>mc  cloracne),  sulla 
fauna  (quali  numerosi  eventi  letali  fra  gli  animali  da  atlevamcn- 
lo),  c sulla  flora  (quali  danni  al  fogliame)  (v.  anche:  i.*»ouima- 
MF-KTO  df-U-'ambifntf,  VII.  2018). 

Fonti  di  conlaminasione  aaibienlide  da  PCDD  e da 
PCDF 

Oggi  sappiamo  che.  a parte  gli  incidenti  chimici  quali 
quello  di  Seveso,  vi  sono  diverse  sorgenti  che  contribui- 
scono a contaminare  Tambienie  con  PCDD  e PCDF. 
Esse  possono  essere  divise  in  due  grandi  categorie;  le 
sostanze  chimiche  c i processi  di  combustione  (tab.  I). 
Come  indica  la  tabella,  vi  sono  diverse  sostanze  chimiche 
che  possono  essere  contaminate  da  TCDD  e composti 
correlati.  Poiché  alcune  di  queste  (ad  cs..  policlorobifenili 
c clorobcnzcni)  sono  state  prodotte  in  grandi  quantità  e 
hanno  avuto  usi  dispersivi,  è chiaro  che  esse  possono  es- 
sere importanti  veicoli  di  TCDD  e altre  diossine  e diben- 
zofurani  clorurati  ncirambientc. 

L’altra  importante  sorgente  di  contaminazione  ambien- 
tale da  PCDD  e PCDF  è rappresentata  dai  processi  di 
combustione,  particolarmente  se  effettuati  in  condizioni 
non  controllale  e se  coinvolgono  materiali  contenenti 
precursori,  quali  i clorofenoli  oppure  Si)stanze  organiche 
aromatiche  e cloro  o cloruri.  Così,  ad  es.,  gli  inceneritori 
di  rifiuti  solidi  (tab.  II).  gli  impianti  che  lavorano  metalli 
e le  emissioni  dei  veicoli  a motore  possono  essere  impor- 
tanti sorgenti  di  PCDD  e PCDF  (tab.  I). 

L’importanza  relativa  delle  diverse  potenziali  sorgenti 
ai  livelli  ambientali  di  TCDD  e globalmente  PCDD  e 
PCDF  è diffìcile  da  stabilire;  essa  varia  da  regione  a re- 
gione. 

Una  volta  immessi  ncirambienic  le  PCDD  c i PC  DF 
che  hanno  atomi  di  doro  sulle  posizioni  2.3.7,8  tendono 
a persistervi  per  molti  anni  e ad  adsorbirsi  su  particelle  di 
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TAB.  II.  EMISSIONI  DI  POUCLORODIBENZOPARA- 
DIOSSINE  E POLICLORODIBENZOFURANI  DA  INCE< 
NCRITORI  DI  RIFIUn  SCUDI  URBANI 

(WHO,  1986,  modificala) 


‘ latervaBo  concentraiioiij 
Soataaaa  cmeMa  ’ mtearate  In  cmbdoni  da 

loceoertoofl  diversi  (nf/nP) 


2.3,7, 8 ■ 

TCDD 

0,1 

- 7 

1 ,2,3.7, 8 • 

PCDD 

0,3 

- 70 

1.2.3.4,7,8  - 

HxCDD 

0,2 

• 15 

u.3,6,7,8  • 

HxCDD 

0.6 

- 280 

1.2,3.7.8.9  • 

HxCDD 

0.4 

- 100 

2, 3,7,8  - 

TCDF 

0.9 

• 50 

l.2,3.7,8/l,2,3,4,8  - 

PCDF 

2,3 

- 260 

2,3.4.7,8  - 

PCDF 

2.0 

- 200 

U4.4,7,g'U3.4,7,9  - 

HxCDF 

1,1 

. 240 

1.2.3,6.7.8  - 

HxCDF 

1.3 

- 200 

UJ.7,8,9  - 

HxCDF 

0,06 

- 260 

2.3.4, 6.7,8  • 

HxCDF 

2,0 

- 180 

suolo  e di  sedimenti.  La  contaminazione  del  suolo  può 
determinare  la  contaminazione  di  alimenti  vegetali  e 
animali,  mentre  quella  di  sedimenti  è.  in  genere,  associa- 
ta alla  contaminazione  degli  organismi  acquatici. 

Se  l'immissione  neH'ambiente  avviene  in  forma  aerodi- 
spersa le  parti  aeree  della  vegetazione  possono  essere 
contaminate  anche  dalla  deposizione  diretta  del  particola- 
to. A causa  della  loro  lipofìlia  le  PCDD  e i PCDF  sum- 
menzionati hanno  una  forte  tendenza  a concentrarsi  nel 
grasso  e nel  fegato  degli  animali  che  le  ingeriscono  e,  a 
causa  della  loro  elevata  persistenza,  a bioconcentrarsi 
nella  catena  alimentare. 

EITefti  Ioaski  e neccaoisBii  d'aiione 

Per  quanto  riguarda  gli  effetti  tossici,  la  2,3,7, 8-TCDD  è 
una  delle  sostanze  più  potenti  che  si  conoscano.  Sebbene 
i dati  relativi  a effetti  sulPuomo  siano  diffìcili  da  interpre- 
tare e indicativi  soprattutto  di  effetti  cloracneici,  cpato- 
tossid  c ncurotossici,  vi  è una  larga  quantità  di  studi  su 
diverse  specie  di  animali  da  laboratorio  che  mostrano  che 
la  2,3,7,H-TCOD  è anche  cancerogena,  embriotossica, 
teratogena  e immunodeprcssiva.  Gli  effetti  tossici  della 


TAB.  III.  POTENZA  DELL’EFFETTO  TOSSICO  DI  AL- 
CUNE PCDD  E ALCUNI  PCDF  ESPRESSA  COME  DL» 
NELLA  CAVIA 


TCDD  sono  ritardati  e marcatamente  cumulativi  a segui- 
to di  esposizioni  ripetute. 

In  genere,  le  informazioni  tossicologiche  disponibili  per 
altre  diossine  e per  i dibenzofurani  alogenati  sono  di  gran 
lunga  minori  di  quelle  disponibili  per  la  2,3,7, S-TCDD. 
Tuttavia,  diversi  studi  di  tossicità  con  tempi  di  esposizio- 
ne dedi  animali  relativamente  limitati  indicano  che  tutte 
le  PCDD  c t PCDF  caratterizzati  dalla  presenza  di  atomi 
di  cloro  nelle  posizioni  2,3, 7,8  hanno  proprietà  tossiche 
simili,  aiKhe  se  notevoli  differenze  esistono  per  quanto 
concerne  la  potenza  deireffetto  tossico  (tab.  III). 

L’intensità  deireffetto  tossico  è stata  conciata  con  l'ef- 
ficacia di  questi  composti  nelfindurre  rahlidrocarburo- 
tdrossilasi,  che  è uno  dei  molti  enzimi  indotti  da  vari  com- 
posti aromatici  a struttura  planare,  comprese  le  dibenzo- 
diossine  e i dibenzofurani  poUalogenati,  la  cui  espressione 
è regolata  dal  locus  Ah.  correlazione  tra  la  tossicità  e 
l'interazione  con  il  locus  Ah  è stata  confermata  dalla  sco- 
perta di  un  recettore  proteico  presente  nel  citosol  cellulare 
di  animali  suscettibili  alTazione  tossica  della  diossina,  il 
quale  mostra  alta  affìnità  specificamente  per  i composti 
planari,  oe  media  il  trasferimento  cellulare  c si  lega  al 
DNA  solo  in  forma  di  complesso  con  l’Induttore. 

Non  è tuttavia  ancora  chiaro  se  tale  iniziale  legame  al 
recettore  dtosolico  determina  una  correlazione  causale 
tra  induzione  e tossicità.  Anzi,  studi  più  recenti,  che  sug- 
geriscono l’esistenza  di  un  secondo  recettore  simile  al 
primo,  sembrano  favorire  l'ipotesi  che  l’induzione  enzi- 
matica e la  tossicità  siano  fenomeni  coordinati  ma  indi- 
pendenti. 

CoAcliisioae 

La  molteplicità  delle  fonti  di  contaminazione,  la  stabilità 
di  queste  sostanze  neirambiente,  l’elevau  tossicità  di 
numerose  PCDD  e PCDF  portano  a considerare  la  con- 
taminazione da  PCDD  e PCDF  come  una  delle  più  temi- 
bili dal  punto  di  vista  sanitario,  benché  i livelli  riscontrati 
neH’ambiente  siano  in  genere  bassi  e dosabili  con  difficol- 
tà. Tale  preoccupazione  è ulteriormente  aumentata  a 
seguito  dei  recenti  studi  che  hanno  messo  in  evidenza  la 
presenza  di  PCDD  e PCDF  nel  latte  materno. 
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TETRACLORURO  DI  CARBONIO 

F.  titrachlorure  de  carbone.  • l.  carbon  tetrachloride.  - 
T.  Tetrachlorkohlenstoff.  • s.  tetracloruro  de  carbono',  te- 
traclormetano. 

Il  tetracloruro  di  carbonio,  CCU,  è un  liquido  incolore, 
di  odore  dolciastro  soffocante  simile  a quello  del  cloro- 
formio. di  sapore  aspro-brudante;  bolle  a 4-77  ^C,  soli- 
difica a - 24  ‘^C.  Si  ottiene  industrialmente  per  azione 
del  cloro  sul  solfuro  di  carbonio  in  presenza  di  catalizza- 
tori, come  ferro  o iodio; 

CSi  + 3Cl2  = CO,  -f  S2CI2 

oppure  per  ulteriore  clorurazione  del  cloroformio.  Il 
CCI4  ha  trovato  ampio  impiego  come  solvente  in  vari 
processi  industriali,  avendo  il  vantaggio  di  non  essere 
infìammibile.  Già  impiegato  in  terapia  come  antielminti' 
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co  e in  agricoltura  come  fumigante  per  la  conservazione 
delle  granaglie,  il  suo  uso  attuale  appare  notevolmente 
ridotto  a causa  della  sua  elevata  tossicità. 

Tossicologia 

Oltre  che  per  via  polmonare  il  CG4  può  essere  assorbito 
anche  per  il  tubo  gastroenterico  e passa  in  circolo  più  o 
meno  rapidamente  a seconda  del  contenuto  intestinale: 
Talcol  e i grassi  in  genere  ne  facilitano  l'assorbimento. 

L'uso  che  si  fa  del  CG4  come  solvente  neirindustria  dà 
luogo  molto  spesso  a intossicazioni  croniche  mentre  l'in- 
tossicazione acuta  è meno  frequente. 

I sintomi  deli' ai'velenamento  acuto  da  inalazione  di 
vapori  sono  soprattutto  a carico  del  sistema  nervoso  e 
consistono  in  senso  di  pesantezza,  capx>giri,  stato  stupo- 
roso e perdita  di  coscienza.  In  caso  di  ingestione  di  dosi 
eccessive  per  uso  terapeutico,  oltre  ai  disturbi  a carico 
del  sistema  nervoso,  si  hanno  sintomi  di  irritazione  del 
tubo  gastroenterico.  Se  il  paziente  supera  lo  stadio  acuto 
sono  sempre  da  temere  complicanze  tardive  a carico  del 
fegato  e del  rene. 

V intossicazione  cronica  da  CCI4  è caratterizzata  da 
rimarchevoli  danni  epatici  e renali.  Istopatologicamentc, 
Tepatotossicità  da  CCI4  si  manifesta  con  steatosi  e necro- 
si centrolobulare.  Queste  lesioni  non  sono  in  realtà  do\ni- 
te  al  CCI4.  ma  piuttosto  a due  radicali  liberi  (*CClj)  e 
(CI.11COO  )•  cui  sintesi  dipende  dall'azione  catalitica 
delie  monossigenasi  epatiche  dipendenti  dal  citoaomo 
P-450.  A causa  della  loro  elevatissima  reattività  chimica, 
questi  radicali  liberi  sono  in  grado  di  formare  tegami  di 
tipo  covalente  con  i gruppi  funzionali  di  lipidi  e proteine 
di  membrana  deirepatocita.  In  particolare,  si  ritiene  che  i 
radicali  liberi  siano  in  grado  di  causare  la  perossidazione 
dei  lipidi  del  reticolo  endoplasmatico  con  conseguente 
formazione  di  ulteriori  radicali  liberi  in  un  processo  a 
catena  che  ha  come  risultato  finale  il  danneggiamento 
irreversibile  delle  membrane  cellulari  (v.  radicali  LtBERt. 
PATOLOGIA  da). 

Come  già  ricordato,  il  CCI4  è in  grado  di  causare  an- 
che danni  renali.  Clinicamente  tali  danni  si  manifestano 
con  un'oliguria  che  può  evolvere  in  una  condizione  di 
anuria  rapidamente  fatale.  Nei  casi  più  lievi,  l'oliguria 
regredisce  e vi  è un  lento  recupero  della  funzione  renale 
clw  si  completa  in  un  periodo  di  l(X)-200  giorni.  Studi 
sperimentali  condotti  nel  ratto  mostrano  che  la  lesione 
primaria  indotta  dal  tossico  è a carico  del  tubulo  prossi- 
male. 

Non  esistono  antidoti  specifici  per  il  CCl»  e la  terapia 
deH'intossicazione.  sia  acuta  che  cronica,  si  basa  es.sen- 
ziaimcntc  su  misure  di  sostegno  delle  funzioni  vitali. 
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Sin.:  disulfìram;  TTB;  TEDT.  - r dimtfure  de  tetraéthylt- 
hiourame',  disulfirame.  - i.  tetraethylthiuram  disulfide: 
disulfìram.  • t.  Tetraàihylthiuramdisulfid\  Disulfìram.  • 
S.  disulfotetraetiltiouramo-,  disulfirame. 

Il  tctraetiltiouramc  bisolfuro  (TTB)  (bis  (dietiltiocarba- 
mil]  bisolfuro;  tetraetiltiazolo  bisolfuro;  tctraetiltiuram 
disolfuro;  disolfuro  di  bù-dietil  tiocarbamide.  D.C.I.:  di- 
sulfìram. N.R.;  Antabuse)  è un  composto  corrispondente 
alla  formula  di  struttura: 


H,C2.  /C2H5 


Formula  bruta:  C|oH^2S4>  P-  296,54;  d 1.30:  p.  f. 
70-71  *C. 

Si  preiienta  sotto  fonna  di  polvere  bianca  o grigiastra,  inodo- 
ra. insapora  o leggermente  amara,  insolubile  in  acqua,  poco  so- 
lubile io  akol.  facilmente  solubile  in  etere  e in  cloroformio.  È 
impiegalo  nell'industria  della  gomma  come  antiossidante. 

Il  disulfìram  è stato  proposto  nella  cura  delPalcolismo 
CTOnIco  (v.  ALCOLISMO;  ETiuco  ALCOL)  da  Hald  e Jacob- 
sen,  i quali,  ne)  corso  di  ricerche  sulla  sua  attività  antiel- 
mintica. osservarono  che  esso  provoca  intolleranza  nei 
confronti  delle  bevande  alcoliche. 

Il  disulfìram  viene  assorbito  daH'intestino  abbastanza 
rapidamente  e quasi  completamente  (circa  90%).  A cau- 
sa della  sua  notevole  liposolubilità.  tende  ad  accumularsi 
nel  tessuto  adiposo.  A ciò.  tuttavia,  si  oppone  il  rapido 
metabolismo  che  il  disulfìram  subisce  già  in  circolo  a ope- 
ra della  glutationereduttasi  erìtrocitaria  con  formazione 
di  dietìlditiocarbammato  (DDC).  Ulteriori  tappe  del  pro- 
cesso metabolico  consistono  nella  glicuronazione  del 
DDC  e nella  formazione  di  vari  composti,  tra  cui  il  solfu- 
ro di  carbonio  è particolarmente  importante  per  i suoi 
effetti  tossici. 

Sia  il  disulfìram  che  il  DDC  sono  potenti  c versatili 
inibitori  enzimatici.  Di  particolare  interesse,  per  i suoi  ri- 
svolti terapeutici  e tossicologici,  è l'inibizione  deiraldeide- 
deidrogenasi,  dciralcoldeidrogenasi  c della  dopamino-fì- 
idrossilasi.  Il  meccanismo  attraverso  cui  il  disulfìram  e il 
DDC  svolgono  la  loro  azione  inibitoria  è duplice.  Nel 
caso  di  enzimi  contenenti  gruppi  tiolici.  quale  l'aldeide- 
deidrogenasi.  Tinibizionc  è di  tipo  irreversibile  e il  recu- 
pero deH'attività  enzimatica  dipende  dalla  sintesi  di  nuo- 
vo enzima.  Ciò  spiegherebbe  la  prolungata  riduzione  del 
contenuto  in  aldeidedeidrogenasi  che  si  osserva  partico- 
larmente a livello  epatico,  dopo  somministrazione  di  di- 
sulfìram. Il  secondo  meccanismo,  che  è reversìbile,  consi- 
ste in  un  processo  di  chelazione  di  metalli,  quali  lo  zinco 
o il  rame,  indispensabili  alla  funzione  catalizzatrice  di 
metalloenzimi,  quali  1'alcoldeidrogena.si  (contenente  zin- 
co) c la  dopamina-fì'idrossilasi  (contenente  rame). 

Il  disulfìram.  di  per  sé.  non  esplica  azioni  farmacologi- 
che caratteristiche,  se  si  esclude  una  non  rilevante  attività 
antitiroidea,  attribuibile  alla  presenza  del  gruppo  NCS 
nella  molecola  del  farmaco.  Tuttavia  l'ingestione  di  be- 
vande alcoliche  da  parie  di  soggetti  trattali,  12-24  h pri- 
ma. con  disulfìram  provoca  la  comparsa  di  una  sintoma- 
tologia tossica  caratteristica,  la  cui  gravità  è in  rapporto 
con  la  quantità  di  etanolo  passato  in  circolo.  Essa  si  ma- 
nifesta dopo  circa  15  min  dall'assunzione  dell'alcol  c ini- 
zia con  una  viva  sensazione  di  calore  al  viso  e con  erite- 
ma diffuso  al  corpo  (la  vasodilatazione,  che  raggiunge  il 
massimo  nella  h successiva,  interessa,  oltre  che  la 
faccia,  la  parte  superiore  del  tronco):  la  pelle  ò spesso 
leggermente  cianotica  e si  può  avere  edema  della  palpe- 
bra inferiore.  Questa  sintomatologia,  che  dura  da  30  a 40 
min  nei  casi  leggeri  e alcune  ore  in  quelli  più  gravi,  si 
accompagna  a cefalea  pulsante,  a iniezione  congiuntivale, 
a faringodinia.  a tachicardia,  a volte  spiccata,  e frequen- 
temente a sapore  metallico  o simile  alPaglio.  a nausea  e a 
vomito,  senso  di  soffocamento,  ansietà,  difficoltà  respira- 
toria. vertigine,  disturbi  del  mur.  dolore  toracico;  essa  è 
seguita  da  scaso  di  stanchezza  e sonnolenza,  per  cui  il 
soggetto  tende  ad  addormentarsi;  al  risveglio,  in  genere. 
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i disturbi  sono  scomparii;  solo  raramente  ii  quadro  tossi- 
co si  aggrava  tanto  da  poter  portare  a morte  i pazienti;  in 
tal  caso  si  hanno:  cefalea  protratta,  brusca  caduta  della 
pressione  sanguigna,  intensa  tachicardia,  aritmie  e segni 
elettrocardiografici  di  ischemia  cardiaca,  nonché  sensa- 
zione di  morte  immediata;  si  possono  anche  manifestare 
crisi  convulsive  e disturbi  psichici  (ansietà,  confusione 
mentale,  stati  deliranti  c ailucinatori).  In  questi  casi  risul- 
tano utili  l'inalazione  di  O:  e la  somministrazione  paren- 
terale  di  efedrina. 

Questa  sintomatologia  costituisce  la  cosiddetta  reazione 
alcol-disulfìram  ed  c essenzialmente  dovuta  alta  capacità 
del  disulfìram  di  interrompere  l'ossidazione  dell'alcol  ad 
acetato.  Come  è noto,  tale  ossidazione  procede  attraverso 
la  formazione  di  acetaldeide.  quale  prodotto  intermedio, 
ad  opera  dciralcoldcidrogcnasi.  A sua  volta.  Tacctaldeide 
è ossidata  ad  acetato  per  azione  dell'aldeidedeidrogenasi. 
Sebbene  ii  disulfìram  sia  in  grado  di  inibire  entrambe  le 
deidrogenasi,  l'inibizione  deH'aldeidedeidrogenasi  sembra 
essere  il  meccanismo  determinante  per  il  manifestarsi  del- 
la reazione  alcol-disulfìram.  Tale  inibizione  è infatti  irre- 
versibile ed  è quindi  causa  di  un  progressivo  aumento  dei 
tassi  plasmatici  deiPacetaldeidc.  A questo  composto  c 
probabilmente  attribuibile  gran  parte  della  sintomatologia 
della  reazione  alcol-disulfìram.  poiché  essa  è perfettamen- 
te riproducibile  dalla  somministrazione  di  acetaldeide. 
Tuttavia,  altre  azioni  molecolari  del  disulfìram  possono 
concorrere  al  suo  manifestarsi.  In  particolare,  l'inibizione 
della  dopamina-fl-idrossilasi.  con  conseguente  riduzione 
della  sintesi  di  noradrcnalina  nelle  terminazioni  nervose 
simpatiche,  potrebbe  essere  causa  deiripotensione  che  si 
manifesta  in  corso  di  reazione  alcol-disulfìram. 

La  clamorosità  della  sintomatologia  di  tale  reazione  nc 
fa  uno  strumento  particolarmente  idoneo  per  indune  un 
comportamento  condizionato  di  astensione  dairalcol  in 
soggetti  etilisti.  11  protocollo  terapeutico  usualmente 
adottato  per  instaurare  il  comportamento  condizionato 
contempla  un  iniziale  perìodo  di  astensione  dall'alcol  di 
circa  1 settimana,  a cui  segue  la  somministrazione  giorna- 
liera di  disulfìram  alle  dosi  di  100-500  mg.  A partire  da  1 
settimana  daU'inizio  del  trattamento  c a intervalli  com- 
presi tra  1 c 7 giorni,  il  paziente  assume  piccole  quantità 
di  alcol,  tali  da  provocare  una  modesta  reazione  alcol-di- 
sulfìram. Dopo  un  certo  numero  di  tali  assunzioni,  il 
comportamento  condizionato  si  instaura  c l'alcol  diventa 
per  il  paziente  uno  stimolo  avversìvu. 

Almeno  teoricamente,  ciò  dovrebbe  cassare  un'estin- 
zione del  comportamento  d'abuso.  Sfortunatamente,  i 
numerosi  studi  clinici  condotti  concordano  nc)  non  rite- 
nere il  disulfìram  in  grado  di  migliorare  la  prognosi  del- 
l'etilismo.  Diversi  fattori  sembrano  impedire  l'esplicarsi 
delle  potenzialità  terapeutiche  del  disulfìram.  Innanzi  tut- 
.to,  é stato  osservato  che  i'acclaidcidc  può,  in  certi  casi, 
aumentare  gli  effetti  euforìzzanti  dell'alcol.  Inoltre  l'ade- 
renza dei  pazienti  al  protocollo  terapeutico  appare  molto 
bassa.  Per  superare  quest'ultimo  inconveniente,  è stato 
proposto  l'impianto  sottocutaneo  di  compresse  di  disulfì- 
ram nell’ipoicsi  di  una  loro  efficacia  protratta  per  mesi. 
In  realtà,  i livelli  pla.smatici  di  disulfìram  che  ne  risultano 
sono  erratici  c ampiamente  inefficaci.  Pertanto  solo  sog- 
getti altamente  determinati  a interrompere  l’abuso  d’alcol 
pos.sono  trovare  nella  necessità  di  evitare  la  reazione  al- 
col-disulfìram un'ultehorf  motivazione  a tale  interruzio- 
ne. Inoltre,  solo  un  ristretto  numero  di  etilisti  sono  eleg- 
gibili per  il  trattamento  iX>n  disulfìram.  Infatti,  il  suo  uso 
deve  essere  evitato  in  corso  di  gravidanza  e in  presenza 
di  diabete,  cardiopatie,  arteriosclerosi  clinicamente  mani- 
festa. ipertensione  grave,  epatopatie  c nefropatie. 
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NeH’uomo.  la  somministrazione  di  dosi  singole,  anche 
elevate  (6  g),  di  disulfìram  è in  genere  ben  tollerata,  ma 
nel  corso  di  trattamento  prolungato  possono  comparire 
effetti  collaterali  di  varia  natura.  Sono  stali  descrìtti  casi 
di  dermatite  allergica,  tremori,  affaticamento,  vertigini, 
cefalea  e modesti  disturbi  gastrointestinali.  Più  seri  ap- 
paiono gli  effetti  collaterali  legati  alla  formazione  di  sol- 
furo di  carbonio  c consistenti  in  neuropatie  periferiche, 
psicosi  ed  epatopatie  tossiche.  Inoltre,  il  disulfìram  po- 
tenzia gli  effetti  neurotossici  dell  isoniazide  e inibisce  il 
catabolismo  dei  barbiturici,  dell'antipirina,  dei  dicumaro- 
lici.  del  diazepam  e della  difcnilidanloina. 

Farmaci  di  impiego  analogo  a quello  del  disulfìram 
sono  la  calciiìcarbimide  e il  nitrefazolo. 
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TETRALOGIA  DI  FALLOT;  v.  cuore  (IV.  1766); 
CARDIOCHIRURGIA  (III,  832). 

TETRANITRATO  DI  ERITROLO:  v.  F.RITROLO  (VI, 
94);  NURm  (X.  1201). 

TETRAPLEGIA 

F.  téfraplégìe.  • r.  tetraplegia.  - T.  Quadrupìegie.  - s.  tetra- 
pie I la. 

Definiziofie  e generalifà 

Si  designa  come  letraplegia  la  paralisi  dei  quattro  arti.  In 
realtà,  di  regola,  i)  disturbo  motorio  non  è limitato  agli 
arti,  ma  interessa  anche  il  tronco  e i rispettivi  cingoli  sca- 
polare c pelvico;  la  paralisi  degli  arti  si  impone  come  il 
fatto  più  evidente  a prima  vista. 

Fonne  cUniebe 

Distinguiamo  una  t.  flaccida,  caratterizzata  da  abolizione 
o riduzione  del  tono  muscolare  e dei  riflessa  muscolari,  e 
una  f.  spastica  con  ipertonia  muscolare  e iperreflessia  pro- 
fonda. Al  proposito  valgono  le  consuete  regole  altrove 
esptìstc  (v,  PARAUSi  F.  PARESI;  PARAPi.ECU).  Una  l.  può 
essere  determinata  da  lesioni  centrali  (del  I neurone),  o 
periferiche  (II  neurone)  o miste  (I  e lì  neurone). 

T.  da  lesioni  centrali.  - Queste  possono  aver  sede  ncl- 
l'encefalo  (lesioni  bilaterali  delle  vie  motorie);  oppure  nel 
midollo  (per  lesione  a focolaio  al  disopra  del  rigonfia- 
mento cervicale,  o per  estese  degenerazioni  dei  fasci  pi- 
ramidali); oppure  in  entrambi,  in  focolai  multipli  disse- 
minati. Come  esempi  si  possono  citare:  la  diplegia  cere- 
brale. i tumori  delle  prime  vertebre  cervicali,  la  paralisi 
spinale  spastica,  le  degenerazioni  combinate  del  midollo, 
la  sclerosi  multipla. 

La  t.  da  lesioni  centrali  é ordinariamente  spa.stica;  nelle 
forme  a insorgenza  acuta  può  essere  flaccida  inizialmente. 
La  sezione  completa  del  midollo  al  di  sopra  del  rìgonfìa- 
mento  cervicale  non  è compatibile  con  la  vita  per  la  para- 
lisi del  diaframma;  la  t.  rimarrà  flaccida  tino  al)'ej:i/u5. 

r.  da  lesioni  periferiche.  - Tali  lesioni  possono  interes- 
sare le  coma  grige  anteriori  de)  midollo  o le  vie  motorie. 
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a livello  sia  delle  radici  che  dei  nervi  periferici.  Ma.  men- 
tre una  paraplegia  può  essere  dclcrminata  da  una  lesione 
a focolaio  (ad  cs.  compressione  della  cauda),  una  t.  di 
origine  periferica  è sempre  prodotta  da  lesioni  multiple. 
La  I.  da  lesioni  periferiche  è sempre  flaccida.  Tali  t.  pos- 
sono essere  realizzate  da  estese  poliomieliti,  poliradicoli- 
tì.  polinevriti,  mieliti  acute  diffuse. 

T.  da  lesioni  miue  (centrali  e periferiche).  - La  distru- 
zione del  midollo  cersicale  per  l'altezza  di  più  segmenti  si 
traduce  in  una  paralisi  di  tipo  periferico  dei  muscoli  i cui 
centri  motori  si  trovano  nei  .segmenti  distrutti  e in  una 
paralisi  di  tipo  centrale  dei  muscoli  inncrv'ati  da  segmenti 
midollari  situati  a valle  della  lesione,  se  questa  ha  inter- 
rotto le  vie  corticonuclearì  destinate  a tati  segmenti. 

Invece  di  una  distruzione  massiva  (che  può  essere  cau- 
sata da  mieliti,  emorragie,  rammollimenti,  compressioni), 
può  trattarsi  di  alterazioni  elettive  dei  sistemi  motori, 
centrale  c periferico,  come  accade  tipicamente  nella  scle- 
rosi laterale  amiotrofica. 

T.  in  altre  condizioni:  a)  nella  paralisi  periodica  (v. 

PARALISI  PAMILIAKE  PERIODICA): 

b)  t.  intermittenti  sono  state  descritte  nel  corso  della 
malaria,  accompagnate  o no  da  disturbi  sensitivi  e degli 
sfinteri;  durano  alcune  ore,  scompaiono  con  profusa  su- 
dorazione e risentono  favorevolmente  della  somministra- 
zione di  antimalarici; 

c)  l.  transitorie  sono  state  osservate  nella  mùuienia 
grave,  come  esac'erbazioni  dello  stato  miastenico  perma- 
nente; ma  qui  si  tratta  di  «pseudoparalisi»,  ossia  di 
estrema  astenia  più  che  di  vera  paralisi; 

d)  t.  possono  riscontrarsi  nello  stadio  terminale  di 
atrofìe  muscolari  progressive  sia  mielopatiche  che  proto- 
paiiche. 
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THELAZIA  GENERE 

È un  genere  di  nematodi  filariformi  di  piccole  dimensioni 
(6-19  X 0.3-0.8  mm  le  femmine,  un  poco  più  piccoli  i 
maschi),  appartenenti  alla  famiglia  Spiruroidea  (Spiruri- 
da.  Secernentea).  che  comprende  diverse  specie  para.ssiie 
dei  dotti  lacrimali  e della  congiuntiva  oculare  di  alcuni 
mammiferi,  sia  domestici  che  selvatici  (cani,  conigli,  pe- 
core. cavalli,  buoi,  volpi,  daini,  eie.)  e di  diversi  uccelli. 
L’uomo  è risultato  occasionalmente  para.s.sitato  da  T.  cafì 
lipaeda  in  India,  Burma,  Cina  e Russia  e da  T.  caiifor- 
niensis,  in  California.  Di  T.  callipaeda  non  si  conosce 
ancora  il  ciclo,  ma  nel  bestiame  la  tra.smissione  di  alcune 
specie  (T.  californiensis.  T.  golosa.  T.  skrjabini,  T.  rhode- 
ri)  avviene  a opera  di  mosche  domestiche  (genere  Mu- 
sco), ospiti  intermedi  del  parassita. 

La  presenza  di  vermi  adulti  causa  in  genere  irritazione 
anche  grave  a carico  del  sacco  lacrimale  con  lacrimazione 
intensa,  dolore  e talora  edema  accompagnato  da  ecchi- 
mosi della  zona  interessata.  Nei  casi  più  gravi,  in  relazio- 
ne alla  migrazione  e alla  massa  dei  parassiti,  oltre  a opa- 
cità corneale,  si  possono  avere  gravi  manifestazioni  ner- 
vose e paralisi  dei  muscoli  oculari.  La  diagnosi  sì  attua 
con  ridenlificazione  dei  vermi  adulti,  dopo  la  loro  rimo- 
zione dall'occhio  precedentemente  anestetizzato. 

GIANFRANCO  BORTOLEITl 
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TIABENDAZOLO 

F.  tiabendazole.  - 1.  tiabendazoi.  - T.  Tiahendazot.  - s.  ria- 
bendazolo. 

Il  tiabendazoio  (Mintezol*)  è un  farmaco  molto  attivo 
contro  le  infestazioni  di  alcuni  parassiti  dell'uomo  e di 
molte  specie  animali  agendo  non  solo  contro  gli  individui 
adulti  ma  anche  contro  le  uova  e le  larve  di  alcuni  di  essi. 

Il  l.  è un  benzimidazolo-2  sostituito  (nome  chimico: 
2-|4'-iia/oiil|benzimidazoIo),  sintetizzato  nel  1%1  da 
Brown  et  ai,  la  cui  formula  chimica  di  struttura  è la  se- 
guente; 


Il  t.  è una  Mìstanza  csircmamcnic  stabile.  ÌH  privo  di  odore  e 
di  colore  Sublima  a 3(14-305  **C.  Forma  derivati  acidi  c basici. 
Ha  buona  solubilità  in  acidi  c alcali  diluiti. 

Il  t.  ha  un  ampio  spettro  di  azione  con  eccellente  indi- 
te terapeutico.  Viene  considerato  come  importante  an- 
tielmintico a largo  spettro,  ad  attività  sia  ovidda  che  lar- 
vidda  c utilizzabile  in  medicina  sia  umana  che  veterina- 
ria. £ considerato  il  farmaco  delezione  nel  trattamento 
delle  infestazioni  da  Strongyloides  stercoralts  cd  è molto 
efficace  anche  nclFossiuriasi  e nelle  infestazioni  da  Tri- 
choslrongylus,  Cooperia,  Nematodirus,  Ostertagia,  Hae- 
monchus,  Oesophagostomum,  Bunosiomum,  Ancyloslo- 
ma  duodenale,  Secator  americanus.  Enterobius  vermicu- 
laris.  Toxocara.  Dracunculus  medinensis.  trichiuri,  asca- 
ridi, su  fasi  migratorie  di  elminti  (larva  migrans). 

£ anche  attivo  nella  fase  invasiva  della  trichinosi.  ma 
non  è ancora  dimostrato  se  sia  in  grado  di  eliminare 
completamente  la  TrichineUa  spiralis  adulta.  La  sua  azio- 
ne nei  confronti  del  .^ecator  americanus  è comparabile  a 
quella  del  tetracloroetilene,  mentre  è supcriore  nei  con- 
fronti àeW'Ancylostoma  duodenale. 

Non  è efficace  nella  tricocefalosi,  contro  i protozoi,  i 
trcmatixli  c i ccstodi. 

Sembra  che  agisca  inibendo  la  fumaratoreduttasi  dei 
parassiti  senza  influenzarne  il  contenuto  in  glicogeno. 

Il  t.,  così  come  altri  anlielminlid  (levamisolo.  camben- 
dazolo),  esplica  anche  attività  immunopotcnziantc,  in- 
fluenzando la  proliferazione  dei  linfociti  *T,  la  chemiotassi 
monocitaria  c le  funzioni  dei  macrofagi  e dei  linfodti  T. 

Il  t.  è prontamente  as.sorbito  per  via  orale  e rapida- 
mente e completamente  metabolizzato  a 5-idrossitioben- 
dazolo.  Tale  metabolita  inattivo  ù rapidamente  eliminato 
dai  reni  sotto  forma  di  gluconato  o di  fosfato. 

Il  tasso  ematico  più  elevato  di  t.  si  ha  dopo  ! h.  men- 
tre, dopo  8 h.  esso  è praticamente  indosaWle. 

Il  t.  determina,  come  effetti  indesiderati,  anoressia, 
vomito,  vertigini,  dolori  addominali,  xantopsia,  cefalea 
ed  eruzioni  cutanee  che  insorgono,  in  genere,  dopo  1-4  h 
dall'ingestione  del  farmaco  e possono  durare  8-12  h. 
Generalmente  non  è necessario  interrompere  il  tratta- 
mento. Per  la  comparsa  dei  suddetti  effetti  indesiderati 
sembra  che  abbiano  importanza  il  tipo  e il  grado  di  infe- 
stazione. il  cibo  presente  nciriniestino.  lo  stato  generale 
dell’individuo;  questi  effetti  collaterali,  comunque,  sono 
rari  e si  hanno  generalmente  dopo  assunzione  di  dosi 
molto  più  elevate  di  quelle  terapeutiche.  Alcuni  pazienti 
fx>ssono  eliminare  un  metabolita  che  impartisce  alle  urine 

2186 


Di,;.: ;y 


TIABENDAZOLO 


un  odore  molto  simile  a quello  che  si  ha  dopo  ingestione 
di  asparagi. 

Molto  raramente.  nelFuomo,  sono  state  osservate  che* 
ratocongiuntivite,  epatopatie  di  tipo  colestatico,  con  feb* 
brc.  prurìto,  rashes  ed  eosinofilia  (qucst’ultima  2 setti- 
mane dopo  rinizio  del  trattamento);  sono  descritte  ano- 
malie transitorie  dei  test  di  funzionalità  epatica;  alcuni 
effetti  collaterali  indesiderati  da  t.  potrebbero  essere  col- 
legati alle  sue  proprietà  immunomodulatrìci  oppure  alla 
formazione  di  proteine  apteniche  e successive  reazioni 
immunologiche. 

NeU'uomo  si  somministra  per  os  alla  dose  di  25- 
5U  mg/kg,  I o 2 volte  al  dì  per  1-5  giorni. 

Ottimi  risultati  si  sono  avuti  contro  le  infestazioni  loca- 
li da  iarxa  migrans  {creepìng  eruption\  v,  anchilostomia- 
Si),  mediante  {‘applicazione  topica  per  4 volte  al  giorno 
di  una  crema  contenente  il  10-15%  di  t.  in  una  base 
idrosolubile. 

Il  t.  b il  farmaco  di  prima  scelta  nella  strongiloidosi 
(v.),  nella  iricostrongiloidosi  e nella  trichinosi  (v.).  Anche 
nella  dracunculosi  (v.).  nell'anchilostomiasi  (v.).  sia  da 
Arxcylostoma  che  da  Necator,  ncirascaridiosi  (v.),  nella 
capillariasi  (v.)  e neirossiuriasi  (v.).  il  t.  b farmaco  molto 
ef^ace.  Per  queste  ultime  infestazioni  la  scelta  tra  questo 
farmaco  c gli  altri  usuali  antielmintici  è fatta  in  base  a 
diverse  considerazioni:  ad  es.,  dove  vi  è coesistenza  di 
altre  infestazioni  è indicato  il  t.  per  la  sua  efficacia  contro 
molte  specie  di  parassiti. 
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TIAMINA  (VH.  Bi):  v.  vttamine. 

TIBIA;  V.  ARTO,  ano  inferiore  (II.  1210);  gamba  (VI, 

2073). 

TIBIOPERONEOTIBIALI  ARTICOLAZIONI:  V.  ARTO. 
ano  inferiore  (II.  1216). 

TIBIOTARSICA  ARTICOLAZIONE;  V.  ARTO,  ano  in- 
feriore (II.  1217). 

TIC 

F.  tics.  - I.  tics.  - T.  Tics.  - s.  tics\  tiques. 

11  termine  tic  indica  particolari  movimenti  involontari, 
improvvisi,  di  breve  durata,  ricorrenti,  inapproprìati  e 
spesso  irresistibili.  Riproducono  movimenti  che  eseguia- 
mo normalmente,  come  strizzare  t'occhio,  serrare  le  pal- 
pebre. alzare  le  spalle  o schioccare  la  lingua  e altri  anco- 
ra, movimenti  che  nella  persona  ticcosa  sono  stereotipati 
e spesso  caricaturizzati.  La  loro  natura  psicogena  sembra 
confermata  dal  fatto  che  i t.  possono  essere  momenta- 
neamente controllati  e inibiti  dalla  persona  anche  se  ri- 
compaiono non  appena  Taiienzione  e il  controllo  vengo- 
no meno.  La  fatica,  le  emozioni  e,  più  in  generale,  tutte 


le  condizioni  stressanti  aggravano  la  sintomatologia  ticco- 
sa che,  al  contrario,  trac  giovamento  dal  riposo  e dalla 
distensione  psichica. 

Un'importante  caratteristica  dei  t.,  come  già  accenna- 
to, ò quella  di  riprodurre,  sia  pure  in  maniera  caricatura- 
le. un  normale  movimento  volontario,  più  o meno  com- 
plesso. Pertanto  non  è tanto  la  fenomenologia  del  movi- 
mento che  identifica  i t.,  quanto  la  sua  frequenza,  cioè  la 
sua  ripetizione  più  o meno  incessante.  In  genere  un  pa- 
ziente ripropone  sempre  lo  stesso  atto  motorio,  anche  se 
non  mancano  casi  in  cui  i t.  si  modificano  nel  tempo,  in- 
teressando, ad  es..  un  diverso  gruppo  muscolare. 

Oltre  a quelli  già  citati,  i t.  possono  consistere  in  mo- 
vimenti di  ammiccamento  o di  fissazione,  masticazione, 
mordicchiamento  delle  labbra,  raschiamento  della  gola, 
sollevamento  delle  spalle,  proiezione  del  mento  in  avanti, 
abduzione  e adduzione  degli  arti,  inchino.  Spesso  il  mo- 
vimento ha  le  caratteristiche  di  un  vero  e proprio  spa- 
smo; ciò  si  può  osservare,  ad  es..  a carico  del  muscolo 
orbiwiare  dell'occhio  o deircicvatore  della  palpebra.  Si 
parla,  in  questi  casi,  di  spa.tmi  abituali,  per  distinguerli 
dagli  spasmi  (v.)  veri  e propri,  che,  al  contrario,  sono  de) 
tutto  involontari,  anche  se  può  avvenire  che  i secondi 
possano  assumere  nel  tempo  le  caratteristiche  dei  primi. 
Non  è infrequente  osservare  persone  affette,  ad  es.,  da 
un  blefarospasmo  riflesso,  provocato  da  una  lesione  ocu- 
lare, che,  dopo  la  positiva  risoluzione  del  danno  organi- 
co, continuano  a presentare  lo  stesso  movimento.  Forse 
in  questo  senso  si  può  ammettere,  con  De  Jong,  che  i t.  e 
gli  spasmi  abituali  vanno  considerati  il  più  delle  volte  alla 
stregua  di  riflessi  condizionati.  Se  interessano  il  diafram- 
ma e i muscoli  della  parete  addominale,  gli  .spasmi  abi- 
tuali possono  simulare  il  singhiozzo. 

In  alcuni  casi,  particolarmente  gravi,  numerosi  t.  si 
associano  a coprolalia,  ecolalia,  automutilazione,  movi- 
menti stereotipati  e.  più  in  generale,  a disturbi  de)  com- 
portamento, tanto  da  configurare  un  quadro  morboso  a 
se  stante,  la  cosiddetta  «malattia  dei  t.»,  o sindrome  di 
Gilles  de  la  Tourette. 

Nella  gran  parte  dei  casi  la  diagnosi  dei  t.  non  è diffìci- 
le. Qualche  confusione  può  nascere  nel  tentativo  di  di- 
stinguerli dai  movimenti  coreici,  in  particolare  quando, 
nei  casi  più  semplici,  questi  somigliano  vagamente  a quel- 
li volontari.  Peraltro,  il  più  delle  volte,  i movimenti  co- 
reici non  sono  combinati  tra  loro  in  modo  armonico  tanto 
da  ricordare  un  atto  motorio  coordinato  e.  irK>ltrc,  sono 
ahnalistici.  irregolari  e del  tutto  involontari,  diversamente 
dai  t.  Oltre  a ciò,  in  caso  di  corea,  si  ha  il  più  delle  volte 
ipotonia  della  muscolatura  scheletrica.  Gli  spasmi  abituali 
vanno  invece  distinti  da  quelli  veri,  ma  la  diagnosi  diffe- 
renziale, anche  in  questo  caso,  non  pone,  in  genere,  par- 
ticolari difficoltà;  i secondi  intervengono  in  seguito  a una 
lesione  e hanno,  in  ogni  caso,  una  distribuzione  topogra- 
fica abbastanza  precisa  coincidente,  ad  es.,  con  quella  di 
un  nervo. 

Più  frequenti  nel  sesso  maschile  e nelle  nevrosi  ossessi- 
ve, i t.  sono  stati  variamente  interpretati  in  chiave  psico- 
analitica. Alcuni  AA.,  hanno  ritenuto  di  ravvisarvi  uno 
«spostamento  libidico»  ad  altre  parti  del  corpo  e non  è 
mancato  chi  ha  identificato  i t.  come  equivalenti  della 
masturbazione;  altri,  infine,  ritengono  che  i t.  esprimano 
una  carica  aggressiva  repressa. 

1 1.  c gli  spasmi  abituali  compaiono  spesso  durante  l'in- 
fanzia,  tra  i 5 e i 10  anni.  In  questi  casi  possono  durare 
anche  semplicemente  alcune  settimane,  purché  li  si  ignori. 

Anche  se  non  esiste  una  vera  e propria  terapia  dei  t., 
la  persona  ticcosa  può  trarre  giovamento  dall’uso  di  an- 
siolitici c dalla  psicoterapia. 
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STEFANO  CAGLIANO 

TICLOPIDINA:  v.  piastrinici  ANnAGGREGANn  (XI, 
1912). 

TIETZE.  SINDROME  DI 

La  sindrome  di  Tieue  consiste  nella  comparsa  di  tumefa* 
zioni  dolorose  a livello  delle  cartilagini  costali  superiori  o 
delle  loro  articolazioni  con  le  costole  c lo  sterno.  Le 
tumefazioni,  più  frequentemente  unilaterali  e uniche, 
hanno  carattere  di  benignità,  scomparendo  spontanea- 
mente anche  se  con  possibilità  di  recidive. 

L'etiologia  della  s.  di  T.  non  è nota  e le  alterazioni  che 
sono  alla  base  delle  tumefazioni  dolorose  non  appaiono 
tuttora  sufficientemente  caratterizzabili  dal  punto  di  vista 
anatomoistologico. 

La  diagnosi,  ispettiva,  è semplice,  anche  se  le  forme  in 
cui  il  dolore  à particolarmente  intenso  e irradiato  alla 
spalla  e al  braccio  possono  comportare  problemi  di  dia- 
gnostica differenziale  con  Vangina  pectorìs. 

Il  trattamento  potrebbe  limitarsi  a rassicurare  i pazien- 
ti, abitualmente  particolarmente  preoccupati  dalla  com- 
parsa delle  tumefazioni  o dal  quadro  doloroso.  Quando 
quest'ultimo  è particolarmente  intenso  può  essere  indica- 
to l'uso  di  terapia  fìsica,  analgesici  o infiltrazioni  locali  di 
anestetici  o cortisonici. 
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F.  (yphiites  et  périryphlites.  • i.  ryphiitis  and  periryphlitis.  • 
T.  Blinddarmenuùndungen  (Typnlitiden)  und  Perityphliti- 
den.  • s.  tiflitu  y peritifUtù!. 

Deftnizione 

Con  il  termine  tiflite  deve  intendersi  (in  accordo  con  Teti- 
mo  gr.  typhiòs  ‘cicco’)  uno  stato  infiammatorio,  acuto  o 
aonico,  che  interessi,  precipuamente  se  non  esclusiva- 
mente. il  tratto  ciccale  del  colon;  analogamente,  il  lermi- 
r>e  peritiftiie  indica  una  partecipazione  elettiva  della  siero- 
sa penciecale,  di  natura  flogistica  o anche  postflogistica. 

Cottstderazioiii  nosograftebe 

Allo  stato  attuale  delle  conoscenze,  non  vi  sono  dati  per 
considerare  il  cieco  e la  sierosa  penciecale  come  sedi  di 
processi  infiammatori  autonomi.  D'altronde,  le  ridotte 
dimensioni  del  sacco  ciccale  nciruomo  rendono  difficile, 
se  non  impossibile,  che  una  qualsiasi  alterazione  infiam- 
matoria, mucosa,  transmurale  o sierosa,  si  mantenga  limi- 
tata senza  intere.ssare  i settori  contigui  del  colon  ascenden- 
te e deiriteo  terminale.  Negli  ultimi  decenni,  effettivamen- 
te, il  termine  t.  è sporadicamente  affiorato  nella  letteratu- 
ra medica  in  combina/ione  con  i termini  colite  {tifiocolUe) 
o iieite  (ileonfiite).  chiara  espressione  della  necessità  di  una 
visione  nosografica  più  ampia  c meno  restrittiva.  Nella 
singolare  storia  delle  I.  e p.  vanno  sottolineati  i rapporti 
tra  cieco  e appendice,  che  indubbiamente  hanno  intime 
connessioni  anatomofunzionali  e morbose.  Quando  nel 
pa.ssato  prese  corpo  clinico  il  quadro  deU'appcndicile  acu- 
ta. che  rapidamente  polarizzò  l'attenzione  dei  clinici  e dei 
chirurghi,  si  ottenne  in  pochi  anni  Tobsolescenza  quasi 
completa  della  t.  come  forma  morbosa  autonoma. 


Contidemioiil  ctinldie 

Pur  in  mancanza  dì  una  reale  autonomia  nosografica,  l'in- 
teressamento flogistico  del  cieco  ha  un'indubbia  evidenza 
clinica,  sia  slntomatologica  che  obiettiva,  semeiotica  e 
strumentale,  neirambito  delle  coliti  segmentarle  destre  c 
delle  ileocoliti. 

La  sintomatologia  è strettamente  legata  all'influenza 
della  flogosi  parietale  sulla  funzione  digestiva  batterica 
della  camera  di  fermentazione.  L'aumento  del  flusso  se- 
cretivo, con  apporto  di  componenti  essudatizie  proteiche, 
e il  difetto  di  assorbimento  determinano  una  sregolazione 
del  normale  microbismo  e un  intralcio  dei  processi  dige- 
stivi; l'accelerato  tempo  di  transito,  con  conseguente 
estensione  spaziale  dei  processi  fermentativi,  è certamen- 
te alla  base  dell'inegolarità  dell'alvo,  con  evidenza  di  una 
diarrea  secretiva,  sp>es$o  dì  tipo  fermentativo.  Il  quadro 
doloroso  è raramente  dovuto  alla  stasi  ostruttiva  e più 
spesso  deriva  dall'estensione  transmurale  dello  stato  in- 
fiammatorio con  frequente  interessamento  delle  stazioni 
linfatiche  regionali  e della  sierosa.  La  peculiare  topogra- 
fia del  cieco  e gli  stretti  rapporti  con  le  vie  urinarie,  l'ap- 
parato genitale  femminile  e l'ileo  spiegano  la  particolare 
ricchezza  sintomatica  sistemica  di  tali  affezioni. 

La  facile  esplorabilità  semeiotica  del  fondo  ciecale  ren- 
de spesso  agevole  e tempestivo  Taccertamento  di  malat- 
tia; io  studio  radiologico  della  regione  è ricco  di  quadri 
iconografici  abbastanza  patognomonid,  anche  se  non  se- 
pre  di  sicuro  rilievo  e spes.so  non  chiari  per  una  defini- 
zione di  natura;  sempre  maggiore,  quasi  di  routine,  il 
ruolo  diagnostico  dcircndoscopia.  che  ha  indubbiamente 
determinato  un  decìso  progresso  neiraccertamento  di 
molte  forme  morbose  acute  o a evoluzione  autolimitata  e 
quindi  ignorate  dall  ossenazione  chirurgica. 

Considerazioni  etiologkhe 

Anche  nel  settore  colico  destro  in  generale  e nel  deco  in 
particolare,  hanno  importanza  preminente  le  due  più 
comuni  malattie  infiammatone:  la  colite  ulcerosa  (v.;  IV, 
467)  idiopatica  e la  malattia  di  Crohn  (v.  entf.ritk  re- 
gionale (V.  2168|).  Mentre  per  quest'ultima  la  localizza- 
zione destra  resta  tuttora  la  più  frequente  e la  più  tipica 
della  malattia,  le  localizzazioni  destre  della  colite  ulcera- 
tiva sono  state  sempre  un'esigua  minoranza  come  forma 
autonoma  della  malattia  e anzi,  in  questi  ultimi  anni, 
vengono  anche  messe  in  dubbio;  in  effetti,  es.se  sono  sta- 
te descritte  e riconosdute  in  epoca  preendoscopica  e sen- 
za le  attuali  possibilità  di  accertamento  eliologico.  Tra  le 
forme  più  rare  a etiologia  ancora  non  definita,  vanno  ri- 
cordate le  ileocoliti  di  Beh^ei  e la  ileocolite  eostnofila. 

Tra  le  forme  a etiologia  nota,  va  ricordata  la  forma  da 
yersinia  enterocolitica  con  elettiva  localizzazione  destra  e 
di  sempre  più  comune  individuazione;  rare,  .se  non  ecce- 
zionali, le  altre  forme  batteriche  (salmonelle.  Escherichia 
coli  enteropatogene).  In  evidente  ripresa  negli  ultimi  anni 
le  forme  micobatterichc  (la  tubercolare  e le  minori  op- 
portunistiche). micotiche  (actinomicotiche,  istoplasmosi- 
che)  e parassitarle  (amebiche,  balantidiosiche,  anisachia- 
siche.  strongiloidosiche). 

Cottsidenudom  anatomopatologiche 
Tutte  le  forme  a evoluzione  acuta,  auiolimitata,  assumo- 
no quasi  sempre  un  aspetto  morfologico  aftoidc,  consi- 
stente, doè.  in  lesioni  isolate,  esulcerative,  con  una  rea- 
zior>e  flogistica  marginale,  raramente  estensiva;  le  forme 
più  gravi  finiscono  invece  per  essere  indistinguibili  dalle 
forme  ulcerative  idiopatiche.  La  particolare  conformazio- 
ne del  colon  destro  e del  fondo  decalc  in  particolare,  la 
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ricchezza  delle  strutture  linfatiche  della  resone  spiccano 
la  tendenza  all’estensione  transmurale  dei  processi  in- 
fìammatori  protratti,  la  frequenza  di  aspetti  alterativi 
granulomatosi,  localmente  esuberanti  e ostruenti  il  lume 
e.  infine,  anche  la  frequenza  della  partecipazione  sierosi- 
tica  di  tutte  le  forme  flogistiche  del  colon  destro. 
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GIORGIO  NAVA 


TIFO  ADDOMINALE:  v.  febbre  tifoide  (VI.  948). 


TIFO  ESANTEMATICO  O PETECCHIALE:  V.  RICKET* 
TSIOSI  (XIII,  1371). 


TIFO  MURINO:  v.  rickettsiosi  (XIII,  1374). 

TIGLIO 

Sin.  : tiglio  comune;  tiglio  riccio,  f.  tilleul.  - 1.  linden-,  time- 
tree.  • t.  Lindenblùte.  • s.  filo. 

Il  tiglio  è una  droga  costituita  dalle  infiorescenze  di  di- 
verse specie  di  TUia  (famiglia  Tiliacee):  Tilia  macrophyUa 
Vent.,  T.  grandiflora  o piatyphylla  (MilL)  Ehrh.  (molto 
frequentemente  coltivata  in  Europa).  T.  europea  H.  Par. 
(L.)  (t.  d'Europa,  a grandi  foglie,  t.  comune).  T.  micro- 
phylia  Vent-,  T.  europea  L.  (I.  d’Europa  selvatico  o dei 
boschi,  I.  maremmana,  t.  riccia),  T.  interinedia  DC.,  T. 
vulgarLs  Ilayne  (t.  d'Olanda),  T.  iomenio.sa  Moench.,  T. 
argentea  DC.,  T.  rotundifoUa  Vent.  (t.  d'Europa  sud- 
orientale.  dcU'Asia  Minore,  della  Grecia,  della  Turchia  c 
deU'Ungheria),  T.  ulmifolia  o parvifolia  (selvatica  o dei 
boschi  europei),  T.  glabra  o americana  (dell'America  del 
Nord  ma  frequentemente  coltivata  anche  in  Italia),  ctc. 

l,e  piante  sono  alberi  alti  fino  a 25  m che  fiorìscono  in  giu- 
gno-luglio. I fiori  sono  riuniti  in  corimbi  ascellari,  sorretti  da  un 
lungo  peduncolo  accompagnalo  da  una  grande  brattea  ellittica, 
membranacea.  gialÌo-verda.stra,  saldata  sulla  linea  mediana  e per 
tutta  la  sua  metà  prossimale  al  peduncolo,  per  cui  questo  sem- 
bra sorgere  dal  centro  di  essa.  Ciascun  fiore  è custiluitu  da  un 
calice  tomentoso  di  5 sepali  caduchi,  da  5 petali  giallini.  da 
.30-40  stami  divergenti,  lunghi  quanto  i petali,  da  un  ovaio  supe- 
ro a S li^e.  peloso,  con  lungo  siilo  e stimma  pentalobato.  Fre- 
schi hanno  odore  molto  gradevole  che  perdono  con  l'cs-sicca- 
mento.  Il  sapore  i dolciastro  e mucillaginoso.  I fiorì  più  ricchi  dì 
essenza  e di  mucillagine  sono  quelli  delle  specie  T.  macrophyUa. 
T.  microphyUa  e T.  intermedia.  I fiori  delle  specie  T.  americana 
c T.  tomentosa  presentano  odore  intenso,  ma  meno  gradevole 
La  droga,  costituita  dai  fiorì  essiccati  e mondali  delle  brattee, 
contiene  un  olio  essenziale  ncai  in  famcsolo  (alcol  sesquiterpe- 
nico  alifaiico);  inoltre  eterosidi.  mucillagine.  tannino,  zucchero  e 
una  saponina:  i fiorì  di  T.  piatyphylla  contengono  lo  0.05%  di 
olio  essenziale. 

Al  t.  sono  state  attribuite  proprietà  sedative,  diaforeti- 
che. diuretiche,  antispastiche  e ipotensive. 
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Il  t.  si  usa  spiccialmente  in  forma  di  infuso  o di  estratto 
fluido  ad  libitum. 
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EMILIO  MARMO 

TIGNA 

F.  teigne.  • l.  tinea:  ringworm.  - T.  Flechie.  • s.  fina. 

SOMMARIO 

(Iftisifiouione  (col.  2192).  ■ Tinea  capitis  (col.  2192):  Definirio- 
ne.  - Etiopatogenesi  ed  epidemiologia.  - Sintomatologia.  - Diagno- 
si. - Terapia.  - Tinta  corporis  (col.  2195):  Definizione.  - Etiopato- 
genesi  ed  epidemiologia.  • Sintomatologia  • Diagnosi.  - Terapia. 


Con  il  termine  di  tigna  o tinea  si  intendono  le  affezioni 
delia  cute  e/o  degli  annessi  cutanei  dovute  a dermatofiti 
(lei  generi  Microsporum,  Trichophyion  ed  Epidermophy- 
fon.  A seconda  delle  varie  localizzazioni,  si  distinguono  le 
lineae:  capitis,  harbae,  corporis,  pedis,  cruris  e unguium. 
In  senso  più  stretto,  soprattutto  in  Italia,  il  termine  di  r. 
senza  altre  specificazioni  è talvolta  usato  per  indicare  la 
soia  forma  elei  cuoio  capelluto. 

La  tinea  pedis  viene  descrìtta  a parte  alla  voce  piede 
dell'atleta  (XI,  1944),  la  tinea  cruris  o epidermofizia 
inguinale  alla  voce  epidermofizie  (V,  2370),  la  tinea 
unguium  alla  voce  onicomicosi  (X.  17^)  e la  tinea  bar- 
bae  alla  voce  sicosi  TRJCOFmcA.  Ci  occuperemo  quindi 
qui  soltanto  della  tinea  capitis  e della  tinea  corporis. 

Tinea  capitis 

Definizione 

La  tinea  capitis  (o  tinea  lonsurans  o /.  del  cuoio  capelluto) 
è una  micosi  del  cuoio  capelluto  dovuta  a invasione  dei 
capelli  da  parte  di  dermatofiti  e caratterizzata  da  chiazze 
di  alopecia  con  desquamazione. 

Etiopatogenesi  ed  epidemiologia 

Si  distinguono  una  t.  microsporìca,  una  t.  trìcofitica  c una 
t.  favosa.  La  t.  micro.sporica  è dovuta  a miceti  del  genere 
Microsporum  (v.  microsporum  genere  jX,  1277]),  in  Ita- 
lia soprattutto  M.  canis.  raramente  M gypseum.  La  t.  tri' 
rq^rìca  ò causata  da  funghi  del  genere  Trichophyton  (v. 
TRiCHOPHYTON  GENERE);  nel  nostfo  pacse  la  specie  di  più 
frequente  osservazione  ò il  T.  violaceum.  ma  possono 
trovarsi  anche  T.  rubrum,  T.  mentagrophytes,  T.  tonsU' 
rans  c T.  verruco.sum.  II  T.  schoenteini  (già  denominalo 
Achorion  schoenleini)  è responsabile  della  t.  favosa. 

La  I.  microsporica  rappresenta  la  maggior  parte  dei 
casi  di  i.  del  cuoio  capelluto;  molto  meno  frequente  ù la 
t.  trìcofitica.  Del  tutto  eccezionale  sia  in  Italia  che  in 
Europa,  la  t.  favosa.  peraltro  ancora  abbastanza  diffusa 
in  Medio  Oriente. 

I)  contagio  nelle  varie  forme  di  tinea  capitis  è quasi 
sempre  interumano  (dermatofiti  antropofilici)  ed  è fre- 
quente osservare  piccole  epidemie  scolari  o familiari. 
Molto  più  di  rado  il  contagio  può  derivare  da  animali 
(dermatofiti  zmifilkH,  tra  cui.  in  particolare,  il  M.  canis) 
o,  del  tutto  eccezionalmente,  dal  suolo  (dermatofiti  geofi- 
lici): in  queste  circostanze  si  hanno,  di  regola,  casi  spora- 
dici. Sono  colpiti  quasi  sempre  i bambini  c più  frequen- 
temente quelli  di  sesso  maschile,  mentre  negli  adulti  la 
tinea  capitis  è di  osservazione  eccezionale.  Perché  il  cuoio 
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capelluto  deH’adulto  sia  molto  più  resistente  airinfezione 
da  dermatofìti  non  è stato  ancora  del  tutto  accertato,  ma 
si  ritiene  che  ciò  possa  dipendere  da  un  aumento  posipu- 
berale  degli  addi  grassi  ad  azione  antimicolica  presenti 
nel  sebo. 

Le  spore  fungine,  giunte  negli  strati  cornei  dell'epiv 
dcrmide.  si  dividono,  attaccano  le  parti  chcratinizzaie  del 
pelo  e penetrano  verso  il  basso  (ino  a raggiungere  il  limi- 
te della  zona  cheratogena  del  pelo  stesso.  A questo  punto 
la  crescita  delle  ìfe  si  arresta  formando  una  spede  di 
frangia  a forma  di  imbuto  rovesdato,  delta  frangia  di 
Adamson.  A seconda  di  come  viene  parassitato  il  pelo,  si 
distinguono  varie  modalità  di  invasione.  Nelle  infezioni 
microsporiche  si  forma  una  guaina  continua  di  piccole 
spore  «attorno»  al  capello  (tipo  Mothrix),  il  quale  conti- 
nua la  sua  crescila  portando  il  micete  fuori  del  follicolo 
pilifero;  il  capello  è però  fragile  e si  spezza  poco  dopo  la 
sua  fuoriusdia  daH'ostk)  follicolare.  La  t.  trìcofìtica.  Inve- 
ce, è in  genere  endothrix,  doè  le  spore,  che  sono  più 
grandi  di  quelle  microsporiche,  si  moltiplicano  airintcrno 
del  fusto,  fino  a riempire  completamente  il  capello,  che 
spesso  diviene  più  largo  del  normale.  Questi  capelli  ten- 
dono a rompersi  appena  oltre  Tosilo  follicolare,  dando 
luogo,  come  vedremo,  alTaspetto  di  «punti  neri».  La  t. 
trìcofìtica,  però,  può  essere  anche  ectothrix,  assomiglian- 
do cosi  alla  forma  microsporica.  da  cui  si  differenzia,  in 
tal  caso,  solo  per  la  presenza  di  spore  più  grandi.  Nella  t. 
favosa  si  notano  alTinterno  del  pelo  filamenti  miceliali  e 
spazi  vuoti  dovuti  alla  degenerazione  di  miceli,  ma  il  pa- 
rassitamento  è meno  abbondante.  Per  questo  motivo  i 
peli  sono  più  resistenti  c meno  facilmente  tendono  a 
frammentarsi. 

Sintomatologia 

Il  perìtxlo  di  incubazione  è di  circa  15-20  giorni. 

La  t.  microsporica  si  manifesta  con  chiazze  erìtemato- 
desquamativc  di  forma  rotondeggiante,  di  2-6  cm  dì  dia- 
metro («a  piccole  spore  grandi  chiazze»),  irregolarmente 
sparse  sul  cuoio  capelluto,  di  regola  isolate  (hg.  1).  rara- 
mente confluenti  in  formazioni  di  aspetto  policiclico,  pre- 
senti in  numero  variabile,  ma  in  genere  limitato  a poche 
unità.  I capelli  sono  quasi  tutti  spezzati  qualche  centime- 
tro oltre  Torìfìzìo  follicolare  e presentano  caratteristica- 


mente un  aspetto  polveroso  e un  colore  grigiastro.  È 
presente  una  desquamazione  furfuracea.  ^lo  di  rado 
possono  associarsi  fenomeni  infìammatorì  profondi,  a 
carattere  granulomaloso,  tipo  cherion  Crisi  o coesistere 
manifestazioni  cutanee  a distanza.  anch'es.se  da  miceti 
{tinca  corporis).  La  t.  microsporica  tende  alla  guarigione 
spontanea  all'epoca  della  pubertà  e non  lascia  alopecìa 
cicatriziale. 

/.  tricoftica  dà  luogo  anch'essa  a chiazzelte  erìiema- 
tosquamose,  di  regola  più  piccole  (0.5-3  cm)  e più  nume- 
rose di  quelle  della  forma  microsporica.  La  desquamazio- 
ne à in  genere  più  abbondante  e tende  a inglobare  i 
monconi  dei  capelli  parassitati,  spes.so  visibili  sulla  chiaz- 
za come  «punti  neri»  {block  dot  tinca  capitis  degli  AA.  di 
lingua  inglese).  Questo  aspetto,  leggermente  diverso  da 
<|uello  della  t.  microsporìca,  à dovuto  alla  maggiore  fragi- 
lità dei  capelli  che.  parassitati  dalTinterno,  tendono  a 
spezzarsi  più  vicino  alTorìlìzio  follicolare.  In  realtà  le  due 
forme  sono  spesso  molto  simili  e non  facilmente  differen- 
ziabili sul  piano  clinico. 

La  t.  trìcofìtica  può  talvolta  evolvere  verso  un  chcrion 
Crisi.  Questo  si  manifesta  come  una  chiazza  rilevata, 
molle,  ricoperta  da  pustole  e formazioni  crostose.  Con  la 
spremitura  può  ottenersi  fuoriuscita  di  materiale  purulen- 
to contenente  capelli  tronchi.  La  t.  trìcofilica  può  asso- 
ciarsi a tinca  corporis  trìcofìtica. 

Anche  questa  forma  di  t.,  lasciata  a se  stessa,  tende, 
verso  Tetà  puberale,  alla  guarigione  spontanea  senza  re- 
sidua alopecia. 

Nella  t.  favosa  la  lesione  dermatologica  elementare  è lo 
«scutulo»,  formazione  rotondeggiante,  di  1-2  mm  di 
diametro,  di  colore  giallo-solfo.  friabile,  incassata  nella 
pelle,  depressa  al  centro,  con  aspetto  a scodella,  emanan- 
te un  odore  di  urina  di  topo,  spesso  centrata  da  un  capel- 
lo. Lo  scutulo  è formato  da  filamenti  di  micelio,  spore  e 
materiale  corneo.  Per  confluenza  di  più  scutuli  si  formano 
chiazze  pseudocrostose,  anche  grandi,  in  cui  gli  scutuli 
sono  riconoscibili  solo  in  periferia.  1 peli  presenti  sono 
opachi,  scolorati,  fragili.  Più  raramente  la  t.  favosa  può 
assumere  una  forma  pilirìasica  (notevole  desquamazione 
psorìasiforme  di  tutto  il  cuoio  capelluto)  o impetiginoide 
(chiazze  ricoperte  da  formazioni  crostose  giallastre  simili 
a quelle  dclTimpctigine). 

Contrariamente  alle  altre  due  forme  di  t..  quella  favosa 
non  tende  alla  risoluzione  spontanea  alTepoca  della  pu- 
bertà. Per  tale  motivo  può  essere  osservata  anche  nel- 
Tadulto.  Casi  insorti  direttamente  in  età  adulta  sono  però 
molto  rari. 

La  t.  favosa.  quando  guarisce,  lascia  chiazze  permanen- 
ti di  alopecia  cicatriziale,  su  cui  spesso  persistono,  isolati, 
alcuni  ciuffi  di  capelli.  La  t.  favosa  può  associarsi  a mani- 
festazioni cutanee  a distanza  (favo  della  cute  glabra)  c 
ungueali. 

Diagnosi 

L’aspetto  clinico  di  chiazze  alopeciche  con  desquamazio- 
ne c capelli  spezzati  è in  genere  abbastanza  indicativo  di 
una  t.  microsporica  o trìcofìtica.  La  diagnosi  differenziale 
deve  porsi  nei  confronti:  écW'arca  Crisi  o alopecia  arcata, 
nella  quale  manca  sempre  la  desouamazione;  della  der- 
matite scborroica.  caratterizzala  da  chiazze  eritematose 
rossastre  con  capelli  integri;  della  cosiddetta  «pscudoti- 
gna  amiantacea»,  in  cut  i capelli  appaiono  normali.  An- 
che la  psorìasi  e l'impetigine  sono  in  genere  di  facile  di- 
scriminazione e COSI  le  varie  forme  di  alopecia,  da  quella 
dipendente  dalla  tricotillomania  alle  forme  di  alopecia 
cicatriziale  (lupus  erìtematoso,  pseudoarea.  etc.). 
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Per  confermare  la  diagnosi  clinica  possono  essere  utili 
l'esame  delle  lesioni  con  la  luce  di  Wood,  l'esame  miao- 
scopico  diretto  e quello  colturale.  La  luce  di  Wood  (luce 
U.V.  filtrata  da  un  vetro  speciale,  detto  appunto  di 
Wood,  che  esclude  le  radiazioni  visibili)  è di  notevole 
aiuto  nella  t.  microsporìca.  nella  quale  evoca  una  fluore- 
scenza verdastra  intensa  dalle  lesioni,  mentre  è poco  utile 
nella  t.  trìcofìtica,  nella  quale  si  ha.  in  genere  un  risultato 
negativo.  I capelli  parassitati  da  T.  schoenleini  evidenzia- 
no una  modesta  fluorescenza  giallo-verdastra,  mentre  lo 
scutulo  non  è affatto  fluorescente.  Con  résumé  microsco- 
pico  a fresco  si  possono  facilmente  evidenziare  i capelli 
parassitati  con  spore  endothrix  o ectothrix.  Tale  reperto  ò 
sufficiente  per  suffragare  la  diagnosi  di  t.  Per  identificare 
la  specie  è però  necessario  ricorrere  all'esame  colturale 
su  terreno  di  Sabouraud. 

Terapia 

La  terapia  della  tinca  capitis  è stata  completamente  rivo- 
luzionata dopo  la  scoperta  della  grìseotulvina  (v.,  VII, 
944),  che  ha  soppiantato  i vecchi  trattamenti  depilatori 
con  acetato  di  tallio  o rocntgenterapia  associati  a farmaci 
antimicotici  locali. 

Si  ritiene  che  la  grìseofulvina  venga  incoiporata  nel 
pelo  man  mano  che  si  forma,  rendendolo  cosi  inattaccabi- 
le dai  miccti.  La  parie  già  parassitata  verrebbe  eliminata 
per  il  normale  processo  di  crescita  del  capello  stesso. 

La  griseofulvina  viene  assorbita  più  facilmente  e più 
completamente  se  viene  usata  in  particelle  micronizzate, 
nel  aual  caso  il  dosaggio  può  essere  dimezzato.  Viene 
assorbita  meglio  se  somministrata  dopo  i pasti.  La  dose 
normale  è di  10  mg/kg  di  peso  corporeo  al  giorno;  nel- 
l'adulto. quindi,  di  0.5-1  g al  giorno. 

La  griseofulvina  si  è dimostrata  un  farmaco  sicuro,  che 
non  dà  fenomeni  secondari,  tranne,  talvolta,  cefalea  e, 
meno  frequentemente,  disturbi  gastrointestinali.  Rarissi- 
mamente sono  stati  osservati  leucopenia,  trombocitope- 
nia,  fotosensibilità.  Il  farmaco  non  deve  essere  peraltro 
somministrato  durante  la  gravidanza. 

Viene  in  genere  associata  anche  una  terapia  locale  con 
vari  prodotti  antimicotici,  la  cui  effettiva  necessità  è però 
alquanto  contestata. 

Tinca  corporis 
Definizione 

La  tinca  corporis  (o  t.  circinnata  o t.  della  cute  glabra)  è 
una  micosi  della  cute  glabra  dovuta  a invasione  dermato- 
litica  dello  strato  corneo  deirepidermide,  con  eventuale 
colonizzazione  anche  dei  follicoli  piliferi.  Per  definizione 
sono  escluse  le  micosi  di  sedi  particolari,  e cioè  dei  piedi 
(tinca  pedis  o piede  dell'atleta)  e degli  inguini  (tinca  cm- 
ris  o epidermofizia  inguinale). 

Etiopatogenesi  ed  epidemiologia 

Tutti  i dermatofiti  dei  vari  generi  (Microsporum,  Tri’ 
chophyton.  Epidermophyton)  possono  essere  cau.sa  di  ri- 
nea  corporis,  con  prevalenza  di  una  specie  o dell’altra  a 
seconda  del  paese.  In  Italia  i più  frequentemente  in  causa 
sono  Microsporum  canis,  Trichophylon  rubrum,  Epider- 
mophyton fioccosum,  seguiti  da  f.  mentagrophytes,  M. 
gypseum,  T.  violaceum,  T.  verrucosum,  T.  tonsurans.  Del 
tutto  eccezionali  sono  le  infezioni  da  T.  schoenleini  (favo 
della  cute  glabra).  Il  contagio  deriva  in  genere  da  anima- 
li. in  particolare  cani  e gatti  (specie  zoofiliche,  ad  es.  M. 
cents),  ma  può  anche  essere  interumano  (specie  antiopo- 
fìliche,  quali  T.  violaceum,  T.  rubrum,  etc.)  e molto  di 
rado  dal  terreno  (specie  geofìliche,  quali  M.  gypseum). 


La  tinca  corporis  è una  affezione  largamente  diffusa  in 
tutto  il  mondo.  Può  essere  colpita  ogni  età.  anche  se  la 
micosi  è più  frequente  nell’infanzia,  senza  distinzioni  di 
sesso,  n clima  caldo-umido  costituisce  un  fattore  predi- 
sponente. 

Dopo  l'arrivo,  su  una  cute  suscettibile,  di  ife  o spore 
viventi,  l'infezione  si  estende  centrifugamente  attraverso 
lo  strato  corneo  epidermico;  reliminazione  del  micete 
dalla  parte  centrale  della  lesione  spiega  l'aspetto  anulare 
della  stessa.  È però  frequente  una  seconda  ripresa  dal 
centro,  responsabile  della  formazione  di  anelli  concentri- 
ci. Può  esserci  o meno  un  parassitamento  dei  peli. 

Sintorruitologia 

La  chiazza  di  tinca  corporis  si  manifesta  come  una  lesio- 
ne di  forma  rotonda,  critematodesquamativa,  di  colore 
rosa,  con  un  bordo  di  regola  rilevato,  ben  evidente,  su 
cui  spesso  si  trovano  piccole  vescio^e,  più  di  rado  picco- 
le pustole  (fig.  2).  Rapidamente  la  chiesa  tende  a 
estendersi  centrifugamente  raggiungendo  vari  centimetri 
di  diametro.  La  zona  centrale  tende  di  regola  verso  la 
guarigione  divenendo  meno  rosa  e meno  desquamante, 
pur  potendo  persistere  l'aspetto  eritematodesquamativo 
su  tutta  la  lesione.  Spesso  all'interno  della  chiazza  si 
formano  uno  o due  anelli  più  piccoli  concentrici,  realiz- 
zando cosi  un  aspetto  detto  «a  coccarda».  I bordi  delle 
chiazze  non  avanzano  però  sempre  uniformemente:  è 
facile  osservare  contorni  circinnati,  policiclici,  i quali 
possono  realizzarsi  anche  per  confluenza  di  lesioni  vici- 
ne. I bordi  hanno  la  caratteristica  di  essere  sempre  ben 
netti  e,  in  genere,  sormontati  da  piccoli  elementi  vesci- 
colari (hg.  3). 

Si  può  osservare  un'unica  chiazza  o più  lesioni,  in  rari 
casi  anche  diverse  decine.  La  tinca  corporis  si  osserva 
soprattutto  sulla  cute  scoperta  (volto,  mani,  arti)  ma  può 


Fig.  2.  Chiazze  di 
ttneù  corporis.  Notare 
la  forma  rotondeg- 
gianie  e il  bordo  rile- 
valo. 
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Fig  3.  Tinta  corporis  con  contorni  policiclid.  verosimilmente 
per  conHuen2a  di  lesioni  vicine.  Il  bordo  ò rilevato  e netto.  Altre 
lesioni  sono  presenti  su  naso,  mento  e collo. 


essere  colpito  ogni  distretto  cutaneo.  La  localizzazione 
anche  a livello  dei  follicoli  piliferi  dà  luogo  a manifesta- 
zioni più  inhammatorie. 

Oltre  alle  forme  classiche,  sopra  descrìtte,  che  in  effetti 
rappresentano  la  maggioranza  dei  casi,  esistono  anche 
forme  meno  tipiche,  scarsamente  infìammatorìe,  in  cui  il 
bordo  delle  lesioni  non  è rilevato,  e forme  modificate  dal 
grattamento  e dalla  conseguente  lichenifìcazione.  Manife- 
stazioni molto  estese  con  twrdi  ben  degniti  ma  senza  riso- 
luzione centrale  possono  osservarsi  in  corso  di  malattie 
sistemiche,  oppure  per  uso  topico  di  cortisonici,  ma  tal- 
volta senza  causa  apparente.  Raramente  si  hanno  lesioni 
granulomatose.  specie  sulle  gambe  c nelle  donne  (granu- 
loma trìcofìtico),  con  aspetto  pustoloso  che  simula  quello 
delle  follicoliti  batteriche. 

L'evoluzione  naturale  della  tinta  corporis  è variabile; 
alcune  lesioni  tendono  alla  guarigione  spontanea  nell'arco 
di  qualche  mese,  ma  altre,  ad  es.  quelle  da  T.  ruhrum, 
persistono,  se  non  trattate,  c anche  per  diversi  anni. 

Solo  un  accenno  merita  la  tinca  cor^ris  favosa.  ormai 
del  tutto  eccezionale,  caratterizzata  dalla  presenza  sulla 
cute  di  scutuli  favici  (v.  sopra;  tinca  capitis). 

Diagnosi 

Di  regola  la  diagnosi  di  tinca  corporis  è abbastanza  facile. 
Clinicamente  può  essere  necessario  differenziare  l'affe- 
zione dalla  pitirìasi  rosea,  dalla  psorìasi,  daireczema  se- 
borroico.  daH'impetigine.  dall’eritema  anulare  centrìfugo, 
della  neurodermitc. 


L'esame  miaoscopico  a fresco,  rilevando  la  presenza 
di  ife  e di  spore,  permette  di  confermare  la  diagnosi  cli- 
nica. L'esame  colturale  permetterà  altresì  Tidentificazione 
della  specie  micotica  in  causa. 

Terapia 

Nel  caso  di  una  o poche  lesioni,  può  essere  suffìciente  la 
terapia  topica.  Questa  viene  effettuata  o con  i vecchi  trat- 
tamenti (pomata  solfosalicilica,  unguento  di  Whithcld)  o, 
meglio,  con  uno  dei  vari  antimicotici  del  commercio  (tol- 
naftato.  miconazolo,  econazolo,  ketoconazolo,  ciclopiro- 
xolamina). 

Per  le  lesioni  molto  essudanti.  che  controindicano  la 
terapia  con  antimicotici  locali,  e per  le  forme  molto  este- 
se si  ricorre  alla  terapia  orale  con  grìscofulvina,  alle  stes- 
se dosi  usate  nella  tinca  capitis  ma.  di  regola,  per  perìodi 
più  brevi. 
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Sin.:  timo  dei  giardini,  erba  pepe,  frugola,  erba  salterel- 
la, serpillo.  F.  thymc;  thym  commun\  tin\  frigoulc:  pote\ 
thimi  herba.  - 1.  common  garden  thymc,  thymei  mother  of 
thymc.  - T.  Thymian.  - s.  tomilio. 

Noto  e usalo  dall'antichità,  dagli  egiziani  (à  citato  nel  papiro  di 
Ebers)  e dai  cartaginesi  (tra  l’altro  per  rimbalsamozione  dei 
cadaveri),  dai  medici  greci  c latini  a scopo  antisettico,  stomachi- 
co, carminativo,  balsamico,  diaforetico,  etc..  il  timo  cadde  quasi 
io  disuso  durame  il  medio  evo.  ma  poi  tornò  ad  affermarsi  nel 
rìnasdmenlo  e in  seguito  è stato  impiegato  con  aintinuità,  e 
spesso  anche  coltivato,  specialmente  in  Inghilterra  fino  ai  nostri 
corni.  La  medicina  popolare  gli  aiiribuisce  proprietà  abortive. 
Nel  1725  Neumann.  farmacista  di  Berlino,  isolò  da  esso  l'essen- 
za di  timo. 

La  droga  ò la  pianta  fiorila  del  Thymm  vulgarù  L.  (t.  volgare) 
o del  Th.  serpylum  L.  (t.  serpillo)  o del  Di.  capitatus,  apparte- 
nenti alla  famiglia  delle  l.abiatc.  Il  t.  volgare  è un  piccolo  arbu- 
sto suffruticoso,  cioè  legnoso  alla  base,  cespuglioso,  allo  15- 
30  cm,  perenne,  con  fiori  rosei  o porporini,  violacei  o quasi 
bianchi,  riuniti  in  fascctii  ascellari  che  nella  parte  supcriore  del 
ramo  si  dispongono  a forma  di  spicastrt  terminali,  lunghi  an- 
che 4-5  cm.  Fiorisce  in  aprìle-magaio.  Tutta  la  pianta  ha  odore 
caratteristico  e sapore  aromatico.  Si  tratta  di  una  pianta  ginodioi- 
cSj  cioè  possiede  fiori  ermafroditi  e femminili  su  piante  distinte. 

E iponuneo  e frequente  net  luoghi  aridi  e sassosi  ben  soteg- 
giati.  dal  mare  alla  zona  submontana,  dai  paesi  circostanti  il 
Mediterraneo. 

Il  t.  volgare  contiene  olio  essenziale  (0.5-0.9%  nella 
droga  fresca.  0.5-1%  sino  a 2.6%  nella  droga  secca)  che 
si  presenta  come  liquido  incolore  o giallino.  leggermente 
levogiro,  neutro,  di  odore  forte  e caratteristico,  di  sapore 
canforaceo  in  cui  si  trovano  composti  fenolici  (20-30%  si- 
no al  60%),  costituiti  specialmente  da  limolo  e da  carva- 
crolo  (isomero  del  timulo).  Ncirolio  essenziale  si  trovano 
inoltre  derivati  terpenici  (quali  bomeolo  (8%|.  linalolo 
(5%j.  cimolo  sia  libero  che  esterificato,  mentenc  |15%|, 
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terpeni,  quali  cimene  e L-ninene.  un  eteroside  [(M8%|. 
una  sapi>nina  acida  (0.19%|).  composti  trìterpenici.  quali 
l‘ac.  ursolico  (17%),  e l'ac.  oleanolico  (0,6%).  tannino 
(10%).  flavoni,  un  principio  amaro,  pectine,  eie.  Le  ce- 
neri non  sono  superiori  al  12%.  di  cui  non  più  del  4% 
acidoinsoiuhili.  Il  carvacrolo  talvolta  può  sostituire  il  li- 
molo anche  completamente. 

Il  t.  serpillo  contiene  un  olio  essenziale  (0, 1-0,6%), 
che  sembra  essere  costituito  in  prevalenza  da  cimolo  e 
inoltre  da  carvacrolo.  limolo,  D-  e L-pincne. 

Il  t.  c dotato  di  proprietà  antisettiche,  balsamiche,  an- 
tielmintiche. spasmolitichc  c diaforetiche.  È stato  usalo 
come  antisettico  intestinale,  come  antispasmodico  nella 
pertosse,  come  balsamico  delle  vie  respiratorie  e come 
amaro. 

Il  t.  si  usa  in  terapia,  ma  assai  raramente,  nella  cura 
della  tosse  e della  pertosse.  Si  somministra  in  forma  di 
infuso  al  7-l,S:HNM)  (a  cucchiai),  di  estratto  fluido  (5- 
15  g prò  die),  di  sciroppo  al  15%  (a  cucchiai)  e di  tisa- 
na airi%. 
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FDogeoesì  c 

AiuiliHnia 

Morfologia 

Il  t.  à un  organo  linfoepiteiiale  di  forma  conico-piramida- 
le,  situato  nel  mediastino  anteriore  per  la  maggior  parte  in 
sede  retrostemalc  (porzione  toracica)  e in  minor  misura  in 
sede  giugulare  (porzione  cervicale).  L'organo  comprende 
2 lobi  rivestili  da  una  Mattile  capsula  connettivale  che  invia 
airintcmo  alcuni  scpimcnti  a suddividere  incompleta* 
mente  il  parenchima  sottostante  in  unità  lobulari  di  0,5- 
2.0  mm  di  diametro  (fìg.  1).  Attraverso  tali  setti  interlobu- 
lari  giungono  vasi  sanguigni  e diramazioni  nervose  che  han- 
no distribuzione  e decorso  piuttosto  irregolari.  I due  lobi 
principali  hanno  lunghezza  media  di  50  mm  e spessore  di 
8-10  mm;  essi  sono  inglobati  in  una  tenue  atmosfera  di 
connettivo  lasso  che  sconfina  nel  tessuto  adiposo  circostan- 
te sino  alla  parete  posteriore  dello  sterno,  al  sacco  pericar- 
dico  e alle  diramazioni  dei  grossi  vasi. 

La  parte  cervicale  del  t.  è costituita  dai  due  comi  loba- 
ri.  spesso  asimmetrici  e variabili  per  forma  e dimensioni; 
essi  possono  superare  il  manubrio  dello  sterno  e raggiun- 
gere la  tiroide  in  forma  di  cordoni  sottili  o,  più  di  rado, 
frammentarsi  in  organuli  (cosiddetti  t.  accessori),  disposti 
lungo  le  direttrici  craniali. 

Le  arterie  timichc,  piccole  ma  numerose,  sono  fomite 
dalt'arteria  tiroidea  inferiore  e dalla  mammaria  interna. 
Vi  à inoltre,  seppure  non  costante,  un'arteria  timica  po- 
steriore che  può  derivare  dall'arco  aortico,  o dall'anoni- 
ma. o dalla  carotide  comune  sinistra. 

La  maggior  parte  delle  piccole  vene  reflue  del  t.  si  ver- 
sano nella  vena  anonima  o brachiocefalica  sinistra,  nelle 
vene  mammarie  interne  e tiroidee  inferiori. 

Il  I.  non  possiede  una  vera  rete  affereme/efferente  di 
vasi  linfatici.  È segnalata  solo  la  presenza  di  spazi  di  pro- 
babile natura  linfatica  nei  setti  e nella  capsula  che  drene- 
rebbero verso  i linfonodi  mediastinici  anteriori  e tracheo- 
bronchiali.  I nervi,  spettanti  all'orto-  (dal  ganglio  stellalo 
o dall'ansa  succlavia)  e al  parasimpatico  (nervo  vago), 
derivano  dal  plesso  cardiaco,  oppure  penetrano  nel  t.  con 
le  guaine  avventiziati  delle  arterie. 

Alla  nascita  il  peso  medio  del  t.  è di  12  g e aumenta 
entro  un  anno  sino  a 27-30  g.  Contrariamente  a quanto 
ritenuto  in  passato,  l'organo  non  si  accresce  sino  alla 
pubertà,  ma  si  stabilizza  attorno  a 22,8  g ± 12,5  per  tut- 
ta la  vita  (Steinman.  1986).  anche  se  al  suo  interno  si 
verificano  profonde  modiheazioni  istologiche  (v.  sotto). 

Strunura 

Al  taglio,  l'organo  mostra  una  struttura  compatta,  grigio- 
rosea.  di  consistenza  molle-elastica.  AH'osservazione  mi- 
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croscopica  ì singoli  lobuli  mostrano  un'area  più  esterna  o 
corticale,  densamente  popolata  di  timociti  (ciiotipo  corri* 
spendente  alle  iniziali  fasi  maturative  dei  linfociti  timodi* 
pendenti  o linfociti  T).  c un'arca  interna  o midoUare  ove 
tali  cellule  sono  meno  affollate  e lasciano  meglio  intrav- 
vedere  la  componente  epiteliostromale,  in  realtà  presente 
in  tutto  l'organo  in  forma  di  irregolare  reticolo.  A livello 
midollare  repitelio  costituisce  anche  i corpi  di  Mossali, 
agglomerati  concentrici  di  irK:erto  significato  funzionale  e 
i maniconi  perivascolari  ai  quali  si  attribuisce  il  ruolo  di 
barriera  anatomofunzionale  interposta  fra  t.  e circolo. 


Infine,  tra  la  matrice  linfoepiteliale,  si  raccoglie  una  mi* 
noranza  di  altri  elementi  cellulari  (cellule  dendritiche, 
cellule  mioidi,  macrofagi,  osllule  «nutrici»)  di  varia  natu- 
ra e significato  (v.  sotto). 

FUogeoesi  e ontogenesi 

Filogenesi 

Strutture  organizzate  largamente  corrispondenti  al  t.  dei 
mammiferi  (hg.  2),  sono  riconoscibili  in  numerosi  verte- 
brali (Cooper,  1976). 

Nella  Rana  pipiens  e nello  Xenopus  Utevis.  anuri  poichÌk>tcr- 
mi.  il  I.  si  indis*idua  già  come  organo  bilaterale  nella  regione 
craniale  posteriore  sovrauncolare,  immediatamente  sotto  il  rive- 
stimento cutaneo  (Du  Pasquier.  1976).  La  sua  struttura  è rìcon- 
ducibiie  a quella  presente  nei  vertebrati  superiorì;  si  ricooosce. 
infatti,  il  disegno  corticomidollare  nelle  arce  lobulari,  determina- 
lo dalla  diversa  commistione  di  elementi  linfoidi  ed  epiteliali; 
nella  midollare  si  possono  apprezzare  agglomerati  epiteliali  simi- 
li ai  corpi  di  Hassall  e cellule  mioidi.  In  questi  anJìbt  t accertala 
la  presenza  di  linfociit  limndipcndcnii  a funzione  analoga  a quel- 
la dei  mammiferi.  Questi  elementi,  infatti.  pos.sono  dar  luogo  a 
rigetto  di  trapianto  incompatibile  e a tipiche  reazioni  da  coltura 
mista.  La  componente  epiteliale  del  t.  si  sviluppa  in  forma  di 
gettone  solido,  già  evidenziabile  al  MI  giorno  dello  sviluppo  lar- 
vale, in  diretta  continuità  con  repitelio  della  II  lasca  branchiale 
(neU'uomo  da  tale  zona  prende  origine  la  tonsilla  palatina).  Ai 
IV  giorno  le  cellule  staminali,  provenienti  da  un  abbozzo  proto- 
renale  (proioncfrkUo)  colonizzano  U t.  epiteliale  per  dar  luogo  a 
linfociti,  analoghi,  per  alcune  funzioni,  ai  linfociti  T dei  mammi- 
feri. La  timectomia  attorno  a tale  data  riduce  o abolisce  il  riat- 
to di  alloirapiamo,  la  reazione  da  coltura  mista  e più  tardi  la 
reattività  ai  milogeni  e la  formazione  degli  analoghi  dei  linfociti 
T helper. 

Negli  uccelli,  il  t.  à un  organo  disposto  bilateralmente  in  for- 
ma di  6*7  minuti  lobuli  sgranali  lungo  il  tratto  cervicale,  in  vici- 
nanza delle  vene  giugulari;  la  struttura  e le  (unzioni  in  esso  ma- 
turate sono  sovTapponihili  a quelle  dei  mammiferi.  La  compo- 
nente epiteliale  ectoendodermica  prerKk  orìgine  dalla  III  c IV 
lasca  branchiale  attorno  al  V giorno  di  incubazione.  11  gettone 
epiteliale  sì  isola  dal  rimanente  epitelio  (faringeo)  attorno  al  VI 
giorno  ed  à provvisto  di  membrana  basale  L'abbozzo  viene  co- 
lonizzato dalle  cellule  staminali,  provenienti  dalFendoderma  del 
sacco  viteiJino,  attorno  al  VII-VIII  giorno;  le  cellule  linfoidi  pro- 
liferano attivamente  e il  disegno  cortkomidolUirc  appare  attorno 


Fie.  2.  Il  t.  (in  rosso)  negli  Anfibi  (Xenopus  taevis:  a),  negli  Uccelli  (pollo:  6)  e nei  Mammiferi  (uomo:  c).  Nel  pollo  la  borsa  di 
Faorizio  (in  verde)  controlla  la  differenziazione  dei  hnfoati  B. 
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Fig.  3.  Sviluppo  della  componente  epiteliale  del  t.  umano.  L'ec- 
tooerma  (rosjo  violaceo)  u organizza  in  una  vescicola  primitiva 
e prende  contatto  con  rend^erma  {azzurro)  della  III  tasca 
branchiale,  che  successivamente  viene  avvolto  dalla  componente 
ectodcrmica  a costituire  l'abbozzo  timico  primitivo.  Le  due 
componenti  epiteliali  si  collocano  in  diversi  settori  del  t.  postfe- 
taJe  e verosimilmente  svolgono  funzioni  diverse. 


ai  XII  giorno.  Neiradulio,  dopo  il  2*3**  mese  di  vita,  l'organo 
subisce  un'involuzione  ma,  contrariamente  a quanto  avviene  nei 
mammiferi,  tale  processo  è reversibile  e segue  variazioni  stagio- 
nali legate  al  ciclo  sessuale.  È interessante  notare  che,  in  età  più 
avanzata,  il  i.  degli  uccelli  mostra  una  quota  crescente  di  linfoci- 
ti B (la  cui  maturazione,  in  questa  specie,  i sotto  il  controllo  di 
un  secondo  organo  linfoepiteliale,  denominato  borsa  di  Fabrh 
zio),  e di  plasmacellule.  che  si  organizzano  anche  io  follicoli  in 
sede  midollare.  Tale  condizione  è presente  nell'uomo  solo  in 
alcune  situazioni  patologiche  quale  la  miastenia  grave. 

La  colonizzazione  iniziale  del  t.  sembra  asArenire  per  ondate 
successive  e limitate  (24*36  h)  a un  determinato  perìodo  di  svi- 
luppo fetale,  superato  il  quale  l'organo  appare  inaccessibile  per 
giorni  a ulteriori  massicce  immissioni  di  cellule  staminali. 

Nei  mammiferi  il  t.  epiteliale  prende  orìgine  dalie  porzioni 
ventrali  della  III  tasca  branchiale.  NeU'uomo  (flg.  3),  esse  pren- 
dono contatto  con  una  vescicola  ectodermica  del  III  arco  bran- 
chiale attoriK)  al  XXIII  giorno  di  gestazione  (Gaudecker,  1966). 
Tale  contatto  persiste  successivamente  e sembra  indispensabile 
alla  formazione  di  un  l.  epiteliale  ectoendodcrmico,  capace  di 
accogliere  e far  maturare  le  cellule  staminali  (di  provenienza  dal 
sacco  vitellino,  dal  fegato  fetale  e.  rsella  vita  postfetale,  dal  mi- 
dollo emopoietico)  in  linfociti  T.  Le  porzioni  epiteliali  corri- 
spondenti ai  solchi  branchiali  di  queste  regioni  si  dissolvono 
durante  rorgaiK)genesi.  mentre  le  rì^>ettive  strutture  (t..  paraii- 
roidi)  si  vanno  autonomizzando. 

In  un  mutante  murino  privo  di  t.  funziorumtc  e di  mantello 
pilifero  (cosiddetto  «topo  nudo»),  la  componente  epiteliale  ti- 
mica  sembra  svilupparsi  normalmente  sino  all'XI  gioriKi,  ma 
successivamente  la  vescicola  ectodermica  degenera  e perde  il 
contatto  con  la  quota  endodermica.  che  non  si  differenzia  ulte- 
riormente. e non  si  popola  di  linfociti. 

Sviluppo 

Nciruomo,  l'abbozzo  timico  epiteliale  è individuabile  nel- 
rvill  settimana  di  gestazione  cd  è costituito  da  cellule 
poligonali  con  prolungamenti  citoplasmatici  ingranali  fra 
loro,  delimitate  in  periferia  da  una  fila  di  cellule  prisma- 
tiche giustapposte  c provviste  di  una  lamina  basale.  Tale 
disposizione  sembra  confermare  anche  per  l'uomo  un'orì- 
gine eciocndodcrmica  della  componente  epiteliale  del  t. 
In  particolare,  le  cellule  di  derivazione  ectodermica  si 
dispongono  in  sede  sottocapsularc  su  tutta  la  superfìcie 
ddl  organo  e si  affondano  a rivestire  gli  spazi  pcrìvasco- 
lari;  esse  sono  adagiale  su  di  una  lamina  basale  continua. 
Elementi  più  voluminosi,  con  nucleo  prominente  fornito 
di  nucleoli,  sono  disseminati  nella  corticale  e più  isolata- 
mente nella  midollare,  ove  vanno  a costituire  anche  i 
corpi  di  Mossali. 


Questi  ultimi  sono  ben  definiti  attorno  alla  XVI  setti- 
mana di  gestazione  e hanno  fenotipo  analogo  ai  cherati- 
nociti  cutanei  (Lobach  e coll.,  19À5).  L’epitelio  di  deri- 
vazione endodermica.  invece,  è costituito  da  elementi 
provvisti  di  lunghi  prolungamenti  citoplasmatici  e nucleo 
eterocromatico,  presenti  prevalentemente  nella  midollare 
a formare  una  rete  più  esile  (fìg.  3). 

A partire  dalla  IX  settimana  l'abbozzo  timico  viene 
invaso  progressivamente  da  precursori  linfoidi  (o  cellule 
pre-T)  di  orìgine  emopoietica,  che  sì  distribuiscono  uni- 
formemente tra  le  cellule  epiteliali;  a partire  dalla  XII 
settimana  di  gestazione  comincia  a delinearsi  il  disegno 
corticomidollare  che  viene  definito  entro  la  XVII  setti- 
mana; i linfociti  di  minori  dimensioni  si  raccolgono  verso 
il  centro  dei  lobuli  e quelli  di  maggior  volume  nelle  zone 
più  esterne,  in  contatto  con  cellule  epiteliali  morfologi- 
camente simili  alla  quota  di  derivazione  ectodermica. 

L'abbozzo  di  t.  epiteliale  è circondato  inizialmente  da 
mesenchima  (che  deriva  dalla  cresta  neurale),  dal  quale 
originano  la  capsula  connettivale  e i setti  interlobularì. 
visibili  tra  la  IX-XII  settimana  di  gestazione.  L'ablazione 
di  piccole  porzioni  di  cresta  neurale  produce,  in  embrioni 
di  uccelli  e roditori,  alterazioni  neirorganogenesi  e nella 
migrazione  dei  precursori  linfoidi.  Airintemo  dei  gettoni 
settali  corrono  i vasi  e ^mpaiono  cellule  voluminose  con 
nucleo  irregolare,  a cui  si  attribuisce  il  ruolo  di  precursori 
delle  cellule  dendrìtiche  visibili  in  epoche  più  tardive  nel- 
la midollare  del  t. 

Dalla  quota  epiteliale  ectodermica  che  riveste  i setti  si 
costituiscono  successivamente  i manicotti  perivascolarì. 
che  si  affondano  nel  parenchima,  più  evidenti  nel  perìodo 
postnatale  a livello  della  giunzione  corticomidollare.  Essi 
sono  costituiti  da  epitelio  ectodermico,  compreso  in  una 
trama  argirofìla.  disposto  su  una  lamina  basale  a delimi- 
tare spazi  perivascolarì  che  rapidamente  sì  riempiono  dì 
linfociti  prevalentemente  midollari.  Le  venule  postcapilla- 
rì  sono  considerate  il  luogo  di  transito  (per  diapedesì  ed 
emperìpolesi)  dei  linfociti,  tra  circolo  ematico  e t.  I primi 
aspetti  di  passaggio  di  linfociti  dal  t.  nel  circolo  sono  evi- 
denziabili attorno  alla  XIV  settimana  di  gestazione.  Du- 
rante lo  sviluppo  fetale  aree  di  proliferazione  emopoieti- 
ca (essenzialmente  granulopoiesi)  sono  temporaneamente 
visibili  in  vicinanza  degli  spazi  perivascolarì. 

È dubbia  la  presenza  di  vasi  linfatici  nei  setti,  che 
comunque  sono  assenti  nel  parenchima. 

Le  cosiddette  «cellule  nutrici»  (nurse  celisi  NC)  com- 
paiono, nel  topo,  attorno  al  XVII  giorno  dì  gestazione 
dopo  la  differenziazione  corticomidollare  (equivalente 
approssimativamente  alla  XIV  settimana  di  gestazione 
deirembrìone  umano)  e sono  costituite  da  elementi  epite- 
liali di  tipo  corticale  che  contengono  da  20  a 200  linfociti 
ben  conservati,  prevalentemente  di  tipo  corticale  (Weker- 
le  e coll.,  19S0).  A livello  settate,  ma  anche  più  in  pro- 
fondità. si  colgono  talora  macrofagi,  monociti.  mastceliu- 
le  e plasmacellule.  Il  numero  di  queste  ultime  e dei  linfo- 
citi B è tra.scurabile  in  condizioni  normali,  ma  può  au- 
mentare notevolmente  ed  essi  possono  comparire  nella 
midollare  in  condizioni  patologiche. 

Alcuni  elementi  deH'epitelio  sottocapsularc  e dei  mani- 
cotti perivascolari  reagiscono  con  anticorpi  antiactina  c 
antì-miosina  di  muscolo  liscio.  Altri  clementi  più  volumi- 
nosi c rotondeggianti,  dispersi  prevalentemente  nella  mi- 
dollare. reagiscono  fortemente  con  anticorpi  antiactina  e 
anti-miosina  di  muscolo  striato.  Questi  elementi  «mioidi» 
sono  simili  a cellule  muscolari  immature  c degenerate;  essi 
sono  individuabili  sin  dairVIII  settimana  di  gestazione  e 
posseggono  miofilamemi,  per  lo  più  disorganizzati. 

I macrofagi  e le  cellule  dendrìtiche  colonizzano  il  t.  at- 
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travedo  i setti  alPepoca  della  comparsa  dei  precursori 
Unfoidi,  a partire  dalla  X settimana  dì  gestazione. 

Di  recente,  alcuni  studi  suirinnervazionc  del  t.  hanno 
rivelato  che  numerose  fìbre  noradrenergiche  sono  dispo- 
ste nelle  zone  sottocapsulari  e lungo  il  decorso  dei  vasi  in 
forma  dì  plessi  e si  spingono  anche  nel  parenchima  corti- 
cale, a perdersi  tra  campi  di  timociti  con  terminazioni 
libere  (Felten.  1985).  L'innervazione  dell’organo  inizia 
già  verso  l'XI  settimana  di  gestazione  e stabilisce  colle- 
gamenti con  le  coma  spinali  ventrali,  il  nucleo  retrofac- 
ciale  e il  nucleo  ambiguo  (Bullock  e Moore,  1981).  La 
loro  ricca  presenza  intraparenchimale  costituisce  una  con- 
ferma anatomica  all'ipotesi  di  interazioni  tra  sistema  ner- 
voso c sistema  immunitario  (Tridente,  1986).  La  simpati- 
cectomia  nel  topo  altera  la  costellazione  antigenica  di 
membrana  di  diverse  classi  di  linfociti. 
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Introduzione 

Dal  punto  di  vista  funzionale,  il  t.  è un  organo  Hnfoide 
primario,  ovvero  il  luogo  di  maggiore  espansione  e matu- 
razione funzionale  dei  linfociti  T.  Analoga  funzione  e 
denominazione  i attribuita  alla  borsa  di  Fabrizio  (organo 


linfoepiteliale  pericloacale)  che  negli  uccelli  è la  sede  di 
differenziazione  dei  linfociti  B.  Nei  mammiferi  tale  fun- 
zione è attribuita  allo  stesso  midollo  emopoietico  e/o  ai 
tessuti  linfoidi  associati  al  tratto  gastroenterico.  A^  or- 
gani linfoidi  secondari  (linfonodi,  milza,  placche  di 
Peyer,  etc.)  spetta  il  compito  di  accogliere  in  aree  ben 
definite  la  due  popolazioni  di  linfociti  che  claborarK)  in 
tali  sedi  le  toro  specifiche  attività. 

In  particolare,  i linfociti  differenziati  nel  t.  (linfociti  T) 
esprimono  2 funzioni  principali:  a)  una  funzione  regola- 
trice della  risposta  immunitaria  attraverso  le  sottoclassi  di 
linfociti  induttori  (linfociti  helper  o Th)  e di  linfociti  sop- 
pressori (Ts);  b)  una  funzione  effettrìce  mediata  da  alcu- 
ne linfochine  c da  linfociti  citotossici  (CTL),  capaci  di 
aggredire  e distruggere  un  bersaglio  cellulare  riconoscibi- 
le attraverso  antigeni  di  superfìcie. 

L'espressione  dì  tali  proprietà  è regolata  da  fattori  so- 
lubili (peptidi)  capaci  di  attivare  singole  categorie  di  lin- 
fociti ò^terleuchine.  IL)  o di  mediare  numerose  funzioni 
effettrici  (linfochine,  LK).  Le  prime  sono  prodotte  da 
macrofagi  (IL-1)  e linfociti  Th  (IL-2)  e hanno  come  ber- 
saglio elettivo  gli  stessi  linfociti  T;  le  seconde  sono  pro- 
dotte da  linfociti  T,  ma  hanno  come  bersaglio  cellule  non 
necessariamente  appartenenti  al  sistema  immunitario. 

Nel  microambicnte  timico,  attraverso  molteplici  mec- 
canismi ancora  conosciuti  solo  parzialmente,  i precursori 
immaturi  (linfociti  pre-T)  raggiungono  la  corticale,  matu- 
rano rapidamente  le  loro  funzioni,  penetrano  nella  midol- 
lare e lasciano  l'organo  immettendosi  nel  circolo  ematico, 
dopo  aver  attraversato  gli  spazi  perivascolari  e la  parete 
delle  venule  postcapillari. 

Di  recente,  l'introduzione  degli  anticorpi,  monoclonali 
ha  reso  possibile  l’individuazione  di  antigeni  di  superficie 
correlati  al  raggiungimento  di  particolari  stadi  maturativi 
(antigeni  di  differenziazione)  e all’espressione  di  deter- 
minate funzioni  iinfocitaric  (ad  es.,  recettore  per  l'anti- 


TAB.  1.  PRINCIPALI  FATTORI  E ORMONI  UMICI 


Dcaonittuiofie  i 

^ Provenienta 

i ' 

Peso 

nolecoiarc 

Caratlerfatkbe 

1 chìmieolìsicbc 

Attività  bioloitica 

Specie 

1 

! Test 



Timo&ina 
(fraz.  5) 

1 Timo  vitello 

KXlO-15.000  ' 

Polipcptidi  termo- 
e addostabili 

Differenziazione  T,  aumento 
della  risposta  immunilana 

Topo,  uomo 

in  vitro 

Timosina 

(aifa-l) 

' Timo  vitello 
Sintesi 

1 

3108 

Polipcpiidc  28 
aminoacidi, 
termostabile 

i 

Aumento  della  risposia  ai  mito- 
geni.  della  produzione  di  MIF 
e dì  interferone,  del  numero 
di  ccDulc  T,  della  TdT 

Topo 

in  vitro 
in  vivo 

Timosina 

(al(a-7) 

1 Sintesi 

2500 

1 Polipeptide  acido 

Aumento  dell’attività  T sop- 
presso ria 

! 

in  vitro 

Timopoietina 

Timo  vitello 

5562 

Polipeptide  49 
aminoacidi 

Differenziazione  dei  prc-T 
in  T 

in  vitro 

TimostimoUna 

(TPl) 

' Timo  vitello 

>12.000 

Miscela  di  poli- 
peptidi 

Induzione  di  marcatori  e 
funzioni  T 

Topo,  uomo 

in  vitro 
in  vivo 

Timopentina 

(TP5) 

Sintesi 

240 

Residuo  32-36  del- 
la timopoictina 

Differenziazione  pre-T  in  T e : 
di  funzioni  T 

TimiUina* 

(fattore  itmico 
sierico:  FTS) 

Siero  (topo. 

maiale) 

Sintesi 

857 

Residui  9 ami- 
noacidi. termo-  , 
labile 

Aumento  dei  T dtoiossici 
Inibizione  della  ipersensibili- 
tà da  contatto 

1 Topo,  uomo 

in  vitro 
in  vivo 

Fattore  Umorale 
Timico  (THF) 

Timo  vitello 

32tK) 

Polipeptide  31  1 
aminoacidi , ; 
termolabile  | 

Aumento  della  risposta  ai 
mitoflcni  c della  GvH 
{Grafh^trsuS’Host) 

I Topo 

in  varo 
1 J/l  vivo 

(*)  Anivo  in  presenza  di  Zn. 
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gene,  per  IL*2,  etc.).  Tale  approccio  ha  reso  possibile  la 
ricostruzione  della  sequenza  di  maturazione  intratimica 
dei  linfociti  T e l’attribuzione  di  particolari  funzioni  a 
determinati  fenotipi  cellulari. 

Nel  suo  complesso  il  microambicnte  timico  provvede: 

a)  alla  differenziazione  delle  singole  sottoclassi  di  linfociti 
T,  attraverso  interazioni  fra  componente  epiteliale  e ti< 
mociti,  anche  mediate  da  fattori  ad  azione  similormonalc; 

b)  alla  loro  selezione  clonale  attraverso  Teducazione  al 
riconoscimento  della  propria  individualità,  o self,  dalle 
specifìcità  antigeniche  estranee,  o non-setf,  anche  attra- 
verso interazioni  con  cellule  accessorie  (cellule  dendrìti- 
che. macrofagi)  particolarmente  ricche,  in  superficie,  di 
antigeni  di  istocompatibilità  (HLA)  sia  di  classe  1 (A,  B, 
C)  che  di  classe  II  (DR). 

Fattori  e onaoiii  tinrid 

Il  t.  produce  una  serie  di  polipeptidi  che  mostrano  di 
possedere  azioni  similormonali  dirette  prevalentemente, 
ma  non  esclusivamente,  a indurre  la  maturazione  di  fun- 
zioni immunitarie.  Tali  polipeptidi  differiscono  fra  loro 
per  struttura  e funzione.  La  tab.  I riporta  in  sintesi  le 
loro  caratteristiche  e alcune  funzioni  accertate.  Tra  i fat- 
tori meglio  caratterizzati  vi  sono  la  timosina,  frazione  V 
(TF5),  la  timosina  alfa-1,  il  fattore  timico  umorale 
(THF),  la  timopoietina.  la  timostimulina  (TPl)  e il  fatto- 
re timico  sierico  (FTS).  Per  alcuni  di  questi  fattori  è stata 
identificata  la  sequenza  aminoacidica  ed  è stata  ottenuta 
la  sinterì  artificiale  (tab.  II).  Il  gruppo  delle  timosinc  è 
costituito  da  almeno  13  peptidi  differenti,  con  p.  m. 
compreso  tra  1000  e 15.000;  in  circa  la  metà  di  essi  sono 
state  identificate  funzioni  biologiche  analoghe,  ma  non 
strettamente  sovrapponibili. 

Molte  delle  propnetà  attribuite  a tali  fattori  sono  lega- 
te alla  loro  capacità  di  indurre  la  maturazione  di  linfociti 
T in  vitro,  evidenziata  attraverso  lo  studio  di  marcatori  dì 
differenziazione  o Tincremento  di  particolari  funzioni  bio- 
logiche. Alcuni  ormoni  ùmici  sembrano  operare  solo  a 
corto  raggio,  verosimilmente  airintcrno  dell'organo.  Altri 
fattori,  quali  la  timosina  alfa-l,  FTS  e TP5  sono  Quantifi- 
cabili nel  siero;  il  loro  livello  varia  con  Tetà  (Zatz  e 


TAB.  n.  SEQUENZE  AMlNOAaDlCHE  DELLA  TIMOSI- 
NA  ALFA-1  (28  AMINOACIDI)  E DELLA  TIMOPENTINA 
(5  AMINOACIDI;  SITO  ATTIVO  DELLA  TIMOPOIETINA) 


lunosifM 

5 10  15 

Ac-Scr-Asp-Ala-Ala-Val-Asp-Thr-Scr-Scr-Glu-IIc-Thr-Thr-LyvAsp 

OH-Asn-GIu-Ala-Glu-Glu-Val-Val-Glu-Lys-Lys-GIu-Lvs-Lc^ 
25  20 

UmofKntìaa 

Arg-LyvAsp-Val-Thr 
n 36 


Goldstein,  1985)  o in  presenza  di  deficit  immunologici 
che  coinvolgono  il  t..  o a seguito  di  timectomia. 

La  timosina  alfa-l  è presente  specìficamente  ncircpitc- 
lio  sottocapsulare  e midollare,  ma  non  neirepitelio  corti- 
cale, mentre  la  frazione  beta-3  è presente  esclusivamente 
neirepitelio  sottocortìcale  (Hirokawa  e coll.,  1982). 

Anche  se  ancora  parzialmente  studiate,  alcune  di  que- 
ste molecole  sono  disponibili  come  farmaci  e .sono  state 
impiegate,  in  corso  di  immunodeficienze  prìmiùve  e se- 
condarie, infezioni  recidivanti  c patologie  dismetaboliche, 
con  risultati  variabili  e contrastanti  (v.  anche:  TiMostNE  e 

ALTtI  FATTORI  TlMICl). 

Marcmtorì  dei  Emociti 

La  sequenza  di  differenziazione  dei  timodti  può  essere 
seguita  attraverso  l'individuazione  di  enzimi,  ^icoprotei- 
ne  di  superficie  c recettori  specifici  (hg.  4).  Alcuni  marca- 
tori (ad  es..  la  TdT).  sono  presenti  già  nei  precursori  pre- 
timici.  ma  scompaiono  con  il  procedere  della  differenzia- 
zione; altri  (ad  cs.,  CD.3)  compaiono  più  tardivamente  e 
sono  presenti  anche  quando  questi  lasciano  il  t.  quali  lin- 
fociti T maturi;  altri  ancora  (ad  es.,  CD4.  CD8)  com- 
paiono simultaneamente  in  stadi  intermedi  della  matura- 
zione (timociii  corticali),  ma  successivamente  sono  pre- 
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senti  singolarmente  su  fenotipi  midollari  e periferici.  In 
particolare,  la  spccifkrità  CD4  viene  espressa  dai  cosid* 
detti  linfociti  helper  o Th,  mentre  la  specificità  CD8  à 
presente  sul  fenotipo  funzionale  soppressore  (Ts)  e cito- 
tossico. 

Le  principali  glicoproteine  di  superfìcie  identificate  con 
anticorpi  monoclonali  hanno  p.  m.  compreso  tra  20.000  c 
80.000.  La  specificità  CD2  corrisponde  al  cosiddetto  recet- 
tore per  gli  eritrociti  di  montone  (rosette  E)  ed  è tra  le 
prime  strutture  a comparire,  dopo  che  i precursori  T hanno 
raggiunto  il  t.  durante  la  seconda  metà  della  vita  fetale;  la 
sua  positività  viene  già  individuata  nel  95%  dei  timociti. 

La  specifìcilà  CDt.  assente  nei  timociti  più  immaturi, 
compare  su  quelli  corticali  e scompare  gradatamente  con 
il  comparire  della  specificità  CD3,  ancor  prima  che  le 
specificità  CD4  c CD8,  presenti  contemporaneamente 
alla  CDl,  ri  autonomizzino  a livello  dei  timociti  midolla- 
ri. Altre  specificità,  quale  la  CD38.  presente  sulla  larga 
maggioranza  dei  timociti,  vengono  gradualmente  perse 
dai  linfociti  T periferici,  ma  ricompaiono  se  questi  sono 
attivati.  La  specificità  CD2,  corrispondente  al  recettore 
per  le  rosette  E,  compare  precocemente  e viene  conser- 
vata anche  in  sede  cxiratimica.  Infine,  alcuni  recenti  anti- 
corpi monoclonali  (ad  es.,  Ki  67;  Gerdes  e coll.,  1984) 
ideniifìcano  cellule  in  qualunque  fase  del  ciclo,  a eccezio- 
ne deirinterfase  (stadio  GO),  e consentono  di  valutare 
più  precisamente  la  sede  e l'entità  del  pool  intratimico  in 
divisione  (Steinman,  1986). 

In  stretta  associazione  con  la  comparsa  del  CD3  ri  evi- 
denzia il  recettore  specifico  per  Tantigene  (fìg.  5),  analogo 
funzionale  del  recettore  immunoglobulinico  presente  sui 
linfociti  B.  Nel  topo  il  recettore  Ti  compare  verso  la  XVII 
giornata  di  gestazione  (Snodgrass  e coll.,  1985);  nclfuo- 
mo  è pos.sÌbiIe  una  comparsa  più  tardiva.  Il  complesso 
CD3-recettore  sembra  infatti  costituire  un'unità  funziona- 
le capace  di  riconoscere  l'antigcnc  e di  attivare  la  cellula 
ospite  (Meuer  c wll.,  1983;  Recm  e coll.,  1986),  con  il 
contributo  della  specificità  CD4  o CD8  (v.  sotto). 

Infine,  particolare  importanza  funzionale  assume  la 
comparsa  del  recettore  per  IL-2  (CD25).  Nel  topo,  al- 
meno il  30%  dei  timociti  corrispondenti  al  fenotipo  più 
immaturo  e il  50%  dei  timociti  immaturi  fetali  possiedo- 
no tale  recettore,  che.  nelle  successive  fasi  maturativc, 
tende  a scomparire,  per  ricomparire  in  sede  extratimica  a 
seguito  di  stimolazione  antigenica  o mitogenica  (Raulet, 
1985).  Tali  elementi  non  sembrano  essere  localizzati  nel 
I.  in  sedi  preferenziali  (Ccredis  e coll.,  1985). 

Marcatori  epUefiati 

Anche  la  componente  epiteliale  del  (.,  analizzata  con 
numerosi  marcatori  (tab.  HI),  è distribuita  nell'organo  in 
maniera  non  uniforme;  anzi,  si  ritiene  che  la  differente 


Fig.  5.  Complciso  fcccttorialc  del  linfocàfo  T.  Il  recettore  per 
raniigene  (ii)  è costituito  da  due  catene  polipcptidichc  (a.  fì) 
capaci  di  legarsi  alfuntigene  e di  inviare  un  segnale  di  attivazio- 
ne all'interno  del  linfocito.  Tale  s<^nalc  è condizionato  ria  dal 
riconoscimento  delle  specifìcilà  MtiC  di  classe  II  (linfociti  T 
helper^  T4).  oppure  di  classe  I (linfociti  soppressori  c citotosrici, 
T8).  sta  dal  complesso  tnmcrico  (y.  6,  f ) t3  (C'D3),  che  genera 
a sua  volta  un  segnale  di  attivazione  operando  su  un  canale  ioni- 
co Ca*. 


compartimentazione  zonale  del  t.  rifletta  la  diversa  capa- 
cità della  quota  non  linfoide  di  influire  diversamente  sulla 
differenziazione  dei  timociti  (Janossy  c coll.,  1986). 

Sì  è già  detto  che  la  componente  epiteliale,  di  deriva- 
zione cctodermica  ed  endodermica.  è presente  in  vaste 
aree  del  t.  a costruire  una  complessa  rete  (nernorilr);  la 
prima  derivazione  prevale  nella  porzione  corticale,  la 
seconda  nella  midollare.  In  effetti,  i fenotipi  cellulari,  e 
verosimilmente  le  funzioni,  dei  due  epiteli  appaiono  dif- 
ferenti. Ad  es..  rcpitelio  sottocapsularc  reagisce  specifi- 
camente con  alcuni  anticorpi  monoclonali  (RFDM. 
A2B5.  anti-lìiy  1),  mostra  affinità  di  legame  con  la  tos- 
sina tetanica  (TT;  Heynes  c coll.,  1983).  possiede  cito- 
cheratine  a bas.so  peso  molecolare  c polipeptidi  di  tipo 
ormonale  (timosina  aIfa-1,  timosina  beta-4,  limopoìeti- 
na).  Analogamente,  una  quota  deirepitelio  midollare 
esprime  molte  di  queste  caratteristiche,  ma  non  possiede 
l’antigene  Thy-1,  né  la  timosina  bcta-4.  L’epitelio  corti- 


TAB.  111.  MARCATORI  EPITELIAU  DEL  TIMO  UMANO 
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Fig-  6.  Struttura  del  t.  umano  analizzau  mediante  marcatori  specifici.  1:  struttura  evidenziala  con  ematossilina-eosina;  2:  timocitì 
corticali  positivi  alla  TdT;  3:  timocili  corticali;  4;  limocili  midollari;  5:  network  epiteliale  del  lobulo  timico;  6;  epitelio  corticale;  7: 
tiriKKÌti  corticali  in  proliferazione;  8:  distribuzione  de^i  antigeni  di  classe  II  (prevalenza  midollare);  9:  assetto  della  giunzione  corti- 
comidollare;  10:  disegno  vascoloconneltivale  lobulare;  11.  12:  epitelio  ùmico  seccmenle  timosina 
{Segue  alla  pag.  a fronte). 


cale  mostra  ulteriori  differenze  con  i precedenti;  interagi- 
sce più  spiccatamente  con  altri  anticorpi  monoclonali 
(MR3.  GE2).  è povero  di  cheratine  e non  mostra  al  suo 
interno  polipeptidi  ad  azione  similormonale.  È ragionevo- 
le pensare  che.  pur  in  presenza  di  dati  parziali,  tali  diffe- 
renze siano  indicative  non  solo  della  diversa  origine  degli 
epiteli  Umici,  ma  anche  di  una  diversa  funzione  differen- 
ziatrice  sui  timociti.  interagendo  con  essi  in  zone  diverse 
del  t.  e in  stadi  differenti  del  loro  processo  maturativo. 

Edocazione  e selezioae  dei  Imfodii  T 
Si  afferma  oggi  che  il  t.  non  sta  solo  la  principale  sede  di 
differenziazione  dei  linfociti  T.  ma  anche  il  luogo  in  cui 
essi  siano  educati  a riconoscere  il  seif  dal  non-self  attra- 
verso interazioni  cellulari  con  gii  epiteli  Umici  e con  cellu- 
le dendrìtiche  e macrofagi  (Kyewski,  1985;  Houssaint  e 
coll..  1986). 
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Tale  fuiìzione  verrebbe  assolta  attraverso  Teliminazio- 
ne  (o  selezione)  di  un  gran  numero  di  cloni  cellulari  non 
idonei  (ad  es..  autoaggressivi).  A conforto  di  tate  ipotesi 
viene  riportata  l'alta  attività  replicativa  dei  Umociti,  che 
tuttavia  lasciano  l’organo  in  numero  notevolmente  infe- 
riore a quello  delle  cellule  prodotte.  La  zona  corticale 
viene  considerata  la  sede  ove  Taccumulo  di  prodotti  del 
metabolismo  purinico  crea  un  ambiente  particolarmente 
tossico  per  i timociti.  Solo  una  quota  esigua  riuscirebbe  a 
sfuggire  a tale  effetto,  grazie  all’azione  protetUva  di  nic- 
chie di  epitelio  Umico,  di  influenze  ormonali  o delle  cellu- 
chie  di  epitelio  timico,  di  influenze  ormonali  o delle  cellule 
nutrici  (NC)  capaci  di  custodire  quote  minoritarie  di  Umociti 
corticali  sino  alla  midollare  (Kyewski,  1986). 

La  possibilità  di  educazione  al  riconoscimento  del  seif 
viene  attualmente  legata  all’interazione  con  superfìci  cel- 
lulari ricche  di  anUgeni  di  istocompaUbilità.  In  effetti,  sia 
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C:  cortioUe^M:  mid<^are;  H:  cotpi  di  Hassall- EP:  ^letio;  GCM:  giunzione  corticoniidoUafe;  S:  sello  inlerlobuUre;  L:  lobuio;  T: 
limodti;  ToT:  nudeoùdiltxasferasi  terminale;  COI.  CD3;  specificità  (dentificate  con  antioorpi  moooclooaU  su  tùnociti;  Ki  67:  marca- 
tore di  ciclo  cellulare  dei  linfociti;  TPA:  marcatore  panepiielialc  (policlonale);  GE2:  marcatore  epiteliale  corticale  (monoclonale); 
MHC  II:  amigeni  di  istocompatibilità  di  classe  li;  a,nm;  ormone  Umico  (umosina). 


le  cellule  epiteliali  che  le  cellule  accessorie  del  t.  esprì- 
mono spcdndtà  del  complesso  maggiore  di  istocompatibi- 
lità (MHC)  sia  di  classe  I che  di  classe  II.  La  loro  espres- 
sione qualitativa  e quantitativa  varìa  notevolmente  nelle 
diverse  zone  del  i.  e sulle  cellule  di  diversa  orìgine;  tale 
presenza  si  fa  evidente  nel  topo  attorno  alla  XIV  giorna- 
ta di  gestazione,  all’epoca  della  colonizzazione  ^H'ab- 
bozzo  timico  da  parte  di  macrofagi  e cellule  dendrìtiche 
(Lo  e Sprent,  1986a).  La  classe  I (HLA.  A,  B.  C)  è ubi- 
quitaria, mentre  la  classe  II  (DR)  é espressa  nella  corti- 
cale dall'epitelio  e dai  macrofagi,  mentre  nella  midollare 
è prevalente  sulle  cellule  dendrìtiche. 

un  buon  numero  di  esperimenti  indica  che  nel  t.  gli 
antigeni  del  MHC  inducono  tolleranza  al  self  c seleziona- 
no i cloni  T «ristretti  geneticamente»,  capad,  doè,  di 
reagire  contro  antigeni  estranei,  solo  quando  espressi  in 
associazione  con  i propri  antigeni  di  classe  II.  In  partico- 
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lare,  utilizzando  sistemi  di  selezione  distruttiva  delle  cel- 
lule epiteliali,  è stato  dimostrato  che  la  «restrizione  gene- 
tica» nasce  dal  confronto  dei  timodti  con  le  cellule  epite- 
liali. verosimilmente  già  nelle  zone  sottocorticali,  mentre 
la  tolleranza  al  self  sembra  essere  operata  dai  macrofagi  e 
dalle  cellule  dendrìtiche  a livelli  corticomidollarì  (Ready 
e coll.,  1984;  Lo  e Sprent,  1986b). 

Anatomia  funzkmale 

Dallo  studio  complessivo  dei  marcatori  enzimatici,  glico- 
proteici  c rccettorìali  delle  varie  componenti  del  t..  grazie 
soprattutto  airapporio  delle  nuove  tecnologie  basate  sul- 
l'impiego  di  anticorpi  monoclonali  in  immunoistochimi- 
ca.  ò possibile  operare  una  vera  dissezione  del  t.  umano 
(fig.  6)  e ricostruire  schematicamente  (Tridente,  1985) 
l'architettura  di  3 compartimenti  anatomofunzionali  (hg.  7), 
che  si  identificano  con  le  seguenti  zone. 
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La  zona  ionocapsularf  (SC).  sottile  area  comprendente  cellule 
epiteliali  ormom>secementi  nonché  linfociti  immaturi  (5%  circa 
dei  timociti)  immessi  dal  compartimento  emopoietico  staminale 
c in  attiva  proliferazione-  Alcuni  dei  marcatori  linfocitarì.  come 
la  TdT  e la  specificità  CD38.  sono  presenti  già  nei  precursori 
linfuciiari  del  midollo  emopoieticso.  mentre  altri  (CDl.  etc.) 
compaiono  per  la  prima  volta  nel  l.  verosimilmente  per  intera- 
zione con  la  compagine  epiteliale  di  quest'arca,  che  inizia  anche 
Teducazione  per  il  self. 

La  zona  corticale  (C),  affollata  di  linfociti  (oltre  il  70%  dei 
timocttt).  di  minori  dimensioni  e capacità  prolifcrativa,  compresi 
io  un  reticolo  epiteliale  che  mostra  differenze  fcnotipiche.  e 
probabilmente  funzionali,  dairepitelio  sottocapsulare;  nella  cor- 
ticale sono  presenti  anche  macrofagi,  spesso  carichi  di  detriti  cel- 
lulari. e NC'.  più  affollate  alla  giunzione  corticomidollare;  i ti- 
mociu  corticali  sono  ancora  positivi  per  TifT,  ed  esprimono  la 
spccihaià  COI.  nonché,  simultaneamente,  le  spediictià  CD4  e 
CD8.  Essi  legano  in  misura  ridotta  i marcatori  di  deio.  In  una 
discreta  percentuale  (20%)  si  evidenzia  già  la  comparsa  della 
spcdhcilà  CD3,  inizialmente  ritenuta  presente  solo  su  timociti 
midollari  negativi  per  CDl.  In  cflctti.  a un  esame  cilulluurimc- 
trko  più  sofìsticato  capace  di  individuare  un  ampio  spettro  di 
positività,  nsulta  che  la  gran  parte  dei  timodii  corticali  mostra 
una  debole  positività  per  il  CD3,  che  gradualmente  rinforza  su- 
gli dementi  più  maturi  fLankr  e coll.,  1986).  I linfociti,  prodot- 
ti prevaJememente  in  zona  sottocapsulare,  vengono  accumulati  e 
selezionati  nella  corticale  anche  attraverso  il  confronto  con  i 
macrofagi  Da  questa  prima  ampia  selezione  residuerebbe  una 
minoranza  di  elementi  che  migrano,  grazie  anche  alte  NC.  verso 
la  giunzione  corticomidollare.  ricca  di  epitelio,  e nella  midollare. 


La  zona  midollare  (M),  nella  quale  un  minor  numero  di  linfo- 
citi fenotipicamenie  maturi  i disperso  in  una  compagine  etero- 
genea costituita  da  cellule  epiteliali  ecto-  ed  cndodcrmiche  (se- 
cernente  alcuni  ormoni),  cellule  dendritiche  e più  rari  macrofagi; 
i timociti  midollari  (circa  il  20%)  mostrano  intensa  positività  per 
CD3,  assenza  di  CDl  e dissociazione  tra  CD4  e CD8  su  due 
popolazioni  funzionalmente  distinte.  In  tale  zona  termina  la  dif- 
ferenziazione e gli  elementi  matun  si  affollano  negli  spazi  pen- 
vascolari  per  immettersi  in  circolo. 

InvolvzMiie  del  timo 

È noto  da  tempo  che  numerose  funzioni  immunitarie 
timodipendenti  tendono  a ridursi  con  l'età,  mentre  le 
funzioni  dei  linfociti  B e dei  macrofagi  si  mantengono  più 
stabili.  È noto  anche  che,  in  molte  specie  animali,  il  t. 
subisce  profondi  mutamenti  involutivi  che  precedono,  in 
ordine  di  tempo,  il  decadere  di  alcune  funzioni  dell'im- 
munità  cellulare.  Nel  topo,  il  peso  e il  volume  deU'orga- 
no  continuano  ad  aumentare  nelle  prime  settimane  di 
vita  extrauterina  per  diminuire  progressivamente  in  età 
adulta  e avanzata  sino  al  10%  de)  peso  massimo,  pur 
conservando  sostanzialmente  la  propria  architettura.  Nel- 
Tuomo.  rinvoluzione  del  t.  non  produce  sensibili  muta- 
menti ponderali,  ma  spiccate  modificazioni  istologiche 
causate  da  una  progressiva  sostituzione  adiposa  del  pa- 
renchima (corpo  adiposo  retrostemale;  Steinman,  19to). 

Recenti  osservazioni  hanno  consentito  di  escludere  la 
esistenza  di  correlazioni  sia  tra  il  cosiddetto  stato  timico- 
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Fig.  7.  Cellule  e marcatori  del  t. 
umano.  SC;  area  sottocapsulare: 
C;  corticale;  M;  midollare.  L’e- 
pitelio (EP)  sottocapsulare  se- 
cerne  onnoni  (a.  •)  che  indu- 
cono la  differenziazione  dei  pre- 
cursori T.  sui  quali  compare  la 
specificità  CDl  accanto  alla  pre- 
senza endonuclcare  della  deossi- 
nucleotidiltrasferasi  terminale 
(TdT),  già  presente  nei  precur- 
sori pretimici.  Nella  corticale 
prosegue  la  maturazione  cellula- 
re (comparsa  di  nuove  specificità 
CD)  in  presenza  di  celliue  epite- 
liali e macrofan  (M  0)  ricche  di 
antigeni  MHC  (■).  A livello  del- 
la giunzione  corticomidollare  le 
nurse  cells  (NC)  contribuiscono 
al  procedere  maturaiivo  che 
termina  nella  midollare  con  il 
contributo  ormonale  di  prove- 
mcnzi  epiteliale  e delle  cellule 
dendriticne  (Dj.  Gli  elementi 
maturi  (T4,  Tn)  escono  dal  I. 
attraverso  ^ s{^  perìvascolari 
(SPV)  immettendosi  nelle  venule 
posicapillari  (V). 
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linfatico  (supposta  iperolasia  timica  infantile  ritenuta  cau- 
sa di  mag^ore  suscettibilità  a infezioni  c di  gracilità)  che 
tra  morte  improvvisa  neonatale  e ipcrplasia  dell’organo. 
Tati  ipotesi,  oggi  ritenute  del  tutto  infondate,  avevano 
condotto  anche  a tentativi  di  riduzione  volumetrica  del  t. 
mediante  l'impiego  di  radiazioni  ionizzanti,  pericolose 
quanto  inutili.  In  realtà,  condizioni  di  stress  di  varia  na- 
tura riducono  notevolmente  il  volume  del  t.;  al  tavolo 
autoptico.  quindi,  in  condizioni  di  morte  improvvisa  il 
volume  dell'organo  appare  di  maggiori  dimensioni  se 
paragonato  a quello,  di  più  frequente  osservazione  autop- 
tica,  proveniente  da  individui  deceduti  per  malattia  anche 
della  durata  di  pochi  giorni.  Tali  differenze,  tuttavia, 
sono  rilevabiii  fra  t.  di  soggetti  di  età  inferiore  a 40  anni, 
non  in  età  più  avanzata.  Pertanto,  dopo  una  rapida  cre- 
scita, contenuta  nei  1*"  anno  di  vita,  il  t.  mantiene  carat- 
teristiche ponderali  e volumetriche  pres.soché  costanti  per 
tutta  la  vita,  modificandosi  tuttavia  nella  sua  struttura. 

La  sostituzione  adiposa  costituisce  il  fenomeno  più  evi- 
dente dell'involuzione  del  t.  umano,  ma  rappresenta  solo 

10  stadio  terminale  di  più  precoci  e selettive  modificazioni 
parenchimali.  Già  a partire  dai  primi  anni  di  età  la  corti- 
cale si  riduce  progressivamente;  gli  spazi  perivascolarì  si 
estendono,  e da  essi,  più  tardi,  inizia  una  progressiva  so- 
stituzione adiposa.  Tale  processo  differisce  daU'infìItra- 
zione  adiposa  in  quanto  gli  adipociti  non  invadono  il  pa- 
renchima. ma  aumentano  nei  setti  senza  superare  la 
membrana  basale,  n^  la  capsula  dell'organo;  i lobi  risul- 
tano compressi  tra  setti  adiposi  sempre  più  larghi.  Anche 
la  midollare  si  riduce  progressivamente,  a fronte  di  un 
iniziale  aumento  della  quota  connettivale  e successiva- 
mente della  quota  adiposa  sempre  più  prevalente  (fìg.  8). 

Tali  processi  non  avvengono  a ritmo  costante  durante 
l'arco  ^lla  vita;  si  distinguono,  infatti,  diverse  fasi  di 
involuzione  caratterizzate  come  segue. 

/ fase:  da  1 a 10  anni  di  età.  11  tessuto  linfatico  si  ridu- 
ce a un  ritmo  approssimativo  del  5%  per  anno.  I rapporti 
complessivi  corticomidollarì  sono  conservati  e si  assiste  a 
un  incremento  degli  spazi  perivascolarì. 

//  fase:  da  10  a 25  anni.  In  questo  periodo  i rapporti 
reciproci  rimangono  costanti;  inizia  la  comparsa  di  adipo- 
citi  negli  spazi  perivascolarì. 

Ili  fase:  da  25  a 40  anni.  Il  ritmo  involutivo  ritorna  al 
5%  annuo;  prevale  la  trasformazione  adiposa,  la  zona 
sottocapsulare  si  fa  povera  di  cellule  e di  mitosi;  si  ridu- 
cono gli  spazi  perivascolarì  e la  midollare. 

IV  fase:  oltre  40  anni.  Il  ritmo  involutivo  cala  allo 
0.1%  per  anno.  Isole  di  tessuto  timico  si  riconoscono, 
tuttavia,  in  ogni  età.  La  progressiva  riduzione  corticale  e 

11  prevalere  di  spazi  perivascolarì  e midollari  a minore 
cellularìtà  fornisce  immagini  istologiche  di  «inversione* 
strutturale  (isole  di  corticale  circondate  da  vaste  aree 
midollari)  con  alterazione  del  disegno  corticomidollare. 
Anche  se  tutto  il  parenchima  sì  riduce  a meno  del  10% 
di  quello  iniziale,  il  volume  dell'organo  è mantenuto. 
L’estrapolazione  delle  curve  di  involuzione  porterebbe 
all’esaurimento  totale  deU'organo  all'età  di  120  anni.  In- 
fatti. isolotti  organizzati  di  parenchima  sono  stati  rinve- 
nuti sino  all'età  di  107  anni. 

1 corpi  di  Hassall  crescono  di  numero  in  età  giovanile, 
poi  decrescono,  ma  aumentano  di  dimensioni  e degene- 
rano in  cisti  cornee.  Nonostante  le  suddette  profonde 
modificazioni  istologiche,  nel  t.  si  colgono  solo  modeste 
modificazioni  fenotipiche  sia  della  componente  linfocita- 
ria che  di  quella  epiteliale.  Infatti,  pur  in  presenza  di 
severa  involuzione  dell'organo,  la  caratteristica  sequenza 
differenziativa.  analizzata  con  ì marcatori  linfocitarì.  non 
muta  qualitativamente.  Tutti  gli  antigeni  di  differenzia- 
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zione  sono  riconoscibili,  con  leggere  fluttuazioni  nume- 
riche (leggero  aumento  dei  linfociti  positivi  per  CD8)  o 
di  intensità  (la  specificità  pan-T  CD5.  identificata  con 
anticorpo  monoclonale  Leu-1,  è meno  marcata  in  gio- 
vane età).  Timociti  «immaturi»,  positivi  per  TdT  e 
CDl.  si  rinvengono  in  isole  corticali  anche  in  età  molto 
avanzata. 

Il  livello  sierico  di  ormoni  Umici,  quali  la  timosina  al- 
fa-1,  la  TP5  e l'FFS,  si  riduce  con  l’età.  Nel  t.  le  cellule 
positive  per  la  timosina  alfa-1.  presenti  nella  zona  sotto- 
capsulare e nella  midollare  si  riducono  progressivamente 
a cominciare  dai  10  anni  di  età,  specie  nella  midollare. 
Tuttavia,  cellule  positive  a questi  ormoni  sono  riconosci- 
bili in  ogni  età  (Hirokawa  e coll.,  1982). 

Per  quanto  riguarda  la  complessa  rete  epiteliale,  si  os- 
servano modificazioni  relative  alla  disposizione  delle  cel- 
lule, che  tendono  a perdere  il  contatto  reciproco  attra- 
verso i prolungamenti  citoplasmatici  e.  soprattutto,  tra 
questi  e i timociti.  È stata  anche  segnalata  una  modesta 
riduzione  degli  antigeni  HLA  correlata  all'età.  Infine,  la 
capacità  proliferativa  dei  timociti,  analizzata  mediante  il 
conteggio  delie  mitosi,  l'incorporazione  di  precursori  ra- 
dioattivi (timtdina)  del  DNA  e.  più  di  recente,  con  ma- 
noclonali  ciclospecifìci  (Ki67),  è più  elevata  nella  sotto- 
capsulare e nella  zona  corticale  alta,  si  riduce  progressi- 
vamente con  l'età,  ma  non  scompare  (Steinman,  1986).  I 
dati  relativi  alla  quantità  di  linfociti  che  lasciano  il  t.  con 
il  circolo  o che  muoiono  in  sede  rimangono  ancora  con- 
troversi, anche  se  prevale  l'opinione  che  una  quota  consi- 
stente non  lascia  comunque  l'organo.  La  capacità  di  ri- 
spondere alla  IL2  dei  timociti  umani  sembra  sostanzial- 
mente inalterata.  Contrariamente  a quanto  osservato  nel 
topo,  la  risposta  ai  mitogeni  dei  timociti  umani  non  muta 
sostanzialmente  nella  qualità  durante  le  varie  età;  la  ri- 
sposta alla  PHA  diminuisce  temporaneamente  dopo  la 
nascita,  rispetto  al  feto,  per  poi  risalire  progressivamente 
sino  all'età  adulta. 

In  definitiva,  durante  l’involuzione  de)  t.  perdura  la 
stimolazione  alla  proliferazione  dei  timociti,  pur  in  pre- 
senza di  una  ridotta  capacità  di  ripopolamento  da  parte 
dei  precursori  midollari  e di  un  progressivo  decadimento 
del  network  epiteliale.  Tali  fenomeni  iniziano  in  epoca 
relativamente  giovanile,  ma  la  loro  velocità  diminuisce 
con  l'avanzare  deH'età,  così  che  isole  di  t.  funzionante 
sono  rinvenibili  per  tutto  l'arco  della  vita. 
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Premessa 

Nella  patologia  del  t.  si  distinguono  schematicamente  le* 
sioni  che  interessano  prevalentemente  la  componente  lin* 
focitaria,  quali  Tatiofìa  e l'iperplasia.  da  alterazioni  pre* 
valenti  della  componente  epiteliale,  auali  la  displasia  e il 
timoma.  Le  prime  sono  secondarie  ad  azioni  che  incidono 
sull’organo  essenzialmente  durante  la  sita  extrauterina;  le 
seconde  sono  considerate  lesioni  primitive  (tab.  IV). 

I rapporti  tra  t.  e aborto  costituzionale  e tra  t.  e varie 
patologie,  oggetto  in  passato  di  particolare  attenzione  in 
gran  parte  ipotetica  e speculativa,  non  hanno  ricevuto 
conferme  scientifico*spcrimentali.  Le  importanti  acquisi* 
zioni  sul  ruolo  immunoiogico  del  t.  hanno  invece  di  re* 
cente  richiamato  l’Interesse  sui  rapporti  tra  la  patologia 
del  C.  e numerose  malattie  del  sistema  immunitario,  qua* 
li,  ad  es.,  i deficit  immunologici  e la  miastenia  grave. 

Atrofia 

L’atrofia  del  t.  è parte  integrante  e importante  della  sin- 
drome da  stress  (Dourov,  1986).  Al  tavolo  autoptico, 
condizioni  patologiche  della  durata  anche  di  sole  36  h, 
provocano  una  profonda  deplezione  timocitaria,  caratte- 
ristica dell’atrofia  acuta.  In  pratica,  con  la  sola  eccezione 
delle  morti  improwise,  qualunque  situazione  che  condu* 
ca  a morte  riduce  rapidamente  la  cellularità  dell’organo. 
È ragionevole  sospettare,  quindi,  che  ripetuti  epis^i  di 
stress  influenzino  sensibilmente  l’involuzione  naturale  del 
t.,  contribuendo  alla  grande  variabilità  di  dimensioni  del- 
l'organo che  si  osserva  nella  nostra  specie. 

L’atrofia  da  stress  ha  trovato  precise  dimostrazioni  spe- 
rimentali che  hanno  rivelato  l'elevato  effetto  carioclastico 
dcll’ACTH  sul  t.,  effetto  mediato  dalla  corteccia  surrena- 
le. e dalla  notevole  sensibilità  dei  timodti  corticali  ai- 
razione  in  vivo  e in  vitro  dei  corticosteroidi.  Analoghe 
alterazioni  sono  prodotte  da  radiazioni  ionizzanti,  tioace* 
tamidc.  ciclofosfamidc  c da  infezioni  virali  (polioma)  nel* 
Tanimalc  da  esperimento. 

anche  noto  che  il  t.  subisce  variazioni  analoghe  du- 
rante eventi  fisiologici,  quali  la  gravidanza,  l'allattamento 
e lo  svezzamento;  si  ritiene  che  queste  variazioni  siano 
reversibili.  Infine,  la  malnutrizione  produce  quadri  di 
atrofia  tra  i più  marcati,  che  possono  condurre  a uno  sta- 
to di  immunodeficienza,  funzionalmente  simile  ad  alcuni 
difetti  congeniti  o alla  timectomia  in  giovani  animali. 

La  dinamica  ddi'atrofia  indotta  da  corticosteroidi  nel  topo 
rivela  che  già  dopo  2 h dairiniezi<.>nc,  es^  provocano  picnosi 
nucleare  in  circa  il  dei  timoait  oorticali.  Lntro  10  h i ma- 
crofagi mostrano  segni  di  attivazkHtc  e di  fagocitosi  dei  detriti 
ccliuian.  Entro  24-4S  h sono  evidenti  una  spii-caiu  deplc/ionc 
linfiKiiarìa  della  corticale  e una  netta  diminuzione  del  peso  del- 
l'organo. Più  tardi  i macrofagi  aumentano  di  numero  e si  riem- 
piono di  materiale  Upidico  assumendo  un  aspetto  schiumoso  e 
conferendo  alia  corticale  un  a.spctlo  a «delo  stellato». 

I timociti  della  midollare  sono  nettamente  più  rcM.stenti  al- 
razione  degli  steroidi  c.  in  generale,  a varie  condizioni  che  in- 
ducono atrofia  delia  corticale.  Si  deduce  che  i linfociti  limici 
aumentano  progressivamente  U loro  restsienza  a tali  agenti  con 
il  progredire  dei  processi  di  dilfcrcnzi.i/iorK 
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TAB.  IV.  PATOLOGIA  DEL  TIMO 


Leikmc  I 

1 C«BM 

1 

Quadri  fartopalotofeid 

Atrofia 

! involuzione  (fisiologica) 
sireu 

ACTH.  corticostcToidi 
malaltic  infcitivc  croni- 
che 

malnutrizione 
fibrosi  cistica 
immunosoppressione 
tossicosi 

picnosi  dei  timociti 
deplezione  corticale 
attivazione  dei  macro 
(agi 

involuzione  cistica  dei 
corpi  di  Hassali 

Displasia 

immunodefidt  primari 
SCIO 

1 sindrome  di  DiCeor- 
; gc 

difetto  di  ADA 
difetto  di  NP 
Grafi-versuS'Host  ' 

, AIDS 
(orme  minori 

! 

di^asia  semplice 
1 con  disegno  cortico- 
midollare 

con  disegno  pseudo- 
ghiandolare 
displasia  similairofìca 

Iperplasia 

miastenia  grave  ' 

1 altre  malattie  auloim- 
' muni 
, endocrinopaiie 
1 infezioni  croniche  dU- 
1 seminate 

j persistenza  (mancata 
involuzione) 
infiltrazione  di  linfociti 
B e plasmacellule 
Iperplasia  follicolare 

1 

Neoplasia 

primitiva 
miastenia  grave 

timoma 

carcìnoide 

linfoma 

lipoma 

Oltre  aireffetto  cariolitico,  ì corticosteroidi  agiscorso  anche 
come  fattori  mobilizzanti  i linfociti  resistenti  al  di  fuori  del  !.. 
condizione  che  cuntrìbuisce.  ai>che  se  in  minor  misura,  alla  de- 
plezione  dell’organo. 

L'atrofìa  acuta  del  t.  umano  è molto  simile  alle  alterazioni 
causate  nell'animale  da  iniezione  di  corticosteroidi.  In  particola- 
re, sono  evidenti  la  picnosi  dei  timociti  corticali  c raitivazionc 
dei  macrofagi.  Lo  svuoiamcmo  della  corticale  porta  ad  aspetti  di 
■inversione»  del  disegno  corticomidollare.  con  più  modeste  alte- 
razioni del  comparto  midollare.  I corpi  di  Hassall  sono  general- 
mente resistenti  e possono  subire  talora  un'involuzione  cistica  o 
un  parziak  riassorbimento  per  fagocitosi.  Questo  quadro  si  ri- 
scontra in  giovani  deceduti  per  malattie  infettive  debilitanti, 
malnutrizione,  fibrosi  cistica,  o anche  come  conseguenza  di  do- 
saggi elevati  e prolungati  di  ACTH.  E da  rilevare,  che  i limoaii 
umani  (c  quelli  della  cavia)  sono  nettamente  più  resistenti  ai 
corticosteroidi  rispetto  a quelli  dei  topo. 

In  conclusione,  neiratrofia  del  t.  causata  da  eventi 
fisiologici,  patologici  e farmacologici,  prevale  la  riduzione 
del  numero  (piuttosto  che  la  riduzione  del  volume  cellu- 
lare. come  generalmente  av'vicnc  ncU'atrofia  muscolare  o 
epatica)  di  timociti  corticali,  vale  a dire  della  quota  im- 
matura di  cellule  sensibili  all  azione  dei  corticosteroidi.  È 
verosimile  che  tale  situazione  rappresenti  l'accentuazione 
di  meccanismi  fisiologici  di  turnover  dei  timociti  corticali 
durante  la  loro  differenziazione. 

Displasia 

Le  lesioni  istologiche  del  t.  osservate  in  corso  di  immu- 
nodeficienze (Nezeiof,  19K6)  sono  generalmente  definite 
displastiche  o ipoplastiche  per  sottolineare  un'alterazione 
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o un  arresto  del  primitivo  processo  di  sviluppo  embriolo- 
sico  deH’organo.  distinto  dalle  modificazioni  involutive 
miologiche  o secondarie  a eventi  che  intercorrono  duran- 
te la  vita  postfetale. 

Attualmente  le  lesioni  displasticbe  vengono  distinte  come 
segue. 

a)  Displasia  semplice:  è tipica  delle  immuiMxkfìcieQze  gravi 
(Severe  Combined  Immunodeficiency:  SCID).  I lobuli  sono  mi- 
nuscoli e separati  da  abbondante  tessuto  hbroadiposo  settate. 
Mancano  il  disegno  corticomidollare  e i corpi  di  Hassall.  I timo- 
citi  sono  rari  e dispersi  in  una  trama  epiteliale  mal  definita.  Ta- 
lora t presente  un  consistente  numero  di  fagociti.  Più  raramente 
sono  presenti  formazioni  lubulari  rivestite  da  epitelio  cuboidalc. 

b)  Displasia  con  disegno  corticomidollare:  i lobuli,  di  dimen- 
stoni  molate,  appaiono  costituiti  da  una  zona  esterna  più  ad- 
densata e da  una  centrale  costituita  da  cellule  più  disperse.  L'ac- 
cenno al  disegno  corticomidollare  appare  evidente,  ma  à deter- 
minato dalla  diversa  disposizione  de^i  clementi  siromaJi  |Mutio- 
sto  che  da  un  diverso  affollamento  dei  timociti.  Assenti  i corpi 
di  Hassall.  Nel  complesso.  Tarchitettura  ricorda  il  t.  di  tarda 
epoca  fetale. 

c)  Displasia  con  disegno  pseudoghiandolare:  i lobuli  sono  mol- 
to piccoli  e primitivi.  La  componente  epiteliale  non  si  distende 
nel  caratteristico  disegno  retiforme,  ma  rimane  aggregata  in  iso- 
le solide,  in  rosette  o in  formazioni  tubulari.  Queste  ultime  sono 
visibili,  talora,  anche  airinlcmo  dei  sctli.  ove  sono  presenti  an- 
che in  condizioni  normali,  c sono  state  indicate  come  formazioni 
primitive  da  cui  deriva  la  componente  epiteliale  midollare 
(Shier.  1981).  Assenti  t corpi  di  Hassall  e la  quota  linfoide. 

d)  Displasia  similasroftca:  ò la  lesione  driplastica  che  più  ri- 
corda l'atrofìa  secondaria.  I lobuli  sono  ancora  di  tipo  fetale,  ma 
in  essi  sono  presenti  i corpi  di  Hassall.  minuti,  necrotici  o cistici, 
e i timociti.  la  cui  disposizione  più  affollata  in  sede  midollare 
conferisce  il  tipico  aspetto  di  «inversione»  lobulare. 

Nel  t.  displastico  sono  presenti  cosinofili.  macrofagi  c 
mastocìti.  cellule  che  si  rinvengono  anche  nei  setti  del  t. 
normale.  Più  di  rado  sono  presenti  cellule  giganti  e lesio- 
ni granulomatosc. 

I quadri  sopra  distinti  possono  essere  anche  presenti  in 
diverse  arce  dello  stesso  organo.  Pertanto,  non  vi  è una 
stretta  correlazione  tra  tipo  istologico  di  displasia  e carat- 
teristiche del  difetto  immunologico  presente. 

In  corso  di  reazione  da  graft  versus-host  le  lesioni  limi- 
che  sono  molto  simili  a quelle  displastiche  semplici  o con 
disegno  corticomidollare  conservato. 

Generalmente  si  ammette  l'esistenza  di  una  certa  cor- 
relazione tra  gravità  della  displasia,  numero  di  linfociti 
circolanti  e.  più  in  generale,  livello  di  immunoglobuline 
sieriche. 

In  corso  di  deficit  di  adenosindeaminasi  (ADA),  le  le- 
sioni sono  di  tipo  displastico  semplice  o di  tipo  atrofico, 
mentre  nel  difetto  di  nucleosidefosforilasi  (NP)  le  lesioni 
sono  del  secondo  tipo,  con  disegno  corticomidollare  e 
corpi  di  Hassall  conservati. 

Lesioni  molto  gravi  del  t..  sino  all'agenesia.  sono  tipiche 
della  sìndrome  di  DìGeorge  nella  quale  il  difetto  di  svilup- 
po i chiaramente  riferibile  a una  alterazione  delle  struttu- 
re branchiali,  come  dimostrato  dalla  costante  compromis- 
sione anche  delle  paratiroidi.  È frequente,  in  questi  casi, 
la  persistenza  di  isole  di  tessuto  timico  spesso  ectopico. 
Tuttavia,  dal  punto  di  vista  istologico  tali  residui  appaiono 
in  preda  a modesta  atrofia.  Il  difetto,  quindi,  sembra  esse- 
re legato  a una  carenza  quantitativa  di  matrice  epiteliale  e 
non  a un'alterazione  architettonica  del  t. 

Lesioni  displastiche  del  t.  sono  presenti  anche  in  rare 
sindromi  non  strettamente  definibili  come  immunodefì- 
denze.  quali  l’aleucodlosi  e il  nanismo  congenito,  la  dis- 
plasia ectodermica.  la  reticulosi  eosinofila.  la  sindrome 
cerebroepatorenale  di  Zellweger.  etc.,  nelle  quali,  tutta- 


via. sono  costanti  linfopenia  e difetti  deirimmunità  cellu- 
lare; queste  sindromi  indicano  in  effetti  che  la  presenza 
di  un  compartimento  T funzionante  sembra  influire  sul 
trofismo  cutaneo,  su  quello  osseo  o suiremopoiesi,  vero- 
similmente attraverso  la  produzione  di  linfochine. 

La  maggioranza  delle  osservazioni  indica  un  difetto 
congenito  della  quota  epiteliale  quale  causa  della  displa- 
sia; anche  i livelli  di  fattori  limid  nel  siero  sono  ridotti. 
Tuttavia,  altre  osservazioni  indicano  che  dopo  ripopola- 
zione sperimentale  di  t.  displastico  con  precursori  norma- 
li, la  funzionalità  dell'crgano  migliora  nettamente  c i li- 
velli ormonali  sierid  si  elevano.  Non  è esclusa,  quindi, 
un'influenza  differenziatrice  sullo  stroma  epiteliale  da 
parte  dei  precursori  prctimid  dei  linfociti. 

Il  fenotipo  dei  timociti  studiato  con  marcatori  monoclo- 
nali in  alcune  displasie  mostra  che  l'arresto  maturativo  può 
verificarsi  a vari  livelli  del  processo  di  differenziazione. 

In  alcuni  casi  di  immunodefidenza.  sono  state  eviden- 
ziate alterazioni  funzionali  della  componente  epiteliale 
del  l.  (Heynes  c coll.,  1983).  Ad  es.,  alcune  spedfidtà 
antigeniche  (TT)  c ormonali  (limosina  alfa-1),  normal- 
mente presenti  nell'epitelio  sottocapsularc  e midollare, 
non  sono  state  evidenziate  in  casi  di  SCID  pur  in  presen- 
za di  altri  marcatori  epiteliali  spedfìd  (tra  cui  A2BS)  e di 
una  residua  capadtà  differenziatrice  sui  timodti;  per  con- 
tro, in  alcuni  difetti  selettivi  T (displasia  semplice  con 
normale  anticorpopoiesi)  la  spedfìcità  TT  era  presente, 
ma  era  assente  la  spcdfldtà  A2B5  e fortemente  ridotta  la 
presenza  di  limosina  alfa-1.  pur  con  presenza  di  discreta 
capadtà  differenziatrice  sul  comparto  linfocitario. 

Infine,  nella  sindrome  da  immunodefidenza  acquisita 
(AIDS),  causata  da  virus  HIV,  Il  t.  presenta  profonde  le- 
sioni di  tipo  displastico  (Grody  e coll.,  1985).  Nel  giovane 
si  apprezza  una  drastica  riduzione  de!  peso  e del  volume 
dell'organo  (Joshi  c coll.,  1985).  Oltre  all'estrema  atrofìa 
corticale,  attenuazione  e scomparsa  del  disegno  cortico- 
midollare,  sì  verificano  alterazioni  morfofunzionali  dell'e- 
pitelio timico  con  distruzione  del  network;  le  cellule  epite- 
liali perdono  t loro  caratteristìd  prolungamenti  e si  aggre- 
gano in  nidi  rotondeggianti  positivi  per  la  cheratina,  ma 
che  danno  reazioni  più  attenuate  per  i marcatori  di  super- 
fide.  Gli  antigeni  HLA  di  classe  I sono  generalmente  bene 
espressi,  ma  quelli  di  classe  II  risultano  ridotti  e irrego- 
larmente distnbuiti.  Vi  è fibrosi  sostitutiva  in  vaste  aree 
parcnchimali,  calcificazione  e scomparsa  dei  corpi  di  Has- 
sall, ialinosi  dei  vasi  c infiltrazione  piasmocitaria. 

Iperplasia 

Condizioni  di  «persistenza»  e di  «ìperplasia»  del  t.  sono 
caratteristiche  della  miastenia  grave,  malattia  autoimmu- 
ne determinata  essenzialmente  da  un'aggressione  anticor- 
pale  diretta  contro  il  recettore  acetilcolinico  (AchR) 
muscolare  (v.  miastenia). 

La  prima  condizione  sottolinea  la  frequente  possibilità 
di  ritrovare  un  t.  «giovane»  in  pazienti  miastenia,  anche 
in  età  avanzata,  nel  quale  non  sì  verificano  le  modifica- 
zioni strutturali  tipiche  deH'involuzione  fisiologica  legata 
aH’età.  La  seconda  condizione  segnala,  invece,  rassoda- 
tone, altrettanto  frequente,  di  lesioni  istopatologìchc 
caratterizzate  essenzialmente  dalla  presenza  di  linfodli  B 
sparsi  nel  parenchima  del  t.  (Pizzighella  e coll.,  1983),  in 
netta  prevalenza  nella  midollare,  ove  si  organizzano  in 
forma  di  follicoli  spesso  dotati  di  ampio  centro  chiaro 
(cosiddetta  «ìperplasia  follicolare»). 

In  effetti,  i due  termini  sono  impropri,  in  quanto  non 
si  tratu  né  di  semplice  persistenza  di  strutture  norma- 
li, né  di  semplice  Ìperplasia  di  componenti  normal- 
mente presenti  nel  t.  ma  di  un  profondo  rìmaneggiamen- 
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Fig.  9.  Patologia  ipcrplastica  e neuplaslica  del  I.  umano.  I:  ipcrplasia  Umica  tn  mia&tenia  grave  (ematossilma-eosina);  2,  idem 
associata  a coloraziune  della  componente  epiteliale,  scompaginata  dai  follicoli:  3;  cellule  dendritiche  (extratimiche)  nella  compa- 
gine del  fc^licolo;  4;  idem,  scompaginamento  della  trama  epiteliale  positiva  alla  cheratina  |Che):  S:  idem,  intrusione  di  componenti 
settali  nella  midollare  Umica  delineata  da  componenti  laminari  contenenti  hbronectina:  6:  idem,  preserìza  di  cellule  epiteliali  isolate 
secememi  ormorte  timico  (timosina):  7;  timoma  corticale;  8:  timoma  misto  (corticomidollarc);  9;  limoma  midollare,  evidenziato  da 
marcatori  tiriKtdtari  specinci  delle  rispettive  arce;  IO:  trama  epiteliale  in  tintoma  corticate  evidenziata  dall'aniicoipo  monodonale 
.MIO;  11:  isolate  cellule  dendrìtiche  timkrhc  in  timoma;  12:  Umociti  in  attiva  proliferazione  in  itmoma  corticale.  (Segue  alia  pag-  a 
fronte) 


to  patologico  (Chilosi  e coll..  19K6)  dcirarchitcttura  dcl- 
l'organo  (hg.  9). 

Una  più  attenta  analisi  di  tali  lesioni,  effettuata  di  recente 
mediante  i marcatori  linfocitarì  ed  epiteliali,  ha  messo  in  luce 
resistenza  di  più  fini  e complesse  alterazioni  (Botili  e coll.. 
1983;  Ixvinson  c coll..  1985)  caratterizzate  da: 

a)  presenza  di  linfociti  B in  vario  stadio  di  attivazione,  anche 
organizzali  in  follicoli  con  centro  germinativo; 

b)  aumento  relativo  della  quota  di  linfociti  T maturi,  rispetto 
alla  quota  corticale,  localizzarle  soprattutto  a livello  degli  spazi 
perìvascolarì: 

c)  aumento  delie  cellule  epiteliali  midollari,  che  conservano  la 
capacità  di  sintelizzarc  ormoni  (timosina);  relativa  diminuzione 
dei  linfociti  midollari  al  di  fuori  degli  spazi  pcnvascolarì; 
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d)  compressione  e frammentazione  delle  aree  corticali  deter- 
minate dairipeipiasia  follicolare  midollare; 

e)  diminuzione  della  quota  epiteliale  corticale  e delle  connes- 
sioni linfoepilcliali  lipiclK  della  giunzione  corticomidollarc; 

0 aumento  di  corpi  di  Hassall  di  piccole  dimensioni,  disposu 
principalmente  a corona  attorno  alle  formazioni  follkolari  midol- 
lari; 

g)  rottura  della  membrana  basale  pcriscltalc  con  aspetU  di 
•intrusioncB  di  follicoli  nella  midollare;  scompaginamento  del- 
i'architettura  fibroconneitivale  lobulare. 

1 follicoli  intratimici  sono  simili  a quelli  degli  organi 
linfoidi  secondari.  Essi  contengono  cellule  dendritiche 
follicolari  sulle  quali  sono  presenti  i)  recettore  per  il  fat- 
tore del  complemento  Od  (CD21)  e l'antigene  DRC 
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F;  (olltcolo  linfatico;  DF:  cellule  dendrìtiche  follioc^arì;  IPM:  iperptasia  della  midollare  che  intrude  tra  aree  corticati;  DT:  cellule 
dendritiche  umiche;  Lru  4,  Lfu  6 c S Ì00\  specihdtà  antigeniche  identilìcate  mediante  anticorpi  monoclonali  rì&pcttivamenle  mi 
timociti  e cellule  dendrìtiche  timiche.  Per  le  rimanenti  sigle  cfr.  ftg.  6. 


(ambedue  assenti  sulle  cellule  dendrìtiche  del  t.);  inoltre 
sono  ricchi  di  linfociti  B e plasmacellulc  che  producono 
anticorpi  policlonali,  anche  diretti  contro  strutture  del- 
l'AchR.  Strutture  analoghe  al  recettore  muscolare  sono 
anche  presenti  airinterno  del  t.  su  varìe  componenti  cel- 
lulari (cellule  mioidi.  cellule  epiteliali,  timociti). 

Ciononostante,  il  t.  miastenico  sembra  assolvere  il 
compito  differenziativo.  anche  con  eccesso  della  quota  di 
linfociti  maturi  c aumentata  presenza  di  ormoni  (Palestre 
e coll..  1983;  Dalakas  e coll..  1981). 

Circa  la  localizzazione  dei  follicoli  linfatici  occorre  pre- 
cisare che  studi  immunoistochimici  e ultrastrulturali  hanno 
identificato  la  loro  iniziale  origine  e propagazione  dai  setti 
agli  spazi  perivascolari,  con  rottura  delle  membrane  basali 
e invasione  successiva  della  midollare  a livello  della  giun- 
zione corticomidollare.  ove  Talterazionc  della  componente 
epiteliale  porta  alla  creazione  di  «spazi  aperti»  tra  perife- 
rìa del  follicolo,  spazi  vascolari  e linfociti  Umici. 


Occorre  precisare  che  molto  raramente  tipici  follicoli 
linfatici  possono  essere  identificati  nel  t.  anche  al  di  fuori 
della  barriera  costituita  dalla  membrana  basale  settale. 
Infine,  anche  se  lesioni  iperplastìche  timiche  sono  tipica- 
mente identificate  nella  miastenia  grave,  esse  sono  state 
identificate  anche  in  altre  condizioni  patologiche  a matri- 
ce autoimmune  (lupus  eritematoso  sistemico,  artrite  reu- 
matoide,  perìarterìte  nodosa)  ed  endocrina  (morbo  di 
Addison.  Ureotossicosi,  diabete,  etc.),  ma  anche  in  alcu- 
ne infezioni  croniche  disseminate  (toxoplasmosi).  Solo  in 
alcuni  di  quesU  casi  è stala  riportata  associazione  con  sin- 
tomatologia miastenica. 

Neoplasie 

11 1.  è raramente  sede  di  neoplasia  primitiva  e.  ancor  più 
raramente,  di  neoplasia  secortdarìa.  Quest’ultima  eve- 
nienza è in  pratica  limitata  a neoplasie  mediastiniche  che 
sconfinano  nell'organo. 

2226 


Digi:iz2d  by  C=  -ogli- 


2225 


TIMO 


Linfomi 

I linfomi  primitivi  (Hodgkin  e non)  sono  infrequenti  e 
non  mostrano  caratteristiche  differenziali  rispetto  ai  lin- 
fomi di  analogo  citotipo  a insorgenza  extratimica.  La 
componente  epiteliale,  invece,  dà  origine  al  tipico  timo- 
ma,  che.  nella  maggioranza  dei  casi,  ha  comportamento 
scarsamente  aggressivo  locale. 

Timomi 

I timomi  meritano  maggiore  attenzione,  dal  momento 
che  essi  costituiscono  il  gruppo  prevalente  di  neoplasie 
Umiche  e hanno  caratteri  esclusivi,  sia  istopatologici  che 
clinici.  E>i  recente,  la  loro  caratterizzazione  si  è avvalsa 
deU'analisi  fenotipica  mediante  anticorpi  monoclonali 
(Muller-Hermelink  e coll.,  1986;  Chilosi  e coll.,  1986). 

Si  ritiene  che  la  vera  componente  neoplastica  del  tu- 
more sia  rappresentata  dairepitelio  Umico,  mentre  la 
quota  linfocìtaria,  presente,  ma  quantitativamente  varia- 
tùie,  sembra  «ospitata»  dal  microambiente  che  Tepitelio 
comunque  riesce  a riprodurre  e si  giova  di  spinte  diffe- 
renziative  apparentemente  normali.  Tuttavia,  una  più 
attenta  analisi  delle  capacità  proUferative  dei  timodtì, 
effettuata  con  anticorpi  monoclonali  ciclospecifìci  (Ki  67), 
mostra  un  netto  incremento  rispetto  a quelle  presenti  in 
t.  normali  di  pari  età  (Chilosi  e coll.,  1987). 

La  componente  epiteliale  neoplastica  si  presenta  con 
morfologia  variabile  (rotondeggiante,  fusiforme,  a cito- 
plasma pallido,  etc.),  arKhe  in  vari  distretti  dello  stesso 
tumore;  essa  può  assumere  disposizione  pseudoghiando- 
lare od  organoide  e ha  dato  orìgine  a classificazioni  isto- 
patologiche  e a tentativi  di  correlazione  con  sintomatolo- 
gie cliniche  associate  alia  neoplasia.  Cosi  il  timoma  a 
componente  epiteliale  rotondeggiante  e a ricca  compo- 
nente Unfoide  è spesso  associato  a miastenia  grave,  men- 
tre l'istotipo  fusiforme  (similfibroblastico)  è associato 
prevalentemente  ad  aplasia  midollare  eritrocitarìa  e a 
ipogammaglobulinemia. 

Mentre  Tincidenza  di  timoma  in  corso  di  miastenia 
grave  è attorno  al  15-30%,  la  frequenza  di  sintomatolo- 
gia miastenica  in  presenza  di  timoma  è superiore  al  75%. 

Più  di  recente,  grazie  all'apporto  dei  nuovi  marcatori 
cellulari  (hg.  9)  è stato  possibile  caratterizzare  con  mag- 
giore precisione  i fenotipi  cellulari  che  entrano  nella 
composizione  dei  timomi. 

L'eterogeneità  embriogcnetica  e.  verosimilmente,  fun- 
zionale deH'epitelio  timico  si  riflette  negli  istotipi  del  ti- 
moma. Nella  maggioranza  dei  casi  (60-/0%),  il  fenotipo 
epiteliale  e timocitarìo  risulta  omogeneamente  di  tipo  cor- 
ticale; gli  epiteli  hanno  citoplasma  ampio,  stellato,  con 
grandi  nuclei  chiari  e rotondeggianti,  molto  raramente  in 
mitosi,  commisti  in  varia  misura  con  timociti  a fenotipo 
CDl.  più  frequentemente  a fisionomia  linfoblastica  e in 
mitosi.  Questi  tumori  sono  spesso  nodularì,  generalmente 
incapsulati,  ma  non  i infrequente  cogliere  aree  di  inflltra- 
zione  capsulare  e di  sconfinamento.  In  questo  contesto  si 
rinvengono  talora  macrofagi  attivati,  con  aree  a «cielo 
stellato»  e NC  (nursr  cells)  contenenti  un  discreto  numero 
di  linfociti.  Più  frequentemente  si  colgono  circosaitte  aree 
di  tessuto  midollare,  verosimilmente  appartenenti  a pa- 
renchima residuo.  In  tali  aree,  epiteli  e linfociti  sono  di 
tipo  francamente  midollare;  riconoscibili  i corpi  di  Hassall. 

Circa  il  30%  dei  timomi  hanno  fenotipo  misto;  essi 
sono  costituiti  da  aree  corticali  commiste  ad  aree  midol- 
lari in  un  fìtto  e disordinato  intreccio;  i fenotipi  prevalen- 
ti. sìa  epiteliali  che  iimocitari.  sono  tuttavia  associati  in 
maniera  da  ricalcare  la  normale  disposizione  corticomi- 
dollarc;  più  raramente,  in  alcuni  timomi,  si  colgono 
aspetti  di  «siitiamenio*  fenotipico  della  componente  epi- 


teliale verso  il  tipo  midollare  (ad  es.,  con  eccessiva  chera- 
tinizzazione.  irregolare  presenza  di  antigeni  HLA  di  classe 
II,  sintesi  di  ormoni,  etc.)  nelle  aree  occupate  da  timociti 
corticali;  in  altre  osservazioni,  alcuni  marcatori  epiteliali 
(ad  es.:  anti-pl9)  non  risultano  espressi  sui  timomi  a mag- 
giore aggressività  (Savino  e coll.,  1984). 

Ben  visibili,  nei  timomi  misti,  gli  spazi  perìvasoolarì, 
spesso  colmi  di  linfociti  maturi  e,  più  raramente,  i corpi  di 
Hassall.  Tra  le  forme  miste  si  riconoscono  neoplasie  o.  nel 
loro  contesto,  aree  neoplastiche  a prevalenza  epiteliale  o a 
prevalenza  timocitarìa,  più  di  quanto  non  si  verìfìcbi  nei 
timomi  corticali. 

Spesso  vaste  aree  tumorali  sono  di  tipo  esclusivamente 
corticale,  cosicché  la  natura  «mista»  della  neoplasia  emer- 
ge solo  dall'esame  di  numerose  e varie  sezioni  istologiche. 

All'alternanza  settoriale,  tipica  dei  timomi  a fenotipo 
misto,  si  adatta  abbastanza  bene  la  corrispondenza  dei 
fenotipi  e delle  morfologie  cellulari. 

Una  netta  minoranza  dei  timomi  (attorno  all'1%)  ha 
fenotipo  esclusivamente  midollare,  con  epiteli  tenden- 
zialmente fusiformi,  timociti  piccoli  e maturi,  e talora  con 
cellule  dendrìtiche  riconoscibili.  Nelle  aree  più  francamen- 
te fusiformi,  la  presenza  linfocitarìa  è più  scarsa,  e diviene 
maggiore  ove  l'epitelio  ricorda  la  normale  architettura  del- 
l'organo. Per  contro,  questi  tumori  appaiono  mal  defìniti 
nei  contorni  e la  componente  epiteliale  fusiforme  ha  mag- 
^ore  tendenza  a sconfinare  nei  tessuti  circostanti.  Scarsis- 
simi o assenti  gli  spazi  perìvascolarì  e i corpi  di  Hassall. 

Dal  punto  di  vista  clinico  i timomi,  per  definizione,  sono 
a ridotta  malignità,  dal  momento  che  i carcinomi  e i tumo- 
ri altamente  indifferenziati  non  vengono  inclusi  in  tale 
terminologia.  Al  loro  interno,  tuttavia,  il  comportamento 
clinico  è variabile;  in  alcune  casistiche,  circa  il  50%  dei 
timomi  corticali  aveva  caratteri  di  malignità  locale  (sconfi- 
namento capsulare,  invasione  dei  tessuti  circostanti,  meta- 
stasi intratoraciche);  meno  del  5%  caratteri  di  maggiore 
aggressività  (recidiva,  metastasi  linfonodale  sopraclasico- 
lare.  etc.).  ^ù  vaghe  sono  le  correlazioni  tra  istotipo  e 
malignità  clinica  del  timoma;  le  forme  corticali  e le  forme 
miste  a prevalenza  corticale  sono  considerate  a maggiore 
aggressività,  ma  in  esse  particolari  morfologie  o caratteri 
di  maggiore  «normalità»  strutturale  non  sembrano  in- 
fluenzare significativamente  la  prognosi. 

I timomi  misti  sono  considerati  ancor  meno  aggressivi; 
tuttavia,  quelli  a predominanza  corticale  dimostrano  mag- 
giore aggressività  rispetto  a quelli  con  predominanza  mi- 
dollare. 

L’associazione  con  miastenia  grave  prevale  nettamente  fra 
i timomi  corticali  e fra  le  forme  miste  a prevalenza  corti- 
cale. 1 timomi  a insorgenza  giovanile  assumono  maggiore  ag- 
gressività, ma  non  tendono  a sviluppare  segni  di  miastenia. 

È rk)to  da  tempo  che  il  timoma  si  assoaa  ad  altre  rtcoplasie  non 
timiche.  con  frequenza  di  circa  3 volte  superiore  alla  norma.  Tra 
esse  vi  sono:  linfoma  di  Hodgkin.  linfoma  D,  micloma  multiplo, 
linfoma  centroblastico'cenirociiico.  leucemia  linfatica  cronica  a 
fenotipo  T,  eie.  Tali  neoplasie  insorgorto  anche  dopci  anni  dalla 
diagrvosi  di  timoma  e vanno  tenute  distinte  dal  coinvolgimcnto 
secondario  del  t.  in  corso  di  linfoma  mcdiastinico  (soprattutto  Un* 
foblasiico  T c di  Hodgkin).  Nonostante  non  sia  chiarita  la  ragione 
di  tale  avsoaa/ionc.  si  presume  che  la  neoplasia  limica  pnmiiiva 
alteri  il  controllo  di  quest'organo  sulla  selezione  e sulla  differen- 
ziazione dei  doni  linfodtan.  con  conseguente  maggiore  possibili- 
tà di  sganciamento  proliferaiivo. 

Carcinomi 

Il  carcinoma  e i tumori  a istotipo  germinale  (seminoma, 
disgerminoma)  hanno  più  spiccata  malignità  e possono 
mctastatizzarc  anche  a distanza. 
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I carcinoidi  e i carcinomi  a piccole  cellule  (oat  cells)  co* 
stituiscono  un  particolare  gruppo  di  neoplasie  che  si  ritie- 
ne derivino  da  cellule  neuroendocrine  (cresta  neurale) 
capaci  di  sintetizzare  precursori  aminici  (DOPA)  di  ormo- 
ni (cellule  APUD:  Amine  Precursor  Uptake  and  Decarbo- 
xylaiion).,  tali  tumori  possono  comparire  in  diversi  distretti 
organici  derivati  dai  primitivi  tessuti  delia  cresta  neurale, 
incluso  il  t.»  e sì  identificano  generalmente  per  la  loro  ca- 
pacità di  sintetizzare  ACTH  e^o  serotonina  e altri  ormoni 
polipeptidici  (gonadotropine.  calcitonina,  etc.).  Tuttavia, 
le  neoplasie  intratimichc  di  questo  tipo,  rispetto  a quelle 
extratimiche  di  analogo  istoiipo,  sono  meno  aggressive.  La 
presenza  di  desmosomi  è più  frequente  negli  apudomi  ti- 
mici;  tale  evenienza  lascia  suppone  una  derivazione  di  tali 
cellule  cndodermica  e non  mesodermica  neurale. 

Più  raramente  i carcinomi  del  t.  hanno  fisionomia 
squamosa  (probabile  la  loro  derivazione  dalla  quota  epi- 
teliale ectodermìca),  o struttura  linfoepitcliale  molto  simi- 
le al  carcinoma  nasofaringeo:  scarsamente  studiate  per  la 
loro  rarità  e mancanti  ancora  di  analisi  più  approfondite 
con  i moderni  marcatori  cellulari. 

Lipoiimomi 

I lipotimomi  sono  rare  neoformazioni  benigne,  costituite 
da  adipociti  commisti  a linfociti,  che  compaiono  general- 
mente in  giovane  età  (10-15  anni). 

Cenni  sulle  indka;riom  alla  timectomìa 

La  maggiore  e più  tradizionale  indicazione  alla  timecto- 
mia  è costituita  dalla  presenza  di  una  neoplasia  timica, 
anche  benigna.  Tale  indicazione  è tuttora  valida,  non 
solo  per  evitare  pericolose  sindromi  da  compressione 
(radici  dei  grossi  vasi,  cuore,  nervo  vago,  etc  ),  ma  anche 
per  la  frequente  regressione  postoperatoria  di  sintomato- 
logie di  varia  natura  e gravità  (miastenia  grave,  aplasia 
midollare,  ipogammaglobulinemie,  etc.). 

Più  di  recente,  tale  indicazione  è stata  accolta  anche  in 
assenza  di  timoma,  in  corso  di  miastenia  grave  generaliz- 
zata (discussa  ancora  l'indicazione  per  forme  localizzate  o 
in  età  precoce),  anche  se  la  regressione  della  sintomato- 
logia, riscontrabile  in  circa  il  10-35%  dei  soggetti  non 
portatori  di  timoma.  spesso  non  ò permanente.  Tuttavia, 
un  netto  miglioramento  della  sintomatologia,  una  dimi- 
nuzione significativa  dei  titoli  anticorpali  anti-AchR  e 
una  maggiore  sensibilità  alla  terapia  specifica  (anticoline- 
sterasici.  corticosteroidi)  sono  riscontrati  in  circa  il  70% 
dei  casi,  è da  sottolineare  che  la  presenza  del  timoma 
peggiora  la  prognosi  delia  miastenia  grave;  analogamen- 
te, l'insorgenza  di  sintomatologia  miastenica  peggiora  la 
prognosi  di  timoma. 

L^asportazione  precoce  del  t.,  in  assenza  di  timoma. 
pone  più  complesse  considerazioni,  dal  momento  che  la 
sua  funzione  centrale  dì  massimo  organo  differenziatore 
dei  linfociti  T è certamente  indispensabile  anche  se  la 
lunga  vita  di  questi  linfociti  non  rende  evidenti  tali  effetti 
per  molto  tempo. 

Non  è stata  riscontrala  alcuna  variazione  del  rischio  di 
neoplasia  dopo  timectomìa. 

Trapluto  di  t^u> 

II  trapianto  di  t.  umano  ha  trovalo  aimlieazione  in  alcuni  de- 
5cit  immunologici  primitivi  gravi  (SCID)  e nella  sindrome  di 
DiGeorge.  con  risultati  variabili,  ma  interessanti.  Nei  difetti  più 
gravi  (SCID)  l'irKlicarione  elettiva  rimane  il  trapianto  di  midollo 
emopoietico  ìstocompatibile.  In  tali  casi  sì  è ottenuto  circa  il 
60%  di  attecchimento  con  ricostituzione  di  funzioni  linfocitarìe 
T e B.  Una  parziale  istocompatibilità  (solo  per  HLA-D)  riduce 
al  30%  la  possibilità  dì  attecchimento,  mentre  il  midollo  incom- 
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patibile  non  solo  non  è in  grado  di  ricostituire  il  sistema  immu- 
nitario deiro^te,  ma  provoca,  in  un  elevato  numero  di  casi, 
reazioni  mortali  da  Graft  vs-Host.  Pertanto,  m caso  di  SCID.  ove 
non  sia  disponibile  un  donatore  istocompatibilc,  » ricorre  al  tra- 
pianto di  I.  fetale,  associato  a fegato  fetale.  Tale  combinazione 
offre  circa  il  40%  di  successo,  ma  spesso  produce  segni  di  rico- 
stituzione solo  di  funzioni  T.  Normalmente  viene  utilizzato  t. 
fetale  del  II  trimestre  di  vita,  che  tuttavia  d capace  di  sviluppare 
anche  reazioni  da  Grafi-vs-Host.  La  ricostituzione  cellulare  può 
essere  complessa,  con  rinstaurarsi  anche  di  un  chjmensmo  per 
lo  più  costituito  da  linfociti  T del  fenotipo  «donatore»  c linfociti 
B e monodti  del  fenotipo  «ricevente»  Nonostante  la  istoincom- 
paiibiliià  tra  tali  lince  celluluri.  alcune  funzioni  immunitarie 
sembrano  superare  il  dogma  della  «restrizione  genetica»  in 
HLA  per  la  coopcrazione  nello  sviluppo  della  risposta  immuni- 
taria. 

Nella  sirKlromc  di  DiGeorge  il  trapianto  di  t.  fetale  ha  dato 
risultati  soddisfacenti,  anche  se  i meccanismi  di  ricostituzione 
non  sono  del  tutto  chiariti. 

L'A.  rinvazia  la  Sig.ra  L.  Pascoli  per  i‘claborazionc  grafica  e i 
Proff,  M.  C*hilosi  c G.  Palcsiro  per  la  collaborazione  c la  icono- 
grafia. 
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Scmetotka  per  immacini  del  Ibno  normale  (coi.  2231):  Esame 
radiologico  convenzionale.  * Tomitgrajfia  computerizzata.  • Eco- 
tomografia.  - BLionanza  magnetica  nucleare.  • Scintigrafia.  • 
Semeiotka  per  immagiaì  della  patologia  del  timo  (col.  2233): 
Iperplasta.  - Lesioni  neoplasiicbe.  • Lesioni  non  neoplastiche. 


SemckXka  per  immagini  del  timo  normale 

Il  (.  è un  organo  bilobato,  di  forma  piramidale,  situalo 
nd  mediastino  anteriore,  che  presenta  una  considerevole 
variabilità  sia  morfologica  che  strutturale. 

Tale  variabilità  à correlata  alle  modilìcazioni  cui  il  t.  va 
incontro  nella  vita  posinatale;  alla  nascita  è ben  sviluppa- 
to e tende  successivamente  ad  accrescersi  raggiungendo  il 
massimo  sviluppo  durante  la  pubertà.  Subito  dopo  la 
pubertà  ha  inizio  un  prwesso  fisiologico  di  involuzione 
che  porterà  a una  progressiva  riduzione  in  volume  asso- 
ciata alla  pressoché  completa  sostituzione  del  parenchima 
con  tessuto  adiposo. 

E%ame  radiologico  convenzionale 
All  csamc  radiografico  convenzionale,  il  t.  è di  solito  vi- 
sibile dalla  na.scita  fino  a circa  2 anni,  talvolta  anche  ol- 
tre. È anche  possibile,  sempre  rimanendo  ncllambito  del- 
la normalità,  che  non  vi  sia.  durante  questo  periodo,  al- 
cuna evidenza  della  silhouette  timica. 

In  un  soggetto  adulto,  invece,  essendo  le  dimensioni 
dell  organo  estremamente  ridotte,  la  tecnica  radiologica 
convenzionale  non  rende  possibile  distinguerlo  dalle  re- 
stanti strutture  mediastiniche,  per  la  mancanza  di  suffi- 
ciente contrasto. 

in  proiezione  sagittale  il  t.,  se  visibile,  appare  come 
una  struttura  a bassa  densità  che  si  sovrappone  e delx>rda 
rispetto  ai  margini  dei  profilo  cardiomediastinico. 

Sono  caratteristici  alcuni  quadri  semeiologici:  l'aspetto 
«a  vela  latina^,  opacità  di  forma  triangolare  che  si  staglia 
contro  il  campo  polmonare,  solitamente  a destra;  l'aspet- 
to «a  onda»,  opacità  morfologicamente  simile  alla  prece- 
dente. presente  più  frequentemente  a sinistra,  con  il  lato 
più  esterno  fortemente  indentato  a causa  delle  impronte 
che  le  coste  lasciano  sulla  soffice  superficie  delForgano. 

In  proiezione  laterale  il  t.  occupa  lo  spazio  retrosterna- 
le ventralmente  alle  strutture  cardiovascolari;  in  tale 
proiezione  è spesso  visibile  la  sua  estremità  inferiore  a 
decorso  quasi  orizzontale. 

Quanto  descritto  è di  solito  ancor  più  evidente  median- 
te l'esame  stratigrafico,  anche  se  oggigiorno  tale  indagine 
é stata  in  gran  parte  sostituita  dalla  tomografia  compute- 
rizzata. 
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Tomografia  computerizzata 

La  tomografia  computerizzata  (TC)  con.sente  un'ottima 
visualizzazione  dell  organo  c per  tale  ragione  viene  at- 
tualmente largamente  utilizzata.  Essa  ha  completamente 
sostituito  il  pneumomedia.siino.,  cui  si  ricorreva  in  passato 
per  produrre  artificialmente  condizioni  di  contrasto  otti- 
mali. e ha  notevolmente  ridotto  il  ricorso  aW'arteriografia 
che  tanto  impiego  ha  avuto  in  era  pre-TC. 

Con  la  TCT  il  i.  è correttamente  identificabile  come 
organo  fino  a circa  30  anni  di  età  (fìg.  IO,  a sinistra).  Nei 
soggetti  tra  30  c 49  anni  è riconoscibile  solo  nel  73%  dei 
casi,  mentre  questa  incidenza  scende  a valori  del  17% 
per  età  superiori  ai  50  anni,  dove,  nella  maggior  parte 
dei  casi,  sono  riconoscibili  solo  piccole  isole  di  parenchi- 
ma normale  (fig.  10.  a destra).  La  sua  morfologia,  osser- 
vata su  piani  di  scansione  assiali,  varia  nell  aspetio:  può 
assumere  forma  triangolare,  semilunare  o ellittica;  talvol- 
ta è possibile  osservare  i due  lobi  come  strutture  distinte, 
ma.  nella  maggior  parte  dei  casi,  tale  separazione  non  è 
apprezzabile  e l'aspetlo  complessivo  dell  organo  appare 
del  lutto  simile  a una  punta  di  freccia. 

Esso  si  localizza  nel  mediastino  anteriore,  tra  il  livello 
della  vena  anonima  sinistra  superiormente  e l’origine  dei 
grandi  vasi  (cava  superiore,  aorta  e polmonare)  inferior- 
mente. 

Le  sue  dimensioni  appaiono  massime  tra  i 12  e i 19 
anni.  In  tale  periodo  e fino  a 30  anni,  il  lobo  sinistro,  con 
rare  eccezioni,  appare  più  grande  del  destro. 

Tali  dimensioni,  valutate  sempre  secondo  sezioni  assia- 
li, si  aggirano,  per  il  lobo  sinistro,  intorno  ai  4 cm  di  lun- 
ghezza per  1,5  cm  di  larghezza,  e per  quello  destro  in- 
torno ai  2,5  cm  di  lunghezza  per  1.4  cm  di  larghezza. 

Nei  soggetti  di  età  supcriore  ai  30  anni,  la  grandezza 
dei  2 lobi  risulta  presstKhé  uguale  e.  cosa  ben  più  impor- 
tante, non  si  osservano  più  significativi  cambiamenti  nelle 
loro  dimensioni  che  si  discostano  di  poco  da  valori  medi 
di  1.7  cm  di  lunghezza  per  0.6  cm  di  larghezza. 

Ecotomografia 

L'ecot omografia,  a differenza  di  altre  regioni  corporee, 
nello  studio  del  t.  incontra  notevoli  difficoltà,  legate  alla 
presenza  del  piastrone  osseo  sternale  che  impedisce  la 
propagazione  in  profondità  delle  onde  ultrasonore. 

Risonanza  magnetica  nucleare 

La  tomografia  a risimanza  magnetica  nucleare  (RMN), 
solo  da  poco  affacciatasi  sulla  scena  della  diagnostica  per 
immagini,  sì  è già  rivelata  estremamente  promettente  nel- 
lo studio  degli  organi  mediasiinici. 

l.e  potenzialità  che  questa  recente  tecnica  di  formazio- 
ne di  immagini  offre  .sorK>  considerevoli,  ma  solo  la  spe- 
rimentazione clinica  potrà  essere  in  grado  di  precisare  le 
indicazioni  c le  possibilità  della  RMN  nella  valutazione  di 
quest'organo. 

Scintigrafia 

Indagini  scintigrafìche  del  t.  sono  state  effettuate,  in  via 
sperimentale,  mediante  l'ustì  di  tracciami  con  spiccato 
tropismo  tumorale,  quali  la  seleniometionina  (selenk>-75) 
e il  citrato  di  galiio  (gallìo-67).  ma  entrambe  queste  so- 
stanze possono  essere  captate  da  tessuti  ncoplastici  non 
linfoidi;  inoltre  la  loro  specificità  non  è a.vsoluta  in  quan- 
to. frequentemente,  si  osserva  un'attività  non  trascurabile 
anche  a carico  di  processi  di  tipo  flogistico.  Pertanto  la 
medicina  nucleare  non  può.  allo  stato  attuale,  essere  di 
grande  aiuto  nello  studio  del  t. 
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Fig.  IO.  TC:  a&pctii  differenti  del  i.  rH>rmalc.  A sinisira:  soggetto  giovane  (22  anni)  con  caratteristico  aspetto  dell'organo  a punta  di 
freccia.  A destra:  tipica  involiuionc  adiposa  in  un  paziente  di  5jf  anni  con  qualche  residuo  di  tessuto  limico. 


Semeiotica  per  immagini  della  patologìa  dei  limo 

Per  le  ragioni  esposte  in  precedenza,  ben  si  comprende 
come,  ne)  radiogramma  del  torace,  una  qualunque  alte- 
razione timica  possa  essere  relativamente  apprezzata, 
se  raggiunge  dimensioni  consistenti,  oppure  non  essere 
visualizzata  affatto.  Inoltre  la  presenza  di  una  opacità 
mediastinica  in  sede  anterosupertore  può  assumere  carat- 
teri non  specifici  e venire  confusa  con  una  cardiomegalia 
o con  una  dilatazione  a carico  delPaorta  o dcirarlcrìa 
polmonare. 

Diversa,  invece,  è la  condizione  in  cui.  in  ba.se  a un 
fondato  sospetto  clinico,  viene  evidenziata,  con  l'esame 
convenzionale,  la  presenza  di  una  massa  mediastinica 
anteriore.  In  tali  casi,  infatti,  diventa  superfluo  ogni  ulte- 
riore accertamento  di  tipo  radiologico.  Perciò  Vùer  dia- 
gnostico  da  seguire  nello  studio  del  t.  prevede  in  prima 
istanza  l'esecuzione  di  radiogrammi  del  torace,  secondo 
le  due  proiezioni  ortogonali,  completato  poi  da  un  esame 
TC,  eseguito,  eventualmente,  anche  dopo  somministra- 
zione di  mezzo  di  contrasto  organoiodato  per  c.  v. 

Procedure  diagnostiche  di  tipo  invasivo,  quali  il  pneu- 
momediastino  anteriore  c l’angiografla  timica,  non  trova- 
no più  alcuna  indicazione  e dovrebbero  essere  ormai 
abbandonate.  L'ecotomografla,  per  le  già  citate  limitazio- 
ni tecniche,  ha  un  campo  di  utilizzazione  molto  scarso; 
quando  non  è possibile  disporre  deH'au.silio  diagnostico  di 
un  esame  TC.  gli  ultrasuoni  possono,  in  alcuni  casi,  aiu- 
tare a definire  l'orìgine  timica  di  una  grossa  opacità  me- 
diastinica. 

Iprrplasia 

L'iperplasia  timica  vera  è un  processo  che  interessa,  dal 
punto  di  vista  istologico,  tanto  la  corticale  che  la  midolla- 
re, e determina  in  genere  un  aumento  delle  dimensioni 
dell'organo  che  supera  i limiti  considerati  come  normali 
(figg.  11  c 12). 
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Viperplasia  follicolare  è.  invece,  un  processo  micro- 
scopico legato  alia  presenza  di  numerosi  follicoli  linfoidi. 
con  centri  germinativi.  ncIPambito  della  midollare.  Que- 
sto tipo  di  alterazione,  che  sì  può  associare  con  la  mia- 
stenia grave  e con  tutta  una  serie  di  altre  affezioni  di  ca- 
rattere autoimmunilarìo  (per  la  trattazione  delle  quali 
rinviamo  alle  coll.  2222-2226),  può  non  portare  a un  dif- 
fuso e consistente  ingrossamento  del  i. 

L'aspetto  deiripcrplasia  follicolare  all'esame  TC  può 
essere  perciò  quello  di  un  I.  del  tutto  normale,  oppure 
globalmente  ingrartdilo  (fig.  13)  o.  più  raramente,  si  può 
presentare  sotto  forma  di  un  nodulo  unico,  simulando  in 
tal  modo  un  timoma. 


Fig.  11.  Ipcrplasia  del  t.  in  lattante. 
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Fig.  12.  Ipcrplasia  òcl  t.  in  soggetto  di  2 anni. 


Lesioni  neoplasùche 

La  forma  senza  dubbio  più  frequente  di  neoplasia  a in* 
sorgenza  ùmica  h rappresentata  dal  timoma. 

L’aspetto  TC  del  timoma  varia  da  Quello  di  una  lesione 
focale  di  piccole  dimensioni,  ben  distinta  dal  restante 
parenchima,  alla  totale  sostituzione  dcH'organo  da  parte 
di  una  massa  di  aspetto  per  lo  più  rotondeggiante  (fìg. 
14).  Poiché  il  20-35%  dei  ùmomi  vengoiìo  classificati 
come  forme  maligne  e il  quadro  istologico  non  consente 
una  reale  differenziazione  tra  forme  a evoluzione  benigna 
rispetto  a quelle  caratterizzate  da  una  notevole  invasività. 
l’esame  TC  assume  una  notevole  importanza  nel  valutare 
reveniuale  estensione  della  neoplasia  alle  adiacenti  strut* 
ture  mediastiniche  o l'interessamento  delle  superaci  perì* 
cardica  e pleurica.  Inoltre  la  definizione  della  precisa 


Fig.  13.  IpcrplaMa  ùmica  in  soggetto  di  42  anni.  La  ghiandola 
ùmica  appare  gkibulmenic  aumentala  di  vutumc  (lo  spessore  del 
k>ho  sinistro  è di  circa  1 cm). 


Fig.  14.  Timoma.  Paziente  di  36  anni  con  sintomatologia  clinica 
miastenica.  La  TC  dimostra  la  presenza  di  una  massa  a margini 
regolari,  di  circa  3.5  cm  di  diametro,  che  origina  dal  lobo  sini- 
stro dell’organo. 


estensione  della  patologia  si  rivela  di  fondamentale  utilità 
nella  programmazione  deU'intervento  chirurgico  o nella 
pianificazione  del  trattamento  radioterapico,  dato  che  il 
timoma  maligno  presenta,  caratteristicamente,  una  buona 
radiose  nsibilità. 

Un'altra  forma  neoplastica  che  può  originare  dal  tessu- 
to ùmico  è il  teratoma.  Esso  solitamente  sì  rende  manife- 
sto durante  l'adolescenza  o in  perìodi  di  poco  successivi 
ed  è caratteristicamente  formato  da  un  insieme  di  tessuù 
diversi.  L’aspetto  TC  è.  molto  spesso,  quasi  patognomo- 
nico  poiché  si  osserva  una  massa,  nettamente  delimitata, 
che  nel  suo  interno  si  presenta  plurìsettata  con  valori 
diversi  di  attenuazione  in  rapporto  alla  contemporanea 
presenza  di  componenti  adipose,  calciùche  e di  parti  mol- 
li a media  densità. 

Una  forma  più  rara  è invece  il  ùmolipoma.  che  appare 
come  una  gros.sa  massa  che.  a causa  della  sua  plasticità, 
cresce  avvolgendosi  intorno  al  pericardio  e determinando 
un'opacità  radiografica,  il  più  delle  volte  scambiata  per 
cardiomegalia.  L'immagine  TC  è quella  di  una  struttura  a 
margini  netti  con  aspetto  omogeneo  e valori  di  densità 
simili  al  tessuto  adiposo,  interrotti  da  isole  di  tessuto  più 
denso,  corrispondenti  al  t.  residuo. 

torme  linfomatose  possono  frequentemente  interessare 
il  t.  anche  se  solo  raramente  costituiscono  l’unica  localiz- 
zazione della  malatùa;  tra  esse,  il  linfoma  di  Hodgkin 
rappresenta  la  forma  più  wmune  (fìg.  15).  L'interessa- 
mento linfomatoso  del  t.  dà  origine  a un  organo  global- 
mente aumentato  di  volume,  soprattutto  per  ciò  che  ri- 
guarda lo  spessore  dei  suoi  lobi,  di  densità  per  lo  più 
omogenea,  associato  alla  presenza  di  adenopatic  linfono- 
dali  a livello  mediastinico  o dell'ilo  polmonare. 

Lesioni  non  neoplastiche 

In  questo  gruppo  vanno  soprattutto  ricordate  le  cisti  ùmi- 
che. Un'opacità  rotondeggiante,  uniloculata  o mulùlocu- 
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lata,  con  valori  di  attenuazione  di  tipo  liquido  e parete 
regolare  e sottile,  è caratteristicamente  una  cisti. 

Va  però  considerato  che,  sia  i timomi  che  i teratomi 
possono  presentare  delle  componenti  similcistiche  nel 
loro  contesto.  In  tali  situazioni,  è di  solito  possibile  evi* 
denziare  la  presenza  di  componenti  a più  alta  densità  e di 
una  parete  di  maggiore  spessore,  aspetti,  questi,  che  con- 
sentono di  differenziare  tali  forme  rispetto  alle  cisti  vere. 
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Indicazioni 

Le  indicazioni  alla  timectomia.  ampie  nel  passato,  tendo- 
no oggi  a ridursi  prevalentemente  alla  sfera  della  chirur- 
gia oncologica. 
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H potente  effetto  timolitico  della  terapia  steroidea  ha 
infatti  notevolmente  ridotto  il  numero  di  bambini  indiriz- 
zati al  chirurgo  per  il  trattamento  di  importanti  condizio- 
ni di  iperpiasia  timica.  con  disturbi  da  ingombro  media- 
stinico,  e soprattutto  dispnea  da  compressione  tracheale 
(cosiddetta  sindrome  timolinfatica). 

D'altra  parte  si  va  oggi  ridimensionando  anche  il  ruolo 
dell'ablazione  chirurgica  della  ghiandola  per  il  trattamen- 
to della  myasthenia  gravis.  È infatti  ormai  chiaro  che  ri- 
spondono in  modo  soddisfacente  alla  timectomia  quasi 
esclusivamente  le  forme  di  miastenia  sostenute  dalla 
presenza  di  un  tumore  timico,  che  complessivamente  co- 
stituiscono non  più  dell'8%  di  tutte  le  sindromi  miaste- 
niche (v.  sopra:  v.  anche  miastenia). 

Nei  rimanenti  pazienti,  e sono  la  maggioranza,  io  cui  la 
sindrome  è criptogenetica,  gli  effetti  sintomatologici  della 
timectomia  sembrano  invece  essere  molto  scarsi  a ecce- 
zione di  alcune  casistiche  particolarmente  selezionate  in 
cui.  in  pazienti  con  sindrome  miastenica  insorta  da  poco 
tempo,  sintomatolo^a  prevalentemente  oculare  e assenza 
di  anticorpi  per  i recettori  colinergici,  si  segnalano  suc- 
cessi intorno  al  90%  con  il  trattamento  chirurgico.  In 
defìnitiva  il  problema  dell'indicazione  chirurgica,  nei  con- 
fronti e in  alternativa  ad  altre  terapie  (steroidea,  immu- 
nosopprcssiva  e radiante),  non  si  pone  in  presenza  di 
timomi  con  o senza  sindrome  miastenica,  naturalmente 
entro  i limiti,  per  le  forme  maligne,  dei  comuni  criteri  di 
operabilità.  Per  tutti  gli  altri  casi  di  miastenia  insorti  in 
pazienti  con  I.  normale  o iperplastico,  i risultati  de)  trat- 
tamento chirurgico  sono  soddisfacenti  per  le  forme  di 
recente  insorgenza  e per  quelle  sintomatiche  (cosiddette 
forme  «focali»). 

Accanto  alle  timectomie  vere  e proprie,  occorre  consi- 
derare. per  una  sostanziale  analogia  della  problematica 
anatomochirurgica,  l'exercsi  del  cosiddetto  omento  tirco- 
timico.  prolungamento  della  fascia  cervicale  media  di- 
stalmente alla  tiroide,  comprendente,  neU'adulto.  il  resi- 
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duo  timico  c linfonodi  bersaglio  di  ripetizione  neoplastica 
nei  tumori  della  tiroide.  Questo  atto  di  demolizione  chi* 
rurgica  rientra  nel  protocollo  di  linfcctomia  funzionale 
del  collo  per  tumori  della  tiroide,  per  lo  più  di  necessità 
negli  istotipi  differenziati,  di  principio,  invece,  neU'istoti- 
po  midollare. 

Tecnica  chirurgica 

Cenni  di  anaiotma  chirurgica 

Ai  collo,  la  fascia  cervicale  media,  tesa  tra  i due  muscoli 
omok>idci.  fornisce  mcdiaimcnte  una  laminctta  di  tessuto  cellu- 
lare lasso  che  va  a costituire  la  guaina  pcrìtiroidca.  Dal  margi- 
ne inferiofc  della  ghiandola  questa  struttura  si  sdoppia  in  una 
lamina  superficiale,  che  si  inserisce  posterìurmente  al  manubrio 
sternale,  e un  prolungamento  distale,  profondo  alla  precedente, 
che  scende  nel  torace  al  davanti  della  trachea  (con  il  nome  di 
fascia  preiracheate)  csicrtdcndosi  bilateralmente  fino  ai  due  ner- 
vi ricorrenti.  Passata  al  davanti  dei  tronco  venoso  anonimo  dì 
sinistra,  e^u  si  spinge  in  basso  tino  a confondersi  con  l'awerni- 
zia  pcricardialc.  In  uno  sdoppiamento  di  questa  lamina  s<mio 
presenti  il  t.  nel  bambino,  e il  corpo  adiposo  rclrostemale  nel- 
l'adulto  (hg.  16). 

L'irrorazione  del  t.  (fig.  17)  è assicurata  cranialmente  da  rami 
delle  arterie  tiroidee  tnferk>rì.  caudalmente  da  rami  detrarleria 
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mammaria  interna.  Un'arteria  timica  propriamente  detta,  o arte- 
ria timica  centrale,  è presente  rtel  57%  delle  dissezioni  come 
ramo  pnmario  dell'arteria  anonima,  fi  drenaggio  venoso  dell'or- 
gano è assicurato,  oltre  che  da  vene  satelliti  dei  suddetti  rami 
arteriosi,  anche  dalle  cosiddette  vene  di  Kcines  (vene  timichc 
propnamente  dette  (v.  sotto,  fìg.  18|)  tributarie  direttamente 
della  vena  hrachioccfalica  unistra. 

Tipologia  degli  inier\enti 

È necessario  anzitutto  fare  una  prima  distinzione  tra  in- 
terventi di  exercsi  del  i.  normale  o ipcrplasico,  o del  re- 
siduo timico  dell'adulto,  e interventi  di  exeresi  del  t.  per 
tumori:  il  tipo  di  intervento  chirurgico  condiziona  infatti, 
per  lo  più,  la  scelta  delle  vie  di  accesso. 

Le  caratteristiche  tecniche  deirintervento  condotto  per 
l'asportazione  di  un  t.  normale  o iperplasico  sono  tali  da 
indurre  alla  scelta  di  una  via  di  accesso  la  meno  trauma- 
tica possibile,  (^uale  la  cervicale,  che  si  ammette  oggi 
consentire  una  ttmectomia  completa  praticamente  in  ogni 
caso.  Ancora,  la  via  di  accesso  cervicale  può  essere  indi- 
cata nei  soggetti  miastenici  con  tumore  timico,  dato  che 
in  questo  gruppo  di  pazienti  il  precoce  esordio  di  una  sin- 
tomatologia sistemica  fa  scoprire  la  lesione  neoplastica 
quando  essa  è ancora  di  piccole  dimensioni. 

Per  ì tumori  timici  voluminosi  e/o  invasivi  si  pone  inve- 
ce una  serie  di  problemi  anatomochirurgid  per  dominare 
i quali  si  consiglia  un'ampia  via  di  accesso,  che  assicuri  la 
visione  ottimale  delie  lesioni,  quali  la  toracotomia  antcro- 
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laterale  o,  soprattutto»  la  stemotomia  mediana  d'emblée 
o come  ampliamento  di  un  accesso  cervicotomico. 

Timectomia  per  via  cervicale 

11  paziente  viene  posto  in  posizione  supina  con  rialzo  alle 
scapole  c collo  ipcrcstcso.  L’incisione  cervicale  trasversa, 
condotta  1-2  cm  sopra  allo  sterno,  comprende  la  cute  e il 
platisma.  Divisi  lungo  la  linea  mediana  i muscoli  nastri- 
formi. sono  già  identificabili,  nei  bambini  o in  condizioni 
di  iperplasia  dcU’organo.  i poli  cervicali  dei  due  lobi  limi- 
ci protrudenti  dal  torace,  profondamente  al  foglietto  su- 
perficiale della  fascia  cervicale  media.  Inciso  quest'ulti- 
mo, si  estrinsecano  detti  poli  superiori;  tra  di  essi,  su  un 
piano  più  profondo,  decorre  sagittalmente  la  vena  tiroidea 
ima.  Azionati  tra  legature  i due  peduncoli  vascolari  su- 
periori. si  afferrano  i poli  ghiandolari  e,  facendo  trazione 
su  di  essi  in  alto  e in  avanti,  si  procede  a dissecare  la 
ghiandola  sul  suo  piano  posteriore  daU’alto  verso  il  basso 
procedendo  in  un  piano  di  clivaggio  esistente  tra  trachea 
e fascia  prctrachcale,  fino  a identificare  le  vene  di  Kei- 
nes,  che  vanno  sezionale  tra  legature.  A questo  punto, 
sempre  attraendo  all'esterno  i due  lobi  ghiandolari,  se  ne 
liberano  verso  il  basso,  per  via  smussa,  i versanti  anterio- 
re e laterali,  sui  quali  ultimi  si  identificano  e si  legano  i 
rami  limici  dell  arteria  mammaria  interna.  Questa  mano- 
vra di  preparazione  del  t.  sui  suoi  versanti  laterali  è par- 
ticolarmente delicata,  per  il  rìschio  di  produrre  lacerazio- 
ni della  pleura  mediastinica,  che  all'organo  aderisce,  o 
per  la  possibilità  di  lesioni  del  nervo  frenico  che,  soprat- 
tutto in  pazienti  mia.stenici,  va  rigorosamente  salvaguar- 
dato. Può  essere  necessaria,  infine,  una  preventiva  prepa- 
razione dei  nervi  ricorrenti  iniziata  in  sede  cervicale  e 
prolungata  verso  il  basso  nel  mediastino  anterosuperìore. 

In  definitiva,  attratta  la  ghiandola  aU'estemo,  si  discon- 
tinua in  profondità,  verso  l'arco  dell'aorta,  il  foglietto 
posteriore  dell'aponevrosi  cervicale  media  e la  si  asporta. 

Quando  sta  necessario,  si  può  ottenere  una  migliore 
esposizione  del  campo  operatorio  con  la  sezione  longitu- 
dinale del  manubrio  sternale. 

Completata  rexeresi,  si  controlla  l’emostasi  e si  verifica 
l'eventuale  esistenza  di  lacerazioni  pleuriche.  Si  chiude 
lasciando  un  drenaggio  in  aspirazione. 

Timectomia  per  via  toracica  laterale 
Un  accesso  toracico  laterale  .sinistro  (fig.  18)  con  toraco- 
tomia  al  IV-V  spazio  veniva  eseguito  nel  passato  quando 
« prevedeva  di  dovere  trachcostomizzarc  il  paziente  al 
risveglio,  onde  evitare  l’inquinamento  del  focolaio  opera- 
torio. Oggi,  le  difficoltà  ventilatone  del  miastenico  dopo 
anestesia  sono  superate,  per  lo  più  agevolmente,  con  la 
respirazione  assistita  in  intubazione  orotracheale,  «>sic- 
ché  questa  tecnica  è caduta  in  disuso.  Essa  prevedeva 
l'aggressione  del  t.  previa  divaricazione  del  polmone  e 
incisione  della  pleura  mediastinica  nello  spazio  compreso 
tra  sterno,  aorta  ascendente  e tronco  venoso  anonimo. 

Timectomia  per  via  stemotomica 

Questa  via  di  accesso  è quella  che  consente  il  più  ampio 
dominio  sulle  strutture  del  mediastino  anteriore,  quindi 
appare  in  linea  di  principio  la  più  indicata  per  i tumori 
dei  t.  più  voluminosi  e per  quelli  maligni  il  cui  compor- 
tamento invasivo  possa  richiedere  un  allargamento  del- 
l’exeresi  alla  pleura,  alle  vene  anonime,  al  pericardio  o 
al  polmone.  Un  accurato  studio  preoperatorio  mediante 
T.A.C.,  mcdiastinoscopia  c.  eventualmente,  cavografia 
consentirà  intanto  di  definire  un  programma  della  demo- 
lizione chirurgica.  È però  da  considerare  che:  1)  la  note- 
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vote  radiosensibilità  dei  tumori  timici  sconsiglia  di  intra- 
prendere importanti  e rischiose  demolizioni  alla  ricerca  di 
una  radicalità  chirurgica  non  indicata  in  caso  di  infiltra- 
zione massiva  degli  organi  mediastinici;  2)  l’eventuale 
coesistenza  di  una  sintomatologia  miastenica  induce  a 
ricorrere  alta  stemotomia  mediana  solo  se  è dimostrata 
rimpossibilità  di  completare  l'exeresi  per  via  cervicale, 
quindi  come  ampliamento  di  un  acce.sso  inizialmente  cer- 
vicotomico. 

Eseguita  la  stemotomia  mediana,  c divaricata  la  brec- 
cia ossea,  si  individua  il  tumore  timico  che  fa  salienza 
profondamente  ai  seni  pleurici  anteriori.  Questi  vengono 
spostati  lateralmente,  con  delicata  manovra  disscttiva  per 
via  smussa  o,  se  la  pleura  é infiltrata,  resecandone  la 
porzione  interessata.  Liberati  i margini  della  formazione, 
si  continua  la  dissezione  della  pleura  mediastinica  bilate- 
ralmente. salvaguardando  rigorosamente  l'integrità  dei 
nervi  frenici.  Liberato  quindi  il  tumore,  in  basso,  dal  pe- 
ricardio, e sezionati  1 peduncoli  cervicali  del  t.,  si  procede 
alla  liberazione  dal  piano  profondo  vascolare,  dove  mag- 
giori possono  essere  le  difficoltà  per  la  possibile  infiltra- 
zione della  vena  anonima  sinistra  o della  cava  superiore. 
Liberato  il  tumore  dal  piai>o  profondo  lo  si  asporta. 

Verificaia  l'integrità  delle  pleure,  si  procede  a sintesi 
metallica  della  stemotomia  dopo  aver  posto  un  drenaggio 
in  aspirazione  nel  mediastino,  fatto  fuoriuscire  da  una 
controapcrtura  sottoxifoidca  all'epigastrio.  In  caso  di 
breccia  pleurica  non  riparabile  occorre  procedere  al  dre- 
naggio tubolare  del  cavo  pleurico,  collegato  a un  sistema 
ad  aspirazione  meccanica  per  migliorare  e velocizzare  la 
riespansione  polmonare. 

BiMiofr^Ui 

Blalock  A-,  Mavon  M.  F.  et  ai  . Ann  Surf>.,  1939,  110,  554 
Jaretzki  A.  Ili,  Bethea  M.  et  al.,  Ann.  Thorac.  Surg.,  1977,  24, 
120. 

Rubin  J.  W..  Elltsqn  R.  G.  et  al.,  J.  Thorac.  Cardiovasc.  Surs., 
mi,  87^  720. 

Wolfe  W.  G..  Scaiy  W.  C..  Young  W.  C.,  Ann.  Thorac.  Surg., 
1972.  14.  645. 

GIORGIO  DI  MAflBO.  ENRICO  DE  ANTONI  EO  CARICO  ORSI 

2242 


36  -xrv 


Digitized  by  Google 


TIMOLETnCI 


TIMOLETTICI 

F.  thymoleptiques.  - l.  ihymoleptics. 

I farmaci  indicati  come  limolettid  (o  timoanaletlìd)  costi- 
tuiscono. insieme  agli  anti-MAO.  il  gruppo  degli  antide- 
pressivi (v.  ANTIDEPRESSIVI  FARMACI)  che.  insieme  agli  psi- 
costimolanti  e ai  nootropi,  entrano  nella  categoria  degli 
psicoanalettid  della  classificazione  di  Deniker  (1980) 
(v.  anche:  psicotropi  farmaci). 

Tra  i t.  è di  particolare  importanza  il  gruppo  degli  an- 
tidepressivi trìciclid,  il  primo  dei  quali,  Timipramina  (v. 
iMipRAMiNA  E DERIVATI)  fu  slntetìzzato.  insieme  a diverse 
altre  molecole,  da  Hafliger  e Schindlcr  negli  anni  ’40.  La 
denominazione  «tridclid»  deriva  dal  fatto  che  i farmad 
di  questo  gruppo  hanno  un  denominatore  chimico  comu- 
ne e doè  una  struttura  a 3 anelli  variamente  sostituiti; 
alcuni  di  essi  sono  amine  terziarie  (imipramina  e amitiip- 
tilina)  (v.  AMiTRiPTTUNA  E nortriptiuna),  altri  amine  se- 
condarie (desipramina,  nortriptilina,  protriptilina).  Tra  i 
t.  entrati  in  uso  più  recentemente  vanno  annoverati  i co- 
siddetti antidepres.sivi  atipid,  tra  i quali  il  trazodone  (v.), 
i composti  tetradclid  (maprotilina)  e quelli  bidclid;  re- 
centemente è stato  impiegato  con  successo  come  t.  la 
carbamazepina,  un  composto  già  in  uso  come  anticomi- 
ziale (v.  ANTtEPlLETTia  FAJlMACl). 

Il  meccanismo  d'azione  dei  t.  non  è stato  compieta- 
mente  chiarito,  in  particolare  non  si  à dimostrata  del  tut- 
to convincente  la  tesi  che  i l.  esplichino  i loro  effetti 
bloccando  il  reuptake  delle  amine  (v.  anche:  psicotropi 
FARMACI,  XIL  1952). 

RF.D. 


TIMOLO 

Sin.-,  thymolum-,  p-metilisopropilfcnolo;  p-isopropilmeta- 
CTCsolo;  canfora  di  timo;  ac.  timico.  - f.  thymoh  camphre 
de  thym.  - l.  thymoli  ihyme  camphor,  thymic  acid.  - 
T.  Thymol.  • s.  rimo/;  àcido  timico;  alcohòì  timólico. 

Il  limolo  è un  fenolo  monovalente  (v.  fenoli),  apparte- 
nente al  gruppo  dei  cresoli;  chimicamente  può  definirsi 
come  3-metil-6-isopropilfenolo  o 4-metil-2-isopropilfe- 
nolo. 

Formula  bruta:  CiolIuO;  p.  m.  150,2;  p.  f.  -F  SC- 
SI ®C;  p.  c.  + 232-233  X. 

È un  derivato  del  dmolo,  che  si  ricava  (20-40%)  dal- 
l'essenza  di  timo,  ottenuta  (0,4-2.5%)  dal  Thymus  vulgo- 
ris  (labiata  comune  in  Italia). 

% presenta  sotto  forma  di  cristalli  esagonali,  incolorì,  traspa- 
renti. di  oilore  caratteristico,  analogo  a quello  dell'essenza  di 
limo,  e di  sapore  aromatico  assai  pungente.  È poco  solubile  in 
acqua  (1  : 1200),  solubile  in  alcol,  etere,  ac.  acetico,  cloroformio 
c negli  oli  grassi. 

È contenuto  in  molte  piante  appartenenti  specialmente  alle 
speae  timo,  orìgano  e carum.  Si  ottiene  sia  per  eslrazioDe  dal- 
l'essenza di  timo,  sia  per  sintesi. 

Il  t.  à dotato  di  proprietà  antisettiche  (antibatteriche  e 
fungicide)  simili  a quelle  del  fenolo  (v.),  nonché  disinfe- 
stanti (ad  cs..  antielmintiche).  Rispetto  al  fenolo  esplica 
azione  batteriostatica  più  efficace,  ostacolando  la  crescita 
dei  microrganismi  piogeni  alla  concentrazione  di  1 : 3IXK). 
11  suo  coefficiente  fenolico  è elevato  (25),  ma  la  sua  limi- 
tata solubilità  nc  diminuisce  notevolmente  l’assorbimento 
e perciò  anche  l'azione  locale  e la  tossicità.  Anche  dopo 
assorbimento,  la  sua  tossicità  è inferiore  di  circa  1/4  ri- 
spetto a quella  del  fenolo.  Quasi  la  metà  del  t.  assorbito 
è metabolizzato  dall'organismu;  il  resto  è eliminato  sotto 


forma  di  solfato  o di  glicuronato  od  ossidato  a timoli- 
drussichinonc. 

Somministrato  per  via  orale,  data  la  sua  azione  irritan- 
te può  arrecare  nausea,  dolori  epigastrici  c vomito.  Il  suo 
assorbimento  è rilevante  c,  per  dosi  elevate,  può  diventa- 
re notevole,  determinando  cefalea,  vertigini,  ipoacusia, 
tachicardia,  depressione  del  S.N.C.,  ipotermia,  ematuria, 
albuminurìa,  depressione  del  respiro  e delia  frequenza 
cardiaca;  in  caso  di  somministrazione  orale  bisogna  evita- 
re grassi,  alcol  e glicerina  perché  queste  sostanze  solubi- 
lizzano  il  t.  e ne  acaescono  Tassorbimento  anche  se 
somministrato  alle  dosi  consuete. 

È stato  usalo  per  os  come  antisettico  gastrointestinale, 
nei  «catarri»  intestinali  c nei  casi  di  fermentazioni  ab- 
normi; però  stimola  pure  la  peristalsi  intestinale  e può 
causare  scariche  diarroiche.  Sempre  per  via  orale  è stato 
usalo  anche  come  antielmintico,  contro  l'anchilostoma 
duodenale  c contro  il  Necator  americanum,  gli  ascaridi, 
gli  ossiuri.  le  tenie  e i tricocefali,  ma  questo  uso  è stato 
poi  superato  dall'introduzione  in  terapia  di  farmaci  molto 
più  efficaci. 

È stato  usato  anche  nella  terapia  della  trichinosi.  sia  per  os. 
quando  il  parassita  è presente  nell'intestino,  sia  per  iniezior>e 
i.  m.,  nel  caso  che  i parassiti  abbiano  raggiunto  i riuscdIì  (2-3  mi 
di  una  soluzione  oleosa  al  6%  prò  die,  per  7 giorni,  ripetendo 
poi  il  trattamento  dopo  interruzi<Mie). 

Per  applicazione  topica  si  adopera  come  antisettico 
analogo  al  fenolo;  rispetto  a quest'ultimo  presenta  il  van- 
taggio di  avere  odore  gradevole,  di  es.sere  meno  tossico  e 
più  volatile,  ma  presenta  rinconveniente  di  essere  molto 
meno  solubile  in  acqua  c di  essere  più  costoso.  Per  le  sue 
proprietà  aniiscitiche  sì  usa  specialmente  come  disinfet- 
tante orale,  come  componente  di  dentifrici  e di  lozioni 
antisettiche.  Per  la  sua  azione  fungicida  è stato  usato  nel- 
le malattìe  cutanee  causate  da  funghi. 

Come  antisettico  intestinale  si  somministra  per  os^  in 
dosi  di  0,05-0,1  g e anche  più,  prevalentemente  in  co- 
chets  o in  pozioni  idroalcoliche  allo  0,1-04%- 

Come  antielmintico,  si  dà  in  dosi  unitarie  di  1-2  g.  Nei 
casi  di  anchilostomiasi,  al  paziente,  tenuto  a dieta  lattea 
per  2 giorni,  si  somministrano  per  3 giorni,  ogni  mattina 
a digiuno,  4 cartine  da  1 g di  t.  ciascuna,  all’intervallo  di 

I h runa  dall’altra;  dopo  4-5  h si  somministra  un  purgan- 
te salino  (non  oleoso,  poiché  il  t.  vi  si  scioglierebbe). 

Le  dosi  massime  indicate  dalla  F.U.  Vili  cd.  (1972) 
sono:  1 g prò  dose,  5 g prò  die.  Allo  scopo  di  evitare  l’ir- 
ritazione  gastrica  sono  stati  usati  il  carbonato  di  t.,  il  sali- 
cilato di  t.,  come  pure  esteri  etilici  e metilici  del  t.;  essi 
sono  meno  tossici  del  t.  stesso,  ma  anche  dotati  dì  mino- 
re attività. 

Per  via  esterna  si  impiega  in  soluzione  allT-5  : 1000 
(con  alcol).  Si  somministra  anche  per  inalazioni  o garga- 
rismi oppure  in  pomata  allT-2%. 
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TIMOLOLO 

F.  thymoloìe.  • l,  timolol.  ♦ T.  Thymolol.  - s.  tinwhto. 

II  timololo  è un  farmaco  betabloccante  (v.  propranololo 
E ALTRI  BETABLocxANTi),  doè  dotuto  dì  una  notcvolc  affi- 
nità per  i recettori  adrcnergid  di  tipo  beta.  Quando  la 
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sostanza  raggiunge  tale  recettore,  si  lega  con  esso  non 
rendendolo  più  disponibile  all'azione  delle  catecolamine  la 
cui  attiWtà  risulta  in  tal  modo  bloccata  o comunque  molto 
ridotta.  Il  t.  presenta  la  seguente  formula  di  struttura; 


KaU  I.  M..  Hubhard  W.  A.  et  al.,  Invest.  Ophthalmol.  Vi5.  Sci., 
1976.  IS,  Am. 

Zjinmertnann  T.  J.,  Kaufman  H.  E..  Arch.  Ophihalmvl.,  1977, 
95.  m. 

MASSIMO  o.  Buca 


s 

n' 

, À 


CH, 


OCHi'HCH.NHCCH, 


I 

OH 


CH, 


TIMOSINE  E ALTRI  FATTORI  UMICI 

F.  thymosines  et  auires  facieurs  thymiques.  • i.  thymosins 
and  (?ther  thymic  factors.  - T.  Thymosine  und  audere  thi- 
mici  Fakioren.  • s.  timosinas  y otros  factores  timicos. 


La  sua  azione  hetabloccante  non  è selettiva,  in  quanto 
inibisce  l’attività  dei  reccltori  sia  belai,  che  betaj;  Inoltre 
non  possiede  attività  .simpaticomimetica  intrinseca,  né  at- 
tività stabilizzante  di  membrana.  Il  farmaco  viene  rapi- 
damente metabolizzato  cd  eliminalo  dall'organismo  senza 
dare  luogo  ad  accumulo. 

Nel  campo  oftalmologico,  la  sua  somministrazione  sot- 
to forma  di  collirio  (0.25-0.50%)  ha  consentito  di  otte- 
nere lusinghieri  sua:cssi  nella  terapia  deH'ipertensione 
oculare,  e quindi  del  glaucoma.  Il  massimo  effetto  ipo- 
tensivo  viene  raggiunto  a distanza  di  60-70  min  dall'in- 
stiliazione  c può  protrarsi  anche  per  12-24  h.  È stata 
pure  rilevata  una  risposta  consensuale  da  parte  dell'oc- 
chio controlaterale  anche  se  di  entità  molto  modesta. 

Confrontato  con  altri  farmaci  antiglaucomatosi,  ad 
azione  kKale.  il  t.  ha  dimostrato  di  possedere  un’efficacia 
maggiore  o simile,  sia  come  entità  che  come  durata.  In 
alcuni  casi,  dopo  trattamento  protratto  è stata  osservata 
la  comparsa  di  tolleranza,  cioè  di  una  minore  sensibilità 
all'azione  del  farmaco  stesso;  in  tali  casi  ^ rende  oppor- 
tuna l internizione  temporanea  del  trattamento  c una  ri- 
presa di  esso  non  prima  di  30-40  giorni. 

AU’azione  del  t.  risultano  essere  sensibili,  naturalmente 
in  maniera  mollo  diversa,  quasi  tutte  le  forme  cliniche  di 
glaucoma.  Per  quanto  riguarda  il  meccanismo  d'azione 
ipotcnsiva  oculare,  sembra  ormai  dermitivamente  dimo- 
strato che.  da  un  punto  di  vista  idrodinamico,  il  farmaco 
è in  grado  di  ridurre  la  produzione  di  umore  acqueo  di 
circa  il  50%;  meno  chiaro  è invece  rintrinscco  meccani- 
smo biochimico  attraverso  il  quale  tale  effetto  si  attua. 

Scarsa  o nulla  è risultata  la  sua  azione  sul  deflusso  del- 
l’umore acqueo.  Essendo  l'attività  del  I.  del  tutto  peculia- 
re, è possibile  integrare  la  sua  azione  con  l’associazione 
di  altre  sostanze  ipotensive  oculari  (pilocarpina,  epinefri* 
na,  clonidina,  acetazolamidc)  risultandone  così  un  effetto 
sinergico.  Il  t.  viene  abitualmente  somministrato  stillo 
forma  di  collirio  allo  0.25  o 0,50%  a seconda  dei  casi  e a 
intervalli  di  12  h.  Instillazioni  più  frequenti  si  sono  dimo- 
strate inutili.  Il  farmaco  è ben  tollerato  da  parie  del  pa- 
ziente in  quanto  non  determina  miosi,  midriasi  o disturbi 
accomodativi.  Dopo  somministrazione  protratta,  sono 
stati  riportati  modesti  effetti  collaterali,  sia  locali  (ridu- 
zione della  secrezione  lacrimale)  che  sistemici  (alterazioni 
del  ritmo  e della  contrattilità  cardiaca,  e disturbi  all'ap- 
parato bronchiale).  La  quantità  di  t.  che  viene  assorbita 
alle  dosi  usuali  adottale  nella  terapia  antiglaucomatosa. 
non  risulta  essere  sufficiente  a indurre  disturbi  in  soggetti 
normali,  ma  in  un  asmatico  può  precipitare  un  accesso  di 
asma  c in  un  cardiopatico  può  determinare  insorgenza  di 
seri  disturbi  circolatori. 

Pertanto  il  t.  deve  essere  considerato  un  farmaco  anti- 
glaucomatoso  estremamente  valido  ed  efficace,  ma  la  cui 
somministrazione  richiede  oculatezza  e prudenza. 
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Geaenilìtà 

Le  prime  osservazioni  in  merito  all  influenza  del  timo  sul 
sistema  immunitario  risalgono  al  1913.  a opera  di  Jolly. 
Quasi  cinquanta  anni  più  tardi,  nel  1961,  Miller  dimostrò 
che  la  timectomia  neonatale  si  accompagna  a modifica- 
zioni anatomiche  del  sistema  linfoidc  e a un  grave  deficit 
delle  risposte  immunitarie  umorali  e cellulomediate.  Nel 
1964,  O^ba  e Miller,  traendo  spunto  da  un  precedente 
studio  di  Grégoirc  e Duchateau  del  1956,  evidenziarono 
l'esistenza  di  sostanze  similormonali  secrete  dalle  cellule 
epiteliali  del  timo,  in  grado  di  controllare  la  differenzia- 
zione dei  linfociti  T. 

A seguito  di  tali  evidenze,  numerosi  ricercalori  intra- 
presero studi  per  identificare  e isolare  fattori  di  origine 
timica  con  funzioni  di  controllo  c regolaziane  delle  rispo- 
ste immunitarie  (tab.  I). 

Solo  la  timosina,  la  timopoietina,  il  THF,  la  timulina 
(FTS)  e la  timomodulina,  tra  tutti  i fattori  scoperti,  sono 
stati  sperimentati  sufficientemente  neH'uomo.  Queste  so- 
stanze attivano  i nuclcolidi  ciclici  (cGMP  o cAMP)  e in- 
ducono l'espressione  di  Thy-1,  marcatore  di  superficie 
dei  timociti,  sui  protimociti  nel  test  di  Komuro-Boyse. 
Differenze  nella  compt>sizionc  aminoacidica  e nella  strut- 
tura chimica  dei  polipeplidi  in  oggetto  sarebbero.  inve<^, 
alla  base  delle  diversità  riscontrate  in  vivo  e in  vitro,  lali 
osservazioni  hanno  consentito  di  postulare  resistenza  di 
una  famiglia  di  peptidi  di  origine  timica  che,  pur  avendo 
in  comune  la  capacità  d’indurre  Tespressione  dell'antige- 

TAB.  I.  PRINCIPALI  FATTORI  TIMia 


Amo  I Ritrrcalore  Fattore 


1963 

Osoba  j 

i Fattore  umorale  ùmico 

1966 

Goldstcìn  A.  L.  j 

1 Timosina  frazione  S 

1967  , 

, HaiKl  ! 

! usti 

1969 

, Trainin 

1 THF 

1972  i 

Goldstcìn  G. 

Timina 

1972  ! 

Bach 

' FTS 

1972 

Robev 

USH. 

1974 

Basch 

Timopoietina 

1976 

Astaldi 

Fattore  sierico  umano  timodi- 

pendente 

1977 

Goidsiein  A.  L. 

limosina  aliai 

1977 

KruUbcck 

TES 

1977 

Ernst  rom 

I-E 

1977 

ricreili 

Fattore  timico 

1977 

Amici 

Fattore  a bas.so  peso  molecolare 

1977 

Falchcitt 

TPl 

1979 

Goldsiein  G. 

TP5 

1979 

White 

Prcaihumina  sierica 

1981 

1.0W 

Timosina 

1981 

Dardcnnc 

lunulina 

Abbrevidiietnt.  LSH  » ormone  MiriKiUiHc  i linfocih;  TMF  * UUore  limi- 
co  umorale.  FTS  “ (aiiore  tinuco  sierico;  TES  • uipcrnaiafitc  dell'epite- 
lio timioii:  TE  = faiiorc  limico  epHelule;  TP  > tiiniHimiolliu 
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TAB.  II.  ATTIVITÀ  DI  ALCUNI  FATTORI  T1MICI  IN 
VITRO  E IN  VIVO 


TEST 

ThaotUu 

Tlaiopoteltei  1 

THE 

FTS 

In  vilro 

i 

1 

Matura2ioi>e  T-linfociti 

+ 

1 ^ 

4 

4 

Maturazione  B-linfodti 

' 0 

\ + 

4 

4 

Blastizzazione 

+ 

1 + 

4- 

0 

MLR 

+ 

1 4 

4 

0 

Attività  NK 

■f 

4 

4- 

cAMP 

0 

1 0 

4 

4 

cGMP 

+ 

! ^ 

0 

0 

In  vivo' 

Maturazione  T-lÌnfociti 

+ 

4 

4 

Maturaziof>e  B-Unfodii 

0 

4 

4 

Blastizzazione 

+- 

4- 

4 

Attività  helper 

+ 

' 4 

4 

4- 

Attività  suppresior 
Attività  NK 

4 

4 - 

*neiraninuik  cU  »penmcnio 

Abbrrviajìom:  MLR  reaziune  Unfoduha  mista;  NK  « cclluk  nanmit 
killer.  cAMP  « AMP  ocbco;  cGMP  « OMP  ciclico. 


ne  di  superfìcie  Thy-1,  sono  dotati  di  diversa  attività  su 
vari  marcatori  e fìiazioni  linfocitarie  (tab.  11). 

Le  recenti  acquisizioni  sul  ruolo  del  timo  nelLasse  ipo* 
talamo-ipofìsi-timo  suggeriscono  die  la  sintesi  dei  vari 
fattori  timici  sia  regolata  dal  neocortex  del  cervello  me- 
diante rìpofì-sì  anteriore.  Prodotti  di  origine  macrofagica 
0 linfocitaria  (interleuchine  1 e 2,  MIF,  interferoni,  prò* 


staglandinc)  sarebbero  i mediatori  periferid  che  trasmet- 
tono le  informazioni  dal  sistema  immunitario  al  S.N.C. 
modificando  la  produzione  di  neurotrasmettitori  che,  a 
loro  volta,  modulano  la  produzione  di  fattori  timid  e l’at- 
tività  del  sistema  immunitario  (fig.  1). 

Le  ttmo«ÌBe 

Gli  studi  sulle  timusine  iniziarono  nel  1964  e portarono 
alla  scoperta  di  un  fattore  «linfodtopoietico»  negli  estrat- 
ti di  timo  prelevati  da  ratti  e topi.  Successivamente,  la 
componente  attiva  (limosina  frazione  5)  venne  isolata 
impiegando  il  timo  di  vitello.  È possibile  ottenere  la  li- 
mosina frazione  5 anche  da  timo  umano,  di  maiale  o di 
pecora.  Tale  fattore  timico  è composto  da  un  gruppo  di 
40-50  polipeptidi  con  p.  m.  oscillante  tra  1000  e 15.000. 
Con  la  denominazione  timosìna  frazione  5A  si  identifica 
invece  un  fattore  ottenuto  dal  timo  di  vitello  con  proce- 
dura analoga  a quella  utilizzata  per  la  limosina  frazione 
5,  ove  si  eccettui  una  predpitazione  con  solfato  di  am- 
monio a più  alte  concentrazioni  (50-95%  invece  del 
25-50%).  La  separazione  della  timosina  frazione  5 su  gel 
di  poliacrilamide  ha  evidenziato,  dairanodo  al  catodo.  3 
regioni,  denominate  alfa  (punto  isoelettrico  < 5),  beta 
(da  5 a 7)  e gamma  (punto  isoelettrico  > 7).  I peptidi 
presenti  nelle  varie  regioni  sono  stati  chiamati  con  il 
nome  della  regione  (ad  es.,  alfa)  e un  numero  arabico 
secondo  un  criterio  cronologico  di  scoperta  (ad  es..  a//u;, 
o//a^,  betOi,  beta^ ...  timosine)  (tab.  III). 

La  fìmuSna 

La  timulina  (FTS  o anche  FTS-Zn)  è un  nonapeptidc 
contenente  Zn  e con  p.  m.  pari  a 857.  Inizialmente  il 
peptide  è stato  isolato  dal  siero  di  cavia  con  una  resa  di  3 
mcg/15  I di  siero,  mentre  attualmente,  conosciuta  la  sc- 


Fig.  1.  Un  controllo  reciproco 
regola  la  sintesi  ormonale  e dei 
trasmettitori  biologia  airinicmo 
dclPassc  ipoialamo'ipofìsi'timo. 
I.a  sintesi  dei  fattori  timia  attivi 
sulle  cellule  ì'  t controllata  e 
regolata  dal  neocortex  attraverso 
rìpofisi  anteriore.  Le  ciiochine 
possono  influenzare  a loro  Volta 
la  produzione  di  ncuroirasmeiti- 
ton  a livello  encefalico. 


2247 


2248 


Digitized  by  Google 


Ti?m;RE 


TAB.  HI.  TIMOSINE 


Dcaomioaziose 

Attriiti  biologica 

- 

r 

Timosina  (razione  5 (polipep- 
ndii 


Protimosina  alfa  (H2  amino- 
acida  * 

Timo&ina  alfai  i28  aminoaci- 
di} 


Timo&ina  alfaa  (35  aminoaci- 
di} 

Timosina  betaa  (43  aminoaci- 
di) 

Timosina  bcian  (39  aminoaci- 
di} 

Ticnouna  beta^  (41  aminoaci- 
di) 

Ttmosina  bctaio  (42  aminoa- 
cidi) 

Tiimntna  bela  arjiio  (43  ami- 
noacidi) 

Timosina  betau  (41  aminoa- 
cidi) 


Induzione  della  differenzia- 
zione e di  alcune  funzioni 
delle  cellule  T;  modulazio- 
ne della  produzione  di 
[L'2.  alfa  e gamma*IFN 
nonché  di  altre  ciiochine. 
Attività  simile  a quella  della 
timosina  affai 

Incremento  della  produzione 
di  IFN,  Unfotossine  c MIF 
Incremento  delle  risposte 
immunitarie  contro  virus, 
miccti  e tumori 
Attività  simile  a quella  delia 
limosina  alfai 

Induzione  della  maturazione 
delle  cellule  T 
Attività  biologica  ignorata 

Attività  biologica  ignorala 

Attività  biologica  ignorala 

Attività  tnologica  igrvorata 

Attività  biologica  ignorata 


*La  sequenza  ammuiiocUca  dei  vari  polipeplidi  é stata  detcrmmiu.  Le 
diverse  pfoUm<Mine  prciMrntanu  delle  zone  di  «Hnologia:  ad  cs  la  ttmosina 
betaa  ha  un'ontologia  deirw%  con  la  timoùna  beta4  e cori  la  timofina 
belai»  (78%).  la  belato  (74%).  la  beta  aigio  (75%),  e la  betan  (80%). 
Abbrtviazifmi:  lL-2  “ laicrlcucbma  2;  IFN  ■ interferone:  SUF  “ fattore 
di  inibizione  inacrofagica. 


quenza  (Glu-Ala-Lys-Scr-Gln-Gly-Gly-Ser-Asn-OH).  vie- 
ne prodotto  per  sintesi. 

La  timopoietiiia  e l'abiquiiiiia 

La  timopoictina  è un  polipetide  formato  da  49  aminoaci- 
di e con  p.  m.  pari  a 5562.  Molte  delle  attività  inizial- 
mente descritte  per  la  timopoictina  sono  stale  poi  ricono- 
sciute come  proprie  deirubiquitina.  un  polipeptide  di  74 
aminoacidi,  che  omtaminava  le  preparazioni  di  timopoie- 
lina  e che  è risultato  presente  anche  in  altri  organi  oltre 
al  timo.  Il  miglioramento  delle  procedure  di  purìfKazione 
ha  permesso  di  evidenziare  2 polipeptidi  denominati 
timopoictina  1 e timopoietina  2 e che  differiscono  solo 
per  i 2 residui  aminoaddici.  Un  frammento  «attivo»,  la 
timopoietina  5 (TP5)  o timopentina.  che  corrisponde  ai 
residui  32-36  c con  sequenza  Arg-Lys-Asp-Val-Tyr.  è 
attualmente  sintetizzalo  e impiegato  per  studi  biologid. 

Il  fattore  timico  vniorale 

Estratto  dal  timo  di  vitello,  il  fattore  timico  umorale 
(THF)  ha  un  p.  m,  pari  a 3200  cd  à composto  da  32  ami- 
noaddi  di  cui  risulta  attualmente  sconosciuta  la  sequenza. 

AppQcaiioMi  diaidie 

L'applicazione  clinica  delle  limosine  e di  altri  fattori  timi- 
d (Leucolrofina®;  TRI*;  Sintomodulina®;  Timunox*)  è 
tuttora  gravata  da  una  dose  di  empirismo.  È stato  propo- 
sto l'impiego  di  tali  prodotti  nei  pazienti  con  cancro. 


immunodefìdenze  primitive  e secondarie  (AIDS  inclusa), 
malattie  autoimmuni,  malattie  infettive,  neuromuscolan, 
allergiche  e del  sistema  endocrino  riproduttivo.  Mancano 
indicazioni  definitive  sui  dosaggi  nelle  varie  affezioni,  sul- 
le vie  di  somministrazione  e sulle  interazioni  con  altri 
farmad  immunoattivi. 
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CLAUDIO  DE  SIMOKE  £D  EMILIO  JIRILLO 

TIMPANO,  MEMBRANA  DEL:  v.  orecchio  (X,  1788)J 

orm  (XI,  327). 

TINTURE 

F.  teinturfs.  - I.  tinctures.  - T.  Tinkturen.  - s.  ùniuras. 

Le  tinture  sono  preparazioni  officinali  in  foima  liquida 
che  si  ottengono  facendo  agire  solventi  diversi  (acqua, 
alcol,  etere,  vino,  soluzioni  di  aceto,  possibilmente  di 
vino  bianco  e decolorato,  con  un  contenuto  di  ac.  acetico 
del  5-6%,  glicerina  e olio)  su  droghe  secche  vegetali  e 
animali;  le  droghe  devono  essere  seccate  airaria  e non 
devono  contenere  più  del  10%  di  umidità;  si  distinguono, 
perciò,  in:  acquose,  alcoliche,  eieree,  vinose  e acetiche, 
gUceroliti  od  oieoliti,  a seconda  del  solvente,  e in  semplici 
o composte,  a seconda  del  numero  di  droghe  o sostanze 
medicamentose  impiegate  per  la  loro  preparazione.  È 
invalso  l’uso,  però  del  tutto  improprio,  di  chiamare  t. 
anche  semplici  soluzioni  alcoliche  o idroalcoliche  di  so- 
stanze chimiche  definite,  come  lo  iodio,  certi  disinfettanti 
mercuriali  organici,  la  canfora,  etc. 

Le  t.  si  preparano  per  macerazione  o per  percolazione  in  adat- 
ti apparecchi  o.  molto  più  raramente,  mediante  digestione.  Se- 
condo una  convenzione  intemazionale  devono  essere  al  10% 
quando  si  tratta  di  droghe  eroiche  (devono  essere  preparate 
mediante  percolazione),  al  20%  negli  altri  casi.  Si  presentano 
come  soluzioni  limpide,  di  colore  variante  dal  giallo-chiaro  al 
bruno-verdastro  scuro,  di  odore  e sapore  che  ricordano  quelli 
della  corrispondente  droga.  Si  alterano  con  una  certa  facilità 
mutando  colore,  intorbidendosi  c formando  depositi  dovuti, 
probabilmente,  allo  sdoppiamento  e alla  separazione  di  qualche 
principio  attivo:  quelle  alcoliche  possono  andare  soggette  alla 
fermentazione  antica,  quando  l’alcol  usato  per  la  preparazione 
non  è molto  concentrato. 

Le  più  importanti  e numerose  t.  sono  quelle  alcoliche, 
dette  anche  alcolirì  {alcolaturi  se  preparate  con  vegetali 
freschi),  per  le  quali  si  impiega  generalmente  alcol  a 70^ 
oppure  a diversa  gradazione;  si  preparano  per  soluzione, 
per  li.sciviazione  o per  macerazione.  Gli  alcoliti  possono 
essere:  acidi  se  all'alcol  viene  mescolato  un  addo  (ad  es., 
elixir  di  Hallcr  costituito  da  1 parte  di  ac.  solforico  e 3 di 
alcol  a 90*’);  ammoniacali,  come  il  liquore  anisato  di 
ammonio;  zuccherini,  detti  comunemente  liquori  o elixir 
(ad  cs..  l’elixir  di  china). 

Le  I.  eteree  [eteroUti)  vengono  preparate  con  una  mi- 
scela di  etere  e alcol  per  un  limitato  numero  di  droghe 
contenenti  principi  attivi  più  fadimentc  solubili  in  etere. 

Le  l.  vinose  (enolitì,  vini  medicinali)  corrispondono,  in 
realtà,  a t.  alcoliche  a basso  titolo  di  alcol  (ad  es.,  vino  di 
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rabarbaro,  di  boldo,  di  china,  di  condurango  e di  casca- 
re); sono  ormai  di  impiego  assai  raro,  come  pure  le  t. 
acetiche  {aceioliti,  aceti  medtcinaU)  di  cui  la  F.U.  VI  ed. 
contemplava  l'aceto  aromatico  e l'aceto  suliitico.  che  si 
preparavano  per  macerazione,  mentre  gli  altri  acetolitì  si 
preparano  per  semplice  soluzione. 

(ìli  oieoiiti  sono  anche  detti  oÌì  medicinali  e il  veicolo 
può  essere  rappresentato  dall'olio  di  fegato  di  merluzzo, 
dall'olio  di  oliva,  dall'olio  di  mandorle  o anche  da  altri 
oli;  si  preparano  per  soluzione  (olio  fosforato,  olio  canfo- 
rato) o per  digestione  (olio  cantaridato)  o per  macerazio- 
ne (olio  di  camomilla)  o per  spostamento  (olio  di  giu- 
squiamo). 

L'uso  medicamentoso  delle  t.  è notevolmente  ridotto. 
Le  t.  in  genere  rappresentavano  una  comoda  forma  far- 
maceutica. che  racchiudeva  in  piccolo  volume  una  consi- 
derevole quantità  di  principi  attivi,  era  di  facile  sommini- 
strazione c si  prestava  bene  per  la  ricettazione  galenica  di 
medicamenti  erompesti.  Le  I.  si  S4>mminisirano  a gcKcc. 
a dosi  diverse  a seconda  dell'attività  della  droga  di  ori- 
gine. 
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Tiocnco  ACIDO 

F.  acide  thioctique.  - 1.  thioctic  acid.  • T.  Thioctischsaùre.  • 
s.  àcido  tióaico. 

L'ac.  liottico  (o  tioctico)  (ac.  l,2-ditio]ano-.Vvalcrico  o 
ac.  6,8-tiotlico),  meglio  noto  come  ac.  lipoico,  è un  fat- 
tore di  crescita  che  funge  da  coenzima  nelle  reazioni  di 
decarbossilazione  ossidativa  del  piruvato  (v.  firuvicq 
acido)  e di  altri  o-chetoacidi. 

L’ac.  I.  ha  un  p.  m.  di  206.32.  È praticamente  insolubi- 
le in  HtO  c solubile  in  solventi  organici. 


CH  j-CHr-CH— (CH:  )4— COOH 


I 


s s 

L’isomero  naturale  (U)  ha  un  |a]?  = + 104*'  c un 
assorbimento  massimo  a 333  nm  (e  = 150  in  metanolo); 
la  forma  (L)  ha  un  (a]|^  « — 113**  e un  assorbimento 
massimo  a 3.30  nm  (c  * 140  in  metanolo). 

È stato  isolato  per  la  prima  volta  nel  1953  da  estratto 
di  fegato. 

L'ac.  t.  esiste  in  2 forme:  un  dìsolfuro  ciclico  e la  sua 


forma  ridotta  a catena  aperta  o ac.  diidrolipoico.  Queste 
due  forme  sono  facilmente  intcrconvcrtibili  mediante 


reazione  di  ossidoriduzionc. 


L’ac.  t.  è fattore  di  crescita  per  molti  organismi,  ma 
può  essere  sintetizzato  dagli  animali  superiori.  Non  è sta- 
to dimostrato  per  gli  animali  superiori  un  fabbisogno  c 
non  è stato  descritto  o indotto  sperimentalmente  uno  sta- 
to corcnziale. 


L’ac.  t.  interviene  nella  decarbossilazione  ossidativa 


del  piruvato  ad  acetil-CoA,  reazione  catalizzata  dal 
complesso  multienzimatico  della  piruvatodcìdrogenasi. 
Tale  complesso  è formato  da  3 enzimi:  la  piruvatodei- 
drogenasi  (B|),  che  ha  come  coenzima  la  liamina  piro- 
fosfato (TPP);  la  diidrolipoiltransacetilasi  (Ej),  che  ha 
come  coenzima  l'ac.  t.;  e la  diidroUpoildcidrogenasi  (E3). 
che  ha  come  coenzima  la  flavina  adenina  dtnucleottde 


(FAD). 

L'ac.  t.  è attaccalo  covalentemente  alla  catena  laterale 


di  una  specifica  lisina  della  diidrolipoiltransacetilasi.  Que- 
sto gruppo  prostctico  si  trova  alla  line  di  una  catena  lun- 
ga e flessibile  che  lo  mette  in  grado  di  ruotare  da  un  sito 
attivo  a un  altro  nelFambito  ^1  complesso  enzimatico. 


La  fig.  1 mostra  schemalicamcnie  come  il  complesso  della  pi- 
ruvBtodeidru^nasi  catalizzi  le  reazioni  che  comprendono  la  de- 
carbos.silazionc  e la  dekirogenaziorte  del  piruvato.  Nella  prima 
reazione  il  piruvato  reagisce  con  la  liamina  pirofosfato  legata  al- 
la pìruvatodeidrogena»  (EJ.  perde  il  gruppo  carbossilico  e for- 


(CH..I.C-I., 

fr  * TPP  n, 

SH  SCCH, 


FAD  E,  + NADH  + H“ 


Fig.  I.  Intcr\‘ento  dcll'ac.  t.  nel- 
la (IccarboaMlaztcnc  ov.idativa 
del  pìruVBlo  ad  acctil-CoA. 
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nia  TiiJro&sietilderìvato  deUa  tiamina  pirofosfalo  Nella  seconda 
reazione  la  ptnivalodeidrugenasi  catalizza  U trasferimento  del 
gruppo  acctilc  e di  due  equivaicnti  riducenti  alla  forma  ossidala 
dcli'ac.  t.  legato  alla  diidrolipoiitransacetilasi  per  formare  il 
6-acetilUocstere  del  gruppo  lipoile  ridotto.  Nella  terza  reazione 
l'acctile  viene  trasferito  al  coenzima  A per  formare  acetil-CoA  e 
ta  forma  diiiolica  ridotta  dei  gruppi  lipoile.  Nella  quarta  reazio- 
ne la  forma  ridotta  della  diidrolipoiltransacetilasi  \ienc  ossidata 
per  azione  della  diidrolipotldeidrogenasi , che  trasferisce  gli  ato- 
mi di  idrogeno  del  gruppo  lipoile  ridotto  a)  gruppo  prostetico 
PAD  della  diidrolipoildcidrogenasi.  Nella  quinta  reazione  il 
gruppo  PAD  della  diidrolipoildcidrogenasi  trasferisce  l’idrogeno 
al  NAD*  formarnlo  NADH 
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FRANCESCO  SALVAIORE  li  FAOtA  IZ7.0 

TIOSEMICARBAZONE 

Sin.:  conteben;  amithiozonc;  tibionc.  • P.  thiosemicarba- 
zone.  - I.  thiosemicarhazone.  - T.  Thiocarhùzon.  - s.  tio- 
semicarhazona. 

I tioscTnicarbazonj  sono  prodotti  derivanti  dalla  conden- 
sazione della  (iosemicarbazide  con  un'aldeide  o un  che- 
tone.  Il  più  noto  tra  essi  c il  più  studiato  dal  punto  di 
vista  dell'attività  antimia>batterica  è il  4-acetilaminoben- 
zaldeidetiosemicarbazone,  spesso  indicato  p>er  brevità 
come  «tiosemicarbazone». 

L'attività  micobatterìostatica,  già  propria  della  tiosemi- 
carbazide.  è strettamente  legata  alla  presenza  del  solfo  e 
diviene  più  grande  per  condensazione  con  la  benzaldeide, 
specie  se  questa  è sostituita  in  posizione  para. 

L’acetilaminobenzaldeidetiosemicarbazone  si  presenta 
come  una  polvere  gialla  a piccoli  cristalli,  di  sapore  ama- 
ro. quasi  insolubile  in  acqua. 

In  vitro,  a concentrazione  di  1 mg  per  mi.  il  i.  ha  una 
spiccata  attività  batteriostatica,  discretamente  specifica 
nei  confronti  del  Mycobacterium  tuberculosis  c leprae. 
L'inibizione  della  crescita  è accompagnata  da  modifica- 
zioni tintoriali  e morfologiche  del  corpo  batterico.  Feno- 
meni di  resistenza  al  t.  si  manifestano  come  per  altri 
agenti  antitubercolari.  L'effetto  batteriostatico  non  è an- 
tagonizzato  dall'ac.  p-aminobenzoico,  mentre  è inibito  da 
istidina  aggiunta  al  mezzo  di  coltura. 

Applkmnoiii  terapeotkhe 

[>esueto  nel  trattamento  della  tbc.  per  la  maggiore  effica- 
cia dei  moderni  agenti  antitubercolari,  il  t.  è ancora  ado- 
peralo nella  lebbra,  specie  nella  forma  tubercoloide  ri- 
spetto a quella  lepromatosa.  rivelatasi  resistente  ai  più 
attivi  solfoni,  o quando  questi  non  siano  ben  tollerati. 

DoiuqQcto  c vie  di  somminisIrazioDe 
Nella  lebbra  si  inizia  il  trattamento  con  0.05  g/die  per  os, 
per  saggiare  la  tolleranza  del  paziente,  crescendo  sino  a 
0,2  g>'d/e.  Le  stesse  dosi  possono  anche  essere  sommini- 
strate per  via  parcntcralc  disdoglicndo  il  t.  in  glicol. 

Tonkilà 

£ frequente  l'intolleranza  alle  dosi  terapeutiche  di  questo 
medicamento,  caratterizzata  da:  anoressia,  nausea,  vomi- 
to, anemia  e leucopenia  sino  all'agranulocitosi,  alterazio- 
ni cutanee,  albuminuria.  ittcro  e danno  epatico.  Nel  cor- 
so di  prolungato  trattamento  può  insorgere  diabete. 
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LUCIANO  ANGELUCX.1 

TIOURACILE  E DERIVATI:  v.  ANTmBOiOFJ  farmaci 
(II.  405). 

TIOXAPWTENI 

F.  thioxanthénas.  - I.  ihioxanthenes.  - T.  Thioxanthene.  • 
s.  tioxantenos. 

I tioxanteni  appartengono  alla  vasta  e.  chimicamente, 
eterogenea  famiglia  dei  farmaci  ad  attività  antif^icotica  o 
neurolettica.  Chimicamente,  sono  composti  trìcidici  in 
cui  2 anelli  bcnzcnici  sono  uniti  da  1 atomo  di  solfo  in 
posizione  5 e di  carbonio  in  posizione  10.  Ouest’uliima 
caratteristica  distingue  i t.  dalle  fenotiazine  (v.  fenotia- 
ZINA.  DERIVATI  DELLA)  chc  presentano  1 atomo  di  azoto 
in  posizione  10.  Malgrado  questa  differenza,  t.  e fenotia- 
zine sono  strutturalmente  analoghi  e dò  rende  conto  del- 
le marcate  somiglianze  chc  esistono  tra  i due  gruppi  in 
termini  di  meccanismo  d’azione  e di  attività  farmacologi- 
ca: infatti,  sia  i t.  che  le  fenotiazine  mostrano  un'attività 
antipsicotica  chc  si  accompagna  a rimarchevoli  effetti 
sedativi.  Ciò  li  distingue  dai  butirrofenoni  (v.)  che  hanno 
una  prevalente  azione  antiallucinatoria  e deliriolitica. 
Anche  gli  effetti  indesiderati  dei  t.  e delle  fenotiazine 
coincidono  largamente.  In  particolare,  il  clorprotisene  (v. 
CLORPRonsENE  E ANALOGHI)  e il  tìotixene,  che  sono  i 
maggiori  rappresentanti  del  gruppo  dei  t.,  hanno  effetti 
ipotensivi  ed  cxlrapiramidali  non  differenti  da  quelli  cau- 
sati dalla  clorpromazina  (v.). 

In  considerazione  dei  loro  effetti  farmacologid,  l'ambi- 
to di  impiego  terapeutico  dei  t.  à praticamente  sovrappo- 
nibile a quello  delle  fernstiazine,  avendo  entrambi  i grup- 
pi come  prindpale  indicazione  la  schizofrenia  (v.). 

RED. 


TIREOGLOBULINA:  v.  hroide. 

TIREOTOSSICOSI 

F.  thyreotoxicose:  thyrotoxicose.  - l.  ihyrotoxicosis;  thyreo- 
toxicosis.  • T.  Thyreotoxikose:  Thyroioxikose.  - S.  tirotoxi' 
cosis. 

SOMMARIO 


DclinixioRe  (cd.  2254)  > Condbìoai  che  detefutteaso  tireoto»- 
aicoii.  ClawMciiioac  (col.  2255).  • Etiopalogenesl  (col.  2255).  - 
MaRifetriudom  diakbc  (col.  2255).  • Throtewkosi  faitLda  e 
medicamentosa  (col.  2257).  - Faac  di  dreotomkoii  della  tkoidite 
mbacnta  (col.  ^7). 


Deinizione 

Per  tireotossicosi  si  intende  una  sindrome  morbosa  dovu- 
ta alla  presenza  di  elevati  livelli  di  ormoni  tiroidei  drc'o- 
lanti  e ai  loro  effetti  a carico  dei  vari  tessuti  delTorgani- 
smo.  Il  termine  t.  dovrebbe  essere  distinto  da  quello  di 
iperiiroidismo:  quest'ultimo,  infatti,  indica  le  manifesta- 
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zioni  cliniche  e biochimiche  legate  a un  eccesso  di  ormoni 
tiroidei  conseguente  a un’iperproduzione  ormonale  da 
parte  della  tiroide.  La  t.,  quindi,  oltre  a comprendere  tut- 
te le  condizioni  di  ipertiroidismo.  include  anche  i casi 
associati  a elevati  livelli  circolanti  di  tiroxina  e irìiodoii- 
ronina  da  assunzione  di  farmaci  a base  di  ormoni  tiroidei 
(t.  iatrogena,  t.  fattizia)  o da  liberazione  di  iodoproteinc 
e ormoni  tiroidei  dalla  ghiandola  |>er  fenomeni  infiamma- 
tori distruttivi  (fase  di  t.  della  tiroidite  subacuta).  Per 
convenienza,  tuttavia,  è comune  l'uso  del  termine  t.  come 
sinonimo  di  iptrtiroidismo. 

Condizioiii  che  delermiiiaiio  tireotosskosi.  Clasriftcttdoiie 

Diamo  subito  di  seguito  la  classificazione  delle  t.  in  rela- 
zione alle  condizioni  che  le  determinano: 

1)  gozzo  tossico  diffuso  (morbo  di  Rajani-Basedow, 
morbo  di  Graves  |v.  kasedow,  morbo  di]); 

2)  gozzo  multinodulare  tossico  (sindrome  di  Marìne- 
Lenhart); 

3)  gozzo  uninodulare  tossico  (adenoma  tossico,  morbo 
di  Plummer  [v.  plummfr.  adenoma  di]); 

4)  ipertiroidismo  da  eccesso  di  iodio  esogeno  (ted.  Jod^ 
BasedowY 

5)  t.  fattizia  o medicamentosa; 

6)  fase  di  t.  della  tiroidite  subacuta; 

7)  fase  di  ipertiroidismo  della  tiroidite  di  Hashimoto 
{hashitoxicosis  (v.  TiROiom]); 

H)  tumori  maligni  iperfunzionanti  della  tiroide  (carci- 
noma follicolare); 

9)  ipertiroidismo  da  inappropriata  secrezione  di  TSH 
{Thyroid  Stimulating  Hormone,  ormone  tireoiropo)  o 
peptidi  con  attività  tireostimolante  (tumori  ipofisari  TSH- 
seccrnenti.  inapproprìata  secrezione  non  neoplastica  di 
TSH,  mola  vescicolare,  coriocarcinoma). 

Come  chiaramente  appare  da  questa  classifìcazione, 
alcune  di  queste  condizioni  (1,  2.  3.  4,  7.  8.  9)  sono  dovu- 
te a un'iperfunzione  tiroidea  con  conseguente  produzione, 
da  parte  della  ghiandola,  di  ormoni  tiroidei.  Viceversa, 
per  la  t.  fattizia  e medicamentosa  (5)  c per  la  t.  da  tiroidite 
subacuta  (6).  Taumento  dei  livelli  di  ormoni  tiroidei  circo- 
lanti è dovuto,  nel  primo  caso  ad  assunzione  farmacologi- 
ca, nel  secondo  caso  a immissione  in  circolo  per  distruzio- 
ne ghiandolare  di  iodoproteinc  e ormoni  tiroidei. 

Ctlopatogencsi 

Per  ciò  che  concerne  la  etiopatogenesi  delia  t.  si  rimanda 
alla  voce  ipertiroidismi  e ipotiroidishi. 

Maatfestazkmi  cliniche 

Le  manifestazioni  cliniche  della  t.  sono  legate  aircffctto 
dell’eccesso  di  ormoni  tiroidei  a livello  tessutale.  Questi 
determinano  un  quadro  di  ipermetabolismo  caratterizzato 
da  intolleranza  al  caldo  c aumentata  sudorazione,  perdita 
di  peso,  malgrado  Tappetito  sia  normale  o aumentato, 
tachicardia  associata  a cardiopalmo,  astenia  e diminuita 
resistenza  alla  fatica.  Inoltre  l'eccesso  di  ormoni  tiroidei 
determina  un’aumcntata  frequenza  dell'alvo,  fenomeni 
neuropsichici,  anche  molto  prominenti;  fra  questi  figura- 
no l'ansietà,  rirrequictezza,  rinitabilità  e i tremori.  Nelle 
donne  sono  frequenti  alterazioni  mestruali,  quali  oligo- 
menorrea  e amenorrea. 

I sintomi  insorgono  generalmente  in  modo  graduale. 
Nella  fase  iniziale  i pazienti  possono  accusare  nervosi- 
smo, palpitazioni,  perdita  di  peso,  intolleranza  al  caldo  e 
astenia,  con  prevalenza  dell’uno  o dell'altro  sintomo. 
Questi  disturbi  piossono  perdurare  a lungo  senza  varia- 
zioni rilevanti  oppure  possono  andare  incontro  a un  pro- 


gressivo aggravamento  fìi>o  al  quadro  delta  cachessia  ti- 
reotossica. 

I sintomi  risultano  più  facilmente  comprensibili  quando 
si  tenga  conto  che  gli  ormoni  tiroidei  hanno  come  fun- 
zione principale  quella  di  accelerare  tutti  ì processi  meta- 
bolici deirorganismo.  La  situazione  metabolica  che  si 
produce  nella  t.  è caratterizzata,  principalmente,  da  au- 
mentata produzione  di  calore  e dalla  prevalenza  dei  pro- 
cessi catabolici  su  quelli  anabolici.  L'aumentata  produ- 
zione calorica  si  traduce,  sul  piano  clinico,  neirintollc- 
ranza  al  caldo  e neH'aumentata  sudorazione.  È noto  che  i 
pazienti  con  t.  preferiscono  le  stagioni  e gli  ambienti 
freddi,  tendono  a indossare  indumenti  leggeri  c a scoprir- 
si durante  la  notte.  L’incremento  delle  richieste  caloriche 
e l'aumentato  catabolismo  rendono  ragione  della  perdita 
di  peso,  peraltro  non  sempre  presente,  poiché  in  molti 
pazienti  vi  é bulimia.  Una  parte  non  secondaria  della  sin- 
tomatologia sembra  invece  legata  a una  maggiore  sensibi- 
lità dei  tessuti  aH'azione  delle  catecolamine,  come  avvie- 
ne in  molle  manifestazioni  cardiovascolari  e neurologi- 
che. Nei  paragrafi  seguenti  sono  analizzati  diversi  segni  e 
sintomi  suddivisi  per  organo  e appaiato. 

Cute  e annessi.  - Per  La  va.vxliIatazionc  periferica  e recccssiva 
sudorazione,  la  cute  é caratteristicamente  calda  e umida.  Essa  é, 
inoltre,  sottile,  elastica,  e ha  un  aspetto  giovanile.  I capelli  sono 
(ini  c fragili  e non  tengono  la  piega.  Le  unghie  sono  fragili,  ma 
crescono  rapidamente;  caratteristico  i il  reperto  rappresentalo 
dalle  cosiddette  «unghie  di  Plummer».  costituito  da  una  separa- 
zione del  margine  deH'unghia  dal  letto  ungueale  (onicolisi). 

Apparato  cardiovaKolare.  - A carico  di  questo  apparato  si 
rilevano  i tipici  aspetti  del  circolo  ipcrdinamico:  tachicardìa, 
aumento  della  velocità  di  circolo  e del  volume/minuto.  per  in- 
cremento sia  della  frequenza  cardiaca  che  del  volume  sistolico. 
La  pressione  arteriosa  sistolica  t elevata,  mentre  quella  diastoli- 
ca  è bassa,  con  conscguente  aumento  della  pressione  differenzia- 
le La  tachicardia  é presente  anche  durante  il  sonno,  diversa- 
mente  da  quella  psicogena.  Tutti  questi  segni  in  genere  scom- 
paiono con  la  correzione  della  t.  La  fibrillazkmc  atrialc  é una 
complicanza  piuiiosio  comune  rilevabile  in  circa  il  10%  degli 
ipertiruidei  non  trattati.  L'insufRcienza  cardiocircolatoria  di  tipo 
congestizio,  assodata  o meno  a fibrillazione  alriale,  non  è rara; 
caratteristicamente,  il  tempo  di  circolo  è accorciato  anche  quan- 
do sia  {M^sente  scompenso  cardiocircolatorio.  Queste  alterazioni 
cardiache  costituiscono  il  quadro  della  cosiddetta  cardiopatia  ti- 
rcotossica.  La  possibilità  che  la  t.  di  per  sé  pos.sa  essere  causa  di 
cardiopatia  é stata  a lungo  discussa.  Il  fatto  che  le  alterazioni 
cardiache  siano  spesso  preesistenti,  fa  ritenere  che  lo  stato  tireo- 
lossico  rappresenti  un  fattore  che  rende  evidente  o aggrava  una 
cardiopatia  prccsLstcntc. 

Apparato  re-%piraiorio.  - La  dispnea  é frequente  nella  !..  so- 
prattutto nei  casi  con  scompenso  cardiocircolatorio.  Studi  sulla 
funzione  respiratoria  hanno  messo  in  evidenza  una  riduzione 
della  capadtà  Wialc,  sia  per  astenia  dei  muscoli  respiratori,  sia 
per  diminuzione  della  compliance. 

Apparalo  digerente.  - Nei  pazienti  con  t.  l'appetito  é aumen- 
tato. ma  nonostante  ciò,  in  gran  parte  dei  casi,  si  ha  una  perdita 
di  peso.  L'anoressia  t poco  frequente,  falla  eccezione  per  alcuni 
ca.si  in  età  avanzata.  I.a  diarrea  vera  i rara,  mentre  più  facil- 
mente si  riscontra  un'aumentata  frequenza  dell'alvo  con  feci  più 
o meno  formate. 

Apparato  nfuropstchìco.  Nervosismo,  labilità  emotiva,  iper- 
cincsia.  sono  segni  molto  frequenti.  Il  paziente  con  t.  lamenta 
insonnia,  eretismo  psichico,  c,  a differenza  dell'ansioso,  mostra 
una  continua  irrequietezza  L'ipercinesia  i spesso  pronunciala  e 
si  caratterizza  per  rincapaciià  del  paziente  a star  fermo  e per  la 
smania  di  agire  a dispetto  della  fatica.  I riflessi  ostcotendinci 
sono  tipKamcnie  vivaci  e hanno  spesso  una  durala  ridotta,  come 
si  può  rilevare  dairandamcnto  del  rcflcssogramroa  achilleo.  Un 
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segno  carattcrislico  dell'ipertiroidismo  è iJ  tremore  agli  arti  ui* 
pcriorì.  a scosse  molto  frequenti  e regolari. 

Apparato  muscolare  e scheletrico.  - L'astenia  i un  rilievo  moL 
to  frequente,  che  si  manifesta  con  particolare  predilezione  per  i 
muscoli  distali  delle  cosce,  tanto  che  è spesso  avvertita  nel  ùlire 
o scendere  le  scale.  È più  frequente  nell'uomo  che  nella  donna 
e.  nei  casi  più  gravi,  può  confondersi  con  la  miastenia  grave, 
dalla  quale  si  differenzia  per  l'incompleta  risposta  ai  farmaci  an- 
ticolinesierasici  durante  l'esame  eietiromiografico.  L'astenia  può 
essere  talora  espressione  di  una  paralisi  periodica  ipokabemica 
di  tipo  sporadico.  A carico  del  sistema  osteoarticolare  vanno  ri- 
cordate la  frequente  lombalgia.  la  non  rara  pcriartritc  scapolo- 
omerale e soprattutto  la  deplezione  calcica  delle  ossa,  che.  negli 
stati  tireotossici  prolungati,  può  essere  causa  di  osteoporosi  dif- 
fusa. 

Sistema  riproduttivo.  ~ Nelle  donne  con  l.  sono  frequenti  i 
disordini  mestruali,  che  possono  andare  dairoUgomenorrea  lino 
aH'amenorrea;  talora  sono  presenti  deli  anovulatori.  Non  infre- 
quentemente le  gravidanze  possono  esitare  in  aborto  nei  primi 
mesi,  quando  la  malattia  non  sia  stata  adeguaiamente  trattata. 

Vaie  qui  la  pena  di  esaminare  2 condizioni  di  t.  senza 
ipcrtiroidismoi  la  t.  fattizia  e medicamentosa,  e la  fase  di 
t.  della  tiroide  subacuta  di  De  Ouervain. 

Tireotonicoai  fattizia  e medkanientosa 

Si  tratta  di  un  tipico  quadro  clinico  e biochimico  di  t. 
senza  iperfunzione  ghiandolare,  associato  a bassi  valori  di 
captazione  tiroidea  del  radioiodio.  Esso  si  osserva  in  se- 
guito ad  assunzione  di  eccessive  quantità  di  ormoni  tiroi- 
dei. Ciò  può  verificarsi  in  seguito  a errata  prescrizione 
medica  di  ormoni  tiroidei  o a prescrizione  di  farmaci  con- 
tenenti estratti  tiroidei  in  pazienti  obesi  (t.  medicamento- 
sa). Altre  volte  si  può  avere  assunzione  surrettizia  di 
ormoni  tiroidei  da  parte  di  pazienti  con  turbe  psichiche, 
anche  in  considerazione  deU'effetlo  stimolante  di  questi 
ormoni  (t.  fattizia).  Caratteristicamente,  questi  pazienti 
non  presentano  gozzo  e la  diagnosi  può  essere  posta 
dopo  l'esclusione  di  altre  condizioni  di  ipertiroidìsmo, 
associate  a bassa  captazione  tiroidea  di  radioiodio,  quali 
la  tiroidiie  subacuta,  la  tiroidile  silente  e le  sindromi 
ipertiroidcc  indotte  da  iodio.  Il  dato  di  laboratorio  più 
importante  ai  fini  diagnostici  differenziali  è la  tireoglobu- 
lina  circolante,  che  è indosabilc  nella  t.  fattizia  o medi- 
camentosa mentre  è elevata  nelle  altre  forme  di  t. 

Fase  dò  tireotossicosi  della  tiroldife  subaoita 

In  questi  pazienti,  che  presentano  i classici  segni  della 
tiroiditc  subacuta  (dolore  intenso  nella  regione  tiroidea, 
ctc.;  V.  anche:  TtROiom),  sono  presenti:  tremori,  sudora- 
zione, tachicardia,  modesta  perdita  di  peso,  legati  a una 
lieve  t.  dovuta  airimmissione  in  circolo  di  iodoproteine  e 
ormoni  tiroidei  per  distruzione  ghiandolare. 

La  diagnosi  differenziale  con  altre  forme  di  ipcrtiroidi- 
smo  si  basa  sulla  tipica  sintomatologia  clinica,  sulla  feb- 
bre e la  VES  elevala,  su  una  modesta  leucocitosi.  Di 
importanza  diagnostica  è la  bassa  captazione  tiroidea  del 
"‘ì.  associata  a una  modica  elevazione  dei  livelli  di  or- 
moni tiroidei  circolanti.  Quest'ultimo  rilievo  è dovuto  alla 
liberazione  di  iodoproteine  dalla  tiroide  lesa  dal  processo 
infiammatorio  e non  a ipcrattività  ghiandolare.  In  accor- 
do con  questa  nozione,  la  tireoglobulina  circolante  è 
aumentata  durante  la  fase  di  attività  della  malattia. 
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TIREOTROPO  ORMONE 

F.  hormone  thyréotrope.  - l.  ihyrotroptc  hormone;  thyro- 
tropin.  - T.  thyretropes  Mormori.  • s.  hormona  tireótropa. 

Ormone  glicoproteico  seaeio  dall'ipofisi  anteriore  con 
p.  m.  di  circa  30.000,  la  cui  principale  funzione  è quella 
di  stimolare  la  sintesi  ormonale  tiroidea.  Infatti,  una  vol- 
ta secreto,  l'ormone  tireotropo  si  lega  a recettori  specifici 
della  cellula  tiroidea;  tale  legame  conduce  ad  attivazione 
deiradenilatociclasi,  incrementata  captazione  c legame 
proteico  dello  iodio,  aumentata  sintesi  di  tireoglobulina  e 
ormoni  tiroidei  e successiva  proteolisi  tireoglobulinica  e 
liberazione  di  ormoni  tiroidei  nel  torrente  circolatorio.  La 
secrezione  dcll'o.  t.  avviene  dopo  stimolazione  da  parte 
del  TRH  (Thyrotropin  Releasing  Hormone)',  la  secrezione 
del  tireotropo  è,  a sua  volta,  inibita  con  meccanismo  di 
feedback  negativo  da  parte  della  triiodoiironina  (T^)  e 
della  tiroxina  (T4).  L'emivita  biologica  deU'ormone  è di 
circa  50-80  min.  I livelli  dell'ormone  nel  siero  sono  do- 
sabili mediante  dosaggio  radioimmunologico;  alcuni  dei 
sistemi  più  recentemente  introdotti  in  commercio  posseg- 
gono una  maggiore  specificità  c sensitività,  tali  da  discri- 
minare livelli  normali  da  valori  ridotti  deU'ormone.  I va- 
lori deU'ormone  risultano  estremamente  elevati  neH'ipoti- 
roidismo  primario. 

V.  anche:  tiroide;  iponsi;  ipotalamici  fattori. 
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GenertlMà 

La  tiroide  è una  ghiandola  endocrina  situata  nella  regio- 
ne sottoioidea,  a stretto  contatto  con  la  cartilagine  tiroide 
della  laringe,  dalla  quale  prende  il  nome,  e con  il  primo 
tratto  delia  trachea.  Essa  produce  ormoni  di  primaria 
importanza  nel  controllo  dello  sviluppo,  del  metabolismo 
cellulare  e deU'omeostasi  minerale. 

Eabrtologia 

Neircmbrìone  umano  la  t.  inizia  il  suo  sviluppo  verso  il  XXIV 
giorno  a partire  da  un  ispcssimenlo  entodcrmko  mediano  del 
faringe  primitivo,  posto  caudalmente  al  punto  nel  quale  si  for- 
merà il  tubercolo  Unguale  impari.  Questo  iqiessimenio  si  accre- 
sce in  direzione  caudale  dando  luogo  a un  cordone  cellulare  pie- 
no che  successivamente  si  cavita  formando  un  tubulo  a forKk) 
cieco,  il  diverticolo  tiroideo,  che  resta  temporaneamente  in  con- 
nessione col  faringe  primitivo.  Il  diverticolo  tiroideo  rimane  sot- 
tile nella  porzione  cIm  lo  collega  al  suo  punto  di  origine  mentre 
airestremità  opposta  si  accresce  rapidamente  e si  espande  in  2 
lobi.  La  porzione  assottigliata  prende  il  nome  di  dono  iirfogtos' 
so.  La  porzione  espansa  costituisce  il  blastema  entodermico  della 
t.  Verso  la  VI!  settimana  il  dotto  tireoglosso  regredisce  e scom- 
pare e la  sua  apertura  originaria  permane  in  forma  di  una  fosset- 
ta, il  forame  cieco  della  lìngua.  A quest’epoca  l'abbozzo  tiroideo 
ha  raggiunto  la  sua  posizione  definitiva  al  davanti  delia  laringe  e 
dei  primo  tratto  della  trachea.  Nei  primi  stadi  dello  sviluppo  del- 
l’organo le  cellule  cntodcrmichc  formano  una  massa  solida.  In 
seguito,  questa  massa  viene  invasa  dal  mesenchima  vascolarizza- 
to  che  la  circonda  e scomposta  in  una  serie  dì  cordoni  e placche 
epiteliali.  Alla  X settimana  questi  cordoni  e placche  sono  suddi- 
visi in  piccoli  gruppi  di  cellule  che  si  dispongono  in  monostrato 
attorno  a un  lume  originando  vescicole  chiuse.  Durante  l'Xl  set- 
timana nel  lume  delle  vescicole  compare  la  sostanza  colloide  e 
si  formano  co^  i follicoli  tiroidei.  Si  suppone  che  a questo  stadio 
abbia  inizio  la  funzione  endocrina  della  I.  (Shepard.  1975). 

Alla  composizione  del  parenchima  tiroideo  partecipa  anche  un 
piccolo  contingente  di  cellule  neuroecfodermiche  provenienti 
dalle  creste  ncurali.  Tali  cellule  migrano  {Hecoccmente  nel  corpo 
ultimobranchiale  e dì  qui  sono  conv’ogliatc  all'abbozzo  tiroideo 
durante  il  movimento  di  ascensione  delle  paratiroidi  derivate 
dalla  IV  tasca  branchiale;  qui  si  localizzano  singolarmente  o in 
piccoli  gruppi  nella  parete  dei  follicoli,  dove  si  differenziano  in 
cellule  dette  parafollicolari  o cellule  C. 

Stnittura  macroscopica 

La  I.  à composta  da  due  lobi  laterali,  destro  e sinistro, 
congiunti  da  un  istmo,  ovoidali  e schiacciati  in  senso  sa- 
gittale, con  un'estremità  superiore  più  appuntita  (corno 
supcriore)  e un'estremità  inferiore  più  smussa  (corno  in- 
feriore). Dalla  parte  sinistra  deiristmo  parte,  in  genere, 
un  prolungamento  conico  (appendice  del  Morgagni  o pi- 
ramide del  Laloueite),  presente  nel  50%  dei  soggetti  e 
derivato  dalla  porzione  più  caudale  del  dotto  tireoglosso. 
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Fig.  1.  Rapporti  della  piandola 
I.  visti  dal  davanti.  l)Cartilagi> 
nc  tiroide:  2)  muscolo  sterrtoìoi* 
deo;  3)  muscolo  omoioidco;  4) 
arteria  carotide  comune;  5)  vena 
giugulare  interna;  6)  nervo 
vago;  7)  nervo  frenico  di  sini> 
stra:  K)  linfonodi  cervHrali  pro- 
fondi: 9)  plesso  brachiale:  10) 
arteria  succlavia  sinistra;  111 
corpo  adiposo  retrostemalc;  12) 
arteria  e vena  mammaria  inter- 
na: 13)  vena  anonima  destra: 

14)  nervo  ricorrente  di  destra: 

15)  arteria  succlavia  destra;  16) 
ansa  di  Vieusscns:  17)  nervo 
frenieu  di  destra:  18)  vena  tiroi- 
dea media  serenata:  19)  arteria 
e vene  tiroidee  ime.  istmo  della 
ghiandola  t..  anastomosi  tra  i 
vasi  tiroidei  superiori  c inferiori; 

20)  artena  tiroidea  superiore; 

21)  muscolo  tiroioidco;  22) 
muscolo  sternotiroideo;  23) 
muscolo  cheotiroideo. 


Occasionalmente,  residui  vestigiali  del  dotto  tireoglosso 
formano  piccoli  accumuli  di  tessuto  tiroideo  (t.  accesso- 
rie). che  si  possono  ritrovare  anche  in  prossimità  del  fo- 
rame cieco. 

In  senso  frontale,  la  t.  misura  circa  50-60  mm.  dei  qua- 
li 15-20  mm  spettano  all'istmo;  in  senso  sagittale,  circa 
6-8  mm  a livello  dellistmo.  circa  lH-20  mm  a livello  dei 
lobi;  l'altezza  è di  circa  5-15  mm  a livello  delTìstmo, 
50-70  mm  a livello  dei  lobi.  Il  peso  oscilla  dai  20  ai  40  g; 
tali  oscillazioni  sembrano  essere  in  rapporto  con  le  di- 
mensioni dei  follicoli  e quindi  con  il  contenuto  in  sostan- 
za colloide.  La  t.  è avvolta  da  una  guaina,  dipendenza 
delle  fasce  del  collo,  separata  dalla  capsula  hbrosa  del- 
l'organo da  uno  spazio  nel  quale  decorrono  rami  arteriosi 
e venosi  {spazio  pericoloso  dei  chirurghi).  Da  questa 
guaina  periliroidca  emanano  fasci  fibrosi  che  fissano  la 
ghiandola  alle  cartilagini  cricoide  e tiroide,  ai  primi  anelli 
tracheali  e alla  guaina  del  fascio  vascolonervoso  del  colio. 
In  avanti,  la  t.  c coperta  dalla  fascia  cervicale  media  e dai 
muscoli  sottoioidei.  più  in  superfide  dalla  fasda  cervicale 
superficiale;  poiché  i muscoli  sottoioidei  dei  due  lati  non 
sono  a contatto,  sulla  linea  mediana  esiste  un  sottile  spa- 
zio. nel  quale  la  parte  mediana  deH'istmo  è coperta  solo 
dai  piani  superficiali  e dalle  aponevrosi  cervicali  superfì- 
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ciaic  c media.  Lateralmente  i lobi  sono  in  rapporto  con 
il  muscolo  sternocleidomastoideo.  La  faccia  mediale  dei 
lobi  é in  rapporto  con  la  faccia  antcrolaterale  della  tra- 
chea e con  quella  laterale  della  laringe;  l'istmo  di  solito 
aderisce  al  T.  2°  e 3**  anello  tracheale  e nc)  bambino 
anche  alia  cartilagine  cricoide.  Posteriormente  e lateral- 
mente, i lobi  corrispondono  al  fa.sdo  vascolonervoso  del 
colio  e in  alto  alla  fasda  prevertehrale  (fìgg.  1,  2). 

La  t.  è irrorata  dalle  arterie  tiroidee  supcriore  e infe- 
riore. 2 per  lato  (fig.  3).  alle  quali  va  aggiunta  un'arteria 
tiroidea  ima  (di  Neubauer).  incostante.  L'arteria  tiroidea 
supcriore,  ramo  della  carotide  esterna,  raggiunge  il  polo 
superiore  della  t.  dividendosi  in  numerosi  rami,  che  si 
distribuiscono  alla  capsula  fibrosa  dell'organo  per  poi 
espandersi  nel  parenchima.  L'arteria  tiroidea  inferiore, 
ramo  della  succlavia  o del  suo  tronco  tircoccrvicalc,  rag- 
giunge la  faeda  posteroiaterale  del  polo  inferiore,  divi- 
dendosi in  diversi  rami  già  prima  di  addentrarsi  nella 
capsula;  tra  questi  rami  si  trovano  di  solito  la  paratiroidc 
inferiore  e il  nervo  laringeo  inferiore.  Ampie  anastomosi 
esistono  tra  le  arterie  tiroidee  di  ogni  lato;  meno  cospi- 
cue sono  le  anastomosi,  attraverso  l'istmo,  tra  le  arterie 
dei  due  lati  (Allara.  1936). 

Le  vene  tiroidee  formano  un  ricco  ples.so  nello  spazio 
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Fig.  2.  Rappresentazione  scmischematica  dei  rapporti  della  t. 
Faccia  anteriore:  O)  osso  ioide;  CT)  cartilagine  tiroide;  CCr) 
cartilagine  criooide;  Tr)  trachea;  E)  esofago.  1)  Lobo  destro 
della  I.;  2)  lobo  sinistro  della  t.;  3)  istmo  della  t.;  4)  piramide 
del  Morgagni}  5)  membrana  tiroioidea;  6)  muscolo  liroioideo; 
1)  muscolo  cncotiroideo;  8)  nervo  ricorrente  di  destra;  9)  nervo 
ncorrenlc  di  sinistra;  IO)  muscoli  sopraioidei.  19)  Regione  tirco- 
glossa  vista  lateralmente:  L)  laringe;  CT)  corpo  della  t.;  Tr)  tra- 
chea; O)  osso  ioide,  l)  Base  della  lingua;  2)  foro  decu  con  2*) 
papilla  calìdrorme;  3)  piramide  del  Morga^i;  4j  porzione  lin- 
guale del  tratto  Urcoglosso  (in  (ntitgpaio)  con  S)  porzione  re- 
iroioidea  e 6)  porzione  sotioioìdca.  che  si  congiunge  con  la  pi- 
ramide del  Morgagni. 


tra  capsula  fibrosa  e guaina  peritiroidea;  da  tale  plesso  si 
dipartono  3 gruppi  di  vene:  1)  le  vene  tiroidee  superiori, 
che  accompagnano  rarteria  omonima  c sboccano  nella 
giugulare  interna  direttamente  o dopo  aver  formato  il 


tronco  tireolinguofacciale ; 2)  le  vene  tiroidee  medie,  an- 
ch'esse  tributarie  della  giugulare  interna;  3)  le  vene  tiroi« 
dee  inferiori,  che  formano  il  plesso  pretracheale,  situato  al 
di  sono  deH’istmo,  e che  sboccano  nelle  vene  anonime.  I 
vasi  linfatici  sono  abbondantissimi  e per  la  maggior  parte 
sono  tributari  dei  linfonodi  della  catena  giugulare  interna 
(rami  ascendenti  c rami  discendenti  laterali)  c dei  linfono- 
^ pre*  e paratracheali  (rami  discendenti  mediali). 

La  t.  riceve  fibre  nervose  dal  nervo  vago,  attraverso  i 
nervi  laringei,  c dal  simpatico  cervicale;  esse  formano  un 
ples.so  nella  capsula  fibrosa,  dal  quale  partono  fibre  che 
accompagnano  i vasi,  espandendosi  sulla  parete  di  questi, 
e fibre  che  formano  plessi  attorno  ai  follicoli. 

Strvttnn  mkroacopka 

Dalla  capsula  fibrosa  che  avvolge  la  t.  c nella  quale  de- 
corrono vasi  e nervi  destinati  alla  ghiandola  si  dipartono 
setti  connettivali  che  estendendosi  nel  parenchima  lo 
suddividono  in  lobuli.  1 follicoli  tiroidei,  in  numero  di  ór- 
ca 3 milioni  nell'uomo  adulto,  sono  formazioni  irrego- 
larmente sferoidali  di  diametro  variabile  da  50  a SOO  pm. 
I follicoli  sono  costituiti  da  uno  strato  di  cellule  epiteliali 
che  delimitano  un  lume  centrale,  contenente  un  materiale 
viscoso  detto  sostanza  colloide.  La  colloide  (fìg.  4)  si  co- 
lora con  ac.  perìodico-Schiff  (PAS),  essendo  formata  da 
molecole  di  natura  glicoprotcica  (tireoglobulina);  talora  è 
omogenea,  altre  volte  mostra  delie  vacuolizzazioni  dovu- 
te all'estrazione  di  acqua  durante  le  operazioni  legate  al- 
l'allestimento del  preparato  istologico.  In  generale,  i fol- 
licoli situati  al  centro  dei  lobuli  sono  di  dimensioni  infe- 
riori rispetto  a quelli  posti  alla  periferia. 

Nei  mammifen  l’epitelio  follicolare  consta  di  2 tipi  di 
cellule:  le  follicolari,  la  cui  forma  varia  da  pavimentosa  a 
cubica  a cilindrica,  e le  parafollicolari  (Nonidez,  1932). 
dette  anche  cellule  C.  globose  e collocale  tra  la  facóa 
laierobasale  delle  cellule  follicolari  e la  membrana  basale 
che  avvolge  il  follicolo.  Oltre  che  per  la  particolare  posi- 
zione nel  contesto  della  parete  del  follicolo,  le  parafolli- 
colari si  distinguono  per  avere  un  nucleo  a cromatina  più 
lassamente  distribuita  e un  ótoplasma  poco  colorabile 
(fig.  5), 


A 


B 


Fig.  3.  Vasculanzzazione  della  t.  e delle 
ghiandole  ^ratiroidi.  A)  T.  vista  sul  lato 
destro.  B)T.  vista  sul  lato  sinistro.  1)  Ar- 
teria carotide  comune;  21  arteria  carotide 
esterna;  .3)  arteria  carotide  interna;  4)  ar- 
teria tiruidea  superiore;  5)  urlena  succlavia 
destra;  6)  artena  tiroidea  inferiore;  7)  la- 
ringe; 8j  paraiiroide  superiore;  9)  parati- 
roidc  inieriorc;  10)  U>bi  della  t.;  Il)  istmo 
della  t ; 12)  trachea:  13)  nervo  ricorrente. 
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Fìk.  4.  T.  di  ratto. 
Follicoli  di  differenti 
dimensioni  e conte- 
nenti sostanza  col- 
loide intensamente 
PAS-positiva.  Si  no- 
tino i capillari  san- 
guigni (frecce)  di  ca- 
libro variabile  e in 
stretti  rapporti  con 
la  p^te  oei  follico- 
li. Colorazione  PAS- 
ematossilina-orange 
G..  ingrandimento 
800x. 


Le  cellule  follicolari  hanno  un  ricco  corredo  di  organu- 
li, ben  evidenziabili  al  microscopio  elettronico.  Nelle  cel- 
lule in  attiva  sintesi  di  tireoglobulina  (hg.  6)  si  possono  os- 
servare un  ampio  reticolo  endoplasmico  granulare  con 
cisterne  a lume  dilatato,  un  apparato  di  Golgi  sviluppato  in 
vicinanza  del  polo  distale  del  nucleo  e numerosi  mitocon- 


Fig.  S.  T.  di  ratto.  Cellule  parafollicolarì  (frecce)  di  forma  do- 
bcM.  con  nucleo  a cromatina  dispersa  e citoplasma  pallido,  x- 
zione  semifìne  di  tessuto  fbsaio  in  OSO4  e incluso  in  Epon.  Co- 
lorazione con  blu  di  toluidina-Na  tetraborato.  Ingrandimento 
22O0X. 
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Fig.  6.  T.  di  ratto.  Cellule  foUicolari  nelle  quali  sono  visibili  un 
esteso  ergastoplasma  e numerosi  mitocondri.  Inoltre  nel  atopla- 
sma  apicale  sono  presenti  piccoli  granuli  elettrondcnsi,  destinati 
a essere  esocitati  nel  lume  del  follicolo.  Un  capillare  sanguigno  è 
visibile,  in  stretto  rapporto  di  vicinanza  con  la  base  delle  cellule 
follicolari.  Fotografia  al  microscopio  elettronico,  ingrandimento 
6000X. 


dii  sottili  e ricchi  di  aeste.  Frequentemente,  in  sede  sub- 
apicale  sono  anche  reperibili  piccoli  granuli  elettrondeosi, 
che,  con  ogni  probabilità,  corrispon^no  ai  granuli  PAS- 
positivi  rilevati  al  microscopio  ottico  e ritenuti  accumuli 
di  tireoglobulina,  destinata  a essere  esocitata  nel  lume 
del  follicolo,  dove  formerà  la  colloide. 

Le  cellule  parafollicolari  sono  presenti  in  piccolo  nume- 
ro: nel  ratto  raggiungono  quasi  il  5%,  mentre  nell'uomo 
rappresentano  solo  lo  0,1%  degli  elementi  parenchimaii. 

sono  isolate  o riunite  in  piccoli  gruppi  e non  rag- 
giungono mai  il  lume  del  follicolo.  Sono  argirofUe,  mo- 
strano metacromasia  mascherata  e fanno  parte  del  siste- 
ma APUD  (v.).  Al  mÌCToscopk>  elettronico  mostrano  i 
caratteri  generai  delle  cellule  endocrine  a secrezione  po- 
lipeptidica  (Ekholm  e Ericson,  1968).  Il  nucleo  ha  cro- 
matina finemente  dispersa  e il  citoplasma  contiene  picco- 
le cisterne  sparse  di  reticolo  endoplasmico  granulare,  un 
apparato  di  Golgi  molto  esteso,  con  progranuli  nelle  vici- 
nanze. e mitocondri  ovaiari  con  matrice  moderatamente 
densa  e creste  sparse.  Gli  elementi  caratterizzanti  di  que- 
ste cellule  sono  granuli  di  secreto  delimitati  da  una  mem- 
brana di  orìgine  golgiana  e con  un  contenuto  di  notevole 
arresto  elettronico.  Le  cellule  parafolltcolari,  sulla  base  di 
indagini  immunoìstochimiche,  sono  state  distinte  in  2 tipi 
(Pearse,  1966;  Yamada  et  u/..  1977):  le  une,  numerica- 
mente  prevalenti,  producono  calcitonina  (hg.  7),  le  altre 
somatosta  tina. 

Ultrastrutturalmente,  i due  tipi  si  distinguono  per 
l’aspetto  dei  granuli  di  accumulo  degli  ormoni.  Infatti 
quelli  contenenti  calcitonina  hanno  un  diametro  di  circa 
100  nm  e contenuto  elettrondenso  separato  dalla  membra- 
na limitante  da  un  esile  alone  chiaro,  mentre  i granuli  di 
somatostatina  sono  più  grandi,  di  circa  200  nm  di  diame- 
tro. e presentano  un  contenuto  a medio  arresto  elettroni- 
co e adeso  alla  membrana  limitante. 

Istofaiotogia 

Per  la  t..  le  relazioni  morfofunzionali  sono  ormai  ben  sta- 
bilite (Ingbar,  1985;  Aurbach,  Marx  e Spiegel,  1985). 
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Fig.  7.  T.  di  ratto.  Cellula  parafoUicolare  con  granuli  a cakitoni- 
oa.  Vicino  al  nucleo  si  noti  l’apparato  di  Golgi,  con  alcuni  pro< 
granuli  a e&so  adiacenti.  Fotografìa  al  microscopio  elettronico, 
ingrandimento  l4.(M)0x. 


Anche  le  variazioni  morfologiche  dei  follicoli  tiroidei 
durame  le  differenti  fasi  funzionali  sono  suflìdentemente 
chiarite,  a seguito  di  numerose  indagini  di  microscopia 
convenzionale,  istochimiche.  autoistoradiografichc  e ul- 
trastrutturali  (Nadler.  1974;  Tice,  1977).  tanto  che.  dal 
semplice  esame  dei  preparati,  è possìbile  stabilire  lo  stato 
funzionale  della  ghiandola.  A tale  scopo  sono  validi  ele- 
menti di  giudizio  sia  la  dimensione  dei  follicoli,  grandi  in 
fase  di  stasi  funzionale  e più  piccoli  in  fase  di  attiva  mo- 
bilizzazione deirormonc.  sia  l'aspetto  della  colloide  (fig. 
8),  compatta,  acidolila.  cromofila  dopo  colorazione  con 
ematossilina  ferrica  e intensamente  PAS-positiva  nei  fol- 
licoli a riposo,  oppure  vacuolizzata.  basofìla.  cromofoba  e 
lievemente  PAS-positiva  nei  follicoli  in  attiva  secrezione 


Fig.  K.  T.  di  uomo.  Sono  visibili  due  follicoli  con  colloide  cromo- 
foria  (frecce)  c alln  contenenti  culk>ide  cromofila.  Colorazione 
con  emalosMiina  ferrica,  ingrandimento  800  x. 


Fig.  9.  T.  di  uomo.  Follicoli  a riposo,  di  grandi  dimensioiii.  con 
^letio  follicolare  appiattito  e collokie  compatta  e intensamente 
PAS-positiva.  Colorazione  con  PAS  ed  ematossilina.  ingrandi' 
mento  900  x. 


Fig.  10.  T.  di  uomo.  Follicoli  in  attiva  secrezione  di  tireoglohuli- 
na,  dì  modeste  dimctksioni.  con  epitelio  follicolare  cubico  e col- 
loide poco  colorabile.  Culoraztone  con  crrutossilina-cosina.  in- 
grandimento 1000  X. 
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di  tireoglohulina  o in  fase  di  mobilizzazione  della  stessa 
con  immissione  in  circolo  degli  ormoni  attivi.  Il  diverso 
aspetto  e la  diseguale  affinità  tintoriale  della  colloide 
sono  correlati  al  suo  grado  di  idratazione,  che  è basso 
nello  stadio  di  accumulo  cd  elevato  in  quello  di  secrezio- 
ne e di  nassorbimento  della  tireoglohulina.  Inoltre,  per 
defìnire  con  precisione  i vari  momenti  funzionali  è utile 
esaminare  le  caratteristiche  dcircpitelio  follicolare  (Alla- 
ra.  1954).  Questo,  infatti,  è formalo  da  cellule  appiattite 
(fìg.  9)  e povere  di  organuli  nei  follicoli  a riposo,  presen- 
ta cellule  cubiche  (hg.  10)  a citoplasma  hasofìlo  e rica)  in 
ergastopla.sma  nei  follicoli  in  attiva  secrezione  di  Ureo- 
globulina  nel  lume  follicolare,  cd  à costituito  da  cellule 
cubico-alte  nei  follicoli  in  attività  di  riassorbimento  della 
colloide  con  immissione  in  circolo  di  T)  e T4  (fìg.  11). 
Quando  i processi  di  secrezione  ormonale  sono  intensi  c 
protratti  nel  tempo,  come  accade  subito  dopo  la  nascita 
neiruomo  (Allara,  1951)  e in  genere  nei  mammiferi  a 
prole  inetta,  durante  resposizionc  a bassa  temperatura 
ambientale,  in  seguito  a somministrazione  di  TSH  o in 
animali  ibernanti  al  risveglio  dal  letargo,  i follicoli  tiroi- 
dei appaiono  collassati,  la  colloide  pressoché  assente,  le 
cellule  di  forma  cilindrica,  i capillari  sanguigni  perìfollico* 
lari  dilatati  e congesti  (fig.  12).  La  secrezione  dei  principi 
ormonali  comporta  l'emissione  di  piccoli  pseudopodi  dal- 
la superfìcie  apicalc  delle  cellule  follicolari,  l'cndocitosi  di 
gocce  di  colloide,  la  fusione  di  queste  con  lisosomi  pri- 
mari presenti  in  gran  numero  nella  regione  sopranucleare 
delle  cellule,  la  demolizione  intralisosomalc  della  tirco- 
globulina  con  liberazione  dalla  sua  catena  peptidica  di  T3 
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e T4  e,  mediante  meccanismi  non  ancora  ben  noti,  il  loro 
passaggio  attraverso  il  plasmalcmma  basale  nei  capillari 
sanguigni  perìfollicolari. 

Lo  stato  funzionale  delle  cellule  parafollicolarì.  come 
in  tutte  le  cellule  a secrezione  polipcptidica.  viene  dedot- 
to dallo  sviluppo  deirergastoplasma.  dall'esten.sione  del- 
l'apparato di  Golgi  c dal  numero  dei  granuli  di  accumulo 
del  prodotto.  Infatti,  in  cellule  attivamente  secernenli. 
come  avviene  in  condizioni  di  ipercalcemia.  l'ergastopla- 
sma  è abbondante,  l'apparato  di  Golgi  esteso  c con  molti 
progranuli  nelle  sue  vicinanze,  i granuli  maturi  poco 
numerosi  e dislocati  alla  periferia  del  citoplasma,  mentre 
i fenomeni  inversi  si  vcrìfìcano  in  cellule  a riposo. 
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Rg.  II.  1'.  di  uomo.  Follicoli  nei  quali  avvengono  il  rias.sorbi- 
mento  della  colloide  c la  secrezione  di  ormoni  attivi.  L'epitelio 
follicolare  é cubico-alto  e la  colloide  vacuolizzata  alla  periferia. 
Colorazione  con  emalosMlina-eosina.  ingrandimento  9>Ux. 


Fig.  12.  T.  di  neonato.  I follicoli  sono  collassati  c con  epitelio 
dlindrkx».  CÌ  sono  solo  residui  di  colloide  in  alcuni  follicoli  men- 
tre in  altri  essa  manca  del  lutto.  1 capillari  sanguigni  pcrifollico- 
lari  [frecce)  sono  molto  dilatati  c congesti.  C’oksrazionc  con  cma- 
tossilina-cosina.  ingrandimento  950  x. 
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nSIOLOGIA  E BIOCHIMICA  DEGLI  ORMONI 
TIROIDEI 

Sf^MAKlU 

Sintesi  e aecreaiooe  desii  onnoni  tiroidei  (coi.  2271);  Metaboiì- 
imo  extratimideo  dello  iodio.  • Metabolismo  intraùroideo  dello 
iodio.  - Omoni  tiroidei  drtolnnti.  Trasporto  e nsetabofismo  pe> 
riferko  (col.  2275).  - Azione  dcfli  omoni  tiroidei  (col.  2277).  - 
Regtdazione  deia  fanzione  tiroidea  (col.  2278):  Controllo  ipola- 
lamoipofisorio.  • Regolazione  autonoma  ed  effetti  dello  iodio  sul- 
la funzione  tiroidea. 


^lesi  e tecrczioiie  omoni  tiroidei 

La  t.  è una  ghiandola  endocrina,  capace  di  concentrare  lo 
iodio  e di  incorporarlo  per  la  formazione  degli  ormoni 
tiroidei  (tiroxina  {T4]  e trìiodotironina  (Tj)). 

Nella  fìg.  13  sono  riportate  le  formule  di  struttura  degli 
ormoni  tiroidei  e dei  loro  precursori  monoiodotirosina 
(MIT)  e diiodotirosina  (DIT).  La  componente  principale 


degli  ormoni  tiroidei  à rappresentata  dallo  iodio,  che  co- 
stituisce il  65%  in  peso  delPintera  molecola  di  tiroxina  (v.). 
La  formazione  di  una  normale  quantità  di  ormoni  tiroidei 
dipende  pertanto  dalla  disponibilità  di  un  adeguato  ap- 
porto iodico,  che  è compreso  tra  100  c 300  pgi^24  h.  Poi- 
ché lo  iodio  è scarsamente  rappresentato  sulla  crosta  ter- 
restre. la  t.  dispone  di  efficienti  meccanismi  atti  a concen- 
trare e conservare  questo  elemento. 

Metabolismo  extratiroideo  dello  iodio 
Lo  iodio  introdotto  in  qualsiasi  forma  con  la  dieta  è ri- 
dotto a ioduro  (P)  nel  tratto  ga.stroiniestinale  ed  é quin- 
di rapidamente  assorbito.  Di  regola  la  concentrazione 
piasmatica  di  I'  è compresa  tra  0,1  e 1 pg>'dl;  i livelli  di 
ioduro  circolante  dipendono  sia  dalla  quantità  assunta 
con  la  dieta  che  dalla  quota  derivante  dalla  desiodazione 
degli  ormoni  tiroidei.  L'introito  dietetico  giornaliero  di 
iodio  nelPuomo  è molto  variabile,  in  rapporto  alle  diver- 
se aree  geografìche.  oscillando  tra  una  quota  inferiore  a 
IO  pg  e un  massimo  di  svariati  mg.  Quando  rapporto 
iodico  giornaliero  è insufficiente  (probabilmente  se  infe- 
riore a 1(X)  pg,  sicuramente  se  inferiore  a SO  pg)  la  t.  va 
inc'ontro  a complessi  meccanismi  di  adattamento  respon- 
sabili deiraumcnto  di  volume  ghiandolare  tipico  del  goz- 
zo endemico  (v.  gozzi;  mixfdf.ma).  L’endemia  gozzigena 
si  osserva  in  vaste  teloni,  prevalentemente  montane, 
largamente  distribuite  nel  globo  terrestre  e in  cui  vivono 
non  meno  di  4(X)  milioni  di  persone.  Quando  la  carenza 
iodica  è particolarmente  severa,  oltre  al  gozzo  si  osserva- 
no casi  di  grave  deficit  intellettuale  e neurologico  noti 
con  il  termine  di  cretinismo  endemico  (v.  mixedeha;  v. 
anche:  cretinismo). 

Paradossalmente,  anche  un'eccessiva  assunzione  di  io- 
dio (come  si  osserva  in  alcune  zone  del  Giappone  e della 
Cina)  può  essere  responsabile  di  gozzo  e alterazioni  fun- 
zionali tiroidee.  Attualmente  si  ritiene  che  la  quantità  di 
iodio  ottimale  per  un'adeguata  sintesi  ormonale  ncil'adul- 
to  sia  compresa  tra  150  e 3<M)  pg/24  h;  in  Italia  e in  mol- 
ti altri  paesi  europei  Tintroito  giornaliero  di  iodio  è spes- 
so inferiore  a questi  valori. 

Lo  ioduro  piasmatico  viene  allontanato  dai  torrente 
circolatorio  da  parte  della  t..  del  rene  e,  in  minor  misura, 
delle  ghiandole  salivari  e da  parte  di  altre  strutture 
ghiandolari  dello  stomaco  e deirintestino.  Poiché  k>  iodu- 
ro escreto  nel  tratto  gastroenterico  viene  quasi  comple- 
tamente riassorbito,  la  clcarance  plasmatìca  dello  P di- 
pende dalla  captazione  tiroidea  e dal  ritmo  di  escrezione 
renale  di  questo  elemento.  Questi  due  meccanismi  agi- 
.scono  in  maniera  reciprocamente  competitiva.  La  clca- 
rance tiroidea  dello  ioduro  nel  soggetto  eutiroideo  é cor- 
relata inversamente  alla  concentrazione  dello  1~  circolan- 
te e varia  tra  i 10  c i 40  mlmin.  La  clcarance  renale  del- 
lo 1~  oscilla,  nell'adulto,  tra  t 25  e i 50  mUmin.  non  é 
influenzata  dalla  concentrazione  piasmatica  di  questo 
elemento,  ma  dipende  dal  filtrato  glomerularc  e dal  tasso 
di  riassorbimento  tubolare. 

In  condizioni  di  equilibrio  metabolico,  essendo  trascu- 
rabile la  perdita  con  le  feci,  la  quantità  di  I~  escreta 
giornalmente  con  le  urine  à quasi  uguale  alla  quantità 
introdotta  con  la  dieta  nello  stesso  lasso  di  tempo.  Il 
rene,  infatti,  elimina  lo  ioduro  non  fissato  dalla  t.  e quel- 
lo derivante  dalla  desiodazione  periferica  degli  ormoni 
tiroidei,  che  è a sua  volta  equivalente  alla  quantità  capta- 
la dalia  ghiandola  (hg.  14). 

Metabolismo  intratiroideo  dello  iodio 

La  prima  tappa  del  processo  che  porta  alla  sintesi  degli 

onnoni  tiroidei  è rappresentata  dal  trasporto  attivo  intra- 
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Fig.  14.  Schema  del  normale 
ffleiaboltMno  dello  iodio  nel- 
Tuomo.  in  condizioni  di  equili- 
brio. considerando  un'a-uunzio- 
nc  eiornaitcra  di  150  us  di  io- 
dio. Oltre  il  90%  dell'intera  ri- 
serva iodica  deiroreartismo  si 
ritrova  nella  !..  prevalentemente 
in  forma  organica.  Circa  il  10% 
dello  iodio  c presente  in  forma 
di  ione  ioduro.  Nella  hg;ura  è 
anche  schematizzala  la  sintesi  e 
la  secrezione  degli  urmuni  tiroi- 
dei, insieme  alle  principali  so- 
stanze in  grado  di  stimolare 
( t ) o di  inibire  ( i ) le  varie 
lap^  metaboliche. 


T 


j 


ghiandolare  dello  ioduro  plasmatico.  Questo  trasporto 
avviene  contro  un  gradiente  elettrochimico  con  un  mec- 
canismo di  pompa  che  richiede  dispendio  di  energia  e 
mantiene  costantemente  elevato  (20  : 1-40  ; 1)  il  rapporto 
tra  concentrazione  intraghiandolare  e sierica  dello  I~, 
generalmente  definito  come  rapporto  T/S  (t. /siero).  Il 
trasporto  attivo  richiede  energia  derivante  principalmente 
dai  processi  di  fosforilazionc  ossidativa  e utilizza,  presu- 
mibilmente. una  proteina  vettrìce  in  grado  di  legare  lo 
iodio  e altri  elementi  del  settimo  gruppo  della  tavola  pe- 
riodica, quali  il  bromo,  il  tccnezio,  il  renio  e il  cloro, 
che,  a differenza  dello  iodio,  non  sono  successivamente 
incorporati  in  molecole  organiche.  Il  meccanismo  di  (X)n- 
ccntrazionc  attiva  dello  I~  è specificamente  inibito  dagli 
ioni  liocianato  (SCN“)  e perclorato  (CIO^)  ed  è stimolato 
dall’ormone  tireoiropo  ipofisario  (TSH). 

Lo  ioduro  concentrato  attivamente  nella  cellula  follico- 
lare passa  per  diffusione  passiva  nella  colloide  e va  rapi- 
damente incontro  a un  processo  di  ossidazione  e succes- 
siva incorporazione  nei  residui  tirosintei  della  tircoglobu- 
lina  (organicazione).  I.a  tireoglobulina  è una  glicoprotei- 
na di  elevato  p.  m.  (circa  670.000  dalton).  specificamente 
sintetizzata  dalle  cellule  tiroidee,  che  costituisce  la  quasi 
totalità  della  colloide  e il  70-80%  di  tutte  le  proteine 
ghiandolari. 

L'organicazionc  dello  iodio  avviene  previa  ossidazione 
dello  I~  da  parte  di  una  perossidasi.  1^  perossidasi  tiroi- 
dea è un  enzima  associato  alla  frazione  microsomale  della 
ghiandola,  che  può  essere  parzialmente  purificato  me- 
diante digestione  enzimatica  o trattamento  con  detergen- 
ti. Questo  enzima  è un'emoproieina  con  un  gruppo  pro- 
stetico  rappresentato  dalla  ferroprotoporfirìna  IX  o da 
una  porfìrina  a essa  strettamente  correlata.  L’emc  ha  un 
ruolo  cruciale  nella  funzione  dell’enzima:  sono  stati  infat- 
ti descritti  soggetti  con  difetto  ereditario  di  attività  peros- 
sidasica  dovuto  a scarsa  affinità  dcH'apoprotcina  per  il 
gruppo  prostetico.  La  perossidasi  tiroidea  rran  è stata 
ancora  completamente  purificata,  presumibilmente  per  la 
sua  instabilità  durante  i processi  di  estrazione.  Studi  re- 
centi indicano  che  essa  t verosimilmente  una  glicoprotei- 
na di  p.  m.  intorno  a 90.000-100.000  dalton.  La  perossi- 
dasi utilizza  come  substrato  generata  dalTautossi' 

dazione  di  enzimi  flavinici  che  agiscono  come  NADPH. 
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e particolarmente  come  NADPH-ossidasi.  Dopo  l’ossida- 
zione,  lo  iodio  si  lega  ai  residui  tirosinici  della  tireoglobu- 
lina dando  così  luogo  alia  formazione  di  precursori  or- 
monali inattivi  (MIT,  DIT),  che  vanno  successivamente 
incontro  a una  reazione  di  condensazione  ossidativa. 
Questa  reazione,  detta  reazione  di  accoppiamento,  è an- 
ch’es.sa  mediata  dalla  perossidasi  e porta  alla  formazione 
delle  iodotironinc.  tra  le  quali  la  tetraiodotironina  (tiro- 
xina,  T4)  e la  triiodotironina  (T^)  rappresentano  gli  or- 
moni tiroidei  attivi.  Secondo  recenti  ricerche,  l’organica- 
zione  dello  iodio  c raccoppiamento  delle  iodotironine 
avverrebbero  prcvaleniemenie,  se  non  esclusivamente,  a 
livello  di  specifiche  sequenze  aminoacidiche  della  tireo- 
globulina.  La  reazione  di  organicazione  dello  iodio  e 
quella  di  accoppiamento  delle  iodotirosine  sono  inibite 
dai  farmaci  antitiroidei  del  gruppo  delle  tiourcc.  princi- 
palmente rappresentati  dal  mctimazolo.  carbimazolo  e 
dal  propiltiouradle  che  trovano  un  largo  impiego  clinico 
nella  terapia  dell'ipertiroidismo.  Questi  farmaci  agiscono 
come  inibitori  competitivi  della  perossidasi.  La  tireoglo- 
bulina  iodata  è quindi  trasferita  mediante  esocitosi  nella 
colloide,  dove  va  a costituire  un  largo  deposito  di  ormoni 
tiroidei  preformati. 

La  secrezione  ormonale  inizia  con  Tinglobamento  della 
colloide  da  parte  delle  cellule  follicolari  mediante  pinoci- 
tosi  c successiva  fusione  delie  vescìcole  pinocitosiche  o>n 
i lisosomi  cellulari  in  strutture  dette  fagolisosomi.  All'in- 
terno dei  fagolisosomi  ha  luogo  la  proteolisi  della  tireo- 
globulina, con  successiva  secrezione  degli  ormoni  tiroidei 
nel  sangue  àra)lante  a livello  della  membrana  piasmatica 
basale. 

Contrariamente  agli  ormoni  tiroidei,  la  MIT  c la  DIT 
che  si  liberano  durante  il  processo  di  proteolisi  della  ti- 
reoglobulina vengono  quasi  totalmente  desiodate  da  un 
enzima  microsomale  specifico  iiodofirosinadealogenasi  o 
desiodasi)  e lo  I~  liberato  viene  in  gran  parte  riutilizzato 
dalla  ghiandola  e.  in  minor  misura,  entra  nel  pool  di  io- 
duro circolante.  Nel  corso  del  processo  di  secrezione 
ormonale  precedentemente  descrìtto  passano  in  circolo 
anche  piccole  quantità  di  tireoglobulina.  rìlevabili  cx)n 
sensibili  tecniche  radioimmunologiche.  La  secrezione  de- 
gli ormoni  tiroidei  è stimolata  dal  TSH  c inibita  dallo 
iodio  a dosi  farmacologiche. 
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Ormoni  tiroidei  circoUiiti.  Trasporlo  e meUboltsoio  peri* 
ferko 

Nel  Siiggctto  cu(iroi(ico  la  quantità  media  di  e di  T3 
prodotte  giornalmente  risulta,  in  media,  rispettivamente 
di  80  ^g  c di  33  |ig.  Si  deve  qui  sottolineare  che  la  T4 
deriva  totalmente  dalla  secrezione  ghiandolare,  mentre 
oltre  T80%  della  T3  deriva  dalla  desiiHiazionc  della  T4  a 
livello  dei  tessuti  periferici.  Oli  ormoni  tiroidei  circolano 
nel  plasma  quasi  totalmente  in  forma  legata  alle  proteine, 
e solo  in  minima  parte  0.02%  per  la  T4  c 0.3% 
per  la  T3)  in  forma  libera.  La  concentrazione  piasmatica 
degli  ormoni  tiroidei  totali  è di  norma  compresa  tra  i 4 e i 
12  pg'dl  per  la  T4  e i lUO  e i 2(K)  ng/dl  per  la  Tv  Nono- 
stante la  loro  bassa  concentrazione,  gli  ormoni  tiroidei 
liberi  sono  i soli  metabolicamente  attivi,  in  quanto  dispo- 
nibili a livello  tessutale.  Le  proteine  plasmatichc  che  le- 
gano gli  ormoni  tiroidei  sono  rappresentate  da  un'interal- 
faglobulina  denominata  thyroxine-binding’globuiia  (glo- 
bulina legante  la  tiroxina:  TBG).  dalla  prcalbumina  (r/ty- 
roxine-bindingprealbumin:  TBPA)  e dall  albumina.  La 
principale  di  queste  proteine  è la  TBG.  una  glicoproteina  di 
p.  m.  intorno  a 54.0(M1  dalton.  sintetizzata  dal  fegato. 

La  concentrazione  piasmatica  della  TBG  è intorno  a 
2 mg/d),  sebbene  ampie  variazioni  sì  possano  osservare 
in  numerose  condizioni  fisiologiche  o patologiche.  Questa 
proteina  è in  grado  di  legare  sia  la  T3  che  la  T4,  ma  ha 
un'affinità  per  quest'ultimo  ormone  di  circa  10-15  volte 
superiore  a quella  per  la  T3.  Questa  diversa  affinità  delle 
proteine  di  trasporto  è alla  base  delle  diverse  caratteristi- 
che cinetiche  della  T3  e della  T4,  quali  la  diversa  propor- 
zione di  ormone  circolante  in  forma  libera  e il  diverso 
tempo  di  dimezzamento  piasmatico  (1  giorno  per  la  T3  c 
7 giorni  per  la  T4).  Teleologicamente  il  legame  a protei- 
ne di  elevato  peso  molecolare  impedisce  la  perdita  urina- 
ria degli  ormoni  tiroidei  e mantiene  una  riserva  ormonale 
rapidamente  disponibile  per  particolari  esigenze  metabo- 
liche. 

L'interazione  tra  proteine  vettrici  c ormoni  tiroidei  è 
reversibile  e segue  la  legge  di  azione  di  massa,  definita 
dalla  seguente  equazione; 

OT  + P OT  P 

dove  OT  indica  gli  ormoni  tiroidei,  P la  proteina  vettrice 
e k la  costante  di  equilibrio.  Questo  tipo  di  interazione  fa 
si  che  variazioni  artehe  cospicue  della  concentrazione  del- 
le proteine  vettrici  non  determinino  variazioni  significati- 
ve della  concentrazione  assoluta  degli  ormoni  liberi,  ma 
solo  cambiamenti  del  rapporto  tra  forma  libera  c legata. 
Questo  concetto  ha  notevole  importanza  pratica,  in  quan- 
to le  concentrazioni  di  TBG  possono  variare  in  varie 
condizioni  fisiologiche  e patologiche  c durante  terapia 
con  numerosi  farmaci  (tab.  I). 

A livello  dei  tessuti  periferici,  gli  ormoni  tiroidei  svol- 
gono le  loro  azioni  metaboliche  c vanno  quindi  incontro 
a varie  trasformazioni.  La  principale  tra  (Queste  è rap- 
presentata dalla  rimozione  degli  atomi  di  iodio  degli 
anelli  fenolici  delle  iodotironine  (desìodazione).  Oltre  il 
30-40%  della  tiroxina  prodotta  giornalmente  dalla  t.  vie- 
ne desiodata  a livello  dell'anello  fenolico  esterno  in  posi- 
zione 5 con  formazione  di  T3.  Come  accennato  preceden- 
temente, questa  via  metabolica  è responsabile  della  for- 
mazione di  circa  l‘80%  della  T3  prodotta  giornalmente, 
contro  il  20%  dì  diretta  derivazione  ghiandolare.  La  con- 
versione di  T4  in  T3  è catalizzata  da  un  enzima  denomi- 
nato 5‘-iodotironinadesiodasi  {5'~desiodoii).  Questo  en- 
zima, che  necessita  per  la  sua  attività  di  un  cofattore  con- 
tenente gruppi  sulfidrilici,  è presente  in  almeno  2 forme 
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TAB.  I.  CAUSE  DI  ALTERATA  CONCENTRAZIONE  DI 
TBG  CIRCOLANTE 


.AwneiitBta  coMcentraxioae  da  TBG 

Ereditaria  (eccesso  congenito  dì  TBG) 

Gravidanza 

Assunzione  di  estrogeni,  inclusi  anticoncezionali  orali 
AsNunzJone  di  perfenazjna.  croma,  tncu<k>nc 
Epatite  acuta  e cinosi  epatica  (alcuni  casi) 

Porfìne  acuta  intermittente  e cutanea  tarda 

Micloma 

Collagenopatie 

Ipuiiroidismo 

Ridotbi  cooccntraziooc  di  TBG 

Ereditaria  (difetto  o as.scnza  aingcnita  di  TBG) 

Assunzione  di  glicocorticoidi  (dosi  farmacologiche) 

Assunzione  di  androgeni  e steroidi  anabolizzanti 

Malnutrizione  proteica 

Sindmme  nefrosica 

Enicropatia  proicinodispcrsiva 

Cirrosi  epatica  (con  grave  insuffkrietua  epatica) 

Altre  malattie  croniche 
Trattamento  con  L-a5paragina.si 
Acromegalia  attiva 
Ipcrtiroidismo 


distinte;  una  caratteristica  del  fegato,  del  rene  e del  mu- 
scolo scheletrico.  Kaltra  del  S.N.C.  e deU'ipofìsi  anteriore. 

Un  ulteriore  40%  della  T4  prodotta  dalla  t.  viene  de- 
siodato in  posizione  5 nell'anello  fenolico  interno,  dando 
origine  alla  3,3’,5*-lriiodotironina  o Tj  inversa  (rTj),  una 
sostanza  metabolicamente  inattiva.  La  Tj  c la  rT>  sono  a 
loro  volta  sottoposte  a successivi  fenomeni  di  desiodazio- 
nc  con  formazione  di  tutte  le  possibili  di-  e monoiodoti- 
ronine,  tutti  composti  privi  di  attività  ormonale.  La  stessa 
5'-desiodasi  catalizza  la  conversione  da  T4  a T3  e la  de- 
siodazione  della  rTs.  Ciò  spiega  perché,  in  una  serie  di 
condizioni  elencate  nella  tab.  II  e caratterizzate  da  un 
blocco  più  o meno  marcato  deU'attività  di  uuesto  enzima, 
sì  osservano  basse  concentrazioni  plasmaticne  di  T3.  as.so- 
ciate  a elevati  livelli  di  rT3.  Questo  eterogeneo  gruppo  dì 
condizioni  è attualmente  noto  con  il  termine  descrittivo 
di  sindrome  a bassa  Ty 

Oltre  a subire  il  processo  di  desiodazione.  gli  ormoni 
tiroidei  sono  anche  metabolizzati  nei  corrispondenti  deri- 
vati acetici  (ac.  letraiodotiroacetico,  o TETRAC  e or. 


TAB.  IL  PRINOPALI  CONDIZIONI  ASSOOATE  A «SIN- 
DROME A BASSA  T,« 


ConArionl  ftslologkfae 

Vita  fetale  ed  età  neonatale 
Età  avanzata  (?) 

Digiuno  (particolarmente  ridotta  assunzione  di  carboidrati) 

AsmazkNic  di  farnmd 

Propiltiouraalc 

Composti  iodati;  mezzi  di  contrasta  radiologici  (ac.  iopanoico, 
ipodato  di  sodio),  amiodarone 
Propranoloto 

CoMiizkMd 

Anoressia  nervosa 

Diabete  mellito 

Insufficienza  renale  cronica 

Traumi,  interventi  chinir^d 

Insufficienza  epatica  cronica 

Altre  gravi  malattie  acute  o croniche 
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triiodoiiroM etico,  o TRIAC)  o escreti  nella  bile  sotto 
forma  di  glicurono-o  sulfoconiugati. 

Aiioiie  degli  onnonl  liroiclei 

Gli  ormoni  tiroidei  possiedono  innumerevoli  effetti  sul- 
rimerò  metabolismo  intermedio  e sono  essenziali  per  la 
crescita  e la  differenziazione  di  numerosi  organi  e appa- 
rali. Gli  ormoni  tiroidei  sono  inoltre  responsabili  del  pro- 
cesso di  metamorfosi  degli  anfibi.  Negli  animali  a sangue 
caldo  essi  aumentano  il  consumo  di  ossigeno  e la  produ- 
zione di  calore.  Il  meccatmmo  d'azione  degli  ormoni  ti- 
roidei non  è stato  ancora  completamente  chiarito.  Non 
trova  attualmente  più  credito  l'ipotesi  che  spiegava  l'au- 
merno  del  consumo  di  ossigeno  c della  termogenesi  come 
conseguenza  di  una  «dissociazione»  della  fosforìlazione 
dall  ossidazionc.  È attualmente  ben  documentato  che 
questi  ormoni  stimolano  la  sintesi  di  RNA  messaggero, 
l'attività  RNA  polimerasica  e la  sintesi  proteica.  Tali  ef- 
fetti si  esplicano  dopo  il  legame  della  e della  T4  a spe- 
cifici recettori  nucleari.  Recettori  specifici  per  la  Tji  sa- 
rebbero anche  presenti  sui  mitocondri,  ma  il  loro  signifi- 
calo fisiologico  è ancora  controverso.  Recentemente  è 
stato  suggerito  che  l'effetto  termogenico  degli  ormoni  ti- 
roidei potrebbe  essere  imputabile  a una  stimolazione  di- 
retta del  trasporlo  attivo  de!  sodio  nelle  cellule.  In  accor- 
do con  questa  ipotesi  è stata  documentata  la  presenza  di 
recettori  per  gli  ormoni  tiroidei  anche  sulla  membrana 
cellulare.  1 molteplici  effetti  biologici  degli  ormoni  tiroi- 
dei nell’uomo  sono  descrìtti  analiticamente  nei  paragrafi 
successivi 

Si  deve  qui  sottolineare  che  la  massima  parte  degli  ef- 
fetti biologici  degli  ormoni  tiroidei  c attribuibile  alla  Tj. 
la  cui  attività  metabolica  è da  3 a 5 volle  supcriore  a 
quella  della  T4.  Gran  parte  dell'attività  biologica  di  que- 
st'ultima  deriva,  inoltre,  dalla  sua  conversione  periferica 
a Tj.  Resta  pertanto  ancora  da  definire  con  precisione 
Teffettiva  attività  intrinseca  della  T4. 

Effeiu  sullo  sviluppo  fetale:  gli  ormoni  tiroidei  svolgono  un 
mulo  critico  nello  sviluppo  fculc.  particolarmente  a livello  del 
sistema  ncrs'oso  c scheletrico.  L'ipotiroidismo  fetale  c neonalalc 
provoca  il  cretinismo  (v.).  caralterì/zalo  da  ritardo  mentale  e 
nanismo.  Poiché  gli  ormoni  tiroidei  non  pa.vvano  la  placenta,  k> 
stalo  tiroideo  intrauterino  dipende  interamente  dall'attività  della 
tiroide  fetale. 

Effetti  sul  consumo  di  ossigeno  e sulla  produzione  di  calore:  il 
consumo  di  ovsigeno  a riposo  (metabolismo  basale)  è diretta- 
mente correlato  con  i livelli  di  ormoni  tiroidei  circtilanti:  questo 
effetto  è esercitato  nella  maggior  parte  dei  tessuti,  con  l'eccezio- 
ne  del  cervello  adulto,  della  milza  e del  testicolo.  L'aumento  del 
consumo  di  ossigeno  conscguente  alla  somministrazione  di  or- 
moni tiroidei  si  ventka  dopo  un  perìodo  dì  latenza  di  24-48  h 
per  la  Ti  c di  poche  ore  per  la  T». 

Altri  effetti  metaboha:  raumcnlato  consumo  di  ossigeno  itulot- 
IO  dagli  ormoni  tiroidei  si  accompagna  a un  incremento  genera- 
lizzato dei  metabolismo  dei  carboidrati,  dei  gra.ssi  e delle  protei- 
ne Di  particolare  nlicvo  à razione  stimolante  sulla  sintesi  e.  in 
maggior  misura,  sulla  dcgraduziunc  del  colesterolo.  Questi  effet- 
ti suno  possibilmente  sccondan  a un'aumcniaia  degradazione 
delle  bctalipoprotcinc.  (ili  ormoni  tirokki,  inoltre,  aumentano 
la  Hpohsi.  la  glicogcnoHsi  e la  gliconeogcnesi 

Effeiii  sul  sustema  cardiovascolare:  gli  ormoni  tiroidei  povuc- 
dunu  un  marcato  effetio  cronotropo  c inotropo  positivo.  Molti 
degli  effetti  sul  sistema  cardiovascolare  sono  simili  a quelli  in- 
dotti dalle  catccoiamine.  t.  staio  inoltre  dimostralo  che  gli  or- 
moni tiroidei  aumentano  il  numero  dei  rcceliorì  adrcncrgici  a 
livello  miocardictt  c possono  amplificare  razione  dette  calccola- 
mine  a livello  postrccetiorialc 

Altri  effetti:  gli  ormoni  tiroidei  sono  necessari  per  una  normale 
sensibilità  del  centro  respiratorio  agli  stimoli  ipossico  c ipcrcap- 
nic».  Essi,  moitre.  aumentano  rcritropoicsi.  possibilmente  me- 


diante stimolo  della  {Hinluzionc  di  eniropoietma.  A livello  del 
sistema  scheletrico  stimolano  sia  la  formazione  che  il  riassorbi- 
mento osseo;  a livello  muscolare  gli  ormoni  tiroidei  accelerano  il 
processo  di  decontrazione  mu-scolarc  che  i ben  evidenziabile  con 
la  registrazione  del  riflevso  achilleo. 

Regoliizioiie  della  fmtzione  tiroidea 

Come  nel  caso  di  altre  ghiandole  endocrine,  la  funzione 
tiroidea  è sotto  il  controllo  ipotalamoipofisarìo  mediante 
un  tipico  meccanismo  di  feedback  negativo  (v.  anche: 
ipofisi;  iPoiALAMici  FAiTORi).  La  t.  è tuttavia  provvista 
anche  di  un  |>eculiare  meccanismo  di  autoregolazione. 

Controllo  ipotalamoipofisarìo 

Il  controllo  ipotalamoipofisarìo  della  funzione  tiroidea  è 
esercitato  fondamentalmente  daU’ormone  tireotropo 
(TSM)  ipofisario,  la  cui  secrezione  è.  a sua  volta,  regolata 
dall'ormone  ipotaiamico  Thvrotropin-Releasing-Hormonc 
(TRH,  ormone  liberante  la  tircotropina).  Il  TSH  è una 
glicoproteina  con  un  p.  m.  di  28. (KK)  sintetizzata  dalle 
cellule  ba.sofile  dell'ipofisi  anteriore  com|Vìsta  da  2 subu- 
nità (a  c p).  La  subunità  u è comune  alle  tropinc  gonadi- 
che  (FSII.  LH,  UCCi).  mentre  la  subunilà  p è specifica 
per  il  TSH.  La  secrezione  del  TSH  è principalmente  re- 
golala dal  bilancio  tra  l'azione  inibiiona  degli  ormoni  ti- 
roidei e l’azione  stimolante  del  TRH.  un  trìpeptidc  (piro- 
glutamilistidilprolinamide)  sintetizzato  principalmente  a 
livello  dei  nuclei  ipotalamici  sopraottico  e paraventrìcola- 
re  e secreto  nel  sistema  portale  ipofisario  attraverso  neu- 
roni peptidergici.  Il  TRH  determina  un  aumento  della 
sintesi  e della  secrezione  del  TSH.  con  un  meccanismo 
solo  parzialmente  noto.  È certo,  comunque,  che  il  TRH 
attiva  l'adenilatociclasi  delle  cellule  ipofisarìe  e che  la  sua 
azione  dipende  da  un  aumento  della  concentrazione  in- 
tracellulare di  ioni  Ca''^.  Il  TRH  non  è localizzato  soltan- 
to neH'ipotalamo.  ma  si  ritrova  anche  in  aree  exiraips>ia- 
lamiche  del  S.N.C.,  nella  retina,  nel  midollo  spinale,  nel 
pancreas  endocrino  c in  varie  sedi  del  tratto  gastroenteri- 
co. Il  significato  del  TRH  extraipotalamico  non  ò stato 
ancora  chiarito,  anche  se  à stato  dimostrato  che  es.so  non 
à implicato  nella  regolazione  della  funzione  tiroidea. 

La  secrezione  di  TRH  e TSH  ò inoltre  modulata  da 
complessi  meccanismi  neuroendocrìni  mediati  da  vari 
peptidi  c amine  biogene.  Alcune  di  queste  sostanze,  quali 
la  somaioslatina  (v.)  c la  colccistokinina.  hanno  un  effet- 
to prevalentemente  inibitorio,  mentre  altre,  quali  le  prò 
staglandinc  c gli  agonisti  alfa-adrenergici.  sembrano  ave- 
re un  effetto  prevalentemente  stimolante.  Si  deve  tuttavia 
sottolineare  che  i principali  inibitori  della  sintesi  c secre- 
zione di  TSH  sono  gli  ormoni  tiroidei.  Questa  azione  ini- 
bitoria è svolta  quasi  interamente  dalia  T\  generata  lo- 
calmente neH'ipofisi  anteriore  dalla  T4  circolante.  Gli 
ormoni  tiroidei  non  hanno  invece  alcun  effetto  sulla  sin- 
tesi e sulla  secrezione  del  TRH. 

Il  livello  del  TSH  circolante  rappresenta  il  stilo  stimolo 
fisiologico  significativo  per  la  secrezione  ormonale  della  t. 
II  TSH  svolge  molteplici  azioni  sulla  funzione  c sul  trofi- 
smo della  ghiandola.  Dopti  stimolo  lircotropinico  aumen- 
tano il  volume  c la  vascolarizzazione  ghiandolari,  l’altez- 
za delle  cellule  follicolari,  il  numero  delle  gocciole  di  col- 
loide e il  riassorbimento  della  colloide.  II  TSH  stimola 
inoltre  la  captazione  dello  iodio,  la  sintesi  della  tireoglo- 
bulina.  la  formazione  di  iodotironinc.  la  protcolisi  della 
tireoglobulina  c la  secrezione  ormonale.  Infine,  il  TSH 
determina  un  aumento  del  consumo  di  ossigeno,  della 
sintesi  di  fosfolipidi,  delia  sintesi  di  RNA  c deH'utilizza- 
zione  del  glieoso.  Le  varie  azioni  biologiche  del  TSH  si 
esercitano  dopo  il  legame  deH'ormone  ipofisario  a recet- 
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tori  specifici  sulla  membrana  piasmatica  delle  cellule  fol- 
licolari e successiva  stimolazione  del  sistema  adcnilatoci* 
clasi'AMP  ciclico  (cAMP).  Nel  citoplasma  il  cAMP  si 
lega  a protcinochinasi  cAMP-dipcndcnti.  attivandone  le 
unità  catalitiche.  Ne  consegue  una  selettiva  fosforìlazionc 
di  svariate  proteine  enzimatiche  con  conseguente  attiva- 
zione dei  processi  metabolici.  Rcccnlcmcnte  sono  stati 
descritti  altri  meccanismi  di  azione  del  TSH  cAMP-indi- 
pendenti  che  implicano  l’attivazione  del  turnover  fosfo- 
lipidico  di  membrana,  cx>n  conscguente  liberazione  di  ac. 
arachidonico,  aumento  degli  ioni  Ca***^,  e attivazione  di 
una  particolare  protcinochinasi  (proteinochinasi  C). 

Il  TSH  circolante  mostra  modeste,  ma  significative, 
variazioni  circadiane,  con  valori  massimi  alle  prime  ore 
del  mattino  e minimi  nel  tardo  pomeriggio.  In  seguito  al 
meccanismo  di  feedback  descrìtto  precedentemente,  i li* 
velli  di  TSH  circolante  sono  tipicamente  depressi  nel- 
ripertiroidismo  e risultano  aumentati  neiripotiroidismo. 

Regolazione  autonoma  ed  effetti  dello  iodio  sulla  funzione 
tiroidea 

La  t.  mantiene  una  modesta  attività  di  iodocaptazione  e 
sintesi  ormonale  anche  in  assenza  di  TSH.  In  questi  casi, 
il  priiKipale  fattore  che  regola  Tattività  tiroidea  TSH-in- 
dipendente  è rappresentato  dallo  ioduro.  A dosi  farmaco- 
logiche, tuttavia,  lo  iodio  svolge  altri  effetti  a livello  della 
t..  che  dipendono  essenzialmente  dalle  dosi  e dalle  moda- 
lità di  somministrazione.  L’assunzione  acuta  di  elevate 
quantità  di  iodio  determina  un  blocco  totale  delPorgani- 
cazione  dello  ioduro  e della  sintesi  delle  iodotironine 
{effetto  Violff-Oiaikoff).  Quando  un'eccessiva  quantità  di 
iodio  viene  somministrata  cronicamente  si  osserva  una 
progressiva  riduzione  del  blocco  conscguente  ad  assun- 
zione acuta.  Questo  meccanismo  di  adattamento  previene 
lo  sviluppo  di  un  ipotiroidismo  nelle  t.  e.sposte  per  un 
lungo  periodo  di  tempo  a eccesso  di  iodio.  Altre  impor- 
tanti azioni  farmacologiche  dello  ioduro  sono  rappresen- 
tate dal  rapido  effetto  inibitorio  sulla  secrezione  degli 
ormoni  tiroidei  (distinto  dal  blocco  della  sintesi  ormonale 
deH'effetto  Wolff-ChaikofO  e dalla  capacità  di  indurre 
una  parziale  regressione  delPiperplasia  e deinpervascola- 
rìzzazione  presenti  nel  gozzo  di^so  tossico.  1 meccani- 
smi responsabili  di  questi  effetti  non  sono  noti,  sebbene 
siano  presumibilmente  da  ascrivere  alle  complesse  azioni 
autoregolatorìc  esercitate  dallo  iodio  sul  metabolismo 
intermedio  tiroideo. 
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Esame  radiologico  del  collo.  • Ecogrt^a  tiroidea.  • Agoaspira- 
zione  e agobiopsia  tiroidea. 


SEMEIOTICA  FISICA 

La  valutazione  del  paziente  con  sospetta  patologia  tiroi- 
dea si  deve  avvalere  di  un'accurata  anamnesi  e di  un  at- 
tento esame  obiettivo,  indispensabili  per  una  corretta  in- 
terpretazione dei  risultati  delle  numerose  prove  di  fun- 
zione tiroidea  e dei  dosaggi  ormonali  oggi  disponibili. 
Preferìbilmente,  un  accurato  esame  clinico  dovrebbe 
sempre  precedere  c guidare  la  scelta  degli  esami  funzio- 
nali in  vivo  e in  vitro  di  volta  in  volta  più  adatti  al  sospet- 
to diagnostico.  Talvolta,  la  diagnosi  è già  co^  evidente  in 
base  alla  storia  clinica  e all'esame  obiettivo  che  le  prove 
di  laboratorio  servono  soltanto  per  confermarla  c preci- 
sarla. In  molti  casi,  tuttavia,  sintomi  sfumali  suggestivi  di 
disfunzione  tiroidea  dipendono  da  altre  cause  e solo 
un'accurata  valutazione  di  laboratorio  può  consentire  il 
preciso  inquadramento  diagnostico. 

L'anamnesi  do>Tebbe  essere  mirata  aH'identifìcazione 
delle  manifestazioni  riferìbili  airaumcnto  o alla  riduzione 
degli  ormoni  tiroidei  drcolanii.  descrìtti  in  dettaglio  in 
altra  sede  (v.  basedow.  morbo  di;  mixedema;  ipertiroidi- 
SMI  E IPOTIROIDISMI;  TiREOTOSStcosi).  Particolare  attenzio- 
ne deve  pertanto  es.sere  rivolta  a sintomi,  quali;  l'astenia, 
l'ansietà,  rinsonnia,  tremori,  cambiamenti  di  carattere  e 
labilità  emotiva,  perdita  di  capelli  c fragilità  ungueale, 
aumentata  o ridotta  sudorazione  e sensibilità  al  freddo  e 
al  caldo,  tachicardia,  cardiopalmo  e disordini  del  ritmo 
cardiaco,  perdita  o aumento  di  peso,  modificazioni  del- 
l'appeiito  o dell'alvo,  alterazioni  del  senso  di  sete  e della 
diuresi.  Si  deve  inoltre  indagare  la  presenza  e le  recenti 
modificazioni  di  sintomi  a livello  del  collo,  quali  dolore  e 
dolorabilità  (con  particolare  attenzione  alla  sede  e all'ir- 
radiazionc),  la  comparsa  di  masse  a livello  cervicale,  la 
presenza  di  raucedine,  disfagia  c segni  di  ostruzione  delle 
vie  aeree  superiori.  È indispensabile  prendere  nota  di 
qualsiasi  storia  precedente  di  malattia  tiroidea,  o di  as- 
sunzione di  farmaci,  quali  iodio  o composti  iodati,  antiti- 
roidei di  sintesi,  cstroprogestinici,  difenilidantoina,  cloh- 
brato,  fenilbutazone  e molti  altri  ancora  (v.  sopra,  tabb.  1 
c II).  Dì  particolare  importanza  è appurare  una  storia  di 
precedente  radioterapia  esterna  sulla  regione  cervicale 
per  l'elevato  rischio  di  carcinoma  tiroideo  a essa  consc- 
guente (v.  sotto:  tumori).  Va  inoltre  indagata  la  presenza 
di  lircopatie  nei  membri  della  famiglia.  Wsta  la  frequente 
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familiarità  di  molte  affezioni  tiroidee;  devoiK)  essere  ri- 
cercati altri  sintomi  riferibili  a quadri  morbosi  come  le 
poliadenomatosi  endocrine  (v.)  e le  poliendocrinopatìe 
autoimmuni  (v.)  che  interessano  anche  la  t.  Infine,  si 
deve  identificare  la  presenza  di  una  serie  di  malattie  non 
tiroidee  che  possono  alterare  i risultati  delle  prove  dia- 
gnostiche (tab.  Il;  V.  anche  sotto,  tabb.  Ili  e IV). 

L’esame  obiettivo  della  t.  va  preceduto  da  un  esame 
generale  inteso  a rilevare  i segni  di  alterata  funzione  ti- 
roidea. Tra  questi,  possono  essere  particolarmente  evi- 
denti le  modificazioni  della  facies,  caratteristica  sia  nel- 
l’ipertircMdismo  {facies  bQsedowianà)  che  neiripotiroidismo 
{facies  mixedematosa),  la  presenza  di  esoftalmo  e/o  di 
altri  segni  oculari  tipici  deiroftalmopatia  basedowiana  e 
le  tipiche  manifestazioni  cutanee,  cardiovascolari,  neuro- 
logiche e psichiche  descritte  in  dettaglio  nelle  voci  base- 
DOW,  MORBO  di;  IPERTIROIOISMl  E IPOTIROIDlSMi;  MDCEDEMA; 
TuiEorTossicosi.  Successivamcnte  si  procede  aU'ispezione 
del  collo,  che  si  deve  eseguire  con  paziente  seduto  in 
buone  condizioni  di  illuminazione,  a collo  lievemente 
iperesteso.  È utile  avere  a disposizione  un  bicchiere  d'ac- 
qua per  facilitare  la  deglutizione.  L’ispezione  consente  di 
osservare  cicatrici  chirurgiche,  dilatazioni  venose,  arros- 
samenti cutanei  e masse  in  varie  sedi  cervicali.  La  mobili- 
tà con  la  deglutizione  è di  regola  segno  di  pertinenza  ti- 
roidea di  una  tumefazione  cervicale,  per  gli  stretti  rap- 
porti anatomici  della  ghiandola  con  la  trachea,  sebbene 
questa  caratteristica  possa  essere  perduta  in  casi  di  gozzi 
molto  voluminosi  o di  lesioni  estesamente  infìitrative 
come  alcuni  carcinomi  aggressivi  o la  tiroidite  di  Riedel. 
L'ispezione  del  dorso  della  lingua  a livello  del  forame 
cieco,  consente  talora  di  individuare  noduli  di  tessuto  ti- 
roideo ectopteo,  denominato  gozzo  linguaJe. 

La  palpazione  del  collo  può  essere  eseguita  con  il  me- 
dico |:^to  di  fronte  o dietro  al  paziente,  a seconda  della 
personale  esperienza  dell'esaminatore.  Chi  scrìve  preferi- 
sce porsi  dietro  al  paziente  seduto  ed  eseguire  l’esame 
con  la  punta  delle  dita  di  entrambe  le  mani.  Per  prima 
cosa  si  definisce  la  posizione  della  cartilagine  tiroidea, 
subito  al  di  sotto  della  quale  si  apprezza  l'istmo  della  I. 
Successivamente  sì  cerca  di  definire  i limiti  e la  forma 
della  ghiandola  mentre  il  paziente  deglutisce.  Con  questa 
tecnica,  la  t.  normale  è di  regola  appena  palpabile,  ha 
una  consistenza  parenchimatosa,  e le  sue  dimensioni  cor- 
rispondono approssimativamente  a quelle  della  falange 
distale  del  pollice  del  soggetto  esaminato.  La  palpazione 
della  ghiandola  diventa  molto  difficile  nei  soggetti  obesi  o 
brachitipi  e negli  anziani,  a causa  della  cifosi  cervicale. 
Ogni  variazione  di  volume,  irregolarità  di  superficie  e di 
consistenza  della  t.  deve  essere  accuratamente  valutata. 
La  ghiandola  può  essere  aumentata  ditfusamcnte  di  vo- 
lume. con  conservazione  della  caratteristica  forma  a far- 
falla. oppure  si  possono  osservare  tumefazioni  distrettua- 
li. con  grossolane  modificazioni  della  forma.  La  consi- 
stenza ghiandolare  può  essere  parenchimatosa,  molle, 
teso-elastica  e dura  fino  ad  assumere  caratteristica  lignea 
o lapidea.  Particolare  atterìzione  va  posta  alla  precisa 
identificazione  c localizzazione  di  lobulazioni  o noduli 
distinti  dal  restante  parenchima  e all  eventuale  presenza 
di  lobo  piramidale. 

Di  fronte  a un  gozzo  voluminoso  si  devono  ricercare 
segni  di  deviazione  o compressione  tracheale.  Deve  esse- 
re quindi  attentamente  valutata  la  presenza  di  linfonodi 
palpabili,  possibile  espressione  di  processi  flogistici  o 
metastatici;  le  stazioni  linfatiche  principalmente  interessa- 
le si  ritrovano  nella  regione  prelaringea,  presso  il  lobo 
piramidale  (linfonodi  delfici),  intorno  ai  lobi  tiroidei  e in 
ogni  altra  sede  del  collo,  ma  particolarmente  nelle  regio- 


ni latcroccrvicale  c sopraclaveare.  Occasionalmente  sono 
o.sservabili  tumefazioni  mediane  sopratiroidee  riferìbili  a 
cisti  o noduli  del  dotto  tireoglosso:  queste  sono  talora 
riconoscibili  per  la  mobilità  durante  la  protrusione  della 
lingua,  in  quanto  spesso  connesse  al  forame  cieco.  Du- 
rante la  palpazione  possono  essere  avvertiti  fremiti  vasco- 
lari. che  possono  essere  ascoltati  come  soffi  sistolici  o 
continui.  Questo  reperto  è caratteristico  dciripcrvascola- 
rizzazionc  ghiandolare  che  si  osserva  nella  t.  iperplastica 
del  morbo  di  Ba.sedow  e deve  essere  distinto  da  soffi  tra- 
smessi dalla  base  del  collo  o da  rumori  venosi  che  posso- 
no essere  aboliti  con  la  compressione  della  vena  giugula- 
re esterna  e con  i movimenti  di  torsione  del  capo. 

Nella  diagiK>stica  dei  gozzo  retrostemale  utili  informa- 
zioni possono  essere  ottenute  facendo  sollevare  le  braccia 
al  paziente  fino  a far  loro  toccare  la  testa.  Questa  mano- 
vra, in  condizioni  fisiologiche  ostacola  il  ritorno  venoso 
dai  vasi  del  collo;  in  presenza  di  gozzo  mcdiastinico,  si 
determina  una  significativa  ostruzione,  che  causa  marcata 
congestione  venosa  facciale  e difficoltà  respiratorie  (segno 
di  Pemberton). 

Alterazioni  del  timbro  della  voce  (voce  bitonale)  devo- 
no essere  attentamente  considerate,  in  quanto  possono 
indicare  una  paralisi,  monolatcralc  o bilaterale,  delle  cor- 
de vocali  conseguente  a compressione  o infiltrazione  del 
nervo  laringeo  ricorrente,  solitamente  imputabile  a neo- 
plasie maligne  tiroidee:  in  questi  casi  un  esame  larìngo- 
scopico  indiretto  è indispensabile.  In  presenza  di  volumi- 
nose tumefazioni  tiroidee,  possono  essere  evidenti  devia- 
zione tracheale  e stridore,  prevalentemente  inspiratorìo. 
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Esame  radiologico  tradiziuaale 

La  t.  è una  ghiandola  che  mal  si  studiava  con  la  radiolo- 
gia tradizionale,  quindi  si  è giovata  enormemente  delle 
nuove  tecniche  di  immagine  e in  particolare  deH'ecogra- 
fia;  questo  non  solo  per  Tinnocuità  e la  non  invasività  di 
questo  metodo,  quanto  per  le  notevoli  informazioni  morfo- 
logiche e strutturali  che  fornisce.  All'ecografìa  si  sono  ag- 
giunte. con  eccellenti  risultali,  la  tomografìa  assiale  com- 
puterizzata (T.A.C.)  e la  tomografìa  a RMN  (v.  sotto), 

Tra  le  indagini  radiologiche  tradizionali,  l’unica  a esse- 
re ancora  utilizzata  è l'esame  radiografìco  in  proiezione 
laterale  c obliqua  della  regione  cervicotoracica  a vuoto  c 
con  opacizzazione  dell’esofago. 

Con  il  primo  si  possono  evidenziare  le  microcalcifìca- 
zioni  (fìg.  15)  e i segni  di  compressione  della  trachea  (fìg. 
16);  con  il  secondo  si  studiano  i rapporti  con  l'esofago; 
talvolta  nei  gozzi  a parziale  sviluppo  endotoracico  o 
immersi,  si  associa  la  stratigrafia  del  mediastino  (v.)  an- 
che per  valutare  eventuali  deviazioni  delia  trachea. 


2281 


2282 


TIROIDE 


Ecografia 

Quando  la  t.  è nella  normale  sede  cervicale.  Pecografìa  è 
l'esame  di  prima  scelta  in  quanto  permette  di  valutare 
esattamente  la  morfologia  (in  genere  ad  H o a ferro  di 
cavallo)  c te  dimensioni,  che  peraltro  hanno  una  grande 
variabilità  individuale. 

Si  misura  il  diametro  sagiitaU  dei  lobi  laterali  (lunghez- 
za media  4>6  cm  circa),  ma  il  parametro  più  affidabile 
per  giudicare  ringrandìmenio  ghiandolare  è lo  spessore 
(diametro  anteroposteriore)  che  si  considera  nei  limiti  fino 
a 2 cm  per  un  paziente  longilineo  e fino  a 2.5  cm  per  un 
paziente  breviiineo;  in  una  percentuale  variabile  dal  10  al 
4U%  può  essere  presente  un  3"  lobo  piramidale  che  si 
origina  dalla  porzione  più  caudale  del  dotto  tireoglosso  e 
si  estende  dall'istmo  in  direzione  craniale:  esso  subisce 
una  progressiva  atrofia  nell'età  adulta. 

L'esame  ecografico  della  t.  viene  e.seguito  a paziente 
supino,  con  capo  ipercstcso  e con  piani  di  scansione  sa- 
gittali e trasversali. 

L'apparecchiatura  più  rispondente  è quella  reai-time 
con  sonde  lineari  ad  alta  definizione  (tra  5 e 7 MHz). 

Lo  studio  va  esteso  agli  spazi  latcrotiroidei  per  la  valu- 
tazione dei  grossi  vasi  del  collo  e di  eventuali  adenopatic. 

L'aspetto  ccograhco  de)  tessuto  ghiandolare  normale 
appare  costituito  da  fini  echi  omogenei;  la  capsula  è ipe- 
rccogena. 

Tra  le  alterazioni  congenite  si  studiano  bene  Vagenesia 
o Vipoplaxia  di  uno  o di  entrambi  i lobi. 


Dal  punto  di  vista  ccografico.  le  lesioni  acquisite  pos- 
sono essere  suddivise  in:  1)  lesioni  diffuse;  2)  lesioni 
multinodulari;  3)  noduli  solitari. 

Viperplasia  diffusa  non  presenta  caratteri  ecografìci 
peculiari  a livello  di  ecogenicità,  per  quanto  gli  echi  siano 
più  grossolani  e la  tes.situra  sia  a maglie  larghe. 

Nei  morbo  di  Basedow.  l'ecostruttura  appare  diffusa- 
mente  ipoecogena  senza  formazioni  nodulari;  con  appa- 
recchi ad  alta  risoluzione  è possibile  dimostrare  aumento 
del  calibro  delle  strutture  vascolari. 

Del  nodulo  vanno  considerati  i seguenti  caratteri: 

1)  ecostruttura:  liquida,  mista,  solida  (solida  ipereco- 
gena.  ipoecogena.  isoecogena); 

2)  presenza  di  calcificazioni  e aree  colliquativc; 

3)  aspetti  dei  margini:  netti  e regolari,  irregolari  e 
sfumati; 

4)  presenza  dell'alone  ipoecogeno  periferico  parziale  o 
completo. 

L’ecostruttura  più  frequente  dei  noduli  iperplastici  à 
quella  solida  isoecogena  (hg.  17),  spesso  con  alone  peri- 
ferico regolare  e completo:  la  ghiandola  è spesso  defor- 
mata. ma  la  continuità  delle  pareti  vascolari  è mantenuta. 

Il  nodulo  solitario  corrisponde  in  genere  a un  adenoma 
o a una  neoplasia  maligna. 

Gli  adenomi  (follicolari  o non  follicolari)  non  hanno  un 
aspetto  ecografico  caratteristico;  cosi  l'adenoma  tossico 
(adenoma  di  Plummer)  non  si  differenzia  ecograheamente 
dagli  altri  (hgg.  18-20). 

Pertanto  la  semeiotica  ecografka  tendente  al  riconosci- 
mento delle  lesioni  nodulari  neoplastiche  deve  tener  con- 
to si  deirecostnittura  (nel  60-70%  sono  ipoecogene;  nel 
15-25%  isoecogene;  nel  5-10%  miste;  nel  2-4%  ipereco- 


Fig.  16.  Esame  radiografico  m posizione  obliqua  della  regione 
ccrvicoioracica  che  dimostra  un'impronta  delia  trachea  da  com- 
pressione di  struma  rctrosiemalc. 
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Fit.  17.  Ecografìa  della  t.  Scan> 
sioni  trasversali  (TVR  SUP, 
TVR  INF)  e sagittali  (SAG).  Si 
rtconosce.  delimitato  oalla  trac* 
da.  un  nodulo  isoecogeno.  Dia- 
gnosi: iperplasia  nodulare. 


Fig.  18.  Ecografìa  della  l.  Si 
riconoscono  aree  transoniche, 
in  pvte  confluenti,  in  entrambi 
i looi.  Diagnosi:  gozzo  nodulare 
coUoidocistico.  con  prevalenza 
nel  lobo  sinistro.  A)  Scansione 
trasversale.  B)  Scansioni  sagit- 
tali. 


Fig.  19.  Ecografìa 
della  t.:  scansione 
sagittale  del  lobo  de- 
stro. Ben  evidente 
Tarea  nodulare  iper- 
ecogena  delimitata  da 
un  orletto  completo. 
Diagnosi:  adenoma 
((Mlicolare. 


gene;  eccezionalmente  forme  liquide,  con  aggetto  papilli- 
fero),  ma  l’unico  elemento  a elevata  attendibilità  è costi- 
tuito dai  segni  di  superamento  della  capsula  e quello  di 
certezza  dalFinvasione  dei  tessuti  circostanti  c dali'inglo- 
bamento  di  strutture  vascolari  o nervose.  Fondamentale  è 
la  ricerca  di  adenopatie  anche  in  sede  controlaterale. 

Per  le  piccole  lesioni,  l’ecografia  viene  impiegata  come 
«guida»  per  l’agoaspirazione  (v.  sotto,  col.  2310). 

Per  quanto  riguarda  le  tiroiditi,  l'eoografìa  consente  la 
valutazione  deU’interessamento  diffuso,  o più  o meno  di- 
strettuale; gli  aspetti  ecografici  sono  simili  nelle  varie 
forme:  aumento  di  volume  (a  esclusione  della  forma 
atrofica),  margini  irregolari  e polilobati,  struttura  ipoeco- 
gena  a elevato  assorbimento  acustico. 

Dopo  interventi  chirurgici  parziali  o totali  recografia 
dimostra  il  volume  del  tessuto  residuo  ed  eventuali  reci- 
dive in  caso  di  neoplasia. 
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Fic.  20.  Ecografia 
della  t.:  scansione 
sagittale  del  lobo  de> 
Siro.  Area  oodulare 
ipoceoaena  a contor- 
ni demiiti.  Diagnosi 
(biopsia  con  ago  sot- 
tile): neoplasia  folli- 
colare. 


Tomografia  assiale  compoterizzata 

Quando  la  t.  è ectopica  (sede  endotoracica)  la  seme- 
iotica è affidata  alla  tomografia  assiale  computerizzala 
(T.A.C.)  e alla  tomografìa  a risonanza  magnetica  nuclea- 
re (v.  sotto). 


La  T.A.C  consente  la  visualizzazione  della  ghiandola, 
grazie  alla  maggiore  densità  di  questo  tessuto  ricco  di 
iodio  e ben  vascolarìzzato. 

Comunque  la  T.A.C.  risulta  di  utilizzazione  ottimale 
per  valutare  una  massa  mediastìnica  (fìg.  21),  di  origine 
tiroidea,  potendo  rilevare  con  precisione  la  continuità 
della  formazione  stessa  con  la  t.,  la  dislocazione  laterale 
della  trachea  c deircsofago  e quella  dei  grossi  vasi. 

Un’ulteriore  delimitazione  rispetto  alle  strutture  circo- 
stanti si  può  ottenere  con  somministrazione  «a  bolo»  di 
mezzo  di  contrasto  iodato  per  Venhancement  del  tessuto 
ghiandolare  che  generalmente  è intenso  c protratto. 

Altro  elemento  per  indicare  la  reale  orìgine  tiroidea  di 
una  massa  mediastinica  è dato  dalla  presenza  di  calcifica- 
zioni (fìg.  21)  nodularì  o irregolarì,  anche  di  moderata 
densità,  e quindi  non  evidenziabili  con  radiografìe  con- 
venzionali. nonché  dalla  presenza  di  immagini  cistiche 
nella  ghiandola  e nel  contesto  della  massa  stessa. 

Oltre  che  stabilire  la  natura  cistica  o solida  di  una  le- 
sione. la  T.A.C.  può  evidenziare  anche  noduli  multipli, 
non  palpabili,  reperto  che  riduce  le  probabilità  che  la  le- 
sione sia  maligna. 


Fig.  21.  Tomografia  compulerizzala  della  l.:  gozzo  ccrvicomcdia- 
stinico  (/rrrre  vuotf),  più  sviluppalo  a destra,  con  presenza  di 
grossolane  calcificazioni  (frrcce  piene).  L'esame  è stalo  eseguito 
prima  delia  somministrazione  ai  mezzo  di  contrasto  (A)  e im- 
mcdiaUmenic  dopo  (B). 


Fig.  22.  Tomografia  computerizzala  della  t.  A)  Processo  evasi- 
vo solido  i/rfccf)  a carico  del  lobo  destro  di  circa  2 cm  di  dia- 
metro. B)T>opo  somministrazione  di  mezzo  di  contrasto,  la  le- 
sione. non  cap^do  contrasto,  appare  meglio  delimitata  dal  re- 
stante parenchima. 


2287 


2288 


I7prl  hy  Cnnglp 


TIROIDE 


La  T.A.C.  non  può  determinare  con  sicurezza  la  natura 
benigna  o maligna  di  una  lesione,  ma  può  rilevare  carat- 
teristiche che  orientano  per  un  atteggiamento  invasivo 
(fìg.  22)  della  massa: 

a)  un'iniziale  infiltrazione  del  tessuto  adiposo  prima 
che  si  rilevi  la  fissità  clinica; 

b)  la  scomparsa  dei  piani  di  clivaggio  della  formazione; 

c)  la  presenza  di  linfonodi  cervicali  clinicamente  silenti; 

d)  il  rilievo  di  necrosi  centrali  delle  masse  con  linfoa- 
denopatie  associate; 

e)  un  enhancement  uniformemente  sottile  di  un  linfo- 
nodi, che  depone  per  un  carcinoma  metastatico. 

H reperto  addizionale  di  una  calcificazione  non  è dì  uni- 
voca interpretazione:  infatti  può  reperirsi  nelle  lesioni 
benigne  (adenoma,  gozzo  muMnodulare)  e nei  tumori 
maligni  della  t..  come  calcificazioni  distrohche;  inoltre,  la 
identificazione  di  una  formazione  tiroidea  in  un  giovane, 
con  calcificazioni  sparse,  deve  far  considerare  nella  dia- 
gnosi differenziale  anche  l'ipotesi  di  una  lesione  teratoma- 
tosa,  che  neU'adulto  è frequentemente  di  natura  maligna. 

Fondamentale  è l'apporto  della  T.A.C.  nello  staging 
dei  carcinomi  tiroidei  e nella  predizione  di  sopravvivenza, 
dato  che  l'estensione  cxtraghiandolarc  del  tumore  incre- 
menta il  tas.so  di  mortalità  dal  16  al  39%. 

Tomografia  a risonanu  magnetica  nsdeare. 

Con  criteri  analoghi  a quelli  usati  per  la  T.A.C.,  l'esten- 
sione intratoracica  di  un  gozzo  può  essere  identificata 
attualmente  mediante  tomografia  a risonanza  magnetica 
nucleare  (TRMN),  senza  incorrere  in  artefatti  da  movi- 
mento respiratorio  c di  deglutizione,  senza  l'uso  dì  radia- 
zioni ionizzanti  e di  contrasti  iodati  e senza  i limiti  di  tra- 
smissione acustica  in  cui  inconono  gli  ultrasuoni  per  la 
presenza  di  osso  e aria. 

La  TRMN  può  differenziare  i noduli  tiroidei  dal  nor- 
male tessuto  tiroideo  con  tecnica  spin  echo  con  lungo  TR 
e TE.  dato  che  i noduli  presentano  più  lunghi  tempi  di 
rilassamento  T|  e Tj,  nonché  una  più  elevata  intensità  di 
segnale  rispetto  al  tessuto  tiroideo  normale  (v.  tomogra- 
fia A RISONANZA  MAGNETICA  NUCLEARE). 

Cosi  le  cisti  colloidi  hanno  un  T|  e un  T2  più  lunghi  dei 
tessuti  solidi.  La  differenza  dei  tempi  di  rilassamento  in- 
fatti è in  rapporto  al  maggior  contenuto  in  acqua  delle 
cisti  rispetto  ai  noduli  tiroidei  solidi.  Inoltre  si  possono 
identificare  ì setti  fibrosi  delle  cisti  tiroidee. 

Pertanto,  con  ulteriore  esperienza  è probabile  che  la 
TRMN  divenga  un'utile  metodica  di  valutazione  delle 
masse  del  collo  in  genere  e della  t.  in  particolare.  At- 
tualmente la  TRMN  può  essere  utile  per  valutare  l'esten- 
sione di  carcinomi  tiroidei  a estrinsecazione  intratoracica 

(V.  TOMOGRARA  A RISONANZA  MACNETICA  NUCLEARE). 
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SEMEIOTICA  SCINTIGRAFICA 
La  scintigrafia  tiroidea,  come  quella  degli  altri  organi, 
fornisce  un'immagine  morfofunzìonale  della  ghiandola  e 
può  essere  ottenuta  sia  con  il  rivelatore  in  movimento 
(scintigrafi  classici),  sia  con  il  rivelatore  fìsso  (gammaca- 
mere).  A seconda  ^lla  funzione  che  ri  desidera  esplorare 
ri  dovrà  impiegare  un  indicatore  radioattivo  diverso  c sì 
otterranno  in  tal  modo  immagini  che  potranno  risultare 
diverse  tra  loro. 

La  più  classica  scintigrafìa  della  t.  è quella  che  utilizza 
gli  indicatori  che  esplorano  la  funzione  di  trapping  c quel- 
la di  ormonosinteri  proprie  della  cellula  tiroidea:  è per- 
tanto il  radioiodio  l’indicatore  più  idoneo  in  quanto, 
come  é noto,  tale  alogeno  viene  assunto  attivamente  dal- 
la t.,  che  Tutilizza  per  rormonosintesi. 

Tra  gli  isotopi  radioattivi  dello  iodio,  il  più  usato  è 
quello  con  numero  di  massa  131  (^'^'l);  più  di  recente  è 
stato  utilizzato  il  '^^I.  mentre  altri  radioisotopi  dello  iodio 
(*^I,  non  hanno  trovato  utile  impiego  per  la  scinti- 
grafia  vuoi  per  la  bassa  energia  delle  radiazioni  elettro- 
magnetiche  emesse,  vuoi  per  la  brevità  dell’emivita  fisica 
nel  caso  dello 

Anche  il  sotto  forma  di  pcrtecnetato  (^^TcOj) 

viene  utilizzato  quale  indicatore  per  la  scintigrafia  tiroi- 
dea; esso  viene  infatti  assunto  dalla  cellula  tiroidea  (azio- 
ne trapping)  come  altri  anioni  (RcOi",  CIO7.  Br~  c lo 
stesso  P),  ma.  a differenza  deH’anione  iodio,  non  viene 
utilizzato  per  l'ormonosìntesi  e abbandona  quindi  abba- 
stanza rapidamente  la  t.  Questo  diverso  destino  dclFìndi- 
catore  può  quindi  spiegare  le  discordanze  riportate  in  let- 
teratura (Usher  e Arzoumanian,  1971)  tra  immagini  sdn- 
tigrafiche  ottenute  con  radiotecnezio  c con  radioiodio, 
come  è dimostrato  anche  dalla  fìg.  23  tratta  dalla  nostra 
casistica. 

Le  ragioni  per  le  quali  il  radiotecnezio  viene  oggi  lar- 
gamente impiegato  (kvono  ricercarsi:  nella  minore  dose 
di  radiazione  assorbita  dalla  ghiandola,  in  quanto  esso 
emette  solo  radiazioni  elettromagnetiche;  nell’energia 
delle  radiazioni  emesse,  che  ben  convengono  all'uso  delle 
gammacamere;  infine,  nel  fatto  che  l'esame  viene  esegui- 
to entro  2 h dairiniro^uzìone  per  via  e.  v.  deH’indicatore 
e incide  quindi  in  misura  minore  sulla  attività  lavorativa 
del  paziente. 

Tra  gli  svantaggi  deirimpiego  del  radiotecnezio  va  se- 
gnalato il  fatto  che  il  pertecnetato  si  concentra  anche  in 
altre  strutture  e organi  del  collo,  quali  ghiandole  salivari 


99">  131 

Tc  I 

Rg.  23.  Sdntigrammi  eseguiti  nello  slesso  paziente  a distanza  di 
poche  ore  l'uno  dall'altro:  il  nodulo  del  polo  inferiore  dei  lobo  di 
sinistra  appare  freddo  sullo  scintigramma  eseguilo  con  rodiqtcc- 
oezio  ('^Tc)  cd  è invece  caldo  in  quello  con  radioiodio 
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Fig.  24.  Scintigrammi  eseguiti 
con  radiotecnezio  e radioiodio 
tn  un  paziente  sottoposto  a emi- 
tiroidcctomia  destra:  sullo  scin* 
tigramma  di  sinistra  si  evidenzia 
a destra  un’area  di  attività  che 
non  compare  sullo  scintigramma 
eseguilo  con  radioiodio:  si  trat- 
tava vcrìsimilmente  di  un  arte- 
fatto legato  alla  fissazione  del 
pertecnetaio  a livello  dcU’artico- 
lazionc  stemoclaveare  destra. 
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e strutture  osteoarticolarì;  ciò  può  indurre  a erronee  in- 
terpretazioni di  quadri  sdntigràfìd.  specie  quando  siano 
allo  studio  pazienti  con  sospette  localizzazioni  secondarie 
di  neoplasie  tiroidee,  o soggetti  sottoposti  a tiroidectomia 
parziale,  come  nel  caso  riportato  nella  fìg.  24. 

Si  deve  pertanto  ritenere  che  il  pur  con  svantag- 
gi dosimetrici  legati  alla  simultanea  emissione  di  radiazioni 
gamma  e di  particelle  beta,  debba  essere  preferito  al  ra- 
diotccnczio;  si  dovrà  però  avere  l'accortezza  di  limitare  il 
ricorso  alla  scintigrafia  tiroidea  ai  soli  casi  net  quali  esista 
una  precisa  indicazione,  e cioè:  nelle  sospette  malforma- 
zioni di  sviluppo  della  t..  in  presenza  di  noduli  tiroidei,  nei 
sospetti  gozzi  intratoracici,  in  soggetti  con  crisi  di  tachi- 
cardia parossistica,  net  quali,  quindi,  si  può  sospettare, 
pur  in  assenza  dì  un  nodulo  apprezzabile  alla  palpazione, 
l’esistenza  di  un  adenoma  funzionante  della  t..  e infine 
dopo  interventi  chirurgici  sulla  I.  per  documentare  la  loca- 
lizzazione e l'entità  del  tessuto  tiroideo  residuato  all'inter- 
vento.  Nè  va  dimenticato  che  il  radioiodio  di  massa  131 
può  essere  sostituito  con  quello  di  massa  123,  che  ha  gli 
stessi  vantaggi  dosimetrici  del  radiotecnezio  in  quanto 
emette  anch’esso  solo  radiazioni  gamma  e di  energia  tale 
da  permettere  l'impiego  delle  gammacamere  e ha  solo  lo 
svantaggio  di  un  costo  più  elevato  e di  una  maggiore  diffi- 
coltà di  approvvigionamento. 

Va  anche  ricordato  che  esiste  la  possibilità  di  ottenere 
un'immagine  scintigrahea  della  distribuzione  dello  iodio 
stabile  nella  t.  (scintigrafìa  per  fluorescenza  X (Hoffer  et 
a/.|)  che  quindi  non  comporta  l'impiego  di  indicatori  ra- 
dioattivi. L'immagine  che  si  ottiene  prescinde  dallo  stato 
funzionale  delle  diverse  sezioni  della  ghiandola:  infatti, 
arKhe  zone  a turnover  lento,  che  sono  in  genere  scarsa- 
mente rappresentate  nella  scintigrafìa  con  radioiodio, 
possono  essere  raffigurate  con  intensità  proporzionale  al 
loro  contenuto  in  i^io  stabile. 

Infine  è doveroso  fare  un  cenno  alVoncoscintigrafia  ti- 
roidea: tale  indagine  che  è sempre  complementare  alla 
scintigrafìa  con  radioiodio.  utilizza  indicatori  cosiddetti 
positivi,  che.  cioè,  hanno  tendenza  a concentrarsi  nelle 
cellule  neoplastiche.  In  realtà  gli  indicatori  utilizzati  sono 
sostanze  potassiomimetiche,  quali  il  '^'Cs  e il  ^'Tl.  e 
come  tali  sono  in  grado  di  fornire  soltanto  informazioni 
sulla  cellularìtà  della  lesione,  ma  non  sulla  malignità  delle 
cellule  che  la  costituiscono;  eventuali  elementi  in  favore 
della  natura  maligna  del  nodulo  possono  desumersi  dallo 
studio  della  cinetica  del  radiotallio  nella  lesione  compa- 
randola con  quella  del  tessuto  normale  (Palermo,  1980). 

Dal  punto  di  vista  tecnico  va  segnalato  quanto  segue. 


a)  L'esame  scintigrafìco  della  t.  con  radioiodio  dovrà 
essere  sempre  preceduto  dall'esecuzione  del  test  di  capta- 
zione tiroidea  del  perché  esso,  non  solo  consente  un 
giudizio  sulla  funzione  globale  della  ghiandola,  ma  per- 
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Rg.  2S.  Negli  scintiaramini  in  aito,  realizzati  con  Timpiego  di  un 
arcuilo  elettronico  di  taglio,  s assiste,  dopo  T),  alla  cancellazio- 
ne pressoché  totale  del  tobo  destro  della  t..  mentre  nello  scinti- 
eramma  m basso,  realizzato  senza  taglio  ma  sempre  sotto  Tj.  il 
lobo  destro  si  disegna  ancora  bene,  ai  può  riconoscere  se  uno 
scintigramma  è stalo  realizzato  con  circuito  dì  taglio  dall'assenza 
di  tratteggio  nella  regione  extratiroidca. 
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Fi^.  26.  Sciniigrammi  tiroidei; 
a)  soggetto  normale;  h)  t.  lin- 
guale: e)  t.  linguale  con  nodulo 
in  sede  loidca:  d)  gozzo  cervico- 
toracico. 
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mette  dì  stabilire  Tcntità  della  dose  di  radioiodio  da 
somministrare  al  paziente  per  ottenere  una  corretta  im- 
magine sdntigrafìca  e,  in  base  all’andamento  della  curva 
di  captazione,  potrà  anche  essere  scelto  il  tempo  di  ese- 
cuzione dell'esame:  si  potrebbe  infatti  verificare  che  un 
nodulo,  con  acceleralo  turnover  dello  iodio,  risulti  iso-  o 
ipoattivo  rispetto  al  restante  parenchima  qualora  l'esame 
venga  eseguito  in  fase  tardiva. 

b)  L'uso  indiscriminato  di  circuiti  elettronici  di  «u- 
glio»  può  determinare  artefatti,  specie  in  soggetti  sotto- 
posti a tiroidcciomia  parziale  o portatori  di  adenomi  fun- 
zionanti: infatti  un  «taglio»  inadeguato  può  cancellare 
dall'immagine  scintigrafìca  piccoli  residui  tiroidei  che  cap- 
tano il  radioiodio  in  misura  nettamente  inferiore  al  re- 
stante parenchima,  ovvero  può  far  ritenere,  in  presenza 
di  un  adenoma  funzionante,  completamente  inibito  il  re- 
stante parenchima  tiroideo,  quando  invece  questo  è dota- 
to di  una  non  trascurabile  capacità  di  concentrare  il  ra- 
dioiodio (fìg.  25). 

Per  quanto  concerne  le  indicazioni  della  scintigrafìa,  se 
ne  è già  fatto  cenno  in  precedenza,  ma  vale  qui  ricordare 
che  essa  non  è di  alcuna  utilità  ai  fini  della  valutazione 
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Fìg.  27.  SdiUigram- 
ma  tiroideo  in  sog- 
getto portatore  di 
cisti  tiroidea:  si  rile- 
va una  ridotta  fissa- 
zione del  radioiodio 
in  corrispondenza 
del  polo  superiore 
del  lobo  destro  ove 
era  apprezzabile  alla 
palpazione  utia  for- 
mazione nodularc. 
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Fig.  28.  Scintigramma 
tiroideo  in  «oggetto 
affetto  da  adenocar- 
cinoma  tiroideo:  al 
polo  inferiore  del 
lobo  destro  si  rileva 
un'area  ipoattiva  cor- 
rispondente a un 
nodulo.  Si  noti  come 
non  esulano  sul 
no  sàmigraiìco  diTfe- 
renae  rispetto  al  caso 
illustrato  nella  fig.  27. 


della  funzione  globale  della  ghiandola;  essa,  inoltre,  non 
dovrà  essere  ripetuta  se  non  nei  casi  nei  quali  Tesame  si 
renda  necessario  per  un  esatto  inquadramento  diagnosti- 
co o per  il  controllo  dei  risultati  della  terapia  con  ra- 


dioiodio  degli  adenomi  funzionanti  o in  caso  di  evidenti 
modifìcazioni  deilobiettività  tiroidea. 

Nella  fìg.  26  vengono  rìporlati  i quadri  scintigrafìci  di 
un  soggetto  normale,  di  anomalie  di  sviluppo  della  t.  e di 
gozzo  cervicotoracico. 

Per  quanto  concerne  la  patologia  nodulare,  la  scinti- 
grafia permette  di  distinguere  noduli  ipohinzionanti 
{noduii  freddi),  noduli  più  funzionanti  {noduli  caldi)  e 
noduli  che  non  si  differenziano  significativamente  dal  re- 
stante parenchima  {noduli  tiepidi). 

I noduli  freddi  sono  quelli  che  pongono  i maggiori 
problemi  diagnostici  perché  formazioni  nodulah  scarsa- 
mente avide  di  radioiodio  possono  corrispondere  a for- 
mazioni cistiche  (fìg.  27).  a semplici  adenomi  o ad  adc* 
nocarcinomi  (fìg.  28).  Mentre  per  le  cisti,  grazie  all’eco- 
grafìa,  è oggi  agevole  la  diagnosi,  non  è invece  sempre 
possibile  accertare,  neppure  facendo  ricorso  aironcosdn- 
tigrafìa  e alla  ecografìa,  la  natura  carcinomatosa  dì  un 
nodulo  freddo  e solo  il  ricorso  alla  biopsia  per  agoaspira- 
zìone  può  permettere,  in  una  buona  percentuale  di  casi, 
una  corretta  diagnosi. 

Per  i noduli  caldi,  là  dove  non  si  rilevi  altro  tessuto 
dotato  di  attività  iodocaptatoria,  si  dovrà  stabilire  se  sì 
tratta  di  un'anomalia  di  sviluppo  della  I.,  ovvero  di  un 
adenoma  ìperfunzionante  ìnilxnte:  in  quest’ultimo  caso 
la  comparsa  del  restante  parenchima  dopo  stimolazione 
con  TSH  (fìg.  29)  permetterà  la  diagnosi  Àfferenziale.  Là 
ove,  invece,  esiste,  oltre  al  nodulo  caldo,  la  rappresenta- 
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Fig.  29.  Scintigrammi  tiroidei  in 
soggetto  affetto  da  adenoma 
funzionante  alia  l.  (nodulo  cal- 
do); in  condizioni  basali  (a)  si 
disegna  il  solo  nodulo,  mentre 
dopo  TSH  (100  U.  X 3 giorni) 
si  evidenzia  anche  il  lobo  sini- 
stro (6). 


Fig.  30.  Scintigrammi  tiroidei  in 
soggetto  affetto  da  adenoma 
funzionante  non  inibente  (^nodu- 
lo caldo)  della  t.:  in  condizioni 
basali  (d)  i due  terzi  inferiori  del 
lobo  destro  appaiono  più  attivi 
del  restante  parenchima,  ma  do- 
po Tji  (80  |ig  ai  dì  X 10  giorni) 
si  evidenzia  il  solo  nodum  (6). 
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Rg.  31.  Scintiaramini  tiroickì  in 
souctio  portatore  di  due  noduli 
dellobo  destro  (noduli  tiepidi): 
il  lobo  destro  appare  in  condi- 
zioni basali  (a)  modicamenic  più 
attivo  del  lobo  controlalcralc  ma 
i noduli  non  si  differenziano  per 
attività  iodoc^talorìa  dal  re- 
stante parenchima;  solo  dopo  T3 
(6)  si  dimostra  che  i due  noduu 
sono  più  funzionanti. 
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Rg.  33.  Scintimm- 
ma  corporeo  globale 
in  soggetto  affetto 
da  camnoma  diffe- 
renziato della  t. 
(prima  deli'interveo- 
to):  si  rileva  capta- 
zione del  radioiodio 
a libilo  dei  linfoQO- 

ÉQJ  c dei  polmoni 
pur  ^ presenza 


Rfl.  32.  Scintigramma  tiroideo  in  soggetto  affetto  da  tiroidite 
subacuta;  la  morfologia  appare  alterata  per  la  presenza  di  aree 
alide  e fredde  corhspoivacntì  a formazioni  nodulari;  in  alto  si 
disegna  un’area  di  attività  lungo  il  decorso  dei  tratto  tircogk)^. 


zione  del  restante  parenchima,  si  dovrà  stabilire  se  la 
maggiore  attività  del  nodulo  sìa  legata  airaumentato 
spessore  del  parenchima  o a una  reale  iperfunzione  del 
tessuto;  in  questi  casi,  la  ripetizione  dell’indagine  dopo 
somministrazione  di  ormone  tiroideo,  preferìbilmente 
L-triiodotironina.  permette  la  differenziazione:  infatti,  in 
caso  di  iperfunzione  del  nodulo  rì  assiste  alla  mancata 
rappresentazione  del  tessuto  non  adenomatoso  (hg.  30). 
mentre,  nella  semplice  iperplasia,  rimarrà  inunodifìcato  il 
divario  di  attività  tra  nodulo  c parenchima. 

Per  i noduli  tiepidi,  si  può  trattare  di  noduli  ipoattivi 
per  i quali  Taumentato  spessore  del  tessuto  tiroideo  e la 
captazione  del  parenchima  sopra-  e sottostante  il  nodulo, 
non  rendono  possibile  apprezzare  un  divario  di  attività  nei 
confronti  del  parenchima  normale;  ma  possiamo  altre  vol- 
te trovarci  in  presenza  di  noduli  iperfunzionanti  che.  in 
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ragione  dell'accelerato  turnover  del  radioelemento,  posso- 
no apparire  isoattivi  se  esaminati  in  un  tempo  tardivo, 
quando,  cioè,  il  nodulo  ha  dismesso  sotto  forma  ormonale 
parte  del  radioiodio  captato.  Anche  in  questi  casi  può  es- 
sere determinante  ai  fini  diagnostici  Tcsccuzione  del  test  di 
soppressione  con  ormoni  tiroidei  (hg.  31). 

Un  discorso  a parte  merita  il  quacho  scintigraheo  della 
tiroidite  subacuta:  sì  possono  infatti  rilevare  la  contempo- 
ranea presenza  di  noduli  freddi  e caldi  corrìspondenti, 
rispettivamente,  alle  zone  interessale  dal  pro^sso  in- 
hammalorìo  ovvero  a quelle  sane  iperplasiche  (fig.  32). 

Per  terminare  si  deve  far  cenno  alla  scintigrafìa  corpo- 
rea globale  per  racceitamento  delle  metastasi  di  carci- 
nomi differenziati  della  t.;  salvo  rare  eccezioni  (hg.  33), 
l’esame  è indicativo  solo  se  eseguito  dopo  tiroidcctomia 
totale  (fìg.  34). 
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Fig.  >4.  Scimigramma  corporeo  ek)balc  in  soggetto  affetto  da 
carcinoma  differenziato  della  t.  (dopo  liroidectoniia);  $i  rilevano 
in  lìcdc  cervicale  bilateralmente  aree  di  attuiti  rifenb^a  meta- 
&ta&i  linfoghiandolari  CO  e un  piccolo  residuo  tiroideo  IX  ^ esisto- 
no anche  metastasi  polmonari  caiHanti  Crnne  reperti  rK>n 
patologici  vanno  segnalate  l’atlivita  in  sede  vescicalc  [5;  e quella 
m sede  epatica  [£;  quest'ullima  si  ainfondc  in  alto  con  l’attività 
polmonare. 
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SEMEIOTICA  BIOCHIMICA  E DI  LABORATORIO 

Prove  che  vahitaao  la  conccatrazione  de|(li  ortnoiu  droH 
dei  drcotonli 

Fino  a non  molti  anni  or  sono  l’unica  misura  degli  ormo- 
ni tiroidei  sierici  era  rappresentata  dal  dosaggio  dello  io- 
dio legato  alle  proteine  (iodoprotidemia).  Attualmente  il 
dosaggio  della  iodoprotidemia  è poco  utilizzato,  in  quan- 
to disponibili  metodi  radioimmunologici  diretti  e specifìci 
per  la  determinazione  degli  ormoni  tiroidei  circolanti. 

Tiroxina  totale  (TTì) 

I comuni  metodi  di  dosaggio  valutano  le  concentrazioni 
sieriche  della  tiroxina  totide,  cioè  deH'ormonc  legato  alle 
proteine  di  trasporto.  Nel  soggetto  adulto  i valori  normali 
della  TT4  sono  compresi  tra  5 e 12  pg/dl. 
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Nella  maggior  parte  dei  casi  le  modificazioni  della  TT4 
sono  accompagnate  da  corrispondenti  variazioni  della 
quota  ormonale  libera  e quindi  riflettono  il  reale  stato 
metabolico.  Esistono  tuttavìa  alcune  condizioni  nelle  qua- 
li un  aumento  o una  riduzione  della  TT4  sono  conscguen- 
ti a cambiamenti  della  capacità  legante  delle  proteine  di 
trasporto  (gravidanza,  terapia  con  estrogeni  o androgeni, 
eccesso  o difetto  della  globulina  legante  la  tiroxina 
(TBGj,  epatiti  acute  e cToniche,  sindrome  nefrosica)  o 
alla  somministrazione  di  farmaci  capaci  di  occupare  i siti 
di  legame  delle  proteine  di  trasporto  (clohbrato.  difenili- 
dantoina.  sulfanilurea.  fenilbutazone).  In  tali  condizioni 
non  si  hanno  variazioni  della  frazione  libera  e quindi  del- 
lo stato  metabolico. 

Nella  tab.  IH  sono  elencati  le  più  importanti  cause  di 
aumento  0 riduzione  della  TT4  c il  corrispondente  stato 
metabolico.  Un  aumento  della  IT4  è generalmente  os- 
servato nelle  sindromi  ipertiroidee.  a eccezione  della 
condizione  denominata  Tytosskosì  nella  quale  si  osserva 
un  aumento  isolato  della  triiodotironina  circolante  con 
valori  normali  di  TT4.  Esistono  infine  rare  condizioni 
caratterizzate  da  una  discrepanza  tra  stato  clinico  e livelli 
di  TT4,  tra  le  quali  occorre  ricordare  la  sindrome  da  resi- 
stenza periferica  all’azione  degli  ormoni  tiroidei  (sindro- 
me di  Refetoff),  caratterizzata  da  eu-ipotiroidismo  con 
elevati  valori  di  TT4,  e npertiroxinemia  che  si  osserva  in 
soggetti  eutiroidei  con  una  rara  anomalia  delle  proteine 
di  trasporto  nota  come  disalbuminemia  familiare. 

Triiodotironina  totale 

Anche  la  triiodotironina  totale  viene  attualmente  dosata 
con  specifici  metodi  radioimmunologici;  i valori  normali 
dell'adulto  sono  compresi  tra  100  c 210  ng'dl.  NcIPclà 
avanzata  si  ha  un  decremento  della  sua  concentrazione, 
che  può  raggiungere  valori  di  90-100  ng^dl  nel  9°  decen- 
nio di  vita. 

i fattori  che  influenzano  il  legame  della  triiodotironina 
alle  proteine  di  trasporto  sono  in  grado  di  determinare 
modificazioni  dei  livelli  di  TT)  analogamente  a quanto 
precedentemente  descritto  per  la  TT4. 

Nella  maggior  parte  dei  casi  le  variazioni  della  concen- 
trazione sierica  della  TT3  sono  consensuali  a quelle  della 
TT4.  L’ipertiroidismo  è infatti  generalmente  associato 
con  un  aumento  e ripotiroidismo  con  una  riduzione  delle 
concentrazioni  di  TTj.  In  entrambe  le  condizioni,  comun- 
que, il  rapporto  TT4nT3  è inferiore  a quello  risamtrato 
nei  soggetti  eutiroidei.  per  un  più  rilevante  aumento  della 
TT3  rispetto  alla  TT4  neH'ipertiroidismo  e per  una  relati- 
va minore  riduzione  della  TT3  ncll’ipotiroidismo. 

Esistono,  tuttavia,  alcune  condizioni  che  possono  esse- 
re associate  a livelli  sierici  di  TT3  c TT4  tra  loro  discor- 
danti. Caratteristico  è il  quadro  di  ipertiroidismo  sostenu- 
to da  un  aumento  isolato  della  TT3  con  valori  di  TT4  c 
T4  libera  compresi  nei  limiti  della  norma  {Tytossicosi). 
Inoltre,  un  modesto  e isolato  aumento  della  TT3  circolan- 
te è stato  chiamato  in  causa  per  spiegare  resistenza  di  un 
adenoma  tiroideo  funzionante,  clinicamente  silente,  asso- 
ciato con  la  soppressione  del  parenchima  tiroideo  extra- 
nodularc.  Valori  discordami  di  TT3  c TT4  sono  spesso 
riscontrati  nei  soggetti  provenienti  da  zone  di  carenza  di 
iodio,  nei  quali  è frequente  osservare  basse  concentrazio- 
ni di  TT4  c normali  valori  di  TTj.  Bisogna  infine  ricorda- 
re resistenza  di  varie  condizioni  cliniche  con  eutiroidismo 
associato  a ridotte  concentrazioni  di  TT3  circolante  (sin- 
dromi con  bassa  T3:  malnutrizione  acuta  o cronica,  epa- 
topatie croniche,  gravi  malattie  acute  o croniche,  inter- 
venti chirurgici,  terapia  con  amiodarone,  propranololo  o 
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TAB.  111.  RAPPORTI  TRA  TIROXINA  TOTALE  SIERICA  E STATO  METABOLICO  IN  VARIE  CONDIZIONI 


Stato  meCaboiko 

1 TÌtoiìm  totale  sierka 

normale 

1 

aumentala 

ridotta 

Eutiroidi»iìo  1 

Stato  fisiologico 

Gravidanza 
Eccesso  di  TBG 
Terapia  sopprcssiva  con  T4 
Sindrome  di  Refcloff 

Sindrome  nefroska 
Difetto  di  TBG 
Terapia  sopprcs-siva  con  T» 
Deficienza  iodica 
Gozzo  congenito 
Farmaci  che  competono  con  il 
kgame  della  I4  alla  TBG 

Ipertiroìdismo 

Difetto  di  TBG 

Sindromi  ìpertìroidcc 

Tireotosskosi  fattizia  e medi- 

T)-iossicosì 

Farmaci  che  competono  con  il 
legame  della  T4  alla  TBG 

Tueoic«sicosi  fattizia  da  T4 
Struma  ovarìi  | 

camentosa  da  T3 

Ipotiroidismo 

Eccesso  di  TBG  1 

Sirnlromc  di  Refcloff  j 

SitKlromi  ipotiroidcc 

corticosteroidi  in  alte  dosi),  dovute  a una  ridotta  conver- 
sione periferica  cklla  tiroxina  in  triiodotironina. 

Captazione  su  resina  della  Ty  (TiUf 
Questa  prova  valuta  il  grado  di  saturazione  dei  siti  di 
legame  delle  proteine  di  trasporto  ed  è dì  grande  impor- 
tanza per  la  corretta  interpretazione  dei  risultati  ottenuti 
nel  dosaggio  degli  ormoni  tiroidei  totali  circolanti.  La 
captazione  su  resina  della  Ty  è inversamente  proporziona- 
le al  numero  dei  siti  leganti  liberi.  Essa  è aumentata  nel- 
l'ipertiroidismo.  in  cui  i siti  di  legame  sono  per  la  massi- 
ma parte  occupati  daH‘eccesso  degli  ormoni  tiroidei  circo- 
lanti. e in  tutte  le  condizioni  caratterizzate  da  una  ridotta 
concentrazione  delle  proteine  di  trasporto.  Ai  contrario, 
essa  è ridotta  neiripotiroidismo  per  una  minore  satura- 
zione dei  siti  di  legame  e nelle  condizioni  caratterizzate 
da  un  aumento  delle  proteine  di  trasporto. 

Indici  di  T»  libera  (FTJ)  e di  Ty  libera  (FTyl) 

La  misura  del  FT4I  rappresenta  la  prova  più  diffusa  per 
la  valutazione  dello  stato  metabolico  del  paziente,  essen- 
do tale  indice  correlato  in  modo  lineare  con  ì valori  di 
tiroxina  libera.  Esso  è un  rapporto  ricavato  dal  calcolo 
dei  valori  di  TT4  e T3U  del  soggetto  in  esame  in  base  alla 
seguente  formula; 

■ TT4  TjU  del  paziente 
* T>Ù  di  controllo 

I valori  normali  di  FT4I  variano  da  4 a 11. 

Il  calcolo  dcirindicc  di  T3  libera  (FT3I)  si  basa  sullo 
stesso  principio  e per  esso  valgono  le  stesse  considerazio- 
ni esposte  per  lo  FT4I;  i valori  normali  sono  in  genere 
compresi  fra  100  c '200. 

I valori  di  FT4I  e FTtl  sono  aumentati  neli'ipertiroidi- 
smo  e diminuiti  neiripotiroidismo;  tutte  le  variazioni  de- 
gli ormoni  tiroidei  totali  dovute  a modificazioni  delle  pro- 
teine di  tras{x>rio  vengono  corrette  con  il  calcolo  del 
FT4I  e del  FT4I.  che  rimangono  compresi  nel  range 
normale. 

Globulina  legante  la  tiroxina  (TBG)  e prealbumina  legan- 
te  la  tiroxina  (TBPA) 

La  misura  della  TBG  e della  TBPA  è richiesta  occasio- 
nalmente per  confermare  resistenza  dì  un'alterazione  del- 
le proteine  di  trasporto  degli  ormoni  tiroidei.  I valori 
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normali  della  TBG  stmo  compresi  tra  1,5  c 3,0  mg'dl; 
nella  donna  si  hanno  valori  significativamente  più  elevati 
che  nciruomo.  Le  concentrazioni  di  TBPA  sono  compre- 
se tra  16  e 30  mg/dl. 

Tiroxina  libera  ffT^)  e triiodotironina  libera  (FTy) 

La  quota  libera  degli  ormoni  tiroidei  è quella  biologica- 
mente attiva  e rappresenta  una  minima  parte  degli  ormo- 
ni tiroidei  circolanti.  Vari  metodi  sono  stati  sviluppati  per 
dosare  la  FT4  c la  FTj  sieriche  (tra  i quali  la  dialisi  all'e- 
quilibrio e il  dosaggio  radioimmunologico  dopo  opportu- 
na separazione  della  frazione  libera  da  quella  legata  alle 
proteine).  Utilizzando  quest'ultimo  metodo  ì valori  nor- 
mali di  FT4  variano  da  6 a 16  pg/ml  e quelli  di  FT3  da 
2,5  a 5.5  pg/ml.  Il  comportamento  degli  ormoni  tiroidei 
liberi  circolanti  è in  genere  simile  a quello  degli  ormoni 
totali,  anche  se  la  valutazione  degli  ormoni  lit^ri  rispec- 
chia più  fedelmente  il  reale  stato  metabolico.  La  loro 
concentrazione  infatti  non  è influenzata,  ad  cs.,  dalle  va- 
riazioni delle  proteine  di  trasporlo. 

Prove  che  eiq^rano  Passe  ipotalaino-ipofiso-tìroideo 
Lo  studio  dcU’asse  ipotalamo-ìpofìso-tìroideo  si  avvale 
delle  seguenti  prove;  a)  dosaggio  della  tireotropìna 
(TSH:  Tbyroid  Stimulating  Mormone:  ormone  stimolante 
la  t.);  6)  prova  di  stimolazione  con  TRH  (Thyrotropin 
Releasing  Mormone:  ormone  rilasciante  la  tireotropìna). 

Dosaggio  del  TSH 

Il  TSH  sierico  ò attualmente  determinato  con  tecniche 
radioimmunologiche.  Con  i dosaggi  tradizionali,  una  per- 
centuale compresa  tra  il  10  e il  30%  dei  soggetti  normali 
presenta  concentrazioni  di  TSH  inferiori  alla  sensibilità 
del  metodo.  Il  recente  sviluppo  di  tecniche  immunora- 
diomctriche  e immunocnzimatkbc  estremamente  sensibili 
basate  suU'impiego  di  anticorpi  monoclonali  anti-TSH  ha 
consentito  tuttavia  di  dimostrare  che  il  TSH  è sempre  do- 
sabile net  siero  dei  soggetti  cutiroidei  a concentrazioni  in 
genere  comprese  tra  0.4  e 5 pU./ml.  Il  TSH  sierico  è co- 
stantemente elevato  nei  soggetti  con  ipotiroidismo  primi- 
tivo, raggiungendo  a volte  valori  superiori  a 1000  pU./ml. 
La  sua  misura  è di  particolare  utilità  nei  casi  di  ipoiiroi- 
dismo  preclinico,  nei  quali  gli  ormoni  circolanti  sono 
compresi  nei  limiti  della  norma,  mentre  il  TSH  è elevato. 
Neiripotiroidismo  centrale  (ipotalamo-ipofisarìo),  invece, 
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la  concentrazione  di  TSH  è molto  bassa  o addirittura 
indosabilc,  comunque  non  correlata  alla  ridotta  concen- 
trazione degli  ormoni  tiroidei  circolanti.  Ndripeitiroidi- 
smo  il  TSH  è sempre  indosabile,  a eccezione  dei  rari  casi 
di  ipcrtiroidismo  sostenuto  da  adenoma  ipofìsarìo  l'SH- 
secernente. 

Prova  di  srimolaziow  con  TRH 

Questa  prova  valuta  la  risposta  ipofìsarìa  del  TSH  alla 
stimolazione  con  TRH.  Il  TRH  è comunemente  sommini- 
strato per  via  e.  v.  (2CXI  pg  o 5 pgkg  di  peso  corpo- 
reo). Il  TSH  viene  misurato  pnma  e dopo  IO,  20,  ,X), 
60.  120  e 180  min.  Nei  soggetti  normali  si  osserva  un 
rapido  aumento  del  TSH  circolante  con  la  massima  rispo- 
sta dopo  20-30  min  e un  ritorno  ai  valori  basali  dopo  60- 
120  min.  I valori  normali  del  picco  sono  compresi  tra  4 e 
28  pU./ml.  con  una  media  di  13  pU./ml. 

La  risposta  tireotropinica  al  TRH  è assente  nelle  sin- 
dromi ipcrtiroidee  ed  è esagerata  nciripotiroidismo  pri- 
mitivo. 

Con  rintroduzione  delle  recenti  tecniche  ultrasensibili 
per  il  dosaggio  del  TSH.  la  prova  di  stimolazione  con 
TRH  è meno  frequentemente  impiegata  nella  pratica  cli- 
nica. Le  sue  attuali  indicazioni  sono  te  seguenti. 

a)  Riconoscimento  deile  forme  di  ipotiroidismo  e iperti- 
roidisrru)  preclinici.  - In  queste  condizioni  la  sintomato- 
logia clinica  non  è ancora  evidente  e te  comuni  indagini 
di  funzione  tiroidea  non  sono  conclusive.  L'ipofisi  è mol- 
to sensibile  al  feedback  negativo  esercitato  su  di  essa  da- 
gli ormoni  tiroidei,  per  cui  sono  sufficienti  minime  varia- 
zioni dì  questi  per  provocare  rilevanti  e chiare  modifica- 
zioni della  risposta  ipofisaria  al  TRH.  Nciripotiroidismo 
latente  o preclinico,  con  concentrazioni  sieriche  di  TSH 
basali  ancora  comprese  nei  limiti  della  norma,  si  avrà  una 
risposta  esagerata  c/o  prolungata;  nciripertiroidLsmo  non 
conclamato  si  osserverà  una  mancata  risposta  del  TSH 
alla  stimolazione  con  TRH. 

b)  Distinzione  tra  ipotiroidismo  centrale  dovuto  a lesio- 
ne ipotalamica  e ipofisaria.  - Sulla  base  della  classica  in- 
terpretazione deH'as-se  ipotalamo-ipofiso-tiroidco.  una 
risposta  tireotropinica  al  TRH  è indicativa  deirorìgine 
ipotalamica  deiripotiroidismo.  mentre  una  mancata  ri- 
sposta è compatibile  con  una  lesione  ipofisaria.  Tuttavia, 
in  casi  eccezionali,  risposte  tireotropiniche  as.senti  posso- 
no aversi  anche  in  forme  di  sicura  origine  ipotalamica. 
risposte  ridotte  o normali  in  forme  ipofisarie.  Va  infine 
ricordato  che  esistono  rari  casi  di  ipotiroidismo  centrale 
dovuto  alla  secrezione  di  TSH  biologicamente  inattivo,  la 
cui  concentrazione  può  essere  normale  sia  in  condizioni 
basali  che  dopo  stimolo  con  TRH. 

c)  Valutazione  della  dose  di  ormoni  tiroidei  nel  corso 
della  terapia  sostitutiva  e/o  .oppressiva.  - l,a  prova  di 
stimolazione  con  TRH  è un  sicuro  indice  di  adeguatezza 
della  terapia  am  ormoni  tiroidei  nei  casi  di  ipotiroidismo 
primitivo  o nei  soggetti  portatori  di  gozzo  od  operati  per 
carcinoma  della  t.  In  queste  due  ultime  condizioni  la  te- 
rapia con  ormoni  tiroidei  deve  essere  effettuata  a dosi 
tali  da  rendere  indosabile  il  7^11  circolante,  sia  in  condi- 
zioni bavili  che  dopo  stimolo  con  TRH. 

Modifìca:ioni  hitKhimiche  plasmaiìche  correlate  con  l'azione  de- 
gli ormoni  tiroidei 

Un  aumcniu  o una  riduzione  dc^i  ormoni  tiroidei  circolanti  può 
alterare  una  sene  di  parametri  biochimici  comunemente  utilizza- 
ti nella  pratica  clinica.  La  concentrazione  di  cotesierolo,  ad  es., 
risulta  aumentala  nell  ipiuiruidismo  primitivo  e ridoiu  nelle  «in- 
dromi ipertiroidce;  vi  i.  peraltro,  un’ampia  sovrapposizione  tra  i 
valori  rilcvahiii  nei  siiggctli  normali  e nei  tireopaik'i.  Cunsidcra- 
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zioni  analoghe  possono  essere  fatte  per  altre  sostanze,  quali  i 
trigliceridi.  la  creatinfoshKhinasi.  la  iatucodcidrogcnasi,  le  trans- 
aminasi  e la  mioglobina.  Le  variazioni  dei  suddetti  parametri 
biochimici,  per  molti  anni  usati  per  la  diagnosi  di  ipo-  o iperti- 
roidismo.  non  rivestono  attualmente  un  importante  valore  dia- 
gnostico. Tuttavia  è ncccs&ano  concKccmc  resistenza  per  una 
loro  corretta  interpretazione  nei  soggetti  con  alterata  funzione 
tiroidea. 

Dosaggio  degli  autoanticorpi  aniitiroide 
II  dosaggio  degli  autoanticorpi  antitiroidc  circolanti  ha 
una  notevole  importanza  diagnostica,  in  quanto  permette 
ridenlificazione  delle  tircopatic  a patogenesi  autoimmuni- 
laria.  Numerosi  sono  i sistemi  amigene-antiotrpo  implica- 
li neirautoimmunità  tiroidea;  tuttavia,  nella  pratica  clini- 
ca, è particolarmente  diffusa  la  titolazione  degli  anticorpi 
antitircoglobulina  (anti-Tg)  e antimicrosomi  di  t.  (an- 
li-M),  per  i quali  sono  disponibili  metodi  di  dosaggio 
sensibili  c di  semplice  esecuzione,  tra  i quali  molto  im- 
piegata è la  tecnica  deiremoagglutinazione  passiva.  Con 
l'impiego  di  questa  tecnica  si  sono  riscontrati  risultati 
positivi  per  gli  anticorpi  anti-M.  spesso  a titolo  elevato, 
nel  95%  dei  pazienti  con  tiroidite  di  ffashimoto.  nel 
90%  di  quelli  con  mixedema  idiopatico  e in  circa  i'80% 
di  quelli  con  morbo  di  Basedow.  Negli  stessi  pazienti  la 
frequenza  degli  anticorpi  anti-Tg  è ncllamenic  inferiore. 
Una  piccola  percentuale,  inferiore  al  10%  dei  soggetti 
normali  adulti  o dei  pazienti  con  tireopatie  non  autoim- 
muni, presenta  in  circolo  anticipi  anti-M  c/o  anti-Tg, 
generalmente  a basso  titolo.  Tale  rilievo  è comunemente 
ritenuto  espressione  della  presenza  in  questi  soggetti  di 
minuti  focolai  di  tiroidite  di  Hashimoto. 

Il  dosaggio  degli  anticorpi  anii-M  c anti-Tg  trova  la 
sua  più  importante  applicazione  nella  diagnosi  della  tiroi- 
dite di  Hashimoto.  mentre  è un  elemento  di  conferma 
nei  pazienti  con  morbo  di  Basedow  c mixedema  idiopati- 
co dciradulto.  nei  quali  l'esame  cliniai.  il  dosaggio  degli 
ormoni  tiroidei  c del  TSH  sono  generalmente  sufficienti 
per  la  diagnosi.  La  ricerca  di  questi  anticorpi  è utile  nei 
pazienti  con  oftalmopatia  basedovviana  isolala,  special- 
mente  se  monolatcralc,  in  quanto  il  loro  rilievo  suggeri- 
sce la  natura  endocrina  dciraffczionc  (Kularc  piuttosto 
che  un  processo  espansivo  orbitario  o intracranico. 

In  alcune  condizioni,  c in  particolare  in  presenza  di 
gozzo  diffuso  tos-sico,  è utile  il  rilievo  degli  autoanticorpi 
tircostimolanti  (TSAb).  Questi  ultimi  sono  diretti  contro 
il  recettore  del  TSH  c sono  ritenuti  responsabili  dell'iper- 
tiroidismo  del  morbo  di  Basedow. 

Le  iccnicbe  per  il  dosaggio  degli  anticorpi  tircostifnolanti  sono 
basale  sulla  toro  capacità  di  indurre  un  aumento  della  produzio- 
ne di  AMP  dcltco  m cellule  o frazioni  subcdtulari  di  t.  umana 
Oh  aniKorpi  tirenstimolanti  dosali  con  queste  tecniche  nsultano 
positivi  in  olire  l‘80%  dei  pazienti  con  morbo  di  Basedow  non 
trattato. 

Do.saggio  della  tireoghbulina  circolante 
Lo  sviluppo  di  sensibili  metodi  radioimmunologici  ha 
permes-so  di  accertare  che  modeste  quantità  di  tireoglobu- 
lina  si  ritrovano  nel  »ero  di  soggetti  normali.  I valori 
sono  compresi  tra  < 3 c 30  ng/ml.  Un  aumento  della 
tireoglobulina  circolante  può  essere  riscontrato  nei  casi  di 
iperstimolazione  ghiandolare  (tutte  le  forme  di  ipcrtiroi- 
dismo. gozzo  non  tossico,  gravidanza). 

Il  dosaggio  della  tireoglobulina  trova  la  sua  più  impor- 
tante applicazione  nel  cxmtrollo  periodico  dei  pazienti 
con  carcinoma  tiroideo  differenziato  (papillare  o follico- 
lare) già  sottoposti  a tiroidectomia  totale.  In  tali  pazienti, 
infatti,  il  riscontro  di  elevate  concentrazioni  di  tireoglo- 
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bulina  è un  indice  molto  sensibile  della  presenza  di  meta- 
stasi locali  e/o  a distanza. 

Dosaggio  della  calciionina  circolante 
Nei  soggetti  normali  le  concentrazioni  di  calcitonina  cir- 
colante. misurate  mediante  dosag^  radioimmunologici, 
sono  inferiori  a 200  pg/ml.  Un  aumento  dei  livelli  sierici 
di  calcitonina  è rilcvabilc  nei  soggetti  affetti  da  carcinoma 
midollare  della  t.  Pertanto,  il  dosaggio  di  questo  ormone, 
sia  in  condizioni  basali  che  dopo  stimolazione  con  infu- 
sione di  calcio,  pcntagastrìna  o ingestione  di  alcol,  per- 
mette il  riconoscimento  della  neoplasia.  Dopo  l’interven- 
to chirurgico  di  tiroìdectomia  totale,  le  modificazioni  del- 
la calcitonina  circolante  sono  utili  per  valutare  l'anda- 
mento clinico  della  malattia,  nel  sensi)  che  alti  valori  di 
calcitonina  circolante  dopo  l'intervento  chirurgico  devono 
far  sospettare  resistenza  di  metastasi.  La  calcitonina  cir- 
colante può  essere  elevata  anche  in  pazienti  con  altri 
tumori,  quali  il  carcinoma  del  polmone  o della  mammella 
(sindromi  parancoplastichc),  ma  le  concentrazioni  osser- 
vate in  queste  condizioni  sono  più  basse  e in  genere  non 
si  modificano  con  le  prove  dì  stimolazione. 

Baschìeri  L..  Macchia  E , Marcocd  C..  Esplorazione  funzionale 
della  tiroide,  in  Tcodon  U.,  Manuale  dì  semeionca  funziorude, 
1982,  Universo,  Roma.  p.  142. 

Ingbar  S,  II..  Braverman  k.  E..  Werner’s  The  Thyroid  • A Fon- 
damental  and  CUnical  Text,  1986,  S ed..  Lippincott,  Phila- 
delphia. 
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SEMEIOTICA  FUNZIONALE 

In  questo  capitolo  sono  prese  in  considerazione  le  princi- 
pali indagini  strumentali  in  vivo  per  la  diagnostica  delle 
tireopatie.  Tali  indagini  possono  essere  suddivìse  in  3 
gruppi: 

1)  prove  in  vivo  mediante  radioisotopi; 

2)  prove  che  valutano  gli  effetti  perifenci  degli  ormoni 
tiroidei; 

3)  indagini  morfologiche  della  ghiandola  tiroidea  e de- 
gli organi  limitrofi. 

Prove  in  vivo  mediaiite  radioisotopi 

Captazione  tiroidea  dello  iodio  radioattivo 
La  captazione  tiroidea  dello  iodio  radioattivo  è ba.sata 
sulla  proprietà  della  t.  di  captare  e di  concentrare  lo  io- 
duro piasmatico,  lì  radioisotopo  più  comunemente  usato 
è il  che  ha  un'emivita  piuttosto  breve  (8  giorni). 
Esso  viene  somministrato  per  os  alla  dose  dì  2-5  pCi.  È 
opportuno  eseguire  2 misurazioni:  una  precoce  compresa 
tra  la  3*  e la  6*  h,  espressione  della  capacità  della  ghian- 
dola dì  captare  lo  ioduro  piasmatico,  e una  tardiva,  alla 
24*  h.  che  rappresenta  Tequilibrio  tra  i processi  di  ormo- 
nosintesi  e la  dismissione  degli  ormoni  iodati.  La  capta- 
zione tiroidea  si  esprime  in  piercentuale  della  radioattività 
somministrata.  I valori  normali  della  captazione  dello  '^'I 
variano  da  nazione  a nazione  e anche  neH’ambito  della 
stessa  nazione:  in  Italia  variano  tra  il  20  c il  50%  alla 
24*  h.  Il  motivo  di  queste  rilevanti  differenze  va  ricondot- 
to al  diverso  contenuto  di  iodio  negli  alimenti  e soprattut- 
to nelle  acque.  Numerose  sostanze  possono  interferire  sul- 
la captazione,  riducendola  per  un  variabile  perìodo  di 
tempo  (tab.  IV).  I mezzi  di  contrasto  iodati  impiegati  nelle 
indagini  radiologiche  sono  spesso  chiamati  in  causa  come 
sostanze  interferenti,  così  come  l’antiarìtmico  amiodarone. 
L'interferenza  degli  antitiroìdei  di  sintesi  è invece  di  breve 
durata,  da  2 a 8 giorni:  pertanto  è sufficiente  un  breve 
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TAB.  IV.  FATTORI  CHE  RIDUCONO  LA  CAPTAZIONE 
TIROIDEA  DELLO  ^>11 


Mezzi  di  contrasto  per: 

broncogratìa 

2 mesi-io  anni 

colecistografia 

1-3  mesi 

mielografia 

2-10  mesi 

orografìa 

14  settimane 

Composti  iodati  inorganici: 

liquido  di  Lugol 

10-60  giorni 

antitussigcni 

10-30  giorni 

antiartrosici 

1-3  mesi 

Composti  iodati  organici; 
antidiarroia: 

diiodoidrossichinolina 

30  giorni 

iodoctoroidrossichinolina 

6-9  mesi 

aniiarìimici; 

amiodarone 

6-12  mesi 

ACTH 

8 giorni 

Mctantclina  bromuro 

8 giorni 

Fenilbuiazone 

14  giorni 

Ac.  paraminosaUcilico 

14  giorni 

Tolbulamide 

14  giorni 

Ormoni  tirmdei; 

tiroide  secca 

8-20  giorni 

iriiodoiironina 

8-10  giorni 

liroxina 

8-tO  giorni 

perìodo  di  sospensione  dei  farmaci  per  poter  eseguire  la 
misura  della  captazione  dello  ‘^'I.  Nella  tab.  V sono  ri- 
portati i valori  di  captazione  nelle  diverse  tireopatie.  Nel- 
la maggior  parte  delle  sindromi  ipcrtiroidcc  essi  sono 
elevati  e talora  è presente  il  cosiddetto  «angolo  di  fuga», 
cioè  una  captazione  più  elevata  alla  3*-6‘  h che  alla  24*. 

TAB.  V.  VALORI  DI  CAPTAZIONE  TIROIDEA  DELLO 
Ui|  NELLE  VARIE  TIREOPATIE 


StoilrooD  ipcrtfcoid— 

Gozzo  diffuso  tossico 
Gozzo  muliinoduJare  tossico 
Adenoma  tos.sico 
Ipertiroidismo  da  iodio 
Tireoiossicosi  fattizia  o medica- 
mentosa 

Sisdroorì  ipo tiroidee 
Ipoiiroidismo  primitivo 
Ipotiroidismo  centrale 

Goceo  non  toanko 

Da  carenza  di  iodio  (endemico  o 
sporadico) 

Da  sostanze  gozzigerte 
Da  difetto  deirormonogencsi 

TiroMHi 

Tiroiditc  subacuta  di  De  Quer- 
vain 

Tirradìte  «silente» 

Tiroiditc  cronica  di  Hashimoio 


TwnoH 


Elevata  (talvolta  con 
«angolo  di  fuga») 

Assente  o ridotta 
Assente  o ridotta 


Assente  o ridotta 
Normale  o ridotta 


Elevata 

Normale  o elevata 
Elevala  (raramente  ri- 
dotta) 


Assente 

Assente  o ridotta 
Normale,  ridotta,  rara- 
mente elevata 

Normale 
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espressione  di  un  rapido  turnover  tiroideo  dello  iodio. 
Una  ridotta  o assente  captazione  tiroidea  dello  .si 
osserva  negli  ipertiroidismi  indotti  dalKassunzione  di  iO' 
dio  c nelle  tireotossicosi  causate  da  eccessiva  assunzione 
di  ormoni  tiroidei  (tireotossicosi  fattizia  o medicamento- 
sa). Nell'ipotiroidismo  primitivo  la  captazione  tiroidea  dei 
radioiodio  è in  genere  ridotta  o assente,  mentre  neU'ipo- 
tiroidismo  centrale  essa  può  essere  ridotta  o ancora  com- 
presa nei  limiti  della  norma.  Negli  ipotiroidismi  con  goz- 
zo da  difetto  deirormonogenesi  la  captazione  è general- 
mente aumentala,  cosi  come  nei  gozzi  non  tossici  da  ca- 
renza di  iodio.  Nella  tiroidite  subacuta  di  De  Ouervain  la 
captazione  tiroidea  dello  ‘^‘1  è assente  e rappresenta  il 
dato  di  laboratorio  più  importante  per  la  diagnosi.  Nei 
casi  di  tiroidite  di  Hashimoto  la  captazione  è normale  o 
ridotta;  nel  carcinoma  tiroideo  è normale. 

Scintigrafia  tiroidea 

La  scintigrafìa  tiroidea  può  essere  eseguita  con  lo  iodio 
radioattivo,  ma  più  frequcnCcmente  è effettuata  con  il 
tccnezio  (’^Tc).  che  ha  la  proprietà  di  essere  captato 
dalla  t.  come  lo  i(xluro.  ma  di  non  venire  successivamen- 
te legato  in  forma  organica  nella  ghiandola. 

La  scintigrafia  tiroidea  non  deve  evsere  effettuata  in 
gravidanza  e.  per  quanto  possibile,  neU'infanzia.  Nella 
pratica  clinica  la  scintigrafìa  tiroidea  è indicala  nei  se- 
guenti casi. 

a)  Valutazione  delle  dimensioni  e della  morfologia  della 
ghiandola.  ~ Questa  valutazione  è generalmente  agevole 
con  il  solo  esame  obiettivo;  tuttavia  la  scintigrafia  può 
essere  necessaria  in  pazienti  obesi  am  collo  tozzo  o cor- 
to. L'esame  scintigraheo  è inoltre  utile  ai  fini  del  calcolo 
della  dose  di  iodio  radioattivo  nella  terapia  delle  sindro- 
mi ipertiroidee. 

b)  Esame  dei  noduli  tiroidei  e distinzione  fra  aree  «enf- 
de»  e •fredde».  - Il  riscontro  all'esame  obiettivo  della 
regione  del  collo  di  un  nodulo  è una  indicazione  presso- 
ché assoluta  alla  scintigrafia  tiroidea. 

c)  Ricerca  di  tessuto  tiroideo  ectopico  e di  gozzo  retro- 
sternale.  - Nel  caso  in  cui  vi  sia  stalo  un  difetto  nella  di- 
scesa del  tessuto  tiroideo  dal  forame  cicco  della  lingua 
alia  regione  sotloioidca,  si  possono  ritrovare  all'esame 
scintigraheo  piccole  zone  di  captazione  dello  iodio  ra- 
dioattivo lungo  tutta  questa  linea,  ma  più  frequentemente 
alla  base  della  lingua.  La  presenza  di  zone  di  iodiofissa- 
zione  al  di  sotto  del  giugulo  in  sede  mediastinìca,  corri- 
spondenti a opacità  radiologicamente  visibili,  dcponc  per 
l'esistenza  di  un  gozzo  retrostemaie  o gozzo  immerso. 

d)  Ricerca  di  metastasi  funzionanti  locali  o a distanza, 
dopo  tìroidectomia,  nel  carcinoma  tiroideo.  - L'esame 
scintigraheo  in  questi  casi  si  effettua  su  lutto  il  corpo 
48-72  h dopo  aver  somministrato  2-5  mC'i  di  ”'l.  Se  esi- 
stono metastasi  funzionanti,  cioè  capaci  di  captare  lo  io- 
dio radioattivo,  l'esame  scintigraheo  di  tutto  il  corpo 
permette,  a volte,  di  svelarle  prima  ancora  che  si  renda- 
no evidenti  clinicamente  o radiologicamente. 

Per  una  più  compieta  trattazione  di  tale  prova  funzio- 
nale si  rimanda  a quanto  detto  a proposito  della  semeio- 
tica scintigrafica  (v.  sopra:  semeioiUa  .scinligrafica,  col. 
2290). 

Frova  del  perdorato 

La  prova  del  perdorato  è usala  per  svelare  i difetti  del- 
rorganihcazionc  dello  ioduro.  II  difetto  deiretuima  pcrm- 
sidusi  comporta  una  mancata  organiheazione  dello  iodio 
con  conseguente  accumulo  di  ioduro  intratiroidco.  L'a- 
zione deU'anione  CIOJ  è quella  di  sostituirsi  allo  I~  nella 


t.,  favorendo  la  fuoriusdta  dalla  ghiandola  dello  iodio 
non  organiheato.  Se  esiste  un  accumulo  intraghiandnlare 
di  ioduro,  come  nel  caso  del  difetto  di  pcrossidasi,  si  os- 
serva una  netta  diminuzione  della  captazione  dello  '^'1. 

La  prova  viene  eseguita  nel  seguente  modo:  a distanza  di  I h 
dalla  somministrazione  di  una  dose  tracciante  di  si  effettua 
una  riJcvazk)oe  di  captazione  tiroidea:  si  somministra  quindi  per 
bocca  I g di  perdurato  di  potassio  e si  effettua  una  nuova  cap- 
tazione dopo  1 h.  La  prova  viene  considerata  positiva  quando  i 
valori  di  captazione  si  riducono  del  10%  o più. 

La  prova  del  perdorato  è di  fondamentale  importanza 
per  la  diagnosi  di  ipotiroidismo  congenito  con  gozzo  da 
difetto  di  perossidasi;  tale  prova  può  essere  positiva  an- 
che in  alcuni  pazienti  con  gozzo  los.sico  diffuso  preceden- 
temente trattati  con  radioiodio  o in  soggetti  con  tiroidite 
di  Hashimoto. 

Prova  di  stimolazione  con  TSH 

l4i  prova  di  stimolazione  con  TSH.  attualmente  poco 
usala,  valuta  la  capacità  di  risposta  del  tessuto  tiroideo 
alla  stimolazione  esogena  con  TSH,  c cioè  la  nscrva  ti- 
roidea. La  prova  prevede  la  determinazione  della  capta- 
zione tiroidea  dello  alla  24*  h.  prima  e dopo  la  stim- 
ministrazione  intramuscolare  di  5-lU  U.  di  TSH  bovino 
per  3 giorni  consecutivi.  La  nsposta  è considerata  norma- 
le quando  la  captazione  del  radioiodio  supera  di  almeno 
il  15%  i valori  basali.  La  stimolazione  con  TSH  associata 
alla  tircoscintigrafìa  può  essere  utile  per  dimostrare  la 
prescnzii  di  tCNsulo  tiroideo  normale,  ma  non  funzionan- 
te, in  quanto  soppresso  da  un  eccesso  di  ormoni  tiroidei 
prodotti  da  un  nodulo  «caldo». 

Prova  di  soppressione  con  triiodoiironina 
In  condizioni  normali  la  somministrazione  di  Iriiixlotiro- 
nina  a dosi  adeguate  causa  una  soppressione  dell'attività 
funzionale  della  t.  attraverso  il  blocco  della  secrezione 
tireotropinica.  Ncinpcrtiroidismo  l'esaltata  funzione  della 
ghiandola  è indipendente  dalla  concentrazione  piasmatica 
di  TSH  ed  è quindi  sganciata  dal  normale  meccanismo 
omeostatico  di  controllo;  essa,  pertanto,  non  sarà  in- 
fluenzata daH'assunzione  di  elevate  dosi  di  ormoni  tiroi- 
dei. Nel  soggetto  normale,  dopo  somministrazione  per 
8-10  giorni  di  triiodotironina  alla  dose  di  80  \ig/die,  la 
captazione  tiroidea  dello  '''l  alla  24*  h si  riduce  di  alme- 
no il  50%  rispetto  ai  valori  basali  (prova  di  soppressione 
positiva).  Nei  pazienti  con  gozzo  non  tossico  la  prova  di 
soppressione  è tipicamente  positiva,  mentre  evsa  risulta 
negativa  nelle  sindromi  ipertiroidee.  La  prova  di  soppres- 
sione può  risultare  negativa  anche  in  soggetti  con  normali 
concentrazioni  di  ormoni  tiroidei  circolanti,  in  assenza  di 
segni  clinici  di  ipertiroidismo  e in  presenza  di  oftalmopa- 
tia  basedowiana  (oftalmopatia  basedowiana  isolata).  La 
prova  di  soppressione  con  Ti  è inoltre  largamente  usata 
quale  indice  prognostico  delì  efficacia  della  terapia  con 
antitiroidei  di  sintesi  nel  morbo  di  Basedow. 

La  prova  di  soppressione  può  essere  integrata  dalla  ti- 
rei^scintigrafia  in  aggiunta  alla  captazione  tiroidea  al  hne 
di  mettere  in  evi^nza  la  prcsenz.a  di  tessuto  tiroideo 
dotato  di  funzione  autonoma:  l'immagine  scintigrahea  di 
tale  tessuto  permane  infatti  immodiheata  anche  dopo 
somministrazione  di  triiodotironina. 

Prove  che  valutano  gli  effetti  periferici  degli  ormoni  ti- 
roidei 

Queste  indagini  sono  impiegate  per  valutare  gli  effetti 
metabolici  degli  ormoni  tiroidei  a livello  dei  tessuti  pcrì- 


2307 


2308 


TIROIDE 


fehci.  Le  principali  prove  sono  le  seguenti:  metabolismo 
basale,  riflessogrammu  achilleo,  studio  dei  tempi  della 
sistole  cardiaca. 

a)  Metabolismo  basale.  - Il  metabolismo  basale  (MB) 
rappresenta  la  misura  deirenergia  prodotta  dall'organi- 
smo  valutata  come  prtxJuzione  di  calore. 

Si  determina  misuraruio  il  consumo  di  ossigeno,  convcrtito  in 
calorìe  spese  per  unità  di  superficie  corporea,  tenendo  cortto  del 
quoziente  respiratorio,  cioè  del  rapporto  fra  anidride  carbonica 
prodotta  e ossigeno  consumato.  Il  consumo  di  ossigeno  viene 
misurato  mediante  un  sistema  a circuito  chiuso,  e successiva- 
mente convcrtito  in  calorie  cnnostxndo  il  quozienic  respiratorio. 
Il  termine  «basale»  sta  a indicare  tl  «mclabulismu  minimo», 
doè  il  consumo  di  os.sigcnu  di  un  viggcllo  a riposo,  a digiuno  e 
in  un  amhicnic  a temperatura  costante  ed  è espressione  sostan- 
ziale deirattiviià  cardiorespiraiorìa.  della  rm^liliià  intestinale  e 
deirenergia  spesa  per  la  secrezione  delle  varie  ghiandole  11  MB 
è espresso  in  variazione  percentuale  tra  il  valore  ottenuto  nel 
caso  in  esame  e quello  di  rìfcrìmcnio.  corrispondente  atta  media 
ottenuta  in  analoghe  cxindizioni  ambientali  in  un  elevalo  numero 
di  soggetti  rKirmometaboiid  della  sievsa  età.  sesso,  altezza  e 
peso  corporeo.  I valori  normali  del  MB  variano  dal  -5%  al 
420%.  Il  MB  i diminuito  in  tutte  le  forme  di  ipoiiroidismo  e 
aumentato  neiriperiiroidismo. 

Per  quanto  il  MB  sia  la  prova  diagnostica  più  impH>r- 
tantc  per  valutare  gli  effetti  periferici  degli  ormoni  tiroi- 
dei. l'esistenza  di  vari  fattori  extratiroidei  capaci  di  alte- 
rare il  risultato  e la  sua  non  sempre  corretta  esecuzione 
ne  hanno  attualmente  limitato  l’uso  nella  pratica  clinica. 

b)  Rifiexsof>ramma  achilleo.  - La  ma.vsima  parte  dei 
pazienti  con  ipotiroidismo  presenta  un  ritardo  più  o 
meno  visibile  della  fase  di  rilasciamento  dei  riflessi  tendi- 
nei profondi.  Una  valutazione  quantitativa  di  questo  fe- 
nomeno viene  comunemente  ricavata  dalla  registrazione 
dei  riflesso  achilleo.  La  registrazione  grafica  del  riflesso  è 
a)stituila  da  una  curva  nella  quale  la  parte  iniziale  ascen- 
dente rappresenta  la  contrazione  muscolare  e la  seconda 
parte  discendente  à espressione  della  fase  di  rilasciamen- 
to: su  questo  iraexiato  vengono  misurati  opportuni  inter- 
valli di  tempo.  1 valori  normali  oscillano  tra  250  e .\5(l 
mscc.  Tempi  più  elevati  si  osservano  nella  quasi  totalità 
dei  soggetti  ipotiroidei,  mentre  il  40-50%  degli  ipcrtiroi- 
dei  mostra  una  normale  durata  del  rifles.so. 

Analogo  comportamento  è stato  recentemente  descrìt- 
to per  il  riflesso  stapediale.  cvocabilc  mediante  stimola- 
zione acustica  del  muscolo  slapedio. 

c)  Studio  dei  tempi  della  sistole  cardiaca.  - Lo  studio 
dei  tempi  delia  sistole  cardiaca,  e in  particxiiarc  del  pe- 
riodo di  pre-eiezione  {Pre-Eiection-Perind,  PER),  del 
tempo  di  eiezione  ventricolare  sinistra  {LefhVentricular- 
Ejection  Time,  LVET)  c de)  rapporto  PEP/LVET,  rap- 
presenta una  tecnica  semplice  e incruenta  per  la  valuta- 
zione degli  effetti  degli  ormoni  tiroidei  sulla  contrattilità 
miocardica. 

Il  LVET  è misuralo  sul  polso  carotideo:  la  sistole  elet- 
tromeccanica (0-S;)  è rintervallo  fra  l'inizio  del  comples- 
so ORS  suH'ECG  c la  componente  aortica  del  II  tono  sul 
foncKardiogramma.  Il  PER  i uguale  alla  differenza  fra  la 
durata  del  C?*S;  e quella  del  LV'ET.  La  durata  del  PEP, 
di  O’S:  c del  LVET  sono  correlate  inversamente  c li- 
nearmente con  la  frequenza  cardiaca.  Il  rapporto  PEP/ 
LVET  non  è invece  influenzato  dalla  frequenza  cardiaca 
e presenta  quindi,  sul  piano  pratico,  il  vantaggio  di  r>on 
richiedere  una  correzione. 

Nelle  sindromi  ipertiroidee  la  durala  del  PEP  e il  rap- 
porto PEP/LVET  sono  ridotti,  mentre  nelle  sindromi  ipo- 
tiroidee sono  ambedue  aumentati.  È opportuno  sottoli- 
neare che  modtflcazioni  del  PEP  simili  a quelle  riscontrate 
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nelle  tireopatie  possono  essere  osservate  in  molte  malattie 
cardiorespiratorìe.  Diversi  farmaci,  quali  la  digitale  c i 
jVbloccami,  posstmo  influenzare  la  durata  del  PEP. 

Indagini  morfologiche  della  ghiandola  tiroidea  e degli 
organi  Umltrofi 

Tra  le  varie  indagini  utili  per  l'inquadramento  diagnostico 
delle  tireopatie.  particolare  importanza  rivestono  Icsamc 
radiologico  del  collo,  i’ecografla  tiroidea  e l’agoaspirazio- 
ne  tiroidea  con  esame  citologico  del  materiale  aspirato. 

Esame  radiologico  del  collo 

Questo  esame,  accompagnato  allo  studio  della  morfologia 
esofagea  dopo  somministrazione  di  bario,  consente  di 
valutare  se  un  aumento  di  volume  nodulare  o diffuso  del- 
la t.  proviKhi  deviazione  c/o  comprevsitme  della  trachea 
o dell'esofago,  con  riduzione  del  lume  di  questi  organi,  e 
consente  inoltre  di  mettere  in  evidenza  calcificazioni  in 
sede  tiroidea;  queste  possono  essere  minute  c multiple 
(«a  spruzzo*),  come  in  taluni  mxluli  maligni,  o grossola- 
ne («a  guscio  d'uovo»)  spesso  espressione  di  un  nodulo 
cistico  Gnigno  calcifico.  Gli  esami  siraligrafico  o xero- 
stratigrafico  del  collo  sono  un  utile  complemento  alla  ra- 
diografìa standard. 

Ecografia  tiroidea 

Questa  indagine  si  effettua  raccoclicndo  gli  echi  generati 
da  un  oscillatore  sonico  ad  alta  frequenza  e consente  di 
delincare  stnitturc  di  variabile  densità  sonica.  L’ecografia 
permette,  in  particolare,  di  distinguere  se  un  nodulo  è 
solido,  cistico  o misto.  Le  lesioni  cistiche,  tipicamente 
ipoecogcnc.  sono  benigne  nella  quasi  totalità  dei  casi;  la 
maggior  parte  dei  tumori  maligni  si  presenta  come  noduli 
ccografkamcntc  solidi  o misti,  ma  va  sottolineato  che  la 
maggior  parte  dei  noduli  solidi  o misti  sono  comunque  di 
natura  benigna. 

Per  più  ampie  informazioni,  v.  sopra:  ecografia  (co). 
22«3). 

Agoaspira'ione  e agohiopsia  tiroidea 
VagfHupirazione  è effettuata  con  ago  sottile  e permette 
di  ottenere  una  piccola  quantità  di  cellule  che  rìcnc 
quindi  esaminata  servendosi  delle  comuni  tecniche  citolo- 
giche. Vagobiopsia  è invece  effettuata  con  ago  di  grosso 
calibro  di  tipo  Vim-Silvcrman:  in  questo  caso  si  ottiene 
un  frustolo  di  tessuto  su  cui  può  essere  effettuato  un 
esame  istologico.  Va  però  precisato  che  quest'ultima  tec- 
nica richiede  anestesia  locate  e non  è scevra  da  rìschi.  Se 
i’agoaspirazionc  è eseguita  da  mani  esperte  c Tesarne  ci- 
tologico da  un  patologo  con  esperienza  specifica,  le  in- 
formazioni che  derivano  da  questo  esame  sono  pratica- 
mente sovrapponibili  a quelle  dcH'agobiopsia.  L’agoaspi- 
razione  tiroidea  trova  impiego  prcsstiché  esclusivo  nella 
diagnosi  differenziale  dei  noduli  tiroidei,  mentre  è di 
scarsa  o nessuna  utilità  in  presenza  di  gozzi  diffusi.  L'e- 
same citologico  consente  in  genere  un’agevole  identifica- 
zione del  carcinoma  tiroideo  papillare,  mentre  è più  diffi- 
cile il  riconoscimento  del  carcinoma  follicolare. 

Per  più  ampie  informazioni,  v.  sotto  col.  2324  c col. 
2333. 
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La  t.  può  essere  colpita  da  malattie  che  determinano  au* 
mentala  o ridotta  funzione  ghiandolare,  condizioni  note, 
rispettis  amente,  come  ipertiroidismo  e ipotiroidismo  (v. 
iPERTTRuioisMi  E iPoTiROioiSMi).  Numcrosc  altfc  tircopalic 
decorrono  invece  in  assenza  di  disordini  funzionali  e si 
acaìmpagnano  a normali  concentrazioni  di  ormoni  tiroidei 
circolanti  (tutiroidismo).  Per  la  dettagliata  descrizione  di 
queste  forme  morbose  si  rimanda  alle  singole  voci.  Nei 
paragrafi  successivi  saranno  discussi  solo  alcuni  aspetti  re- 
lativi ai  principali  meccanismi  patogenetici  c hsiopatologid 
unitamente  ad  alcuni  cenni  di  sintomatologia. 

Condizioni  asaociate  a ipertvoidisino 

Una  serie  di  condizioni  morbose  caratterizzate  da  un  ec- 
cesso di  ormoni  tiroidei  circolanti  può  causare  ipcrtiroidi- 
smo.  In  genere,  ipertiroidismo  è sinonimo  di  tireotossicosi 
(v.).  sebbene  questo  termine  includa  anche  condizioni  in 
cui  Tccccsso  di  ormoni  tiroidei  circolanti  non  deriva  da 
ipcrattività  ghiandolare.  Le  malattie  che  causano  iperti- 
roidismo sono  elencate  nella  tab.  VI. 

11  gozzo  diffuso  tossico  o morbo  di  Basedow  (v.  base- 
Dow.  MORBO  Dt)  è una  tipica  malattia  autoimmune  orga- 
nospecifìca  in  cui  ripertiroidismo  è sostenuto  da  autoan- 
ticorpi  circolanti  diretti  contro  il  recettore  del  TSH  c 
dotati  di  attività  tircostimolante.  Complessi  meccanismi 
autoimmunitari  non  ancora  completamente  chiariti  sa- 
rebbero anche  alla  base  delle  altre  manifestazioni  cliniche 
di  questa  malattia,  quali  l'oftalmopatia  e la  dermopatia 
(mixedema  pretibialc).  In  o>rso  di  tiroidite  di  Hashimoto 
possono  verificarsi  delle  fasi  transitorie  di  ipertiroidismo 
(Hashitossicosi),  presumibilmente  dovute  alia  comparsa 
in  circolo  di  antieorpi  tircosiimolanti  analoghi  a quelli  del 
morbo  di  Basedow  (v.  TiRomm). 

Il  gozzo  multinodulare  tossico  può  essere  suddiviso,  in 
base  al  reperto  sdntigrafico.  in  una  forma  caratterizzata 
dalia  presenza  di  più  noduli  iperattivi  («caldi»)  circondati 
da  parenchima  non  funzionante  (adenomatosi  multipla)  e 
in  una  caratterizzata  da  ipcrfunzionc  distribuita  irrego- 
larmente nel  tessuto  nodulare  ed  extranodulare.  Mentre 
quest'ultima  rappresenta  una  variante  del  morbo  di  Ba- 
sedow {gozzo  hasedoH’izzato),  la  patogenesi  delPadeno- 
matusi  multipla  è ignota,  cosi  come  quella  deiradenoma 
tmsico  isolato  (v.  puimmfr.  adenoma  di). 

Da  tempo  è noto  che  l'eccesso  di  iodio  esogeno  può  sca- 
tenare ipertiroidismo.  Un  tipico  esempio  è quello  della 
trasformazione  tossica  dei  gozzo  endemico  osservata  nei 
primi  anni  successivi  all'attuazione  della  profilassi  iodica. 
Si  ritiene  che  il  fenomeno  sia  dovuto  al  fatto  che  una  mag- 
giore di.sponibililà  di  iodio  rende  manifesta  un'iperfunzio- 
ne  ghiandolare  mantenuta  latente  dalla  carenza  iodica. 
L'assunzione  di  quantità  farmacologiche  di  iodio  (mezzi  di 
contra.sto  radiologici  iodati,  farmaci  quali  il  benziodarone 
c i'amiodarone)  può  inoltre  indurre  ipertiroidismo.  spesso 
transitorio,  anche  in  soggetti  con  t.  apparentemente  nor- 
mali, ma  il  precisi)  meccanismo  responsabile  di  questo 
fenomeno  deve  essere  ancora  identifìcato. 

In  rari  casi  ripertiroidismo  può  essere  dovuto  a inap- 
propriata secrezione  di  TSH  ipofisario  sostenuta  da  ade- 


TAB.  VI.  CLASSIFICAZIONE  DEGLI  IPERTIR01DISM1 


1.  Gozzo  diffuso  u>ssico  (morbo  di  Basedow) 

2.  Gozzo  muliinodularc  tossico 

3.  Adenoma  tonico  (morbo  di  Plummcr) 

4.  Ipertiroidismo  da  eccesso  di  iodio  esogeno  iJ{>d-Basedow) 

5.  Tireotossicosi  fattizia  c medicamentosa 

6.  Fuse  di  ipeniroidÌMno  della  tiroidite  subacuta  e della  tiroidite 
di  Mushimoto 

7.  Tumori  maligni  iperfun/ionanti  della  tiroide  (carcinoma  folli- 
colare) 

8.  Iperiiroidiiimo  da  inapproprìala  secrezione  di  TSIi 


nomi  TSH-secernenti  o da  selettiva  refrattarietà  pituitari- 
ca  al  feedback  negativo  degli  ormoni  tiroidei. 

L'aumento  transitorio  di  ormoni  tiroidei  circolanti  che 
si  osserva  nella  fase  iniziale  della  tiroidite  subacuta  c si- 
lente è imputabile  all'immissione  in  circolo  di  T4  e T3 
conseguente  alla  lesione  ghiandolare  e rappresenta  una 
tipica  condizione  di  tireotossicosi  senza  ipertiroidismo. 
L'assenza  di  ipcrfunzionc  tiroidea  è confermata  dai  bassi 
valori  di  iodiKaptazione  osserxati  in  questa  forma  morbo- 
sa. Altri  quadri  clinici  e biochimici  di  tireotossicosi  asso- 
ciata a ipofunzionc  ghiandolare  sono  la  tireotossicosi  me- 
dicamentosa (conseguente  a errata  presaizione  medica  di 
ormoni  tiroidei)  e la  tireotossicosi  fattizia  (assunzione  sur- 
rettizia di  ormoni  tiroidei  da  parte  di  pazienti  con  turbe 
psichiche). 

Le  diverse  forme  di  ipertiroidismo  hanno  in  comune  i 
sintomi  legati  alla  condizione  ipcrmctabolica. 

L'aumentata  produzione  di  calore  e la  prevalenza  dei 
fenomeni  catabolici  su  quelli  anabolici  spiegano  l'intolle- 
ranza al  caldo,  Iccccssiva  sudorazione,  la  cute  calda 
umida  e sottile,  i capelli  fini  e la  fragilità  ungueale  con 
caratteristica  onicolisi. 

Segni  oculari  indipendenti  dalla  causa  deU  ipertiroidi- 
smo  sono  la  retrazione  della  palpebra  supcriore  e l'asi- 
nergia  oculopalpebralc. 

Tra  le  manifestazioni  cardiovascolari  più  costanti  figu- 
rano la  tachicardia,  spesso  assodata  a cardiopalmo  c 
Taumento  della  pressione  differenziale.  Sono  frequenti  i 
disturbi  del  ritmo,  specie  la  fibrillazione  atriale  che,  al- 
rinizio.  può  avere  un  carattere  parossistico.  Molti  di  questi 
sinti^i  ricordano  quelli  dovuti  a ipcrattività  adrcncrgica. 
Sebbene  i valori  delle  catecolamine  circolanti  e urinarie 
siano  normali  negli  ipertiroidei,  in  questa  condizione  è 
aumentata  la  sensibilità  alle  catecolamine  per  aumento 
del  numero  dei  recettori  bcta-adrcnergid.  Gli  ormoni  ti- 
roidei, tuttavia,  possiedono  anche  una  serie  di  effetti  di- 
retti sul  muscolo  cardiaco. 

La  motilità  intestinale  è aumentata  c di  conseguenza 
l'alvo  è più  frequente  e le  feci  poco  formate.  Sono  in  ge- 
nere importanti  i disturbi  neuropsichid;  ansietà,  irrequie- 
tezza. irritabilità  c tremori,  possibilmente  imputabili  ad 
alterato  metabolismo  cerebrale  delle  catecolamine.  Nel- 
l'ipertiroidismo  si  osserva  un'aumentata  escrezione  urinaria 
di  creatina,  espressione  di  interessamento  muscolare;  al 
microscopio  elettronico  si  evidenziano  alterazioni  dei  mio- 
dti  rappresentate  da  rigonfiamento  dei  mitocondri.  Queste 
anomalie  spiegano  l'astenia  c la  diminuita  resistenza  alla 
fatica,  talora  molto  cospicua  (miopatia  tireotossica).  Il 
riassorbimento  osseo  è aumentato,  cosi  come  l'escrezione 
urinaria  c fecale  di  calcio,  con  conseguente  osteoporosi. 
Nelle  donne  sono  frequenti  alterazioni  mestruali  (oligo- 
menorrea)  e la  fertilità  è ridotta.  pos.sibi)mente  in  rappor- 
to a un  ridotto  picco  ovulatorio  di  LH. 

L'eccesso  di  ormoni  tiroidei  determina  profonde  e 
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complesse  alterazioni  di  tutto  il  metabolismo  intermedio, 
la  cui  descrizione  analitica  va  al  di  là  dello  scopo  di  que- 
sta trattazione.  Degni  di  menzione  gli  effetti  a livello  del 
metabolismo  lipidico,  in  cui.  oltre  all’accelerata  lipolisi,  si 
ha  un  aumento  della  sintesi  e,  ancor  più.  della  degrada- 
zione del  colesterolo,  con  conseguente  nduzione  delle 
concentrazioni  plasmatichc  di  colesterolo  c lipoproteine  e 
aumento  degli  acidi  grassi  liberi.  L*ipertiroidismo  altera 
inoltre  il  metabolismo  glicidico,  con  aumento  della  glico* 
neogenesi  e della  glicogcnolisi;  questo  determina  un  in- 
cremento del  fabbisogno  insulinìco.  che  può  manifestarsi 
clinicamente  con  la  comparsa  di  diabete  mellito  o con 
raggravarsi  di  una  sindrome  diabetica. 

In  rapporto  con  la  durata  e Tintensità  dello  stato  tirco- 
tossiai  questi  sintomi  po.ssono  es.sere  lievi,  moderati  o gra- 
vi, fino  a sfociare  nella  cosiddetta  cachessia  tircotossica. 

Condizioai  assodate  a ipotiroidismo 
Per  ipotiroidismo  si  intende  uno  stato  morboso  causato 
da  insuffìcicnte  secrezione  di  ormoni  tiroidei  o,  molto 
raramente,  da  una  refrattarietà  periferica  airazione  degli 
stes.si.  Il  termine  mixedema  è attualmente  adoperato 
come  sinonimo  di  ipotiroidismo.  anche  se  in  passato  ve- 
niva riservato  alla  sua  forma  più  grave.  Come  indicato 
nella  tab.  VII.  l' ipotiroidismo  può  essere  dovuto  a lesioni 
primitive  della  t.  {ipotiroidismo  primitivo),  ad  alterazioni 
deiras^c  ipotalamo-ipohsario  {ipotiroidismo  centrale)  o a 
un  fenomeno  di  resistenza  dei  tessuti  periferici  aU'azione 
degli  ormoni  tiroidei,  totale  o parziale  {sindrome  di  Re- 
feiojf). 

L’ipotiroidismo  primitivo  può  es.sere  congenito  o acqui- 
sito. Le  forme  congenite  sono  causate  da  assenza,  agenc- 
sia  o disgenesia  ghiandolare,  da  difetti  dcirormonogcne- 
si,  dalla  somministrazione  alla  madre  di  iodio  o di  farma- 
ci antitiroidei,  o dalla  marcata  carenza  iodica  (forma  ipo- 
tiroidea  del  cretinismo  endemico). 

L'ipotiroidismo  primitivo  acquisito  può  essere  dovuto 
alla  riduzione  deirattività  funzionale  della  t.  o a lesioni 
distruttive  della  ghiandola.  Al  primo  gruppo  appartengo- 
no le  forme  di  ipotiroidismo  conseguenti  a eccesso  o gra- 
ve carenza  di  iodio,  alla  somministrazione  di  farmaci  an- 
titiroidei o all’azione  di  alcuni  goz/igeni  naturali.  Le  for- 
me più  frequenti  del  secondo  gruppo  sono  il  mixedema 
idiopatico  dell'adulto  e la  forma  ipotiroidea  della  tiroidite 
cronica  di  Hashimoto,  che  sono  attualmente  considerate 
malattie  autoimmuni  organospecifìche.  Nel  mixedema 
idiopatico  prevalgono  fenomeni  autoaggressivi  citotossici 
mediati  da  meccanismi  umorali  (autoanticorpi)  o cellulari 
(linfociti  e (^llule  K),  che  portano  alla  completa  atrofìa 
ghiandolare.  Nella  tiroidite  di  Hashimoto.  l'azione  lesiva 
dei  meccanismi  auloimmunitari  è più  o meno  bilaiKÌata 
dagli  effetti  rigenerativi  del  TSH,  che  porta  alla  forma- 
zione di  un  gozzo  con  estesa  infiltrazione  linfocitaria.  che 
solo  raramente  determina  ipotiroidismo  conclamato. 

Meno  frequentemente  l'ipotiroidismo  è conseguente  a 
tiroidite  lignea  di  Ricdcl  o rappresenta  una  sequela  tardi- 
va della  tiroidite  subacuta  di  De  Quervain.  Comuni  sono 
invece  le  forme  iatrogene  secondarie  a tiroidcctomia  c a 
terapia  con  iodio  radioattivo  o con  radiazioni  esterne  sul 
coWo. 

Il  termine  ipotiroidismo  centrale  indica  una  riduzione 
della  secrezione  degli  ormoni  tiroidei  conseguente  alla 
mancata  stimolazione  tireotropinica  su  una  ghiandola  in- 
trinsecamente normale.  Questa  denominazione  compren- 
de le  forme  definite  in  passato  come  ipotiroidismo  secon- 
dario, o ipofisario,  e terziario,  o ipotalamico,  in  quanto 
non  sempre  la  distinzione  tra  queste  due  forme  à possibile. 
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TAB.  VII.  CLASSIFICAZIONE  DEGLI  IFOnROIDlSMI 


Ipotiroldbmo  primitivo 

Congenito 

ridotto  o assente  tessuto  lùoideo 
ndotta  funzione  tiroidea 
difetti  dcirormonogcncsi 
eccesso  di  iodio 

assuruiunc  materna  di  amitiroidei 
carenza  di  iodio  (cretinismo  endemico) 
Acquisito 

ridotta  funzione  della  ghiandola 
carenza  di  iodio  (gozzo  endemico) 
eccesso  ih  iodio 
farmaa  antitiruidei 
gozzigeni  naturali 
lesioni  distruttive  della  ghiandola 
mixedema  idiopatico 
liroiditi 

terapia  con  radioiodio 
radiazioni  su)  collo 
tiruideciomia 
tumori  melastatici 
lesioni  granulomaiosc 

Ipoliroidixroo  centrale 

da  lesioni  ipofisarie 
tumon 

lesioni  vascolari 

iatrogene  (terapia  radiante,  terapia  chirurgica) 
malattie  infettive 
lesioni  granulomatosc 
da  lesioni  ipoialamiche 
tumori 
traumi 

lesioni  vascolari 

iatrogene  (terapia  radiante,  terapia  chirurgica) 

lesioni  granulomatose 

idiopatiche 

IpotìroidiBmo  da  resbtenza  periferica 

sindrome  di  Refetoff  totale  o parziale 


Il  aimplesso  quadro  clinico  ddi'ipotiroidismo  è fonda- 
mentalmente dovuto  ai  seguenti  meccanismi  fìsiopatologi- 
d;  a)  riduzione  dei  processi  ossidativi  c della  termogene- 
si; b)  rallentamento  del  metabolismo  e in  particolare  dei 
processi  catabolici  nella  maggior  parte  dei  tessuti;  c) 
modificazioni  delle  proprietà  dei  recettori  adrcncrgici.  Il 
quadro  clinico  e la  sua  gravità  dipendono  daH’entità  della 
riduzione  degli  ormoni  tiroidei  circolanti,  dall'età  di  in- 
sorgenza e dalla  durata  della  malattia.  La  riduzione  degli 
ormoni  tiroidei  può  essere  estremamente  modesta  e di- 
mostrabile solo  mediante  indagini  di  laboratorio  (ipoti- 
roidismo  preclinico),  mentre  in  altre  situazioni  l'insuffi- 
cienza tiroidea  è così  marcata  che  può  arrivare  al  quadro 
del  coma  mixedematoso. 

L'età  di  insorgenza  deU'ipotiroìdismo  è molto  rilevan- 
te, poiché  i danni  sono  in  gran  parte  correlati  con  la  fase 
di  sviluppo,  anche  se  le  alterazioni  metaboliche  sono 
fondamentalmente  analoghe.  L’ipotiroidismo  fetale  pro- 
voca. se  non  tempestivamente  corretto,  una  compromis- 
sione irreversibile  delio  sviluppo  psichico  e somatico  (cre- 
tinismo). Quarulo  l'insufficienza  tiroidea  si  verìfica  dopo  il 
X*  anno  di  vita,  o comunque  prima  che  l’accrescimento 
corporeo  sìa  completo,  si  osservano  ritardi  staturali  non 
associati  a ritardo  mentale.  Quando  l'ipotiroidismo  colpi- 
sce il  soggetto  adulto  il  quadro  sintomatologico  non  si 
accompagna  a segni  di  ipoevolutismo  somatico  e psichico. 
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La  più  tipica  manifestazione  anatomoclinica  dcinputì- 
roidismo  conclamato  ò rappresentata  da  un’estesa  infil- 
trazicme  dei  tessuti  di  mucopohsaccandi,  di  ac.  ialuronico 
e condroitinsoifato  B.  per  ridotta  velociti!  di  degradazio- 
ne di  questi  composti.  L’infiltrazione  a livello  cutaneo 
causa  il  sintomo  più  tipico  deiripotiroidismo.  denominato 
mLuuhnui,  un  edema  non  improntabilc  ed  evidente 
prattutto  al  volto  ifadrs  mixcdematos«i).  alle  mani  e ai 
piedi.  La  cute  è inoltre  secca  per  ridotta  secrezione  sudo- 
ripara e sebacea,  pallida  per  va50Ci*strizit)ne  periferica  e 
spessii  per  concomitante  anemia,  giallastra  per  accumulo 
di  carotene.  L'infiltrazione  mixcdcmalosa  interessa  anche 
le  sierose  fino  al  versamento  conclamalo,  più  evidente  a 
livello  pcrìcardico.  te  corde  vocali  (da  cui  la  voce  rauca  e 
profonda),  la  parete  intestinale  (da  cui  la  stipsi).  L’ipoti- 
roidismo  provoca  marcale  anomalie  t*ardit»vascolari  rap- 
presentate da  bradicardia,  cardiomegalia  (dovuta  a dila- 
tazione e a versamento  pcrìcardico)  e caratteristiche  alte- 
razioni clcttroc^irdiograftchc  (bassi  voltaggi,  onde  T diffu- 
samente appiattite  e invertite,  intersallo  P-R  prolungato). 
Questi  fenomeni  sono  in  parte  attribuibili  alPinfìltrazione 
mixedematosa  del  miocardio  e in  parte  alla  riduzione 
degli  effetti  diretti  degli  ormoni  tiroidei  a livello  cardiaco 
e alla  riduzione  di  quelli  dovuti  a una  minore  sensibilità 
miocardica  alle  catecolaminc,  per  diminuzione  del  nume* 
ro  dei  recettori  adrcncrgici.  Si  ritiene  iiroltre  che  neiripo- 
tiroidismo  vi  sia  un'aumeniata  incidenza  di  atcrosclerosi 
coronarica,  favorita  daH  ipcrcoIcstcrolemia.  Oltre  alla 
stipsi,  altre  manifestazioni  possono  essere  rilevate  a cari* 
co  dcH’apparalo  digerente;  Tappetilo  è scarso,  ma  il  peso 
tende  ad  aumentare:  frequente  è Tipo-  o l'aclorìdria  ga- 
strica. spesso  associata  a difettoso  assorbimento  di  Vit. 
B|2.  L'assorbimento  intestinale  di  tutte  le  sostanze  è ri- 
tardato. Anche  Tapparato  riproduttivo  è interessato:  nel- 
le donne  sono  molto  comuni  i disturbi  mestruali  (mcnor- 
ragic  Ci'o  mctrorragic,  talora  amenorrea),  la  riduzione 
della  fertilità  e la  tendenza  alTaborto.  NelTuomo  si  os- 
serva una  riduzione  della  libido,  con  impotenza  e talora 
oligospcrmia.  A livello  ncuropsichico  è presente  un  ral- 
lentamento di  tutte  le  fuiuioni  intellettive,  con  apatìa, 
turbe  della  memoria,  torpore  (che  può  arrivare  alla  letar- 
gia). Non  rare  sono  le  vere  e proprie  psicosi  a sfondo 
maniacale.  A carico  dell’apparato  muscolare  ù da  segna- 
lare Tutteggiamento  miolonico,  con  allungamento  della 
fase  di  contrazione  e soprattutto  della  fase  di  rilasciamen- 
to muscolare. 

NelTipotiroidismo  è spesso  presente  anemia  normo- 
cromica  (da  ridotta  secrezione  di  erìtropoictina).  microci- 
lica  iposidcrcmica  (da  ridotto  assorbimento  di  ferro  o da 
metrorrugie)  o megaloblastica  macriKitica  (per  lo  più  da 
difettoso  assorbimento  di  Vit.  Bjj).  L’atrofia  idiopatica 
tiroidea  può  asMKtarsi  ad  atrofia  corticosurrenalica  su 
base  autoimmune  {sindrome  di  Schmidr,  v.  schmidt,  sin- 
drome DI). 

NclTip<itiroidismo  si  osserva  un  rallentamento  globale 
di  tutti  i processi  metabolici,  con  riduzione  marcata  del 
consumo  di  ossigeno  e della  produzione  di  calore.  Questo 
si  traduce  clinicamente  cxm  una  riduzione  del  metaboli- 
smo basale,  estrema  sensibilità  al  freddo  e ipotermia. 

Altre  alterazioni  metabi)liche  sono  rappresentate  da 
una  ridotta  velocità  di  sintesi  e.  ancor  più.  di  degradazio- 
ne delle  proteine  con  bilancio  jx>sitivo  delTazolo.  Questo 
meccanismo  è in  parte  responsabile  delle  elevate  concen- 
trazioni plasinalichc  di  molli  enzimi  (crcatinfosfcKhinasi. 
latticodcidrogcnasi  e Iransiiminasi).  Nel  diabetico  ipi>li- 
roideo  si  osserva  aumentata  sensibilità  alTinsulina  per  il 
rallentato  catabolismo  dclTinsulina  esogena.  L'ìpoliroidi- 
smo  è caratterizzato  da  ipcrcoicstcroicmia.  ipertrìgliceri- 


demia  e aumento  delle  betalipoproteine,  prevalentemente 
per  ridotta  degradazione  di  queste  sostanze. 

Tireopalie  carattefizzale  da  eutiroidisroo 

Le  malattie  della  i.  che  decorrono  senza  rilevanti  disturbi 
funzionali  sono  molteplici  ed  eterogenee  e sono  rappre- 
sentate dal  gozzo  non  tossico,  dalla  maggior  parte  delle 
tiroidìti  (v.)  e.  salvo  rarissime  eccezioni,  dai  tumori  tiroi- 
dei (v.  sotto:  tumori). 

Per  ciò  che  concerne  il  frazzo  non  tossico,  con  tale  ter- 
mine si  intende  qualsiasi  tumefazione  tiroidea  non  riferibi- 
le a priKessi  flogistici  o neoplaslici  e non  accompagnata  da 
manifestazioni  cliniche  di  ipcrtiroidismo  o ipotiroidismo: 
esso  è noto  anche  con  i termini  di  gozzo  o iperplasia  tiroi- 
dea semplice.  Il  gozzo  non  tossico  viene  distinto  in  ende- 
mica,  sporadico  e familiare.  Le  prime  due  forme  sono  pra- 
ticamente indistinguibili  sul  piano  clinico  e anatomopato- 
logico  e si  differenziano  solo  in  base  alla  frequenza  con  la 
quale  la  popolazione  di  una  determinata  arca  geografica  é 
colpita  dalla  malattia.  Si  parla,  infatti,  di  gozzo  endemico 
quando  es.so  si  manifesta  in  più  del  10%  della  popolazione 
generale,  o in  più  del  20%  delta  popolazione  scolastica. 
Nonostante  che  il  gozzo  endemico  e quello  sporadico  ab- 
biano spessi)  un  carattere  familiare,  si  preferisce  riservare 
il  termine  «gozzo  familiare»  a un  gruppo  definito  di  difetti 
congeniti  ed  ereditari  della  sintesi  degli  ormoni  tiroidei. 
s|)Csso  accompagnali  da  ipotiroidismo. 

Il  meccanismo  etiopatogenetico  fondamentale  del  goz- 
zo endemico  e la  carenza  alimentare  di  iodio.  Il  grado  di 
questa  carenza  può  essere  agevolmente  valutato  mediante 
la  misura  della  sua  escrezione  urinaria;  endemia  lieve  o 
di  grado  I (ioduria  compresa  tra  75  e 50  pg^g  di  crcatini- 
na).  endemia  media  o di  grado  II  (i(xluria  compresa  tra 
50  e 25  pg^g  di  crealinina)  ed  endemia  grave  o di  grado 
III  (ioduria  < 25  pg/g  di  creatinina).  Si  ritiene  comune- 
mente che  la  carenza  iodica  determini  gozzo  in  seguito  a 
una  ridotta  sintesi  di  ormoni  tiroidei  per  insufficienza  di 
substrato,  con  conseguente  iperincrezione  di  TSH.  Questo 
meccanismo  è sicuramente  importante  nello  sviluppo  ini- 
ziale del  gozzo,  mentre  il  ruolo  tkl  TSH  ne!  suo  manteni- 
mento è incerto.  Altri  fattori  esogeni  sono  stali  ritenuti 
responsabili  del  gozzo  endemico,  quali  composti  lioglìco- 
sidici  ad  azione  antitiroidca  contenuti  in  alcuni  vegetali 
(cavoli,  rape)  o ioni  inorganici  come  il  caldo  e il  fluoro. 
Questi  fattori  svolgono  tuttavia  un  ruolo  del  lutto  secon- 
dario rispetto  alla  carenza  iodica.  Paradossalmente  anche 
un  eccesso  alimentare  di  iixlio  può  essere  causa  di  ende- 
mia gozzigena,  come  è stato  osservato  in  alcune  zone  del 
Giappone  e della  Cina.  Infine  si  ritiene  che  anche  fattori 
familiari  o genctid  non  ben  definiti  possano  avere  un  certo 
ruolo  nella  patogenesi  de)  gozzo  endemico. 

Quando  il  gozzo  è presente  in  meno  del  10%  della 
psipolazionc.  si  parla  di  gozzo  sporadico.  A differenza 
della  forma  endemica.  Tetiopatogenesi  della  forma  spo- 
radica è in  gran  parte  oscura,  anche  se  si  ritiene  che  fat- 
tori endogeni  (lievi  difetti  ereditari  delTormonosiniesi 
tiroidea?  autoanticorpi  stimolanti  la  crescita  tiroidea?) 
non  ancora  ben  identificati  abbiano  un  ruolo  prevalente 
rispetto  a quelli  esogeni. 

(V.  rasfdow,  morbo  di  (IL  194.^1;  gozzi  (VII.  609): 
iPERTiRoiDiSMi  E iPOTiRoiDisMi  (Vili,  254],  per  1 tumoii 
della  t..  V.  sotto,  coll,  2317-2342;  per  le  tiroidìti.  v.  Te- 
sponentc  a sé  stante). 
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Epideniolofia  (cvil.  2.TI7):  Distribuzione  geografica  e andamento 
nei  tempo.  - Distribuzione  per  sesso  ed  età.  • Dhtribuzùme  per 
iMotipo.  • Fattori  di  rischio.  • Ipotesi  etiopaiogenetica.  • AmIo- 
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Epidemiologia 

Distribuzione  geografica  e andamento  nel  tempo 
Le  zone  ad  alla  incidenza  di  tumori  tiroidei  coincidono 
con  quelle  dove  à diffuso  il  gozzo  endemico  (v.  (jozzi). 
Ouest'associa/ione.  che  sembra  conferire  al  gozz.o  un 
ruolo  di  fattore  patogcnetico.  è in  realtà  dovuta  in  larga 
misura  alia  selezione  che  Fatta  prevalenza  di  gozzi  intro- 
duce nella  casistica  chirurgica  (Gallo.  19K6). 

Completamente  diversa  c la  distribuzione  geografica 
del  carcinoma  occulto  (v.  sotto  cxill.  2318  c 2320).  Studi 
effettuati  su  materiale  autoptico  (Sampson  et  al..  1974; 
Fukunaga  c Yatani.  1975)  hanno  dimostrato  un’cicvatis* 
sima  frequenza  di  questa  neoplasia  tra  i Giapponesi,  che 
pure  sono  una  )X)polazionc  a ha.sso  rischio  per  le  altre 
forme  di  tumori  tiroidei. 

In  Europa  l'inciden/a  dei  tumori  tiroidei  nella  popola- 
zione rimane  sostanzialmente  stabile  negli  anni;  negli 
U.S.A..  invece,  essa  è prima  cresciuta  progressivamente 
dall'inizio  del  secolo,  fino  a quadruplicare,  c poi  è calata 
repentinamente  a partire  dai  soggetti  nati  dopo  il  1955 
(Weiss,  1979). 

Distribuzione  per  sesso  ed  età 

I tumori  tiroidei  prediligono  il  sesso  femminile,  ma  con 
tassi  che  variano  in  funzione  deirislolipo:  il  rapporto 
F-'M  è massimo  per  il  carcinoma  papillifero  (3.1)  e cala 
progressivamente  per  quello  follicolare  (2.9).  anapla.stico 
(2.2)  e midollare  (1.6).  Al  contrario,  per  il  carcinoma 
occulto  non  esiste  una  significativa  differenza  di  frequen- 
za tra  i due  sessi. 

Nel  sesso  maschile  si  registra  un  incremento  lineare  di 
frequenza  in  funzione  deH  età:  in  quello  femminile  vi  è. 
invece,  una  distribuzione  bimixlalc.  con  maggior  inciden- 
za tra  i 25  cd  i 44  anni  c dopo  i 65  anni. 
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Distribuzione  per  istoiipti 

Mentre  nella  generalità  dei  casi  il  carcinoma  papillifero 
rappresenta  l'istotipo  più  frequente,  in  alcuni  paesi  dei- 
l'arco  alpino  a endemia  gozzigena  à la  forma  follicolare 
ad  essere  più  diffusa.  Questo  dato,  e l'osservazione  che  la 
profìlassi  iodica  del  gozzo  ha  fatto  diminuire  la  frequenza 
percentuale  dei  carcinomi  folliailarì  in  Svi23cra  (Hcilz  et 
al..  1976)  ed  in  Au.stria  (Hofsiàdier.  1980).  sembrano 
confermare  un  ruolo  patogcnetico  dello  struma.  Al  con- 
trario, se  si  passa  dai  valori  percentuali  ai  numeri  assolu- 
ti, si  osserva  che  l'incidenza  del  carcinoma  follicolare  è 
sostanzialmente  stabile,  mentre  le  grosse  variazioni  di 
frequenza  tra  paese  e paese  c fra  un'cptKa  c l'altra  sono 
dovute  piuttosto  al  mutare  deH'inciden/a  del  carcinoma 
papillifero. 

Fattori  di  rischio 

Si  suddividono  in  endogeni  ed  e&tìgeni. 

1)  Fattori  di  rischio  endogeni. 

a)  Fattori  genetici.  - La  loro  esistenza  à provala  dalla 
frequenza  del  carcinoma  occulto  tra  i Giapponesi  (fre- 
quenza che  ò indipendente  dai  fattori  ambientali,  in 

uanto  non  muta  tra  i Giapponesi  residenti  aU'cstcru). 
all'evidenza  di  una  distribuzione  familiare  (dixaimentata 
per  il  carcinoma  papillifero  e.  soprattutto,  per  quello 
midollare,  v.  sodo)  e dairassociuzionc  dei  tumori  tiroidei 
con  altre  neoplasie  a carattere  ereditario  (come  le  MEN 
di  tipo  II.  i chcmodcctomi.  ia  sindrome  di  Gardner  e 
quella  di  C'owdcn). 

b)  Fattori  ormonali.  - I tumori  tiroidei  prediligono  le 
donne  che  abbiano  avuto  gravidanze  o che  abbiano  a.s- 
sunto  estrogeni.  In  entrami^  queste  condizioni  si  registra 
un  aumento  dell'increzione  di  TSIL  ed  è noto  che  questo 
ormone  ipofisario  esplica.  neH'animale  da  esperimento, 
un  ruolo  di  cocanccrogcno. 

2)  Fattori  di  rischio  esogeni. 

a)  Radiazioni  ionizzanti.  - 11  loro  effetto  cancerogeno 
sulla  t.  è dimostrato  dalla  patologia  sperimentale  c da 
numerose  orsserv azioni  epidemiologiche,  quali  l’elevata 
incidenza  di  carcinoma  papillifero  tra  i sopravvissuti  allo 
esplosioni  di  Mirmhima  c Nagasaki,  tra  i bambini  esposti 
alla  ricaduta  di  isotopi  radioattivi  dello  L nelle  ìsole  Mar- 
shall c fra  i soggetti  irradiati  in  età  infantile  sulla  testa  e 
sul  ctillo.  per  tumori  o perfino  per  affezioni  non  ncopla- 
stiche  come  la  linea  capìiis.  la  linfoadenite  tubercolare  o 
l'ipertrofia  adenoidca. 

Ipotesi  efiopalogenetica 

Ij)  genesi  dei  tumori  tiroidei  sembra  legata  al  sovrapporsi 
di  due  mutazioni  oncogene.  La  prima  può  venire  eredita- 
ta, portando  ad  una  sorta  di  predisposizione  familiare  al- 
l'insorgenza dei  tumori  tiroidei.  La  seconda  mutazione  è 
invece  acquisita,  probabilmente  per  esposizione  a radia- 
zioni ionizzanti  in  età  infantile. 

L'iperstimolazione  tiroidea  da  parte  del  TSH  (per  ef- 
fetto di  cause  gozzigene.  gravidanze  o assunzione  di 
estrogeni)  potrebbe  svolgere  un  ruolo  cocanccrogcnclico. 
ma  nell'uomo  tale  assunto  è ancora  da  dimostrare. 
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Anatomb  patolo^ca 

La  grande  maggioranza  dei  tumori  tiroidei  t di  natura 
epiteliale.  Classica,  ancorché  spesso  ardua,  è la  distinzio* 
ne  tra  tumori  benigni  (adenomi)  e maligni  (carcinomi). 

Adenomi 

Sono  costituiti  da  una  lesione  nodulare.  unica,  ben  capsu- 
lata,  di  forma  rotondeggiante  od  ovalare.  di  dimensioni 
che  vanno  da  alcuni  millimetri  a qualche  centimetro.  Sul- 
la superfìcie  di  taglio  il  tumore  è spesso  variegato  per 
emorragie  o per  zone  di  necrosi  centrale,  che  spesso  van- 
no incontro  a fìbrosi  o calcificazione. 

Istologicamente  si  tratta  di  adenomi  follicolari,  che 
mostrano,  però,  gradi  assai  variabili  di  differenziazione. 

Adenoma  irabecolare  o embrionale.  - £ il  meno  differenzialo, 
con  scarsa  tendenza  alla  formazione  di  follicoli.  Le  cellule  sono 
disposte  in  ammassi  e trahccole  solide.  Deve  il  nome  alla  somi- 
glianza con  il  tessuto  tiroideo  dell’embrione. 

Adenoma  mìcrofollicolare  o fetale.  - Ricorda  la  t.  del  feto  e 
mostra  folliooli  piccoli,  generalmente  privi  di  colloide.  È la  for- 
ma più  frequente  di  adenoma. 

Adenoma  semplice.  ~ £ quello  che  ricorda  più  da  vicino  la 
struttura  della  t.  normale.  La  diagnosi  ò affidata,  fondamental- 
mente. alla  presenza  di  una  netta  demarcazione  capsulare  rispet- 
to al  parenchima  circostante.  Se  i presente  iperfunzione  inaeto- 
ria  si  parla  di  adcrM>ma  «tossico». 

Adenoma  macrofolUcolare  o colloide.  - È formalo  da  follicoli 
voluminosi,  ripieni  di  una  colloide  densa.  È la  forma  che  offre  i 
maggion  problemi  di  diagnosi  differenziale  rispetto  al  gozzo 
nodulare.  L' adenoma  si  differenzia  da  quest'ultima  condizione 
per  l’unicità  del  nodulo,  per  la  presenza  di  una  capsula  fibrosa 
che  lo  circorKia  in  tutta  la  sua  circonferenza,  per  l’evidenza  di 
fenomeni  compressivi  sul  parenchima  tiroideo  adiacente,  per 
romogcncilà  di  forma  c dimensione  degli  otricoli. 

Adenoma  ossifilo.  - Questo  tumore  mostra  scarsa  tendenza 
alla  formazione  ^ otrìcoli,  ed  i composto  in  tutto  o in  larga  par- 
te da  cellule  os.sifìle  (o  di  Hùrthle):  ckirscnti  cellulari  ampi,  con 
citoplasma  cosinofìlo  c granulare  c nucleo  chiaro  c abbastanza 
voluminoso. 

Adenoma  atipico.  • È caratterizzato  da  ipercellularìtà.  scarsa 
tendenza  alla  formazione  di  otricoli,  polimorfismo  c polimctri- 
smo  cellulare  c nucleare,  c dalla  presenza  di  un  numero  limitalo 
di  figure  cariocinetiche.  Questa  forma  pone  seri  problemi  di  di- 
scriminazione nei  confronti  del  carcinoma  follicoiare  (v.  sotto). 

L’esistenza  di  un  adenoma  papilhfero  è oggi  definitivamente 
negata.  Formazioni  pscudopapillarì  possono  essere  presenti  tan- 
to nel  gozzo  che  negli  adenomi,  ma  vere  papille,  rivestite  da  un 
cpticliu  con  le  stigmate  atologiche  del  carcinoma  papilliferu, 
impongono  la  diagnosi  di  malignità  anche  se  manchino  del  tutto 
fenomeni  di  displasia  o d'invasione. 

La  diagnosi  differenziale  tra  un  adenoma  follicolare, 
specie  se  della  variante  atipica,  e una  forma  ben  differen- 
ziata di  carcinoma  follicolare  solleva  problemi  di  diffìcile 
soluzione  anche  per  il  patologo.  L’unico  criterio  discrimi- 
nativo valido  è rappresentato  dairosscrvazìoTK  dcll'atti- 
tudine  invasiva  propria  del  carcinoma:  si  valuta,  cioè,  re- 
sistenza d’infiltrazione  della  capsula  o di  vasi.  La  vera 
invasione  della  capsula  (fìg.  35)  va  però  tenuta  distinta  da 
fìgure  di  pseudoinfìitraziune.  dovute  alia  presenza  di  otrì- 
coli che  rimangono  intrappolati  nelle  maglie  del  rivesti- 
mento capsulare.  c la  stessa  trombosi  carcinomatosa  di 
vasi  (fìg.  36)  viene  ammessa  solo  se  le  cellule  tumorali 
sono  raccolte  in  ammassi  coerenti  con  la  parete,  perché 
fìgure  simili  possono  essere  dovute  a dislocazione  di  cel- 
lule epiteliali  per  artefatti  tecnici  o a presenza  di  cellule 
nel  lume  di  cavità  pseudovascolarì. 


Fie.  35.  Carcinoma 
follicoiare  di  tipo 
nodulare.  Si  ossersa 
l'invasione  della  cap- 
sula. che  risulta  in- 
terrotta. Colorazione 
cmalossilina-eosina  ; 
ingrandimento  2f)  x. 


Fig.  36.  Trombosi 
carcinomatosa  di  un 
vaso  sanguigno.  Co- 
lorazione cmatossiii- 
na-eosina;  ingrandi- 
mento 20  X . 


Carcinomi 

Vengono  usualmente  classificati  in  base  aU’istogenesi 
(distinguendo  tra  tumori  che  derivano  dall’epitelio  follico- 
lare c quelli  che  originano  dalle  cellule  parafollicolarì)  c 
al  grado  di  differenziazione. 

1.  Carcinomi  che  derivano  daU  epitelio  follicolare. 

a)  Carcinoma  papitìifero.  - Può  presentarsi  con  tre 
forme  macroscopiche:  una  forma  massiva.,  piuttosto  rara, 
nella  quale  il  tumore  invade  una  larga  porzione  dell’or- 
gano c può  infiltrare  la  capsula  tiroidea;  una  forma  nodu- 
lare, ben  demarcata  ma  priva  di  una  vera  c propria  cap- 
sula. dì  qualche  centimetro  di  diametro;  una  forma  occul- 
ta, di  dimensioni  che  vanno  da  qualche  millimetro  fino  ad 
1 cm.  Il  carcinoma  occulto  è molto  spesso  multicentrìco, 
con  focolai  che  possono  essere  presenti  in  entrambi  i 
lobi:  non  è possibile  discriminare  se  si  tratti  di  metastasi 
intratiroidee  o di  un’orìgine  multiccntrica.  Nella  forma 
occulta  il  tumore  primitivo,  viste  le  sue  dimensioni,  non 
dà  segno  di  sé:  pertanto  la  diagnosi  viene  posta  o in 
modo  del  tutto  incidentale,  in  corso  di  un  esame  istologi- 
co condotto  su  tes.suto  tiroideo  asportato  per  altra  pato- 
logia. o grazie  alla  comparsa  di  metastasi.  Queste  predili- 
gono la  via  linfatica  (fìg.  37).  interessando  i linfonodi  la- 
lerocervicali,  e sono  molto  frequenti  e,  spesso,  assai  più 
voluminose  del  tumore  primitivo.  Rare  le  metastasi  per 
via  ematogena,  che  raggiungono  per  lo  più  il  polmone. 
Com’è  ovvio,  le  due  varianti  della  forma  occulta  ora  cita- 
te hanno  significato  prognostico  diverso,  in  quanto  il  car- 
cinoma cosiddetto  «incidentale»  non  si  associa,  di  regola, 
a disseminazione  metastatica. 


Fig.  37.  l.infangilc 
carcinomatosa.  Co- 
lorazione cmalos-sili- 
na-cosina:  ingrandi- 
mento 100  X. 
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Fig.  38.  Carcinoma 
papllifero.  Si  noti,  in 
basso,  la  presenza  di 
alcuni  corpi  psam- 
momalosi.  Colorazio- 
ne ematossilina^cosi* 
na:  ingrandimento 
.SO  X. 


La  caratteristica  microscopica  peculiare  di  questa  neo- 
plasia è data  dalla  formazione  di  papille:  rilievi  digitifor- 
mi  rivestiti  da  un  epitelio  di  regola  monostraiilicaio.  for- 
mato da  cellule  cubiche  con  citoplasma  eosinolìlo  abba- 
stanza chiaro  c grosso  nucleo  pallido,  «a  vetro  smeriglia- 
lo». Talora  il  nucleo  presenta  una  caratteristica  pseu- 
doinclusione eosinotìla  (detta  anche  pseudonucleolo),  che 
corrisponde,  in  realtà,  a un'invaginazione  del  citoplasma 
airintemo  del  nucleo. 

Più  raramente,  l’epitelio  che  riveste  le  papille  può  es- 
sere cilindrico,  mono-  o pluristratificato.  o francamente 
epidermoidc.  oppure  di  tipo  ossifilo. 

L'impalcatura  delle  papille  è un  asse  fibrovascolare,  nel 
quale  si  trovano  spesso  calcificazioni  rotondeggianti,  con- 
centriche: i corpi  psammomaiosi  (fig.  38). 

Benché  la  formazione  di  papille  sia  peculiare  di  questa 
neoplasia,  essa  non  esaurisce  il  quadro  istologico:  in  aree 
più  o meno  estese  del  tumore  le  cellule  neoplastiche  si 
aggregano  in  follicoli  quando  non,  addirittura,  in  ammas- 
si solidi.  Esiste  anche  la  possibilità  che  la  neoplasia  sia 
composta  esclusivamente  da  follicoli  {varianie  follicolare 
del  carcinoma  papiltifero):  la  diagnosi  di  carcinoma  papil- 
lifcro  è.  in  questo  caso,  affidata  aH’osservazione  delle 
peculiari  caratteristiche  nucleari  delle  cellule  neoplasti- 
che; tale  diagnosi  differenziale  è comunque  necessaria 
perche  la  variante  follicolare  del  carcinoma  papillifero  ha 
in  realtà  il  comportamento  biologico  e clinico  della  forma 
papillifera  c non  di  quella  follicolare. 

Lo  stroma  del  carcinoma  papillifero  è spesso  abbon- 
dante. fibroso  denso  o ialino,  tanto  da  mascherare  la 
componente  ncoplastica.  In  realtà,  un  nodulo  fibroso  c 
calcifico  (si  pensi  ai  corpi  psammomatosi)  airintcmo  di 
una  t.  merita  sempre  di  essere  esaminato  istologicamente 
perché  può  contenere  un  focolaio  altrimenti  occulto  di 
carcinoma  papillifero.  Altra  caratteristica  frequente  dello 
stroma  è di  contenere  un  infiltrato  linfopla.smocitario. 
usualmente  interpretato  come  segno  di  reazione  immuni- 
taria contro  il  tumore,  ed  effettivamente  associato  a una 
prognosi  lievemente  migliore. 

b)  Carcinoma  follicolare.  ~ Si  presenta  con  due  forme 
macroscopiche  fondamentali,  caratterizzate  da  diverso 
eomp<irtamento  biologico  e clinico:  una  forma  massiva  e 
una  nodulare. 


Fig.  39.  Carcinoma 
follicolare.  Evidenic 
è il  polimorfismo  c il 
polimetrìsmo  cki  fai- 
ticuli  neopiaslici. 
Colorazione  cmato&si* 
lina-eosi^  ingran- 
dimento 200  X. 


Nella  forma  massiva  il  tumore  tende  a valicare  la  cap- 
sula tiroidea  e a infiltrare  le  strutture  adiacenti,  si  da  por- 
re spesso  il  paziente  in  una  condizione  di  inoperabilità. 
Anche  quando  è possibile  praticare  la  tiroidectomia  à 
frequente  il  riscontro  di  recidive  locali  o di  metastasi  a 
distanza.  Queste  ultime  si  propagano  per  lo  più  per  via 
ematogena  e raggiungono  il  polmone  e lo  scheletro. 

Microscopicamente  il  tumore  si  caratterizza  per  una 
disposizione  follicolare  delle  cellule  neoplastiche  (fig.  39). 
che.  nella  forma  massiva,  lascia  spesso  il  posto  alla  for- 
mazione di  ammassi  solidi.  Frequenti  sono  le  figure  ca- 
riocinetiche  e le  aree  di  necrosi.  Evidente,  talvolta  già 
macroscopicamente,  è il  reperto  d'invasione  di  vasi  veno- 
si, e la  neoplasia  non  risulta  delimitata  che  in  misura 
molto  parziale  da  una  capsula. 

La  forma  nodulare  pone,  già  macroscopicamente,  no- 
tevoli problemi  di  diagnosi  differenziale  rispetto  all'ade- 
noma  (v.  sopra).  Microscopicamente  questo  tipo  di  carci- 
noma é in  genere  ben  differenziato,  con  modesti  caratteri 
di  pleomorfismo  e polimetrLsmo  cellulare,  un  basso  nu- 
mero di  figure  cariocinetiche  e scarsi  fenomeni  di  necrosi. 
La  discriminazione  nei  confronti  dell'adenoma  è comun- 
que affidata  al  riscontro  d'infiltrazione  della  capsula  e 
d'invasione  vasale.  II  decorso  dei  pazienti  con  la  variante 
nodulare  di  carcinoma  follicolare  è comunque  molto  più 
favorevole  di  quello  dei  pazienti  con  la  forma  massiva: 
dopo  la  lobectomia  o la  tiroidectomia  le  recidive  sono 
rare  e le  metastasi  (in  genere  polmonari  c ossee)  sono 
infrequenti  e.  comunque,  tardive. 

È oggetto  di  pareri  discordi  il  rilievo,  fatto  da  alcuni  AA..  che 
vada  distinta  una  variante  a cellule  oxsifile  e che  questa  comporti 
una  progrtosi  sensibilmente  peggiore.  Un'altra  variante  rara  é 
quella  a celltde  chiare.  Il  tumore  va  distinto  da  una  metastasi  di 
un  adcnocarcinoma  renale;  tale  diagnosi  differenziale  é affidata 
allo  studio  tsiochimico  e ultrastrutturale,  oltre  che  alta  clinica. 

È frequente  che  t pazienti  con  la  forma  nodulare  di  carcinoma 
follicolare  siano  portatori,  da  svariati  anni,  di  un  non  meglio 
precisato  «nodulo»  tiroideo.  Questo  rilievo  può  essere  attribuito 
o a un'evoluzione  carcinomatosa  di  un  adenoma  o a un  decorso 
panicolarmentc  lento  di  una  neoplasia  che  ha  avuto  fin  dall'ini- 
zio caratteri  di  malignità. 

c)  Carcinoma  anaplaslico.  - Con  questo  termine  si  in- 
dividua. in  realtà,  un  gruppo  di  neoplasie  indifferenziate, 
caratterizzate  da  peculiarità  istologiche,  di  diagnosi  diffe- 
renziale e,  in  qualche  mi-sura.  di  prognosi- 

li  carcinoma  anaplaslico  a piccole  cellule  consiste  in 
una  neoplasia  voluminosa,  a margini  indistinti,  a crescita 
rapida,  che  si  estende  precocemente  ai  tessuti  periiiroi- 
dei.  Microscopicamente  si  distinguono  ulteriormente  una 
variante  diffusa  e una  compatta.  Nella  variante  diffusa  il 
tumore  è composto  da  un  tappeto  di  cellule  neoplastiche 
piccole,  di  forma  rotondeggiante  od  ovalare.  con  nucleo 
pachicromatinico  e scarso  citoplasma.  Occasionalmente  le 
cellule  tendono  a disporsi  in  ammassi  solidi  c assumono 
un  aspetto  più  francamente  epiteliomorfo.  diagnosi 
differenziale  rispetto  a un  linfoma  non-flodgkin  è estre- 
mamente problematica  se  non  si  fa  ricorso  alla  microsco- 
pia elettronica  o airimmunoistochimica.  La  variante  com- 
patta,  invece,  ha  caratteri  più  decisamente  epiteliali,  con 
disposizione  delle  cellule  in  cordoni  o in  ammassi  solidi. 

variante  diffusa  ha  una  prognosi  sensibilmente  peg- 
giore. Nel  complesso,  comunque,  la  sopravvivenza  ai  5 
anni  non  supera  il  25%  dei  casi. 

Il  carcinoma  anaplaslico  a cellule  fusate  è una  neoplasia 
voluminosa  e infiltrante,  a limiti  mal  definiti,  che  invade 
le  strutture  del  collo.  Microscopicamente  il  tumore  è 
composto  da  due  tipi  di  cellule:  voluminose  cellule  fusa- 
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Fij(.  40.  Carcinoma 
midollare.  Le  cellule 
ncopiasiichc  sono 
riunite  in  ammassi 
solidi  separati  da  un 
abbondante  stroma 
fìbroialìno.  Colora- 
zione cmatossilina- 
cosina;  inerandimcn- 
to  X. 


le.  talora  na.striformi.  atipiche.  spes.so  bizzarre,  e cellule 
giganti,  di  regola  multinuclcatc.  Quando  queste  ultime 
predominano,  si  parla  anche  di  carcinoma  anaplaslico  a 
ceilule  giganti.  Elevato  è il  numero  di  cariocinesi,  spesso 
atipiche.  La  diagnosi  differenziale  rispetto  a un  sarcoma  è 
affidata  al  riscontro  di  aree  palesemente  cpitcliomorfc, 
con  grosse  cellule  poligonali  giustapposte  le  une  alle  al- 
tre. o ai  ricorso  airimmunoistochimica  o alla  microscopia 
elettronica. 

Un  accurato  esame  macro-  e microscopico  del  carci- 
noma a cellule  fusate  mette  spesso  in  evidenza  aree  resi- 
due riferibili  a un  carcinoma  differenzialo.  Questo  rilie- 
vo. e il  dato  epidemiologico  che  i soggetti  con  carcinoma 
indifferenziato  hanno  un'età  media  superiore  rispetto  a 
quelli  con  le  varianti  differenziate,  suggeriscono  l'ipotesi 
che  il  carcinoma  anaplastico  a cellule  fusate  possa  insor- 
gere su  di  un  tumore  differenziato  preesistente. 

La  prognosi  della  variante  a cellule  fusate  ò estrema- 
mente infausta,  con  mortalità  pressoché  totale  entro  il  V* 
anno  dalla  diagnosi. 

d)  Carcinoma  cptdermmde.  - È estremamente  raro  itella  t. 
Prima  di  accreditare  una  diagnosi  del  genere  ò bene  escludere 
ripotcsi  di  un'estensione  tiroidea  di  un  carcinoma  laringeo  o 
esofageo. 

2.  Carcinomi  che  originano  dalle  cellule  para  follicolari. 

Carcinoma  midollare.  - È un  tumore  di  consistenza 
dura,  di  dimensioni  alquanto  variabili,  ma  generalmente 
volumim>sc.  Microscopicamente  la  neoplasia  è composta 
da  ammassi  solidi  di  cellule  poligonali,  eosinofile,  con  nu- 
cleo jpercromatico.  fittamente  stipate.  Tali  amma.s.si  sono 
separati  da  spesse  bande  di  stroma  fibroialino  (fig.  40). 
che  si  caratteriz/a  per  calcificazioni  e,  soprattutto,  per 
depositi  di  sostanza  amiloide.  Piccoli  accumuli  di  amiloide 
sono  anche  presenti  tra  le  cellule  ncoplastichc.  Esiste  an- 
che una  variante  di  carcinoma  midollare  nella  quale  man- 
ca la  pri>du/ione  di  amiloide:  in  questo  caso  la  diagnosi  ò 
affidata  alla  dimostrazione  istochimica  della  produzione  di 
calcitonina  o all'evidenza  ultrastrutturale  di  una  deriva- 
zione del  tumore  dalle  cellule  C (o  parafollicolari). 

Il  carcinoma  midollare  ha  un  accrescimento  lento,  ma 
le  metastasi,  tanto  linfonodali  che  cmatogcnc.  sono  pre- 
coci c disseminate. 

In  circa  il  9(1%  dei  casi  il  carcinoma  midollare  è spora- 
dico; nella  restante  quota  il  tumore  può  essere  di  tipo 
familiare  (ereditato  aimc  un  carattere  dominante  auto- 
M>mico).  eventualmente  nel  novero  delle  neopla.sie  endo- 
crine multiple  (MEN)  di  tipo  Ila  o llb  (v.  pouaoenoma* 
TOSI  r.NIKKIMNF..  XII.  135). 

Altri  lumon 

Ncirumhtu»  tiroideo  é possibile  nlevarc  la  presenza  di  linfomi; 
soiH)  ncopla.Me  voluminose,  che  lendono  a sostituire  estesamente 
il  tessuto  tiroideo.  Si  tratta,  in  genere,  di  linfomi  non-Hodgkin. 
cd  è frequente  i>\servnrc  una  tiroidite  linfociiaria  nelle  porzioni 
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di  parenchima  tiroideo  non  sostituite  dal  tumore.  Vi  sono  spesso 
problemi  di  diugrsosi  differenziale  tanto  nei  confronti  del  carci- 
noma anaplastico  a piccole  cellule,  variante  diffusa,  che  con  la 
tiroidite  di  Hashimoto  (v.  Tiaoinm). 

Raro  é.  infine,  il  rilievo  di  altre  neoplasie  quali  i teraiomi,  ì 
fibrosarcomi,  gli  osteosarcomi  e gli  angiosarcomi. 

In  pazienti  con  neoplasie  csicsamcnic  mctastatizzanti  il  nscon- 
iro  di  una  meta.stasi  intratiroidca  è un  reperto  autoptico  non 
raro,  ma  generalmente  di  nessun  rilievo  dinico. 
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Citodbgnostka 

La  pratica  della  diagnosi  citologica  mediante  aspirazione 
con  ago  sottile  nella  patologia  tiroidea  è stata  introdotta 
dagli  svedesi  agli  inizi  degli  anni  '50.  A seguito  degli  ot- 
timi risultati,  la  metodica  si  é rapidamente  diffusa  sia  in 
Europa  che  negli  altri  continenti.  L'interpretazione  delia 
citologia  tiroidea,  tuttavia,  non  é semplice  c l'accuratezza 
diagnostica  dipende  dal  rispetto  rigoroso  di  alcune  condi- 
zioni. 

È essenziale,  innanzitutto,  che  il  prelievo  c Tallesti- 
mento  degli  strisci  siano  effettuati  con  tecnica  corretta  in 
modo  da  fornire  al  patologo  un  materiale  adeguato  per  la 
diagnosi.  È necessario,  inoltre,  che  il  patologo  abbia  una 
specifica  esperienza  dei  vari  aspetti  citologici  della  pato- 
logia tiroidea  e sia  in  posses.so  di  notizie  cliniche  e dati 
anamnestici  che  consentano  una  corretta  valutazione  dei 
preparati.  Le  atipie  nucleari,  che  di  solito  costituiscono  la 
base  della  diagnosi  citologica  di  malignità,  nel  caso  della 
I.  devono  essere  valutate  con  attenzione.  Infatti,  nuclei 
atipici  si  possono  osservare  in  numerose  condizioni  beni- 
gne. come  i processi  degenerativi,  le  malformazioni  con- 
genite e a seguito  di  terapie  con  farmaci  antitiroidei  che 
inducano  un'intensa  stimolazione  tìrcotropinica  sulle  cel- 
lule follicolari. 

D'altra  parte,  non  sempre  i carcinomi  tiroidei  si  mani- 
festano con  tipiche  alterazioni  citologiche  maligne.  È 
questo  il  caso  dei  carcinomi  follicolari  ben  differenziati  il 
cui  quadro  citologico  é simile  a quello  degli  adenomi  fol- 
licolari e dei  noduli  iperplastici.  Pertanto,  non  es.sendo 
possibile  una  diagnosi  citologica  precisa,  tutti  questi  casi 
sono  considerati  sospetti  e sono  di  solito  etichettati  come 
«neoplasia  follicolare»  o «proliferazione  follicolare».  La 
diagnosi  definitiva  viene  demandata  all'esame  istologico. 

Adenoma  follicolare 

Gli  aspetti  citologici  variano  a seconda  del  tipo  istologico 
(v.  sopra:  anatomia  patologica). 

Gli  adenomi  semplici  non  possono  essere  distinti  cito- 
logicamente  dai  noduli  colloidi. 

Gli  adenomi  microfollicolari  e trabecolari  sono  caratte- 
rizzati da  abbondante  cellularità  e da  scarsa  colloide.  Le 
cellule,  nel  caso  degli  adenomi  microfollicolari,  spesso  so- 
no disposte  in  forma  di  piccoli  anelli,  o di  rosette  ripeten- 
do la  configurazione  di  microfoliicoli  (fig.  41).  Gli  ele- 
menti cellulari  hanno  citoplasma  pallido,  delicato,  a limiti 
mal  definiti,  e un  nucleo  centrale  la  cui  cromatina,  fine- 
mente granulare,  é uniformemente  distribuita.  I nucleoli 
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Fij[.  4t.  ('itodiagmv 
Mica;  UilciUKna  mi' 
crofollicolarc.  .St»no 
upprc/zahìii  nume- 
rose sirutiure  micro- 
lollktiinri.  lui  colini- 
ile  è assente.  dia- 
gnmi  citologica  dif- 
icrcn/ialc  con  il  car- 
cinoma foilicolurc 
ben  differenzialo 
non  è pi>sslbile  e il 
reperto  viene  delinilo  «proliferazione  follicolare»  o «neoplasia 
fotliadare».  (PAP;  ingrandimento  x). 


diagnosi  citologica  è in  questi  casi  di  «neoplasia  o proli- 
ferazione follicolare»  e il  paziente  è insiato  al  chirurgo 
per  il  controllo  istologico  della  lesione. 

e arcinowia  papUlifero 

Gli  strisci  sono  molto  cellulari  e la  colloide  è scarsa.  Ra- 
ramente si  prelevano  vere  e proprie  papille  (hg.  43).  ma 
di  solito  si  aspirano  lembi  cellulari  di  aspetto  ramificato 
delimitati,  alla  periferia,  da  cellule  cubiche  disposte  a pa- 
lizzata. Le  singole  cellule  hanno  citoplasma  abbondante 
ed  eosinofilo  e i limili  citoplasmatici  sono  netti.  I nuclei, 
nelle  forme  ben  differenziate,  sono  scarsamente  polimorfi 
e polimetrici  é f nucleoli  sono  piccoli. 


Fig.  42.  CiiiKliagno- 
stica;  adenumu  u cel- 
lule «vssifìlc.  Gruppo 
di  cellule  di  Hurihlc 
curaUcrizzatc  da  am- 

fiH>  citoplasma.  Co- 
orazkme  May-Grun* 
wald-Giemsa;  in- 
grandimento 160  X. 


Fig.  44.  Citixiiagno- 
siica:  carcinoma  pa- 
pillifero.  In  una  cel- 
lula è apprezzabile 
un’inclusione  cito- 
plasmatica intranu- 
dcarc.  PAP;  ingran- 
dimento 230  X. 


sono  piccoli.  Le  cellule  non  presentano  spiccate  note  di 
polimorfismo  e di  polìmetrismo.  che,  invece,  si  risctmtra- 
no  nei  cosiddetti  adenomi  atipici. 

Gli  aspirati  di  adenonta  a ceUuIe  ossifile  (o  di  Hùnhle) 
sono  costituiti  da  numerose  cellule  di  dimensioni  variabili 
disposte  sia  isolatamente  che  in  grufai  o in  lembi.  Il  cito- 
plasma è ampio  c nelle  colorazioni  con  la  metodica  di 
Papanicolaou  appare  eosinofilo  e granulare  mentre  c grì- 
gio o grigio-bluastro  nelle  colorazioni  con  il  May-Cìrùn- 
wald-Gicmsa.  1 nuclei  centrali  o eccentrici  sono  più  grandi 
delle  normali  cellule  folliatlarì  e pirvsonu  essere  polimorfi, 
polimetrici  e ipercromatici  (fig.  42). 

Le  cellule  di  Hùrthic  possono  ritrovarsi  occasionalmen- 
te in  svariate  condizioni  patologiche,  ma  in  questi  casi  av 
stituiscono  un  reperto  limitato,  mentre  negli  a.spirati  di 
adenomi  esse  rappresentano  la  quasi  totalità  degli  elemen- 
ti cellulari  dello  strìscio. 

Quando,  nelfadenoma.  avvengono  eventi  colliquativi, 
con  formazione  di  pseudocisti,  il  materiale  aspirato  è co- 
stituito da  liquido  emorragico.  Lo  striscio  del  sedimento 
risulta  di  macrofagi  e di  clementi  epiteliali  degenerati.  In 
questi  casi,  particolare  attenzione  deve  essere  posta  nella 
ricerca  di  aggregati  papillari  per  escludere  la  presenza  di 
una  forma  cistica  di  carcinoma  papillifero. 

Come  già  accennato  in  precedenza.  Pesame  citologico 
non  permette  la  diagnosi  sicura  di  adenoma  follicolare  in 
quanto  non  è possibile  distinguere  con  criteri  citologici 
Padenoma  da)  carcinoma  follicolare  ben  differenziato.  La 


Fig.  43.  Cilodiagno- 
siica:  carcirioma  pa- 
pillifero. Strutlura 
pupillare  ramificatu. 
rAP;  ingrandimenio 
65  X. 


Un  reperto  caratteristico,  di  frequente  osservazione  nei  carci- 
nomi papilliferi.  è costituito  dalla  presenza  di  vacuoli  iniranudca- 
ri  noti  come  «pscudonuclcoli»  (fig.  44).  Quest»  reperto,  deter- 
minato da  un’invaginazione  del  citoplasma  nel  nucleo,  pur  non 
essendo  specifico,  in  quanto  è stato  descritto  anche  nei  carcinomi 
midollari  e follicolari  della  t..  oltre  che  in  altri  tipi  di  neoplasia,  è 
di  notevole  aiuto  diagnostico.  L'aspetto  «a  vetro  smerigliato»  dei 
nuclei,  caratteristico  dei  preparali  istologici  dei  carcirnimi  papilli- 
ferì,  si  può  apprezzare  negli  strisci  colorali  con  la  metodica  di 
Papanicolaou.  ma  non  è sempre  rilevabiie.  La  scarsa  colloide  pre- 
sente appare  spevso  come  una  ma.ssa  filamentosa  rm>llo  densa  che 
si  colora  intensamente.  Queste  caraneristiche  sono  dovute  alla 
particolare  vivcosiià  della  colloide  nei  carcinomi  papilliferi.  Il  ri- 
lievo di  corpi  psammomalosi  è di  notevole  ausilio  diagnostico: 
tuttavia  essi  si  risctinirano  solo  occasionalmente. 

Quando  il  carcinoma  papillifero  si  presenta  in  forma 
cistica,  l'agoaspirato  è costituito  da  un  liquido  ematico 
simile  a quello  della  pseudocisti  emorragica.  La  diagnosi, 
in  questi  cast,  presenta  notevoli  difficoltà  in  quanto  le  cel- 
lule neoplastiche  sono  diffìcilmente  reperibili  nel  sedi- 
mento strisciato  e.  inoltre,  presentano  sovente  alterazioni 
degenerative  con  vacuolizzazione  citoplasmatica  che  le 
rendono  simili  a macrofagi  e possono  indurre  a diagnosi 
false  negative.  Allo  scopo  di  esaminare  la  maggior  parte 
del  materiale  sedimentato,  può  essere  utile  includere  il 
sedimento  in  paraffina  ed  effettuare  sezioni  a vari  livelli 
per  dimostrare  la  presenza  di  strutture  papillari. 


Carcinoma  follicoiare 

Le  forme  ben  differenziate  presentano  le  stesse  caratteri- 
stiche citologiche  dcli'adcnoma  follicolare.  La  diagnosi  si 
effettua  mediante  la  dimostrazione  delPinvasione  neopla- 
stica dei  vasi  e della  capsula,  possibile  solo  con  l'esame 
istologico. 

Nei  carcinomi  follicolari  scarsamente  differenziati  gli 
strisci  sono  costituiti  da  cellule  che  presentano  chiare 
note  di  polimorfismo  c polimctrìsmo.  sia  nucleare  che 
citoplasmatico,  con  ipercromasia  dei  nuclei  e dei  nucleoli 
prominenti  (hg.  45).  Le  cellule  neoplastiche  non  hanno 
tendenza  a disporsi  in  follicoli  c la  ottiloidc  c scarsa. 
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R^.  45.  Cilodiaeno* 
Mica:  carcinoma  folli* 
colare.  Gruppo  di  cel* 
lulc  ncoplastichc  con 
nuclei  polimorfi,  po- 
limetria e ipcrcroma- 
lict.  PAP:  ingrandi- 
mento 160  X. 


Rg.  46.  CitodiugrM>- 
Mica:  carcinoma  mi- 
dollare. Cellula  neo- 
pla.Mica  con  evidenti 
granulazioni  meta- 
cromatiche  colorale 
in  violetto  entro  il 
citoplasma.  Colora- 
zione May-Grdn- 
wald-Oiemsa;  in- 
grandimento 2.W  X. 


Iji  variante  a cellule  ossifilc  del  carcinoma  follicolare  non  può 
cs.sere  diagnosticata  con  sicurezza  aircsame  atologico  in  quanto 
il  polimorfismo  e il  polimctrismo  dei  nuclei  non  sono  un  criterio 
valido  per  distinguere  il  carcinoma  daH'adcnoma.  In  questi  casi  è 
ncccs.sario  il  controllo  istologiar  della  lesione. 

La  variante  a cellule  chiare  del  carcinoma  follicolare  pone 
problemi  di  diagnosi  differenziale  con  una  metastasi  di  carcino- 
ma renale.  Tali  problemi  si  possono  risolvere  solo  con  indagini 
biochimiche  c ulirasirutturali. 

Carcinomi  anaplastici 

Gli  aspetti  istologici  variano  a seconda  dcll'istotipo  (v. 
col.  2.Ì22). 

Il  carcinoma  anaplasiico  a piccoie  cellule  è caratterizzato,  negli 
strisci,  da  numcn^sc  cellule  poco  più  grandi  dì  un  linfiKila  con 
nucleo  voluminoso  c citoplasma  scarso.  La  diagnosi  differenziale 
con  I linfomi  à difhalc.  ma.  di  solito,  il  reperto  di  piccoli  gruppi 
di  cellule  tra  loro  coese  permette  di  riconoscere  la  natura  epite- 
liale del  tumore. 

Gli  aspirali  di  carcinoma  anaplasiico  a cellule  fusale  sono  co- 
stituiti da  cellule  fusate  caratterizzate  da  spiccate  note  di  poli- 
morfismo e polimetrbmo  dei  nuclei. 

Gli  a.spirali  di  carcinoma  anaplasiico  a cellule  giganiì  sono  ca- 
raltcrizzati  dalla  presenza  di  clementi  giganti,  di  forma  bizzarra 
c spesso  muliinuclcati. 

Carcinoma  midollare 

Gli  strisci  sono  costituiti  da  numerose  cellule  disposte  iso- 
latamente  o in  piccoli  gruppi.  La  colloide  è scarsa.  La 
forma  delle  cellule  è variabile:  rotondeggiante,  ovale, 
triangolare,  poligonale  o fusata.  1)  citoplasma,  di  solito,  è 
abbondante  ed  eosinofilo.  Nei  preparati  colorati  con  la 
metodica  del  May-Griinwald-Giemsa  si  mettono  in  evi* 
denza  granuli  intracitoplasmatid  che  si  colorano  mcta- 
cromaticamente  in  rosso-violetto  (fìg.  46).  I suddetti  gra- 
nuli corrispondono  ai  granuli  neurosecretori  dimostrabili 
con  l'indagine  ultrastrutturalc.  Occasionalmente  si  posso- 
no osservare  inclusioni  citoplasmatiche  intranucleari.  La 
sostanza  amiloide.  quando  è presente,  appare  come  un 
materiale  omogeneo  cosinofilo  nelle  colorazioni  con  il 
Papanicolaou  e rosso-viola  in  quelle  con  il  May-Grùn- 
uald-(jiemsa.  È possibile  dimostrare  la  presenza  della 
sostanza  amiloide  mediante  la  colorazione  del  rosso  Con- 
go sugli  strisci. 


Altri  tumori 

Linfomi.  - Gli  slrisa  sono  costituiti  da  un  tappeto  di  elementi 
linfoiÀ  atipici,  [.a  diagnosi  differenziale  si  pone,  in  questi  casi, 
con  il  carcinoma  anaplasiico  a picailc  cellule  c con  la  tiroiditc  di 
Mashimoio. 

Tumori  metasiaitci.  - Sono  rari.  La  diagnosi  differenziale  dai 
tumori  primitivi  spesso  è molto  diffìcile  in  assenza  di  adeguate 
notizie  cliniche. 
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Aspetti  dioici  dei  tumori  tiroidei,  li  nodulo  tiroideo  soli* 
tario 

Introduzione 

La  proliferazione  tumorale  della  t.  (che  generalmente  si 
manifesta  come  nodulo  tiroideo  solitario),  indipendente- 
mente dalle  intrin.seche  implicazioni  biologiche,  connesse 
con  i fattori  carcinogcnctici  c ain  il  virare  dalla  fase  di 
dipendenza  alla  fase  di  indipendenza  tireotropinica.  sol- 
leva numerosi  quesiti  clinici.  Infatti,  mentre  la  trasforma- 
zione tumorale  delle  altre  ghiandole  endocrine  c.  usual- 
mente. contrassegnata  da  un'esaltata  attività  della  ghian- 
dola ncoplastica.  per  quanto  attiene  il  c*ardnoma  tiroideo 
è dato  osservare  che,  pur  risultando  selettivamente  com- 
promessa la  funzione  iodoconcentrante  c quella  protido- 
sintetica,  la  lesione  carcinomatosa  non  implica,  di  solito, 
variazioni  del  ritmo  ormonogenetico;  solo  in  sporadiche 
occa.sioni  si  osserva  una  condizione  ipertiroidea,  o anche 
ipotiroidea. 

Un  altro  peculiare  aspetto  del  tumore  tiroideo  è rap- 
presentato dalla  mancata  correlazione  tra  grado  di  diffe- 
renziazione follicolare  e attività  iodoconcentrante.  regi- 
strandosi. il  più  spesso,  che  la  funzione  epiteliale  è indi- 
pendente dalla  regolazione  tireotropinica.  Inoltre,  si  deve 
tener  presente  che  il  sistema  parafollicolarc  può  andare 
incontro  a trasformazione  carcinomatosa  disgiuntamente 
dal  sistema  follicolare.  Infine,  si  deve  sottolineare  che.  a 
motivo  deU'indeterminatezza  dei  fattori  etìopatogenetici. 
nonché  della  lenta  evoluzione  clinica,  i tumori  della  t. 
sono  nosograficamcntc  mal  calaiogabili.  Infatti,  i carci- 
nomi tiroidei  sono  da  considerare  tra  le  neoformazioni 
tumorali  ad  andamento  relativamente  benigno,  anche  se 
di  rado,  soprattutto  nelle  forme  indifferenziate,  si  assiste 
al  rapido  progredire  del  processo  tumorale. 

1 rilievi  epidemiologici  (per  i quali  rinviamo  sopra,  alia 
col.  2317).  sulla  incidenza  del  tumore  tiroideo,  correlata 
all’età,  al  sesso,  ai  fattori  ambientali,  soprattutto  te  ra- 
diazioni ionizzanti,  e sulla  mortalità,  dimostrano  che  il 
carcinoma  tiroideo  tempestivamente  diagnosticato  può 
essere  eradicato,  anche  nelle  fasi  di  iniziale  disseminazio- 
ne meta.statica.  prescindendo  dalla  genesi  uni-  o plurifo- 
cale  delia  lesione  ncoplastica. 

La  proliferazione  carcinomatosa  della  t.  è un'evenienza 
relativamente  rara,  rappresentando  lo  0.5-1, 0%  di  tutti  ì 
carcinomi:  e pur  essendo  stata  riportata  un'ampia  variabi- 
lità della  sua  incidenza  nei  diversi  Paesi,  essenzialmente 
dovuta  alla  diversità  delle  casistiche  esaminate  (chirurgi- 
che. oncologiche,  cliniche,  specialistiche),  si  può  ritenere 
che  il  tumore  primitivo  maligno,  clinicamente  manifesto, 
sia  annidato  nel  2-3%  delle  lesioni  nodulari  riscontrabili 
nella  popolazione  generale.  Tale  valore  non  appare  mo- 
dificarsi sostanzialmente  tenendo  anche  conto  ^lle  lesio- 
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TAB.  Vili.  PARAMETRI  SEMEIOLOGICOCLIMCI  DEL 
NODIJLO  TIROIDEO  A RISCHIO  DI  POTENZIALE  MA- 
LIGNITÀ 


Scaso;  maschile 

Età;  giovanile  (3”  tkwnnio): 

scmlc-prcscnilc  decennio) 

PrcgrciK  nMRuàoni  kmixzMti  afta  regiooe  cervicale 
Rapido  accreadoicato  volumetrico 
Paralbi  ricorrvariale 
CoQsbteaza;  dura 
Adeuopatia  lalerocervicale 
Scìnlicrafta:  indicaiori  negativi:  iptxapiantc: 
indicatori  positivi:  captante 
Ecografia  solido-misto 

RadioloKia  dcMarkinc  tracheale  e microcaldfica/Joni 

la»CMÌNÌità  afopoterapia  aopprevriva 


ni  carcinomatose  occulte,  alle  quali  concordemente  non 
è da  attribuire  alcuna  rilevanza  epidemiologica.  Infatti, 
ranalisi  statistica  dei  diversi  rilievi  compiuti  nei  vari  con- 
tinenti dimostra  che.  anche  con  rinclusione  della  lesione 
«occulta»  nella  popolazione  generale  dei  noduli  tumorali. 
Tincidenza  del  carcinoma  tiroideo  é del  tutto  trascurabile. 
Infine,  si  deve  sottolineare  che  la  evoluzione  naturale  di 
tale  lesione  carcinomatosa,  nella  stragrande  maggioranza 
dei  casi,  è caratterizzata  da  un  decorso  torpicU^.  del  tutto 
asintomatico.  e con  una  tendenza  alla  metastatizzazione 
in  un  arco  di  tempo  protratto,  tanto  da  registrarsi  una 
mortalità  assai  contratta. 

Tuttavia,  la  lesione  accrescitiva  carcinomatosa  della  t. 
costituisce  un  problema  clinico  di  rilevante  impegno  dia- 
gnostico c terapeutico,  ove  si  consideri  che  le  lesioni 
nodulari  della  t.  sostenute  da  alterazioni  benigne  (istitui- 
scono un'evenienza  di  frequente  rilievo,  sia  in  ambienti 
specialistici,  così  come  in  strutture  assistenziali  di  prima 
istanza.  Infatti,  un  nodulo  tiroideo  clinicamente  apprez- 
zabile. di  diametro  superiore  al  centimetro,  è riscontrabi- 
le nel  4-5%  della  popolazione  adulta,  c tale  percentuale 
è as.sai  più  elevata,  considerando  anche  i noduli  di  di- 
mensioni inferiori  al  centimetro.  Al  riscontro  clinico  di 
un  nodulo  tiroideo  solitario,  la  più  frequente  manifesta- 
zione del  tumore,  non  è dato  rilevare  elementi  che  con- 
sentano di  differenziare  la  lesione  benigna  da  quella  ma- 
ligna. almeno  sino  a quando  il  puKesso  ncoformativo  sia 
(xinHnaio  entro  la  capsula  ghiandolare. 

Itrr  diagnostico 

a)  Semtiologia  ciinica.  - 1 tradizionali  parametri  se- 
meiologicì.  clinici  c strumentali  (tab,  Vili)  di  volta  in 
volta  invocati  e adottati  quali  elementi  di  sospetta  mali- 
gnità debbono  essere  attentamente  valutati  e possono, 
talora,  assumere  il  ruolo  di  elementi  orientativi;  ma  a 
nessuno  di  tali  rilievi  ananineslici  e semeiologici,  singo- 
larmente considerato  o reciprocamente  integrato,  è lecito 
conferire  il  ruolo  di  specifica  significatività  diagnostica, 
né,  tanto  meno,  attribuire  il  ruolo  determinante  di  mar- 
ker di  potenziale  malignità. 

E avsì.  ai  fattori  età  c sesso  non  compete  un  ruolo 
semcioiogìco  significativo,  anche  .se  l'età  giovanile  e prc- 
senile  costituiscono  elementi  di  rischio,  soprattutto  se  al- 
l'indagine anamncstica  si  registri  {'esposizione  a radiazioni 
ionizzami. 

È stato  infatti  segnalato  che  anche  dosi  minime,  quali  6..S  rad 
irradiati  alla  t.  aggredita  nel  corso  di  terapia  radiante  per  linea 
captili,  provocano  il  caranoma  r>el  0.11%  dei  bambini  esposti, 
comparato  allo  U.02%  dei  bambini  con(rolk).  E la  esposizione  ti- 
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roidea  a 100-400  rad,  per  la  terapia  radiante  del  limo,  causa  una 
incidenza  del  carcinoma  tiroideo  variabile  dallo  0.5  al  5%.  E così 
rirraggiamenio  tiroideo  con  200-I50U  rad  per  terapia  radiante 
somministrata  a giovani  adolescenti  per  acne,  tonsillite,  o lesioni 
cutanee,  produce  gozzo  nodularc  nel  27%  dei  casi  con  una  ino- 
denza  di  lesione  carcinomatosa  pari  al  5,7%,  clinicamente  mani- 
festa dopo  un  periodo  di  10-40  anni  dalla  esposizione  alle  radia- 
zioni. con  una  massima  frequenza  a distanza  di  20-30  anni 

La  polluzione  atmosferica  che  comporti  una  dose  radiante  alla 
t.  di  7no-14<X»  rad  causa  il  prodursi  di  gozzo  nodularc  nel  40% 
dei  soggetti  esposti  e la  lesione  carcinomatosa  nel  6.7%  dei  casi. 
Peraltro  la  terapia  am  radioiodio.  che  espone  la  t.  ad  una  irra- 
diazione pari  a circa  lO.tKXI  rad.  prtxJuce  lesione  caranomatosa 
solo  di  rado,  vcrosiinilmenie  a motivo  della  estesa  distruzione  del 
tessuto  tiroideo,  registrandosi  cosi  una  assai  bassa  incidenza  di 
carcinoma  tiroideo  posi-tcrapia  radiante  con  amscguendosi 
peraltro  una  assai  elevata  incidenza  di  ipotiroidivmo  posi-radia- 
zioni.  E da  segnalare  che  il  .30%  dei  carcinomi  irKkitti  dalle  ra- 
diazioni ò cissiituito  dairisiotipo  papìllifcro.  osservandosi  nel  re- 
stante dei  casi  la  forma  folliailure. 

Dall’esame  dei  dati  riportati  in  ampie  casistiche  si  desume  che 
l'incidenza  del  carcinoma  nei  p.iricnti  portatori  di  un  nodulo  so- 
litario sciniigraficamcnie  «freddo*  ed  esposti  a terapia  ladiame 
alla  regione  cranica,  cervicale  c toracica,  é pan  al  50%. 

Dunque  il  rilievo  anamnesiico  di  pregressa  irradiazione 
deve  indurre  a considerare  la  lesione  nodularc  poten- 
zialmente s«ispetla,  mentre  la  familiarità  go/zigena,  so- 
prattutto in  aree  endemiche,  non  deve  essere  considerata 
fattore  di  rischio  cardnogcnetico.  Invece,  la  ricorrenza  di 
familiarità  di  carcinoma  midollare,  trasmesso  come  tratto 
dominante  aulosomico.  deve  essere  considerata  con  so- 
spetto. così  come  si  deve  essere  indotti  a considerare 
dementi  sospetti  la  paralisi  ricorrcnziale  (in  assenza  di 
vistosi  segni  compressivi).  Inoltre,  possono  essere  atten- 
tamente valutati  il  fattore  età  c il  fattore  sesso,  tenendo 
presente  che  la  lesione  nodularc  benigna  è assai  più  fre- 
quente nelle  donne  e aumenta  «>n  l'età.  Pertanto  i noduli 
singoli,  ncli'adolescenza  e nel  sesso  maschile,  devono 
essere  esaminati  con  cautela,  annidando  più  frequente- 
mente una  lesione  tumorale  (tab.  IX). 

1)  riscontro  di  un  nodulo  dominante  nel  contesto  di  una 
lesione  gozzigena  deve  indurre  a porre  il  sospetto  di  ma- 
lignità, soprattutto  se  raccreveimento  nodularc  sì  è in- 
staurato con  rapidità;  se  il  nodulo  è di  recente  insorgen- 
za. soprattutto  se  associato  a dolore,  è per  lo  più  soste- 
nuto da  un  processo  emorragico:  ma  se  i’accrcscimcnto  è 
rapido  e doloroso  in  soggetti  anziani,  soprattutto  se  a 
consistenza  aumentata,  deve  essere  considerato  sospetto 
di  lesione  anaplastica  sino  a quando  non  si  sia  dimostrata 
la  benignità  della  lesione.  Si  tenga  presente  che,  ove  il 
nodulo  a brusca  insorgenza  sia  sostenuto  da  un  processo 
non  neoplastico,  in  genere  il  dolore  si  attenua  con  il 
tempo  e la  tumefazione  regredisce. 

La  presenza  di  linfonodi  laterocervicali.  oppure  in  sede 
sopraclaveare  e ascellare,  rende  imperativa  la  ricerca  di 
un  eventuale  focus  carcinomatoso  primitivo  tiroideo,  in- 
dipendentemente dalle  dimensioni  della  ghiandola,  dal- 
l'età del  paziente,  o dai  rilievi  anamnestici  in  merito  al- 
l’evoluzione della  adenopatia;  si  deve  evitare  l'errore 
diagnostico  di  lesione  spcafìca.  o di  cisti  branchiale,  mo- 
tivato dal  lungo  decorso  deU'adenopatia.  In  ultima  anali- 
si. hna  a quando  non  si  dimostri  la  natura  non  tumorale 
dciradcnopatia.  il  rcpierto  di  un  impegno  linfonodale  la- 
teriKcrvicale  deve  essere  considerato  espressione  di  colo- 
nizzazione metastatica  di  lesione  carcinomatosa  tiroidea. 

V aumentata  consistenza  del  nodulo,  sia  esso  liscio  o 
finemente  granulare,  non  costituisce  un  elemento  di  so- 
spetta malignità,  e anche  la  non  netta  demarcazione  del 
tes.suto  extranodulare  non  ha  valore  diagnostico  signifi- 
cativo. 
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TAB.  IX.  l'ATTOKl  DI  RISCHIO  UTILI  PER  IMPOSTARE  LA  DISCRIMINAZIONE  DIAGNOSTICA  TRA  NODULO 

TIROIDEO  BENIGNO  E MALIGNO 


Probabile  IcfkMie  benigna  Sospetto  di  maltKRflà 


ì 

Rilievi  Mumneriici 

Famìliariià  gozzigena 
Provenienza  arca  endemica  1 

Familiarità  carcinoma  midollare 
1 Pregresse  radiazkmi  ionizzami  in  sede  cervicale,  cra- 
nica e toracica 
Aumento  volumetrico  rapido 
Disfagia,  disfonia,  fenomeni  compressivi 

Reperti  sciaekilogicoclbba 

Gozzo  nlunnodularc 
Sesso;  femminile 
Età:  adulta  c prcscnilc 
Conristenza:  parcnchimalc 

Nodulo  solitario  dtsminamc 

Sesso:  ma.schilc 

Età:  infanzia,  età  media 

Paralisi  ricorrcnzialc.  adenopatia,  metastasi 

Mappa  acintignifira 

Nodulo  «caldo» 

Nodulo  «freddo» 

Vlwializzaiiooc  ccografica 

Lcrionc  dslica  a netta  demarca- 
zione 

1 Struttura  sofida-mista 

Fattori  Dmorab 

Elevato  titolo  aniicorpi  amiiiroidc 

Aumento  calcitonina 
Aumento  tircoglobulina 

Reperto  citoaspiralivo 

Lesione  benigna  (iperpiasia  colloi- 
docistica,  emorragica) 

Lesione  maligna,  o sospetta  maligna  (proliferazione 
follicolare) 

Rixposla  aU'opoterapia 
soppres-siva  con  L-T4 
(0.2  mg  0 piislpro  die)  per  almeno 
3 mesi 

Regressione 

1 

Insensibilità 

Infalii.  fHir  osscrvandou  che  il  ncxlulo  stntcnuto  da  un  proces- 
so caranomaloso  si  presenta  con  una  consistenza  aumentata, 
mentre  quello  sostenuto  da  una  lesione  benigna  tende  a essere 
meno  consistente,  in  ambedue  i tipi  di  lesioni  nodulari  si  può 
assistere  airìnvoluzione  emorragica,  con  successiva  calciricazio- 
ne.  e tale  evento  regrevsivo  conferisce  al  tessuto  una  constsicnza 
duro-lignea.  Peraltro,  la  lesione  carcinomatosa  può  anche  anda- 
re incontro  a colliquazione  necrotica  emorragica,  assumendo  un 
aspetto  cistico,  a consistenza  relativamente  soffice. 

\Jinfilirazione  dei  tessali  peritiroidei,  supcrfktali  e pro- 
fondi. con  fissità  del  corpo  ghiandolare,  assume  il  signifi- 
cato semeiologico  di  sospetta  malignità,  anche  se  non 
può  essere  escluso  un  processo  intìltrativo  non  ncoplasti- 
co.  quale,  ad  cs.»  quello  della  tiroiditc  di  Ricdcl. 

Per  quanto  attiene  ai  possibili  markers  sierici,  Televarsi 
della  calcitonina  e deiristaminasi,  soprattutto  in  pazienti 
con  familiarità  di  carcinoma  midollare,  è suggestivo  per 
la  presenza  di  una  lesione  carcinomatosa.  L’aumento  del 
livello  della  tircoglobulina  circolante  e indicativo  di  un 
processo  metastatico  della  lesione  papillifera  o follicolare, 
ma  il  dosaggio  della  lireoglobulina  circolante  non  è da 
considerare  un  test  specifico  per  la  discnminazionc  dia- 
gnostica del  nodulo  tiroideo,  dato  che  si  riscontrano  valo- 
ri elevati  anche  in  lesioni  non  carcinomati>se.  quali  la  ti* 
roidite,  il  gozzo  tossico,  o in  seguito  all'esposizione  a ra- 
diazioni terapeutiche. 

Un  aumento  delle  iodotironine  circolami  si  osserva  ncU'evolu- 
zione  tossica  nel  nodulo  autonomo,  teoricamente  sempre  di  na- 
tura benigna  (v.  piummir.  Aur-soMA  m)  e la  presenza  di  autoan- 
licorpi  tiroidei  è.  di  solilo,  una  spccilica  connotazione  di  un  pro- 
cesso tiruiditico;  la  ft^ma  paradigmatica  della  malattia  di  Ha- 
shimoto  i contrassegnata  da  un  gozzo  ruxfulurc  con  aumento  del 
livello  di  TSH  (V.  iiii(MmTi). 

b)  Indafiini  strumentali  e markers  funutrali.  - La  valu- 
tazione funzionale  della  lesione  nodulare  mediante  l'im- 
piego  di  radioisotopi  quali  c “^Tc,  già  conside- 

rata discriminante  ai  fini  di  un  giudizio  di  potenziale  ma- 
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lignilà,  riveste  oggi  un  ruolo  decisionale  non  rilevante, 
pur  consentendo  una  preliminare  differenziazione  tra 
noduli  «caldi»»,  che  captano  avidamente  il  tracciante,  c 
che  di  solito  soik>  sostenuti  da  lesioni  benigne,  e noduli 
«freddi»  che  concentrano  il  radionuciidc  con  ridotta  effi- 
cienza, nei  quali  può  essere  annidata  una  lesione  etcro- 
pla.slica.  E pur  essendo  stato  comprovato  che,  usualmen- 
te. il  carcinoma  tiroideo  si  esprime  con  una  lesione  scin- 
tigrahcamcntc  iptKaplante.  si  è documentalo  che  la  mag- 
gior pane  di  noduli  freddi  è sostenuta  da  lesioni  benigne. 

In  un  nostro  recente  studio  sulla  caratterizzazione  citologica 
mediante  agoaspirarione  di  2116  noduli  santigrafkratnenle 
«freddi»  si  i riscontrata  una  lesione  carcinomatosa  ndri.K%  dei 
casi,  che  raggiunge  il  2.7%  quando  ri  prenda  in  considerazione  la 
prulifcraziunc  follicolare  (tuh.  X).  E infatti,  una  lacunosità  alla 
mappa  santigrafìca  con  indicatori  negativi  (radioiodio  e radiotcc- 
nczHi)  può  essere  dovuta  a lesioni  moftcplici  (degenerazione  ed- 
loidocisiica.  stravaso  emorragico,  proccsri  essudativi  c infllirativi. 
ferKimeni  fìbrosclcrotici.  processi  iperplastici).  oltre  che  a una 
prolifcrazitmc  ncoplastica  maligna,  la  quale,  peraltro,  nel 
50-85%  delle  forme  ben  differenziate  concentra  il  radioiodio  ria 
pure  con  una  ridotta  efficienza.  E infatti  r85%  dei  tumori  cildo- 
gicamcntc  diagnosticati  è caratterizzato  da  una  lc.siune  sontigrafi- 
camenic  ipocapiantcì  ma  lesioni  carcinomatose  sono  dimostrabili 
anche  in  noduli  isocaptanti.  D'altronde,  anche  la  poritività  con 
indkraiori  positivi  (quali  il  radkitailio)  t di  scarso  valore  discrimi- 
nante ai  fini  del  riconoscimcnlo  della  lesione  maligna,  risultando 
tale  marcatore  potassiomimctico  solo  un  indicatore  dì  ipcrccllula- 
rilà.  (V.  aiK'hc  sopra;  semetotiat  scintìgr/afica). 

Dunque,  considerata  raspccitìcità  del  reperto  scintigra- 
fko  di  un'urea  di  rarefazione  del  segnale,  o di  una  franca 
lacunosità  iodoflssatrìce  nella  mappa  scansiografica,  la 
scintigrafìa  non  può  assumere  il  ruolo  di  metodo  selettivo 
per  rcsplorazione  chirurgica;  ma  tale  presidio  diagnostico 
può  essere  utilmente  impiegato,  quale  procedura  di  scree- 
ning del  nodulo  tirtiideo.  differenziando  i mnluli  iperatti- 
vi  da  quelli  ipoaltivi.  Per  la  definizione  di  questi  ultimi  si 
rende  imperioso,  oltre  airinquadramento  anamncstico  e 
alla  caratterizzazione  scmeiologica,  il  completamento  del- 
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T{>r  diagnostico  mediante  il  ricorso  alla  visualizzazione 
ecografìca  e,  soprattutto,  mediante  Tidentilìcazionc  prc- 
operatoria  del  substrato  lesivo,  grazie  alla  tipizzazione 
citologica  del  tessuto  prelevato  mediante  aspirazione  con 
ago  sottile. 

La  visualizzazione  del  tessuto  tiroideo,  mediante  l'im* 
piego  degli  ultrasuoni,  offre  il  vantaggio  di  essere  del  tut- 
to innocua  e di  fornire  informazioni  sulla  struttura  del 
tessuto,  che  appare  transonico  nella  lesione  cistica,  men- 
tre si  ottiene  un'immagine  ecorìfletientc  per  le  lesioni  so- 
lide. registrandosi  un  quadro  a struttura  mista  nelle  le- 
sioni degenerative  a impronta  colloidocistica  o necrotico- 
entorragica.  I caratteri  dell'Immagine  ecografìca  sono  del 
tutto  inattendibili  in  qualità  di  parametri  per  discriminare 
la  lesione  benigna  da  quella  maligna.  E se.  in  linea  di 
principio,  la  lesione  cistica  è da  considerare  benigna,  il 
riscontro  di  una  area  trans-sonica  può  riflettere,  sia  pur 
di  rado,  una  proliferazione  neoplastica  in  fase  di  degene- 
razione nccroticocmorragica.  Nella  massima  parte  dei 
casi  (60-7U%)  la  lesione  tumorale  si  riflette  un’im- 
magine ecografìca  a struttura  mista  e.  in  una  minore  per- 
centuale dei  casi,  si  esprime  con  un  quadro  ccografìco  di 
lesione  solida. 

In  definitiva,  alla  lesione  carcinomatosa  non  corrispon- 
de un  univoco  quadro  ccografìco.  pur  registrandosi  in 
prevalenza  una  struttura  mista.  E se  é dimostrabile  che  in 
1/3  circa  dei  casi  la  lesione  maligna  si  annida  in  una  for- 
mazione nodularc  a struttura  ecografìca  solida,  il  quadro 
ecografìco  appare  del  tutto  aspecifìco  quale  criterio  di 
potenziale  malignità.  es.sendo  stato  da  noi  dimostrato  che 
nel  90%  dei  noduli  «solidi»  si  riscontra  una  lesione  cito- 
iogicamente  benigna,  mentre  solo  neH'1%  di  essi  si  di- 
mostra una  lesione  maligna. 

c)  Esame  citologico  preopcratorio.  - Oggi,  nell'algo- 
rilmo  diagnostico.  Vesame  citologico  del  tessuto  tiroideo 
prelevato  mediante  aspirazione  con  ago  sottile  (v.  sopra: 
cilodiagnostica,  col.  2.^24)  assume  il  ruolo  discriminante 
di  indagine  selettiva  per  l'idenlifìcazione  delle  nodularìtà 
tiroidee  che  debbono  essere  affìdate  all’esplorazione  chi- 
rurgica. Pertanto,  al  fine  di  definire  la  natura  della  pato- 
logia nodulare  della  t..  il  protocollo  diagnostico  di  scree- 
ning preopcratoho  deve  essere  incentrato  su  indagini  se- 


TAB.  X.  QUADRO  ANATOMO-  E CITOMORFOLOGICO 
DEL  NODULO  FREDDO 


(da  Andrcoli  et  ai.. 

1987) 

Snbflnito  lesivo 

Di^tnosi  citologica 
(2116) 

N. 

% 

Ipcrplasia  semplice 
Degenerazione  colloi- 
docistica 

NecrcKì  emorragica 
Processo  essudativo 
e.'o  infìitraiivo 
Fenomeni  tìbroselcro- 
tici 

Lesione  benigna 
Gozzo  colloidocistico 
(ipcrplasia  semplice  ' 
lesione  colloide.  | 
pscudocisti  emorra- 
gica) 

Tiroidite 

Proliferazione  follico- 
lare (benigna  alTi- 
stologia) 

2058 

97.3 

Proliferazione  carci- 
nomatosa 

Lesione  maìigna 
Diagnosi  citologica 
prcopcraioria 
Proliferazione  follico- 
lare (maligna  all'i- 
stologia) 

58 

2.7 
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lettive.  da  eseguire  ambulatorìamcnie.  che  consentano  di 
pervenire  tempestivamente  alla  precisazione  dei  caratteri 
morfofunzionali  e citosirutturali  della  lesione  (tab.  XI).  E 
la  diagnosi  citologica,  mediante  a.spirazione  con  ago  sotti- 
le. a motivo  dell'assoluta  semplicità  della  metodologia  e 
della  sua  innocuità,  nonché  per  rirrilcvanza  del  costo, 
è da  considerare  parte  integrante  dell’/rer  routinario 
diagnostico  ambulatoriale  di  prima  istanza  del  nodulo 
tiroideo. 

L'esame  citologico  consente  di  definire  il  substrato  le- 
sivo riferibile  a processi  alterativi  di  natura  benigna  of- 
frendo elementi  per  discriminare,  sia  lo  stadio  evolutivo 
dell’iperplasia  gozzigena,  sia  le  diverse  forme  di  tiroidite. 
Infatti,  con  Tesarne  citologico  $t  può  identificare  la  fase 
ipeiplastica  del  gozzo,  differenziandola  da  quella  colloi- 
oocistica  e necroticoemorragica.  Inoltre,  mediante  Tago- 
aspi  razione  possono  essere  evacuate  le  raccolte  liquide 
(emorragica  a recente  insorgenza  o da  pregresso  slravasti. 
colloide),  e l'evacuazione  agoaspirativa  può  comportare 
la  risoluzione  della  raccolta  liquida,  soprattutto  ove  si 
proceda  alla  sclerotiz/azionc  cndocaviiaria  con  tetracicli- 
na: con  tale  trattamento  incruento  si  consegue,  comun- 
que. una  netta  riduzione  della  recidiva  cistica. 

Inoltre,  la  citologia  agoaspirativa  fornisce  quadri  carat- 
teristici per  definire  i diversi  tipi  di  lesione  tiroiditica.  nel- 
le varie  entità  cliniche  a evoluzione  acuta,  quali  la  forma 
di  De  Quenain.  e di  quelle  ad  andamento  cronico,  quali 
la  malattia  di  Hashimoto. 

L'attendibilità  diagnostica  della  citologia  nel  defìnire  la 
lesione  benigna  è confermata  dalla  verifica  operatoria, 
che,  nel  %,4%  dei  casi,  comprova  la  benignità  della  le- 
sione. Solo  nel  3,6%  dei  casi  alia  diagnosi  citologica  di 
benignità  corrisponde  una  diagnosi  istologica  di  lesione 
carcinomatosa,  per  lo  più  occulta  c indovata  nel  contesto 
di  una  lesione  pluhnodulare. 

Dal  complesso  dei  dati  della  letteratura  emerge  che  Tunica  re- 
mora alTaffìdahilità  del  reperto  dtologico.  quale  criterio  seletti- 
vo per  Tesplorazione  chirurgica,  è rappresentata  dai  falsi  negati- 
vi. Nella  nostra  esperienza,  su  olire  3500  noduli  citologicamcnte 
esaminali,  Taspirazione  con  ago  sottile  fornisce  il  2.5%  di  falsi 
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negativi,  peraltro  riferentcsi  » lesioni  «occulte»;  negli  stessi  casi, 
citologieamenle  dclìniti  in  fase  prcopcratona.  l'istolo^a  intra* 
operatoria  fornisce  valori  di  falsi  negativi  in  una  più  cospicua 
percentuale  di  casi  (123%).  Si  conferma  etni  la  scarsa  attendibi- 
lità diagnostica  dell'esame  tslcdogico  intraoperaluriu.  che.  ove 
non  cofrctiamcnlc  eseguito,  offre  anche  lo  svantaggio  di  una 
percentuale  non  trascurabile  di  falsi  positivi,  mentre  la  diagnosi 
ciiolivgica  di  malignità,  che  impone  la  rimozione  chirurgica,  è 
confermata  istologicamente  in  tutti  i casi  chirurgicamente  esplo- 
rali La  validità  di  tali  rilievi  relativi  alLassolutu  specificità  del 
metodo  è ulteriormente  convalidala  dalle  ovscrvazioni  dimo- 
stranti che  la  diagnosi  cilok^ica  di  malignità  può  essere  formula- 
ta anche  in  assenza  di  lesioni  tiroidee  clinicamente  apprezzabili, 
o scinligraftcamcntc  non  evidenziabili.  Infatti,  la  presenza  di  un 
carcinoma  occulto  può  essere  dimostrala,  sia  mediante  un  pre- 
lievo miralo  ccoguidato.  sia  mediante  la  caraiterìz/azione  citolo- 
gica dei  linfonodi  ctilonizzati  dalla  IcsKmc  carcinomatosa  primi- 
tiva clinicamente  silente.  Per  ciò  che  concerne  gli  aspetti  più 
propriamente  istologici  di  tale  melodica.  « rinvia  alla  parte  rela- 
tiva alla  cilodiagnosiica  tumorale  (v.  sopra,  ixil.  2324). 

Peraltro  il  quadro  citologico  non  sempre  offre  elementi 
per  una  paradigmatica  dclìnizionc  diagnostica  di  lesione 
maligna,  o di  lesione  benigna;  nel  6%  dei  noduli  citologi* 
camente  definiti  si  delinca  un  aspetto  indeterminato  di 
«proliferazione  follicolare»,  cioè  di  un  patiern  di  lesione 
potenzialmente  maligna,  che  esige  la  verìfica  operatoria 
(tab.  XI).  Trattasi  di  una  tipica  entità  citologica  che  deli* 
niscc  una  lesione  tiroidea  riccamente  cellulare,  risultando 
il  pattern  della  lesione  benigna  non  sostanzialmente  dis- 
simile da  quello  del  carcinoma  follicolare  ben  differenzia- 
to. istologicamente  riconoscibile. 

La  verifica  istologica,  necessaria  a motivo  della  inde- 
terminatezza differenziativa  delle  caratteristiche  cellulari, 
dimostra  che  la  proliferazione  follicolare  alberga  una  le- 
sione maligna  nel  15%  dei  casi.  Mediante  il  ricomì  alla 
caratierìz/uzione  citologica  della  lesione  nodulare  si  rav- 
visa l’indicazione  chirurgica  nelle  lesioni  sicuramente  ma- 
ligne o ad  elevato  rìschio  di  malignità,  cioè  in  una  per- 
centuale variabile  da  circa  il  7 al  dei  mxluli  (tab.  XI). 

L’aSwSoluta  specificità  e l’elevata  seasibilità  diagnostica 
della  citologia  appaiono  notevolmente  superiori  a quelle 
della  diagnosi  istologica  estemporanea.  In  ogni  ca.so  la 
citologia  preoperatoria  si  dimostra,  al  momento  attuale, 
la  più  affidabile  tecnica  per  la  selezione  dei  noduli  ad  alto 
rìschio  di  malignità,  evitando  interventi  non  necessari. 

Tenuto  cvMUo  dciraffidabilità  della  alodiagnostica  prcopcrato- 
ria  ci  si  può  chiedere  in  particolare  se  sia  necessario  o meno 
procedere  alla  sequenziale  caratterizzazione  strutturale  della 
formazione  ruidulare.  mediante  la  visualizzazione  dei  caraitcri 
ecogratici.  seguita  o preceduta  dalla  dchni/kme  dei  connotali 
funzionali,  scintigrahcamcntc  dcfìnihili.  £ va  subito  prccis.no  che 
a ciascuno  dei  due  priKcdimcmi  dia^ostict  strumentali  compete 
un  molo  non  ripetitivo  e che  può  risultare  rrcipriKamenie  inic- 
grativo  In  panicolarc.  il  riscontro  di  una  area  calda  alla  mappa 
Himigrahea  può  indurre  a non  procedere  ncirr/er  diagnostico 
volto  ad  identificare  una  potenziale  lesione  maligna;  e co^  il  de- 
lincarsi alla  mappa  santigralìca  di  un  quadro  di  estesa  irregolari- 
tà distributiva  del  tracciante  con  alternanza  di  zone  Iperaltivc  ed 
ipoatiive.  non  corrispondenti  a nodosità  climcamenic  rilevabiii, 
consente  di  escludere  la  possibilità  di  una  lesione  carcinomatosa; 
con  il  lesi  di  soppressione  si  dimostrerà  la  presenza  di  aree  au- 
tonome Parimenti  anche  .illa  ccotoimigraHa  compete  un  molo 
diagnostico  indipendente  da  quello  seiniigratico:  ad  es.  il  reperto 
di  un'arca  transonica  offre  la  possibilità  di  pn>ccdere  alla  eva- 
euazioiK'  delia  cisti.  Mu  con  rmicgrazionc  della  tircoscintigrafia, 
SI  potrà  precisare  se  l'evento  colliquativo  si  sia  instaurato  in  una 
ncolorma/kine  autonoma  fnudulo  di  Plumnicr)  oppure  nel  con- 
lesto  di  una  tireopatia  gozzigcna 

Sul  piano  pratico  la  presenza  di  un  nodulo  solitario 
impone  in  via  prioritaria  la  definizione  scintigrafìca  con  la 


quale,  nel  riconoscere  la  ridotta  attività  fìssatrìcc  de)  tes- 
suto. si  imposta  l'ulteriore  iter  incentrato  sulla  caratteriz- 
zazione citologica,  preceduta  o meno,  dalla  definizione 
strutturale  ecograficamente  caralteriz/abile  (tab.  XI). 

Storia  naturale  e prognosi 

L'evoluzione  clinica  del  carcinoma  della  t.,  3 volte  più 
frequente  nelle  donne,  è da  correlare  con  il  comporta- 
mento biologico  deH'istotipo.  essendosi  dimostrato  che  la 
prognosi  è variabile  pur  derivando  i diversi  tipi  di  tumore 
dall’epitelio  follicolare.  Pertanto,  ai  lini  terapeutici,  è 
imperativa  la  catalogazione  istologica  del  tumore,  con- 
forme alla  classificazione  dclfOMS. 

La  forma  di  carcinoma  tiroideo  di  più  comune  riscon- 
tro e rappresentata  dairirfo/i/>o  papillifero  che  si  osserva 
in  tutte  le  età.  pur  presentando  un'aumentata  prevalenza 
nel  3”-4**  decennio  di  vita  e manifestandosi  con  una  fre- 
quenza più  elevata  nelle  donne.  Nell'infanzia  non  è dato 
riscontrare  una  così  netta  prevalenza  nel  scsstì  femminile. 

Sul  piano  prognostico  la  soprav-sivenza  non  è legata 
all’assetto  istologico  ne  all’eventuale  presenza  di  linfo- 
nodi. ma  è da  correlare,  rìa  con  la  dimensione  del  foco- 
laio neoplastico  primitivo,  sia  con  la  presenza  di  lesioni 
invasive  locali,  nonché  con  le  disseminazioni  metastati- 
che a distanza,  soprattutto  in  rapporto  aH'ctà  del  pazien- 
te. Pertanto,  il  carcinoma  papillifero.  da  un  punto  di  vi- 
sta ciinicoevolutìvo.  può  essere  catalogato  in  3 sotto- 
gruppi: la  forma  occulta,  la  forma  intratiroidea  e quella 
cxlratiroidea. 

Per  carcinoma  occulto  Hi  dcliniscc.  arbiiranamcnte.  un  lumort 
primitivo  clinicamente  non  palpabile,  di  dimcnsium  inferiori  al 
centimetro,  che  con  elevata  frequenza  colonizza  ai  linfonodi  la- 
icrocervicali.  Nonostante  questa  peculiarità  biologica  di  frequen- 
te invasivTlà  cxiruliroidca.  il  carcinoma  occulto  ha  un  decorso 
estremamente  benigno,  e la  sopravvivenza  di  questa  forma  di 
lesione  papillifera  è del  tutto  sovrapponibile  a quella  di  st^ggetti 
normali  delta  stessa  età  e sesso. 

La  forma  intratiroidea  del  carcinoma  papillifero  è rappresenta- 
ta da  un  tumore  primitivo,  di  diametro  superiore  a 1.!'  cm.  in- 
dovato  airinicrno  della  capsula  tiroidea.  Nel  40-50%  dei  casi  si 
osserva  un  impegno  linfonodale  lateroccrviailc,  e nel  20%  dei 
casi  la  Icvionc  è bilaterale,  ma  in  questa  sottoclasse,  per  dctìni- 
rione,  non  si  producono  leeoni  coinvolgenti  la  trachea  o altre 
strutture  contigue.  La  sopravvivenza  a IO  anni  è del  90%  e a 20 
anni  è del  70*o. 

Il  carcinoma  papillifero  exiratiroideo,  che  costituisce  t) 
)(}-2!0%  dei  tumori  di  questa  forma  differenziata,  invade  la  cap- 
sula tiroidea  e le  strutture  contigue,  ma.  nonostante  la  natura 
invasiva  di  tale  tumore,  la  sopravvivenza  a 10  anni  è del  50%  e 
a 2U  anni  è del  40%. 

L'Lsiotipo  follicolare  del  carcinoma  tiroideo  differenzia- 
to costituisce  circa  il  15%  delle  neoplasie  di  questa 
ghiandola  ed  è più  frequente  nelle  donne,  presentando 
una  cuspide  di  incidenza  nel  4"  e 5“  decennio  di  vita. 
Trattasi  di  una  forma  ncoplastica  ben  differenziala,  in- 
capsulata. a lento  acacscimento.  caratterizzata  da  cellule 
epiteliali  con  numerose  mitosi»  disposte  in  strutture  folli- 
colari contenenti  colloide;  la  neoplasia,  che  può  presen- 
tarsi anche  con  struttura  solida,  tende  all'invasione  vasco- 
lare e capsulare,  in  tal  modo  diversificandosi  nettamente 
dalla  torma  papillifera.  Pertanto  sono  assai  frequenti  le 
metastasi  a distanza  (ossee,  cerebrali  e polmonari),  men- 
tre rare  s<ino  le  colonizzazioni  linfonoilali.  Le  neoplasie 
am  minima  invasione  capsulare  hanno  una  prognosi  fa- 
vorevole. tanto  che  la  sopravvivenza  è paragonabile  a 
quella  di  soggetti  normali,  mentre  il  riscontro  di  una 
spiccata  invasione  capsulare  e vascolare  implica  una  so- 
prav-vivenza  a 10  anni  del  .35%,  e a 20  anni  del  15%. 
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Per  questo  istotipo  l’esame  istologico  estemporaneo  à 
del  tutto  inaflìdabile.  registrandosi  reperti  falsamente  ne* 
galivi  in  una  percentuale  elevata  di  casi,  dal  11  al  50%. 

Sul  piano  clinico,  il  tumore  follicolare  si  esprime  con 
un  nodulo  asintomatico,  a lento  accrescimento,  la  cui 
evoluzione  c corrclabilc  con  il  quadro  di  aggressività, 
valutala  sulla  buse  deU  invastviià  capsulare  e vascolare 
della  lesione.  Si  distinguono,  pertanto;  una  lesione  a mi* 
nima  invasività.  quando  sussistono  solo  evidente  di  inva* 
sioni  ai  vasi  periferici  sufficienti  a porre  la  diagnosi;  un 
carcinoma  moderatamente  invasivo,  caratterizzato  da  una 
massa  tumorale  con  focolai  invasivi  multipli;  una  bmna 
altamente  invasiva,  contrassegnata  da  nixlularità  satelliti. 

È da  sottolineare  che.  contranamcntc  alla  forma  papi)* 
lifcra.  anche  lesioni  di  dimensioni  non  cospicue  possono 
colonizzare  a distanza,  e talora  le  manifestazioni  cliniche 
sostenute  dalle  metastasi,  quali,  ad  es.,  fratture  sponta- 
nee o fenomeni  compressivi  del  midollo  spinale,  possono 
indurre  a s4)spctlare  la  diagnosi.  Metastasi  massive  pos* 
sono  sintetizzare  ormone  tiroideo  in  quantità  sufficienti 
a causare  uno  stato  ipcrtiroidco.  talora  dovuto  a una 
Tr  tossicosi. 

La  prognosi  è correlata  con  le  caratteristiche  istologi- 
che. osservandosi,  a 10  anni  da)  trattamento  iniziale,  una 
mortalità  del  15%  nelle  lesioni  minimamente  invasive, 
mentre  le  forme  follicolari  più  invasive  sono  assai  più 
aggressive  e la  mortalità  nello  stesso  periodo  di  osserva- 
zione è del  50%. 

Il  cardnoma  aruiplasiico  della  t.  è una  forma  indiffe- 
renziata di  tumore  che  sì  osserva  in  età  adulta  c prevale 
in  età  senile,  con  una  cuspide  di  incidenza  nel  7"  e 8” 
decennio,  pur  essendo  stali  riportati  rari  casi  in  età  gio- 
vanile. Trattasi  di  una  neoplasia  assai  aggressiva,  che  sì 
insedia,  per  lo  più,  in  lesioni  tiroidee  carcinomatose  dif- 
ferenziale 0 in  t.  gozzigene  e adenomatosiche,  e che  ha 
un  deterso  tumultuoso.  La  massa  ncoplastica  cresce  rapi- 
damente infiltrando  i tessuti  contigui,  causando  un'ingra- 
vescente sintomatologia  compressiva,  che  .si  solito  impone 
la  tracheostomia  palliativa.  La  prognosi  è inesorabilmente 
infausta,  c la  sopravvivenza,  non  supcriore  ai  6-7  mesi, 
può  essere  prolungata  mediante  trattamento  combinato, 
chirurgico,  radiante  e chemioterapico.  La  tiroidcctomia 
radicale  non  trova  indicazioni,  mentre  la  resezione  par- 
ziale. oltre  che  per  benefìcio  decompressivo,  può  essere 
indicata  per  ridurre  la  massa  tumorale  da  irradiare.  È da 
sottolineare  che  la  storia  naturale,  e la  sopravvivenza,  del 
carcinoma  anaplastico  è da  correlare  con  le  diverse  pro- 
prietà biologiche  dei  vari  istotipi.  E così,  le  forme  a pic- 
cole cellule,  da  taluni  AA.  considerate  varianti  di  linfo- 
mi. sono  più  sensibili  ai  provvedimenti  terapeutici,  men- 
tre le  forme  a cellule  giganti  hanno  una  più  spiorata  ten- 
denza alla  rapida  crescita  infiltrativa  nelle  strutture  adia- 
centi (v.  anche  sopra:  anatomia  patologica,  col.  2319). 

Il  carcinoma  midotlarr,  che  costituisce  il  5-10%  dei 
carcinomi  tiroidei,  riveste  particolare  importanza  per  le 
sue  peculiarità  embriogenetiche  e biologiche.  È costitui- 
to. infatti,  da  un  tipo  di  cellule,  indovatc  nel  tessuto  ti- 
roideo. diverse  dall’epitelio  follicolare,  le  cellule  parafol- 
licolari o i^llule  chiare,  o cellule  C.  che  embriogenetica- 
mcnte  derivano  dalla  cresta  ncurale.  Pertanto  tale  tipo  di 
tumore  tiroideo  è caratterizzato  da  specifiche  proprietà 
biochimiche  ed  endiKrine.  che  offrono  la  possibilità  di  un 
precoce  riconoscimento  diagnostico  e di  un  idoneo  moni- 
toraggio terapeutico;  c grazie  alle  disponibilità  di  specifici 
markrrs  (umorali  è anche  possibile  uno  screening  preven- 
tivo. 

Questo  tipo  di  tumore  non  predilige  alcuna  età.  osser- 
vandosi una  distribuzione  diffusa,  da  4 a H()  anni,  pur 


essendo  stata  segnalata  una  cuspide  di  incidenza  nel 
decennio  di  vita;  inoltre,  contrariamente  alle  altre  forme 
differenziate  di  carcinoma  tiroideo  non  sembra  essere 
influenzato  dal  sesso,  os-servandosi  un  rapporto  F/M  di 
1,3. 

Alle  iniziali  osservazioni  di  forme  sporadiche  di  carci- 
noma midollare  sono  susseguiti  rilievi  dimostranti  che 
tale  forma  tumorale  si  presenta,  nel  15%  dei  casi,  come 
una  malattia  familiare,  trasmessa  quale  carattere  autosiv 
mico  dominante. 

La  forma  sporadica  è usualmente  unifocalc.  nettamen- 
te circoscritta  e incapsulala,  e può  essere  apprezzata  pal- 
patoriamente.  per  lo  più  in  corrispondenza  del  polo  supe- 
riore del  lobo  tiroideo,  nella  sua  porzione  posteriore,  ri- 
levandosi spesso  l’Impegno  linfonodale  satellite. 

Sul  piano  istologico  la  carattcrìsiica  dominante  è rappresenta- 
la dalla  presenza,  nello  stroma,  di  quantità  più  o meno  abbon- 
danti di  sostanza  amiloide.  dimostrabile  sta  nel  tumore  primitivo 
che  nelle  icsHini  metastatiche,  meUiunlc  la  colorazione  al  rosso- 
Congo  oppure  mediante  la  Huorcscenza.  impiegando  la  tiotìavi- 
na.  L'amiìoidc  i costituita  da  caicitonìna  polimcrizzat.i.  c per- 
tanto il  marker  biologico  più  specifico  è rappresentato  dal  ri- 
scontro di  calcitomna  nella  t..  dimostrabile  etm  mcUxli  immuno- 
istochimici.  nonché  d.ill'aumcnto  della  calciionina  nel  pla.sma. 
sia  in  condizioni  basali,  sia.  soprattutto,  dopo  stimolo  con  infu- 
sione di  calcio  o con  infusione  di  glucagonc  o penlagastrina.  re- 
gistrandosi una  nsposta  esagerata.  Cimicamcntc.  nel  30%  dei 
casi  il  sintomo  dominante  è rappresentato  dalla  diarrea  acquaia, 
in  genere  quale  espressione  di  disseminazione  metastatica,  ma 
che  talora  può  costituire  l'esordio  della  malattia  tumorale  per 
effetto  delio  stimolo  peristaltico  c secretivo  esplicalo  dalla  calci- 
tonina  a livello  del  tratto  distale  ileil'ileo. 

Un  altro  peculiare  aspetto  clmico  del  carcinoma  midollare  ò 
rappresentato  dalla  presenza  di  calcificazioni,  riscontrabili  sia  nel 
tumore  primitivo  sia  nelle  metastasi,  ove  sì  formano  precipitati 
densi  e irregolari,  in  contrasto  al  reperto  di  precipitazioni  omo- 
genee e diffuse,  reperibili  negli  altri  tumori. 

Il  carcinoma  midollare  condivide  con  gli  altri  tumori  del  si- 
stema APLT>  la  proprietà  di  poter  produrre  A<TH,  causando 
cosi,  in  rari  casi,  una  sindrome  di  Cushing  di  severa  entità  e a 
rapido  decorso  II  tumore  può  secernere  altre  sostanze  quali 
istami  nasi . dopa-dccarbossilasi . serotonina . fmislaglunJinc . 
somatostatma.  c alla  presenza  di  tali  sostanze  sono  da  nfcrirc  i 
ftu:>hes  facciali,  analo^i  a quelli  che  si  osservano  nella  sindrome 
da  carcinoide. 

L’aggressività  clinica  del  carcinoma  midollare  è da  con- 
siderare intermedia  ira  il  carcinoma  follicolare  e quello 
anaplastico.  osservandosi  una  sopravvivenza,  a 5 anni, 
del  70%,  c del  50%.  a 10  anni.  Il  decorso  è variabile  e. 
di  solito,  tende  a crescere  lentamente  metastatizzando 
precocemente  ai  linfonodi  cervicali,  mcdiastinici.  c.  a di- 
stanza. nel  fegato,  nel  polmone,  nello  scheletro.  l.a  so- 
pravvivenza è influenzala  daU'entilà  delle  metastasi  e dal- 
la chirurgia  radicale,  integrata  dalla  rontgenterapia  asso- 
data a chemioterapia. 

l.a  forma  familiare  del  carcinoma  midollare  fa  parte  di 
una  sindrome  che  coinvolge  il  sistema  delle  cellule 
APUD  {Amine  Precursor  Vptake  and  Decarboxylalion) 
di  origine  neuriKciodcrmica  ed  endtxlermica.  caratteriz- 
zata da  una  predisposizione  genetica  alla  neoplasia,  che 
esordisce  con  una  diffusa  iperplasia.  per  poi  virare  verso 
la  neoplasia  multifcKale  c plurighiandolare.  funzional- 
mente caratterizzata  da  pnxluzionc  eclopica  di  ormoni 
pcptidici.  La  forma  familiare  del  carcinoma  midollare  è 
per  lo  più  bilaterale,  c spesso  plurifocalc.  o)n  una  diffusa 
iperplasia  delle  cellule  C.  as.sociata  a iperpla.sia  o neopla- 
sia del  surrene  e delle  paratiroidi.  L‘as.sociazionc  del  car- 
cinoma midollare  familiare  con  il  feocromiK'itoma  c l'i- 
perparaliroidrsmo.  descritta  da  Sipple,  può  essere  inte- 
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grata  con  altre  displa-sie  neuroectodermiche,  delincandosi 
complessi  quadri  fcnotipici  che  si  esprimono  con  neuromi 
mucosi  é con  anomalie  strutturali  e funzionali  del  sistema 
ncrs'oso  autosomico  c che  costituiscono  il  quadro  delle 
cosiddette  neoplasie  endocrine  multiple  (MEN).  per  le 
quali  rinviamo  alla  voce  pouadf.nomatosi  TiNDocrinf. 
(Xil.  135). 

Linfoma  malif!no.  - Il  linfoma  maligno  della  1. 1 appan- 
naggio deH'età  senile,  e predilige  il  sesso  femminile  pre- 
sentandosi con  un  rapporto  F/M  3:1,  in  contrasto  con  la 
predominanza  F'M  1.5:1  del  carcinoma  anaplas(ia).  Il  lin- 
foma maligno  deve  essere  differenziato  dalla  tiroidite  di 
llashimoto,  e il  brusco  aumento  volumetrico  della  t.  in 
una  donna  anziana,  con  una  pregressa  storia  di  malattia  di 
llashimoto.  soprattutto  se  refrattaria  al  trattamento  liro- 
xinico,  induce  a porre  il  sospetto  diagnostico  di  linfoma. 
La  diagnosi  di  linfoma  maligno  sarà  confermata  dall'esa- 
me citologico,  dal  quale  si  rileva,  oltre  all'abbondanza  di 
plasmacellule  e di  cellule  di  llùrthle,  anche  la  presenza  di 
linfociti  monomorfì  prevalentemente  immaturi,  in  contra- 
sto al  reperto  di  linfociti  maturi  che  caratterizza  il  quadro 
della  tiroidite  di  llashimoto.  nella  quale  si  riscontrano 
elementi  follicolari  frammisti  alle  plasmacellule  e alle  cel- 
lule di  Hùrthle.  Talora,  il  quadro  clinico  del  linfoma  può 
presentarsi  con  un  gozzo  diffuso  c con  modica  dolorabili- 
tà. aumento  della  tiroxinemia  e ridotta  captazione  del  ra- 
dioiodio:  tale  quadro  simula  la  tiroidite.  sia  nella  sua  for- 
ma paradigmatica  sia  nella  sua  espressione  silente. 

Tumori  secondari.  - Raramente  la  t.  può  essere  sede 
di  colonizzazione  metastatica  di  tumori  primitivi  di  altri 
organi,  sia  per  estensione  diretta  da  strutture  adiacenti, 
che  per  diffusione  linfatica  retrograda,  così  come  per  dis- 
seminazione per  via  ematica.  Qualsiasi  carcinoma  può 
mclastatizzarc  alla  t.,  ma  più  frequentemente  derivano  da 
tumori  renali,  mammari,  polmonari,  così  come  da  loca- 
lizzazione tiroidea  di  neoplasie  sistemiche  quali  le  leuce- 
mie cd  i linfomi.  Clinicamente,  il  più  spesso,  il  tumore 
secondario  tiroideo  si  manifesta  cxin  un  nodulo  solitario, 
ad  insorgenza  repentina  ed  a rapido  accrescimento,  carat- 
terizzato. alla  mappa  scintigrafica.  da  una  ridotta  attività 
iodolissatrice,  e da  un  quadro  ecograheo  solido-misto, 
non  distinguibile  dalle  nodosità  sostenute  da  processi 
benigni  o da  carcinoma  differenziato. 

L'esame  citologh.'o.  dimostrante  una  ricca  ccllularità,  con  Re- 
cate aùpic.  potrà  offrire  clementi  per  il  vospeilo  diagnostico  e 
in  presenza  di  una  nodosità  che  aumenta  di  volume,  nonostante 
il  trattamento  sopprcssivo.  in  un  paziente  am  carcinoma  diagno- 
sticato in  altri  distretti  corpi>rei.  si  potrà  escludere  la  diagrKisi  di 
caronoma  primitivo,  talora  con  caraneristiche  anaplastiche. 

Approccio  terapevtko 

L'impostazione  dei  provvedimenti  terapeutici  da  adottare 
nel  trattamento  del  carcinoma  tiroideo,  non  solo  deve 
essere  dettata  dulia  precisazione  delTistotipo.  nella  sua 
classe  principale  e nelle  sue  sottoclassi,  ma  deve  anche 
tener  conto  delle  variabili  connesse  con  i diversi  fattori 
che  influenzano  la  storia  naturale  e Tevoluzione  progno- 
stica del  processo  tumorale. 

Per  il  carcinoma  papUlifero  c per  quello  follicolare^ 
negli  ultimi  anni  si  è assistito  al  consolidarsi  di  un  indiriz- 
zo più  conservativo,  ma  a tale  riguardo  non  sussistono 
orientamenti  concordi,  non  solo  per  quanto  attiene  al- 
l'estensione della  chirurgia  ablativa,  ma  anche  per  quanto 
concerne  il  trattamento  integrativo  con  radioiixlio  e con 
la  terapia  sopprcssiva.  quali  presidi  idonei  a dominare  la 
crescita  ncoplaslica.  Tali  divergenze  sono  motivate,  sia 
dalla  rarità  della  malattia,  sia  dalla  tendenza  non  aggres- 


siva delle  lesioni  neoplastiche,  che.  nella  maggioranza  dei 
casi,  comporta  una  soprav'vivcnza  di  alcuni  decenni.  In- 
fatti, nella  maggior  pane  dei  casi,  la  mortalità  nel  carci- 
noma papillifero  e in  quello  follicolare  non  angioinvasivo 
è del  10%  a 20  anni  dalPesordio  clinico  della  malattia. 
Purtuttavia.  in  alcuni  pazienti,  specificamente  nei  soggetti 
di  età  superiore  a 40  anni  al  momento  della  diagnosi,  o 
in  quelli  con  carcinoma  papillifero  a invasione  cxtracap- 
sulare,  così  come  in  quelli  portatori  di  carcinoma  follico- 
lare angioinvasivo.  il  tumore  può  assumere  proprietà  bio- 
logiche aggressive  c fatali. 

Ma.  indipendentemente  dai  vari  rilievi  prognostici,  sus- 
siste un  univoco  orientamento  terapeutico  che  contempla 
Tatto  operatorio  quale  insostituibile  provvedimento  prio- 
ritario, pressoché  risolutivo  del  processo  neoplastico.  I 
sostenitori  della  tiroidcctomia  pressoché  totale  giustifica- 
no l'intervento  demolitivo,  sul  riscontro,  ad  un  accurato 
esame  istologico  seriato.  di  una  lesione  tumorale  plurifo- 
calc.  Ma  coloro  che  propugnano  una  terapia  chirurgica 
più  limitativa  prospettano  che  tali  focolai  microscopici 
non  implicano  una  recidiva  clinica  del  carcinoma;  a so- 
stegno della  loro  tesi,  relativamente  conservativa,  addu- 
cono i rilievi  dimostranti  che  la  sopravvivenza  dei  porta- 
tori di  carcinoma  occulto  non  differisce  da  quella  dei 
soggetti  normali  non  portatori  di  lesioni  carcinomatose 
minime. 

Pertanto,  al  momento  attuale,  considerando  che  la  ti- 
roidcctomia totale  é un  intervento  impegnativo  per  il 
trattamento  chirurgico  del  carcirioma  papillifero  difKiso  e 
per  quello  follicolare  invasivo,  che  comporta  una  fre- 
quenza di  ipoparatiroidismo  del  10%.  si  ritiene  non  op- 
porturK>  un  intervento  radicale.  1^  maggior  parte  degli 
AA.  ritiene  ottimale  la  lobectomia  totale  in  corrispon- 
denza del  lobo  sede  della  lesione,  integrata  da  lobecto- 
mia controlaterale  quasi  totale,  con  conservazione  della 
porzione  posteriore  della  capsula. 

Per  le  lesioni  papillifere  occulte,  e per  quelle  follicolari 
non  invasive.  la  tiroidcctomia  subtotale  è da  considerare 
sufficiente. 

Inoltre  à univoco  il  convincimento  che  per  il  trattamen- 
to chirurgico  del  carcinoma  differenziato,  di  solito  non 
trova  indicazione  la  chirurgia  radicale  del  collo,  mentre 
in  alcuni  casi  può  apparire  giustificata  la  rimozione  dei 
linfonodi  laterocervicali  e la  chirurgia  più  estensiva,  che 
risparmi,  comunque,  il  muscolo  sternocleidomastoideo. 

Per  Quanto  attiene  al  trattamento  postchirurgico  con 
radiotoaio,  pur  non  sussistendo  univoci  orientamenti,  si  è 
rilevato  che  la  terapia  ablativa  radiometabolica  aumenta 
la  sopravvivenza,  soprattutto  nelle  forme  mctastatizzatc  a 
distanza.  In  ogni  caso,  indipendentemente  dall'estensione 
della  tiroidcctomia  e dalla  successiva  ablazione  radiome- 
tabolica. deve  essere  istituito  un  trattamento  soppressivo 
con  ormone  tiroideo  (lab.  XII). 

In  definitiva,  le  modalità  di  trattamento  sono  da  valu- 
tare nei  singoli  casi,  in  ragione  delle  dimensioni  del  foco- 
laio primario,  richiedendosi  un  trattamento  non  necessa- 
riamente ampiamente  demolitivo  nel  tumore  unifocale  di 
dimensioni  inferiori  ai  2 cm  di  diametro,  senza  fenomeni 
invasivi  locali  e senza  diffusione  angioinvasiva.  1 tumori 
di  dimensioni  superiori  a 2 cm  dì  diametro  impongono  un 
trattamento  più  demolitivo,  integrato  dalla  terapia  ablati- 
va radiometabolica. 

Ma  quaJuasi  tipo  di  irattamento  istituito  esige  un  controllo 
clinico  periodico,  con  monitoraggio  specifico,  volto  a riconoscere 
tempestivamente  eventuali  reodìve  della  malattia.  Il  protocollo 
standard  contempla  un  periodico  dosaggio  della  tircoglobulina 
drcolanic  e un  controllo  radiologico  deirapparaio  scheletrico  e 
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TAB.  XII.  ITER  TKRAPEUnCO  DEL  NODULO  I1ROL 
DEO 


DUGNOSI 
CITOtOGICA  ! 


del  torace,  nonché  la  scintigrafia  corporea  glohalc.  volta  a iden- 
tificare focolai  metastatici.  L'aumento  del  livello  della  lireogkv 
bulina  nel  sangue  non  consente  di  discriminare  Ira  la  ripetizione 
metastalK'a  del  tumore  e rallività  del  moncone  di  tessuto  tiroi- 
deo residualo  ai  trattamenti  ablativi.  Pertanto  sarà  necessario  un 
protocollo  individuale  che  impieghi  la  scintigrafia  corporea  glo- 
bale quale  ausilio  integrativo  del  monitoraggio  mediante  la  valu- 
tazione del  liveik)  della  tireoglobuhna  circolante. 

Per  il  traf/amen/o  del  airdnoma  midollare  si  impone  la 
rimozione  chirurgica,  che.  considerata  la  plurifiKulità  del* 
la  lesione,  deve  essere  ampiamente  demolitiva,  conse- 
guendo una  tiroidcctomia  quasi  totale,  integrata  dalia 
rimozione  dei  linfonodi  cervicali.  Ove.  nonostante  la  ti* 
roideciomia  totale  e la  linfoadenectomia  laterocervicale. 
il  livello  della  caicitonina  circolante  persista  elevato,  si 
potrà  procedere  alla  cateterizzazione  venosa  sdetliva  per 
il  riconoscimento  di  metastasi  locali  prima  che  siano  evi- 
denti radiologicamente  o clinicamente.  Si  tenga  conio  che 
sovente  è assodato  il  fcocromociloma  e che.  pertanto,  si 
dovranno  eseguire  gli  accertamenti  necessari  per  esclude- 
re la  presenza  di  tale  cndocrinopatia. 

Por  il  carcinoma  anaplastico  la  chirurgia  trova  indica- 
zioni solo  quale  palliativo  decompressivo,  mentre  in  al- 
cune forme,  soprattutto  quelle  a piccole  cellule,  o nei  lin- 
fomi. la  radioterapia  esterna  può  risultare  efficace,  anche 
nel  trattamento  di  meta.stasi  ossee  isolate  da  leeone  pri- 
mitiva tiroidea  differenziata  non  funzionante.  La  chemio- 
terapia può  trovare  la  sua  indicazione  quale  trattamento 
palliativo  nell'attenuare  il  decorso  tumultuoso  della  neo- 
plasia. e di  recente  sono  stati  riportati  risultati  incorag- 
gianti mediante  la  somministrazione  di  doxorubicina 
(Adribiastina^)  assodata  ai  trattamento  radiante  esterno. 
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Malformazioni 

Le  anomalie  della  t.  si  suddividono  in  aplasie  ed  ectopie. 

I.e  aplasie  possono  essere  totali,  istmiche.  unilaterali. 
Le  apla.sie  totali  si  distinguono,  a loro  volta,  in  false  c 
vere  a seconda  della  presenza  o meno  di  tessuto  tiroideo 
in  sede  ectopica.  Per  il  momento  non  consideriamo  le 
cosiddette  agenesic  «false»,  che  si  identificano,  in  prati- 
ca. con  le  ectopie  tiroidee  vere:  intendiamo  con  questa 
nomenclatura  la  presenza  di  tessuto  tiroideo  in  sede  ec- 
topica in  assenza  della  ghiandola  in  sede  ortotopica. 

Le  «vere»  aplasie  tiroidee  sono  da  considerarsi  un 
evento  eccezionale  e si  manifestano  a 24  mesi  dalla  na- 
scita col  quadro  clinico  del  cretinismo  cosiddetto  «spora- 
dico». raramente  evidente  nei  primi  mesi  di  vita  per  l’a- 
zione vicariante  delFormone  materno. 

Le  aplasie  istmiche  c quelle  unilaterali  sono  da  consi- 
derarsi relativamente  più  frequenti.  L'assenza  delFistmo 
della  ghiandola  (.5%  dei  casi)  è evento  di  reperto  non 
co:czionale  e non  comporta  conseguenze  patologiche. 

Il  riscontro  dcll'flgr/iMm  dì  un  lobo  tiroideo  (con  per- 
centuali di  circa  lo  0.01-0,00.3%)  può  es.sere  considerato 
come  un  grado  estremo  di  asimmetria  della  ghiandola:  va 
considerato  un  fenomeno  «clinicamente»  significativo  per 
le  possibili  alterazioni  indotte,  fin  dalla  nascita,  sotto  sti- 
molo tircotropinico,  sul  più  o meno  scarso  residuo  tiroi- 
deo lobarc.  Da  quadri  anatomopatologici  di  semplice  iper- 
trofia e/o  iperplasia  tiroidea  talvolta  ri  possono  verificare 
trasformazioni  patologiche  evolutive  verso  l'ipcrtirokli- 
smo,  il  gozzo  colioidocistio}  ma.  soprattutto,  una  degene- 
razione ncoplastica.  Ciò  tximporta  l'obbiigo,  nelle  forme 
diagnosticate,  di  un'attenta  sorveglianza  nel  tempo. 

Segni  clinici  delle  aplasie  unilaterali  della  t.  sono:  la 
facilità  di  palpazicmc  degli  anelli  tracheali  c la  mcdializ- 
zazione  del  margine  dello  sternocleidomastoideo  dalla 
parte  deH'agenesia.  Nella  pratica  tali  malformazioni  pon- 
gono problemi  di  diagnosi  differenziate,  sivprattulto  nei 
confronti  di  adenomi  autonomi,  che  ri  presentano  con  un 
quadro  scintigratìco  sovrapponibile.  Dirimenti  si  rivelano 
gli  esami  scintigraftei  dopo  stimolo  con  TSK  o dopo  sop- 
pressione mediante  T»  o,  in  modo  meno  ìnvarivo.  l'eco- 
tomogratìa  della  ghiandola. 

Le  ectopie  tiroidee  (fig,  47)  devono  la  loro  importanza 
in  clinica  alla  possibilità  di  una  probabile  degenerazione 
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Fig.  47.  A stmstra:  t.  ctcrotopica  a livello  detta  coda  del  pancreas;  a drsira:  il  preparato  isioloKico  a grandezza  naturale  (25  x 19 
mm)  mene  in  evidenza  la  ba.volìlia  del  lessulu  pancreatico  e t'acidoliUa  di  quello  tiroideo.  C'oKirazianc  cmalosMlina-cosina.  (Da 
L.  (tiarriit,  \t.  Melalo  e C.  Antonuttoi. 


neoplastica,  alla  sindrome  endocrina  carenziale  che  può 
seguire  alla  loro  asportazione  chirurgica  per  la  mancanza 
della  t.  nella  sede  normale  e alla  frequenza  con  cui  de- 
terminano ripotiroidismo  infantile. 

Premettiamo  che  una  prima  distinzione  va  fatta  fra 
ectopie  vere  e proprie,  che  implicano  la  mancanza  com- 
pleta della  ghiandola  in  sede  normale,  c t.  accessorie.  In 
quest'ultimo  caso  si  tratta  di  residui  tiroidei  in  sede  ceto- 
pica,  ma  con  ghiandola  presente  nella  sua  sede  normale. 

Riteniamo  utile,  per  una  più  esatta  interpretazione  del- 
la genesi  di  queste  malformazioni,  fare  un  breve  cenno 
sull'embriologia  della  t. 

Il  primitivo  abbozzo  tiroideo  è già  riconoscibile  ncl- 
rembrìonc  umano  nelle  prime  2 settimane  di  vita  intra- 
uterina come  un  abbozzo  unico  e impari  derivante  daH’cn- 
todcrma.  Si  trasforma  più  tardi  in  una  vescichetta  cava 
che.  dalla  sua  sede  primitiva,  sita  nella  porzione  faringea 
della  lingua,  migra  caudalmente  lungo  la  linea  mediana 
insieme  al  cuore,  lino  alla  regione  pretrachealc,  sua  sede 
definitiva,  dove  viene  a trovarsi  verso  la  VII  settimana  di 
sita  intrauterina. 

Qui  la  vescicola  tiroidea  aumenta  di  volume  e assume 
forma  bilobata,  mentre  le  cellule  che  la  costituiscono 
cominciano  a differenziarsi. 

La  porzione  craniale  del  primitivo  organo  tiroideo  co- 
stituisce. invece,  il  dotto  tireoglosso.  il  quale,  alla  com- 
pleta discesa  dclt'abbozzo  tiroideo,  si  assottiglia,  si 
frammenta  e si  atrofizza  completamente.  Normalmente 
ne  residua  solo  una  piccola  porzione  caudale  unita  al- 
l'istmo tiroideo  che  costituisce  la  piramide  di  Morgagni  o 
di  Laloucttc  o lobo  piramidale. 

Neirembrtone  di  20  mm  di  lunghezza  un  abbozzo  epi- 
teliale derivante  dalla  IV  tasca  branchiale  viene  a contat- 
to con  ciascun  lobo  dcll'abbuzzo  mediano  tiroideo.  Que- 
sto abbozzo  epiteliale,  derivante  dagli  ultimi  corpi  bran- 
chiali. si  divide  in  2 parti,  dando  luogo  alle  paratiroidi 
superiori  c partecipando  inoltre  alla  costituzione  definiti- 
va delia  ghiandola. 

È chiaro  come,  in  relazione  airembriogencsi  della 
ghiandola,  un  arresto  (per  precoce  saldatura  fra  i due 
tubercoli  laterali  del  airpo  della  lingua  con  la  radice)  o 
un  difetto  nel  meccanismo  di  discesa  del  primitivo  abboz- 
zo tiroideo  comporti  un'ectopia  tiroidea  mediana,  che 
può  verificarsi  a diversi  livelli  costituendosi  cosi,  a secon- 
da della  sede.  t.  ectopiche  linguali,  sopraioidee  e in- 
fraioidec.  Più  rare  le  ectopie  false  de)  dotto  tireoglosso  o 
uelle  intrairacheali  e intralaringee,  intraesofagee.  me- 
iastiniche.  aortiche  e intraperìcardiche. 

Solo  pochi  AA.  ammettono  invece,  come  evenienza 
eccezionale,  la  genesi  discmbrioplastica  delle  cosiddette  t. 
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laterali  aberranti,  in  relazione  a noduli  che  si  distacchino 
dall'asse  embriologico  tiroideo  c si  dislochino  lateralmen- 
te alla  guaina  carotidea  quando  la  IV  tasca  branchiale  si 
avvicina  aU'abbozzo  tiroideo  mediano.  In  questo  stato 
embrionale  il  sistema  linfatico  della  regione  è costituito 
da  una  vasta  rete  di  spazi  c canali  da  cui.  nella  vita  post- 
natale. hanno  origine  i vasi  linfatici  e i linfonodi.  Pertan- 
to. il  tessuto  tiroideo  discmbrìoplastico  potrebbe,  in  que- 
sto stadio  precoce,  venir  incluso  nel  sistema  linfatico  e 
risultare,  infine,  in  stretto  rapporto  con  il  parenchima  lin- 
fonodalc. 

Fra  gli  AA.  che  non  condividono  la  teoria  disembrìo- 
plastica  delle  ectopie  tiroidee  laterali,  alcuni  parlano  di 
«tiroidosi  metastatica  benigna»  seguendo  un  concetto  di 
autoirapianto  spontaneo,  con  un  processo  analogo  a quel- 
lo ammesso  per  alcune  forme  di  endometriosi.  Altri  AA., 
e sono  la  maggioranza,  danno  soprattutto  valore  ali'iptv 
lesi  di  una  metastasi  da  carcinoma  tiroideo  occulto.  Noi 
stessi  siamo  di  quest'ultima  opinione. 

Clinicamente  le  ectopie  tiroidee,  oltre  aH'evcntualc 
fenomenologia  endocrina,  presentano  altri  sintomi,  diver- 
si a secondo  della  loro  sede  (lab.  XIII). 

Quando  il  chirurgo  si  trovi  di  fronte  a un  caso  di  ecto- 
pia tiroidea  e la  riconosca  prcopcratorìamentc.  dovrà 
considerare  essenzialmente  ^ elementi:  la  topografìa  del 
parenchima  ectopico.  l'entità  della  sintomatologia  presen- 
tata dal  paziente  cd  eventuali  segni  di  una  trasformazione 
maligna.  Per  quanto  riguarda  la  sede  deH'ectopia  tiroidea 
deve  ricordare  che  le  forme  linguale,  inlratracheale  e in- 
tralarìngca  sono  le  uniche  che  possono  causare  seri  di- 
sturbi. ma  che.  in  pratica,  le  intratracheali  e le  intraiarìn- 
gee  hanno  una  scarsissima  incidenza.  Di  fronte  a una  t. 
linguale  accessoria  con  ghiandola  ortotopica  ben  funzio- 
nante. Tcxcrcsi  del  nodulo  linguale  può  essere  praticata 
senza  il  rischio  di  causare  fenomeni  di  mixedema. 

Nei  casi  di  ectopia  tiroidea  vera,  quando,  cioè,  manchi 
la  t.  in  sede  ortotopica,  l'indicazione  all'intcrvcnlo  deve 


TAB.  XIII.  ECTOPIE  TIROIDEE 


Localizziuioac 

Sntoni 

linguale 

sopraioidea.  infraioidca 

sul  dotto  tireoglosso 

ìnlratriK'healc,  intralaringca 
aortica,  inlrapcrìcardica 

dispnea,  disfagia,  emorragia 
tumefazione  regione  anteriore  del 
collo 

nessuno,  o tumefazione  regione 
antcnorc  del  collo 
ostruzione  respiratoria 
nessuno 
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essere  molto  restrittiva  e riservata  esclusivamente  ai  casi 
con  grave  sintomatologia  farìngolarìngca.  Inoltre,  anche 
in  quest'ultimo  caso,  tutti  gli  AA.  accordano  per  un'exe- 
resi  parziale  del  nodulo  linguale  seguita  da  trapianto  del 
pezzo  asportalo  nei  contesto  dei  muscoli  retti  dcH'addo- 
me  o nel  sottocutaneo. 

Un  esame  istologico  estemporaneo  del  pezzo  aspi^rtato 
eviterà  il  pericolo  di  trapiantare  parenchima  tiroideo  in 
degenera/ione  neoplaslica. 

Nell  evenienza,  infìne.  di  un  carcinoma  insorto  su  tes- 
suto tiroideo  cclopico.  si  deve  ovviamente  sempre  proce- 
dere a un'exeresi  totale  indipendentemente  dalla  sua  po- 
sizione e dalla  presenza  del  tessuto  tiroideo  funzionante 
in  sede  ortotopica.  Si  pros^ederà  quindi  a evitare,  come 
di  consueto,  l'insorgere  del  mixedema  postoperatorio  con 
terapia  sostitutiva  per  tutta  la  vita  con  ormone  tiroideo. 

Il  trattamento  delle  ectopie  tiroidee  con  o con 
roentgenierapia  si  mostra  di  ben  scarsa  utilità.  L'eventua- 
le effetto  dello  iodio  radioattivo  non  si  limita  al  solo  tes- 
suto cetopico  c,  d'altra  parie,  bisogna  pur  sempre  consi- 
derare la  possibilità,  sia  pure  dimostrata,  che  esso  possa, 
a lungo  andare,  indurre  una  carcinogenesi  in  soggetti 
molto  giovani. 

Tnnmi 

I traumi  della  t.  sono  per  lo  più  di  estrema  gravità  in 
quanto  spesso  associali  a lesioni  delle  strutture  viciniori 
(trachea,  laringe,  fascio  nerveova-scolare).  I traumi  isolati 
della  I.  sono  evento  meno  frequente  c possoru)  consistere 
in  omtusioni  di  vario  grado,  o.  più  spesso,  in  ferite  da 
punta  e da  taglio,  incidentali,  colpose,  in  relazione  alla 
sempre  maggiore  diffusione  delle  cosiddette  «arti  marzia- 
li», o iatrogene,  conseguenza  di  irdchci>stomic.  La  t.  è un 
organo  parenchimaloso  fortemente  irrorato,  per  cui  un 
qualsiasi  trauma  che  provochi  una  lesione,  diretta  o indi- 
retta. con  lacerazione  di  un  vaso  produce  una  grave 
emorragia.  Sono  descritti  casi  di  gravi  emorragie  intra- 
capsulari  della  t.  anche  in  seguito  a traumi  da  contraccol- 
po. con  compressione  delle  strutture  vascolari  vicine  e 
spostamento  della  trachea,  tanto  da  simulare  uno  stato  di 
ematoma  cervicale  da  lesione  dei  grossi  vasi  del  collo.  In 
questi  casi,  se  le  condizioni  generali  lo  permettono, 
un’artcriografia  d'urgenza  è sicuramente  dirimente;  altri- 
menti occorre  procedere  direttamente  airesplorazione 
chirurgica  del  collo.  Molto  gravi,  anche  se  rarissime,  pos- 
sono essere  le  emorragie  da  lesioni  tiroidee  come  conse- 
guenza di  tracheosiomie  per  le  gravi  complicanze  bron- 
copolmomtiche  ab  ingesiis  con  ostruzione  delle  vie  respi- 
ratorie alte. 

Cisti  e fistole  del  dotto  tireoglosso 

Le  cisti  e le  fìstole  mediane  del  collo  derivano  dal  residuo 
del  dotto  tircoglosso  come  conseguenza  della  discesa  del- 
l'abbozzo  tiroideo  nella  sua  sede  anatomica  defìnitiva. 
Presentano  una  morbilità  di  circa  lo  0,003%,  sono  pre- 
senti nei  bambini  c nei  giovani  c hanno  prevalenza  fami- 
liare. Le  sedi  più  frequenti  delle  cisti  sono;  quella  intra- 
linguale  (al  forame  cieco),  quella  sottolinguale,  quella 
sopraioidea.  quella  paraioidca.  quella  infraioidca  c quella 
soprasternale. 

Istologicamente  sono  rivestite  da  epitelio  di  diversa 
natura,  sia  cilindrico  che  ciliato.  o malpighiano.  Il  conte- 
nuto è di  natura  mucoide.  Oltre  al  danno  estetico  vanno 
incontro  spesso  a fenomeni  suppurativi  ricorrenti  con 
conseguente  formazione  di  fìstole  mediane:  il  tramite 
fìstoloso  ha  spesso  un  decorso  irregolare  c.  in  alcuni  casi, 
può  essere  ramificato.  Dall'orifìzio  cutaneo,  solitamente 


mediano  o in  prossimità  delta  linea  mediana,  viene  secre- 
to un  liquido  biancastro  c filante.  I segni  clinici  utili  alla 
diagnosi  delle  cisti  sono:  solidarietà  con  i piani  profondi 
all'atto  della  deglutizione  e stretta  connessione  con  Tosso 
ioide.  La  terapia  consiste  nell'asportazione  di  tutto  il  re- 
siduo del  dotto  tireogUvsso  comprendendo  la  cisti  e/o  il 
tramite  fìstoloso.  In  relazione  al  fatto  che  lungo  il  percor- 
so embriologico  l'abbozzo  tiroideo  contrae  stretti  rapporti 
con  Tosso  ioide,  si  comprende  come,  per  eseguire  un  in- 
tervento radicale  che  non  esponga  il  paziente  a recidive, 
atto  chirurgico  fondamentale  sia  quello  di  asportare,  uni- 
tamente al  dotto  tircoglosso.  anche,  almeno,  il  corpo  del- 
Tosso  ioide  comprendente  il  periostio.  Occorre  inoltre 
seguire  con  la  dissezione,  e asportare  completamente,  il 
dotto  sino  alla  radice  della  lingua,  fino  in  prossimità  del 
forame  cieco. 

Idatido»  tiroidea 

L’infestazione  tiroidea  da  echinococco  è estremamente 
rara,  con  morbilità  variante  dallo  0.(K)5  allo  0,05%»  a 
seconda  della  topografìa  endemica  della  parassitosi.  La 
giustificazione  della  rarità  della  localizzazione  tiroidea  di 
tale  malattia  è dovuta  al  complesso  itinerario  che  deve 
percorrere  l'embrione  csacanto  per  raggiungere  la  ghian- 
dola. Escluse,  infatti,  ormai  le  ipotesi  di  impianti  diretti 
attraverso  le  ghiandole  buccali.  o attraverso  una  cripta 
tonsillare,  o attraverso  il  dotto  di  Stenone,  a causa  della 
necessità  di  un  ambiente  alcalino  per  il  processo  di  libe- 
razione delTembrione,  si  ritiene  oggi  unica  via  possibile 
di  diffusione  quella  digestivo-porto-epalo-cavo-cardio- 
polmonare  cardioarteriosa.  In  pratica  l'embrione  csacan- 
to. superato  il  filtro  epatico  e raggiunta  la  vena  ceiitrolo- 
bularc  per  via  cavocardiaca,  giunge  al  filtro  polmonare. 
Qui  Tincongruenza  tra  i diametri  dei  capillari  polmonari 
(8  pm)  c Tcmbrionc  csacanto  (30  ^m)  sembrerebbe  un 
ostacolo  insormontabile  per  il  passaggio  di  tale  barriera 
da  parte  del  parassita.  Per  questa  ragione  sono  stale  for- 
mulate 3 ipotesi  riguardo  al  meccanismo  del  superamento 
del  filtro  polmonare;  che  esistano  variazioni  nelle  dimen- 
sioni delTembrione  csacanto;  che  l'embrione  passi  attra- 
verso shunts  arterovenosi  del  piccolo  circolo;  che  il  siste- 
ma dei  capillari  polmonari  vari  il  proprio  diametro  in 
rapporto  a differenti  situazioni  funzionali. 

L'idatidosi  tiroidea  è unica,  eccezionalmente  multipla 
per  la  fuoriuscita  di  cisti  figlie  dalla  cisti  madre. 

La  diagnosi  di  tale  affezione  è difficile  soprattutto  in 
relazione  alla  rarità  della  malattia,  che  viene  quasi  sem- 
pre interpretata  come  una  normale  cisti  tiroidea.  Elemen- 
ti che  possono  indirizzare  verso  una  diagnosi  corretta 
sono;  provenienza  da  una  zona  endemica  per  l'echino- 
coccosi; la  presenza  di  una  localizzazione  cchinococcica 
sincrona  o precessiva  in  un  altro  organo;  la  presenza  di 
calcifìcazioni  alla  radiografìa  del  collo,  segno  peraltro  non 
sicuramente  specifico;  l'evoluzione  volumetrica  lenta,  ma 
progressiva,  della  formazione;  l'eosinofilia;  la  positività 
delle  reazioni  di  Casoni  o Ghedini-Weinberg,  non  spe- 
cifiche peraltro,  queste  ultime,  in  pazienti  provenienti  da 
zone  endemiche. 

L'esame  scintigrafìco  rivela  una  formazione  «fredda»  o 
ipocaptante.  L'ecografìa  evidenzia  una  formazione  liqui- 
da. La  citodiagnosi  per  aspirazione  dà  luogo  alla  fuoriu- 
scita di  liquido  limpidissimo  come  acqua  di  roccia,  ele- 
mento. questo,  dirimente  nella  diagnosi.  Questo  esame, 
tuttavia,  è da  evitare  per  la  possibilità  di  diffusione  della 
parassitosi. 

Da  un  punto  di  vista  anatomochirurgico,  questa  forma- 
zione risalta  nel  contesto  della  ghiandola  tiroidea,  che 
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sviluppa  forti  aderenze  con  le  strutture  circostanti,  quali 
il  ncrs'O  laringeo  inferiore,  Tcsofago,  la  trachea,  la  larin- 
ge e l'asse  vascolare  del  collo.  È quasi  sempre  presente, 
inoltre,  aderenza  ai  muscoli  sottoioidci. 

La  terapia  è esclusivamente  chirurgica. 

Pericolosi,  in  quanto  condizionanti  una  diffusione  della 
parassitosi.  e quindi  non  indicati,  sono  gli  interventi  di 
marsupiali/zazione  o la  resezione  delle  cisti  con  perici- 
stectomia.  parziale  o totale,  e bonifica  dei  cavo  mediante 
diluzione  al  2%  di  formalina.  La  lohectomia  tiroidea 
regolata  con  preparazione  del  ricorrente  è l'intervento  di 
scelta  per  la  sicura  radicalità  nei  confronti  di  eventuali 
IcKalizzazioni  multiple  del  parassita. 

Quando  non  sia  trattata,  questa  patologia  può  provo 
care  gravi  complicazioni,  quali  la  rottura  della  cisti  idati- 
dea.  sia  intracapsularc  che  in  trachea,  con  gravi  fenomeni 
anahlatlici  e/o  dispnoici  a tipo  polmonite  ah  in^extts  e la 
suppurazione,  con  tutti  ì relativi  fenomeni  generali  e lo- 
cali da  compressione. 

In  conclusione,  si  può  affermare  che.  anche  se  il  repe- 
rimento di  una  cisti  idatidea  nella  i.  è evento  eccezionale, 
praticamente  misconosciuto  prima  dcll  intcrvcnto  chirur- 
gico. la  prognosi,  se  il  iraltamenio  è corretto,  si  presenta 
assolutamente  favorevole. 
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Generalità 

Gli  interventi  possono  essere  distinti,  a seconda  deH'enti- 
là  dcirexeresi  ghiandolare  c della  sua  eventuale  estensio- 
ne a strutture  extratiroidee  per  necessità  onciTlogica.  nel 
modo  seguente. 

1)  Lobcctomia  totale  + islmectomia. 

2)  Tiroidectomia  subtotale. 

3)  Tiroidectomia  totale  (con  linfcctomia  funzionale  bi- 
laterale. di  principio  nei  cancri  differenziati  in  pazienti 
adulti  e anziani,  in  tutti  i casi  (di  necessità)  in  presenza  di 
metastasi  linfonodali.  L'allargamento  dcH'excresi  al  me- 
diastino antcrosupcriorc  viene  eseguito  solo  in  presenza 
dì  metastasi  in  questa  sede. 

4)  Tiroidectomia  allargata  (prevalentemente  per  cancri 
differenziati  con  invasione  diretta  di  strutture  c organi 
circwlanli:  trachea,  esofago,  muscoli  lunghi  del  collo). 

5)  Reinterventi.  Si  tratta,  per  lo  più.  di  totalizzazioni 
imposte  da  un  reperto  istologico  di  neoplasia  non  sospet- 
tato macroscopicamente,  né  all'esame  istologici»  estempo- 
raneo eseguito  all'epoca  deirintervento  di  lohectomia. 

Il  comportamento  anatomico  della  patologia  benigna 
della  l..  che  quasi  mai  esprime  noduli  unici  e,  d'altra  par- 
te. la  scelta  di  principio  di  un'exeresi  .sempre  rigorosa- 
mente cxtracapsularc.  dettata  da  ormai  noti  motivi  di 
carattere  biologico  e anatomochirurgico.  inducono  a con- 
siderare come  eccessivamente  empirici  e non  consigliabili 
interventi  come  rcnuclcorcsezionc  c la  lohectomia  par- 
ziale mono-  o addirittura  bilaterale.  L'cnucicorcscrione 
può  essere  eseguita  soltanto  occasionalmente  per  piccole 
formazioni  istmiche  sicuramente  benigne;  la  lohectomia 
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subtotale  solo  come  completamento  di  una  lohectomia 
amtrolaterale  + istmectomìa  per  tireopatie  plurinodularì 
benigne. 

Tempi  fondamentali  deU'intcrvcnto  di  exercsi  condotta 
per  via  exiracapsulare  sorto: 

1 ) preparazione  e sezione  del  peduncolo  vascolare  su- 
pcriore. con  rispetto  della  branca  motrice  nel  nervo  la- 
ringeo superiore; 

2)  legatura  sul  tronco  deH'arteria  tiroidea  inferiore, 
distalmente  alla  sua  emergenza  dal  versante  posteriore 
deU'arterìa  carotide  comune: 

3)  nccrca  c preparazione  del  nervo  laringeo  inferiore 
(ricorrente)  fino  al  suo  ingresso  nella  laringe. 

Tecnica  diinirgica 

Per  l'intcncnio  il  paziente  é posto  in  posizione  supina  sul 
letto  operatorio,  sollevandone  il  tronco  di  cSrea  3(r  ed 
esponendone  la  regione  anteriore  del  collo  mediante 
supporto  apposito,  disposto  sotto  le  spalle.  La  cervicoto- 
mia  trasversa,  arcuata  versi»  l'alto  alle  sue  estremità,  é 
condotta  a circa  1 dito  trasverso  dalla  linea  stemoclavico- 
lare  c comprende  la  cute  e il  platisma.  Il  lembo  superiore 
della  ferita  viene  ampiamente  scollato,  fino  a esporre  la 
cartilagine  tiroidea,  quindi  viene  ribaltato  verso  l’alto; 
quello  inferiore,  invece,  viene  preparato  soltanto  mc- 
dialmentc.  fino  al  giugulo. 

Inciso  il  rafe  mediano,  si  divaricano  i muscoli  nastri- 
formi lateralmente;  in  caso  di  gozzo  molto  voluminoso, 
una  migliore  esposizione  può  essere  ottenuta  sezionandoli 
trasversalmente  e piuttosto  in  alto.  Una  buona  manovra 
per  resposizione  del  peduncolo  vascolare  superiore, 
quando  esso  sia  piuttosto  allo  o in  caso  di  rcintervcnii.  é 
quella  di  sezionai^  il  solo  muscolo  sternotiroideo  in  aito, 
in  prossimità  della  sua  inserzione  sulla  cartilagine  tiroi- 
dea. I muscoli  nastrifonni  vengono  invece  asportati  in 
caso  di  sospetta  o accertata  invasione  neoplasiica. 

Non  conviene  lussare  all’esterno  il  lobo  tiroideo  finche 
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non  SI  sia  preparato  e sezionato  il  peduncolo  vascolare 
superiore,  soprattutto  in  caso  di  formazioni  voluminose, 
poiché  un  grosso  lobo  tiroideo  estrinsecato  in  una  fase 
così  precoce  rende  meno  agevoli  dette  manovre. 

La  preparazione  del  peduncolo  superiore  si  ottiene  dis- 
sociando la  lamina  di  addensamento  connettivale  iuxta- 
capsulare  c aprendo  mcdialmcnte  lo  spazio  tra  il  pedun- 
colo stesso  ed  il  muscolo  cricoiiroideo  (fìg.  48). 

Per  evitare  la  lesione  della  branca  motrice  del  nervo 
laringeo  supcriore,  che  a questo  livello  incrocia  da  dietro 
in  avanti  il  peduncolo  vasailare  circa  1 cm  più  in  alto  del 
polo  superiore  della  ghiandola,  è generalmente  sufficiente 
respingere  delicatamente  verso  l'alto  con  un  tampone 
montato  il  tessuto  cellulare  lasso  periancrioso  nel  quale  il 
nervo  stevso  decorre  e sezionare  l'arteria  sul  tronco  a cir- 
ca 1/2  cm  dal  polo  superiore  della  ghiandola.  Più  rara- 
mente. in  circa  il  6%  dei  casi,  la  branca  motrice  del  ner- 
vo passa  tra  i rami  di  divisione  deH'arteria  tiroidea  supe- 
riore; per  essere  sicuri  di  risparmiarla,  occorre  ricoiK>sce- 
re  il  nervo  e sezionare  isolatamente  i rami  di  divisione 
periferici  deirarteria. 

Sezionata  dunque  l'arteria  tiroidea  superiore  tra  lega- 
ture, lo  svincolamento  verso  il  basso  del  polo  tiroideo 
superiore  deve  essere  cauto  e non  eccessivo,  per  non  cor- 
rere il  rischio  di  ledere  il  nervo  laringeo  inferiore  nel 
punto  in  cui  esso  penetra  in  laringe,  ma  anche  per  rico- 
noscere c preservare  un  nervo  laringeo  inferiore  che 
«non  ricorre**,  ipotesi  eccezionale  e di  riscontro  quasi 
esclusivo  dal  lato  destro. 

In  questo  ca.v>,  il  nervo  laringeo  inlenorc,  invece  che  proveni- 
re dal  bas.*u>,  decorrendo  nell'angolo  diedro  formato  tHlatcral- 
menie  da  esofago  e trachea,  origina  dircitamcnic  al  c»llo  dal 
nervo  vago  e si  presenta  cumc  un  cordurre  teso  irasvcrsalmenle 
sul  piano  frontale,  dal  fascio  ncrvcovascolarc  alla  lannge. 

Lussato  all'esterno  e respinto  mcdialmcnte  il  lobo  tiroi- 
deo. sezionata  la  vena  tiroidea  media,  si  procede  al  tempo 
fondamentale  dcirintcrvcnto.  quello  deirindividuazionc  c 
preparazione  de)  nervo  laringeo  inferiore  e della  sezione 
dell'arteria  tiroidea  infenore  o dei  suoi  rami. 

È nella  loggia  posteriore  dello  spazio  peritiroideo,  alla 
quale  si  ha  accesso  previa  dis.vKiazione  di  apposizioni 
connettivalì  che  collegano  il  fascio  vascoloncrvoso  alla 
capsula  propria  della  ghiandola,  che  si  individuano  l'arte- 
ria tiroidea  inferiore  c il  nervo  ricorrente,  che  costituisce 
l'ipotcnusa  di  un  triangolo  rettangolo  i cui  due  cateti 
sono  rappresentati  dairarteria  carotide  comune  all'ester- 
no e dairarteria  tiroidea  inferiore  in  alto  (triangolo  di 
Simon). 

L'individuazione  del  nervo  è peraltro  agevolata  dalla 
palpazione  digitale,  che  lo  individua  come  un  cordoncino 
consistente.  Una  volta  identificato  a valle  dell  arteria  ti- 
roidea inferiore,  nel  cosiddetto  spazio  libero,  dove  emer- 
ge c si  fa  superficiale  dal  mediastino  anternsuperiore,  lo 
si  segue  prossimalmente,  liberandolo  dalle  apposizioni 
connettivali  che  lo  fì.ssano  al  piano  tracheale  e dalle  con- 
nessioni con  le  diramazioni  periferiche  dei  vasi  tiroidei 
inferiori  (fig.  49). 

La  preparazione  è più  sicura  mantenendosi  a stretto 
contatto  con  il  nervo,  su  un  piano  in  cui  esiste  un  preciso 
clivaggio.  Una  volta  liberato  il  nervo  fino  al  suo  ingres.so 
in  laringe  (in  corrispondenza  dell'articolazione  cricotiroì- 
dea),  si  scolla  la  faccia  profonda  dei  lobo  tiroideo  dalla 
trachea  e.  discontinualo  il  parenchima  in  corrispondenza 
deH’istmo.  lo  .si  asporta. 

Se  è necessario  associare  una  resezione  del  lobo  con- 
trolatcrale  (tiroidectomia  subtotale)  si  prepara  anche  qui 
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Fig.  4^.  Schema  intraopcratorio;  individuazioM  c preparazione 
del  nervo  laringeo  inferK>rc  nello  spazio  cosulitello  «nSero»,  a 
valle  dell'arteria  liroid^  inferiore,  laddove  emerse  dal  media- 
snno  anterosupcriore.  h visibile  una  paratiroide  ni  (inferiore). 


il  polo  superiore  come  già  descritto,  ma  si  esegue  poi  la 
resezione  del  parenchima  su  pinze  emostatiche,  lasciando 
un  residuo  in  corrispondenza  deH’arteria  tiroidea  inferio- 
re senza  legare  Tartcria  e identificando  scmpliccmcnlc  il 
nervo  senza  prepararlo. 

Quando,  invece,  l'indicazione  alla  tiroidectomia  subto- 
tale é costituita  da  un  gozzo  parcnchimatoso  diffuso 
(malattia  di  Flajani-Basedow-Graves).  è necessario  tener- 
si più  ampi  nella  resezione,  e la  preparazione  dell'arteria 
tiroidea  inferiore  (che  non  va  sezionala)  e del  nervo  ri- 
corrente corrispondono  all'esigenza  di  un'ablazione  pa- 
rcnchimale  molto  più  ampia. 

In  caso  di  positività  per  neoplasia  dcH’esamc  istologico 
estemporaneo  sul  pezzo  di  lohectomia  o di  tiroidectomia 
subtotale,  si  procederà  alla  totalizzazione  dell'exeresi  ri- 
petendo le  stesse  manovre  dal  lato  opposto.  In  questo 
caso,  per  evitare  i’in.sorgen7a  di  un  ipoparati roidismo 
definitivo,  d asteniamo  dal  legare  l'arteria  tiroidea  infe- 
riore sul  tronco  almeno  da  un  lato,  riconoscendo  e ri- 
sparmiando da  questa  parte  una  o più  paratiroidi. 

TrmtlaineBto  delle  meUstasi  del  collo 
Per  quanto  riguarda  il  trattamento  delle  metastasi  dimo- 
strabili o supposte  nei  linfonodi  cervicali  da  cancro  della 
t.,  si  è oggi  orientati  verso  la  linfadenectomia  bilaterale 
simultanea  cosiddetta  «funzionale»  (fig.  50).  Essa  consi- 
ste nello  svuotamento  regolato  della  mas.sima  parte  delle 
stazioni  linfatiche  cervicali  al  momento  della  tiroidecto- 
mia totale,  sezionando  i due  muscoli  sternocleidomastoi- 
dei. ma  ricostituendoli  alla  fine  dell'intervento,  conser- 
vando le  due  giugulari  interne  e la  branca  esterna  del 
nervo  accessorio  spinale.  Per  lo  più.  noi  non  apriamo  la 
loggia  sottomascellare  e non  trattiamo  la  regione  paroti- 
dea. 

L'intervento  viene  eseguito  ampliando  l'incisione  cervi- 
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Fis.  50.  Schema  iniraopcraiorìo:  campo  di  linfcctomia  «funzio- 
nale» del  collo. 


cotomica  mediante  suoi  prolungamenti,  da  entrambi  i 
lati,  verso  l'alto,  lungo  ì margini  anteriori  degli  slcmo* 
cleidomastoidei  e.  trasversalmente,  sulle  due  regioni  so- 
praclaveari.  Si  seziona  lo  sternocleidomastoideo  in  pros- 
simità della  sua  inserzione  distale  e lo  si  solleva  verso 
l’alto,  preparandolo.  Si  apre  in  basso  la  guaina  dei  grossi 
vasi  e si  procede  verso  l'alto  man  mano  isolando  la  lami- 
na celluloadiposolinfatica.  Si  seziona  l'inserzione  ioidca 
del  muscolo  omoioideo  e si  continua  la  dissezione  verso 
l'alto  dairinterno.  Si  scopre  e si  oltrepassa  la  biforcazione 
carotidea,  si  legano  airorìginc  l'arteria  tiroidea  supcriore 
c la  facciale,  si  riconosa>no  il  ventre  posteriore  del  mu- 
scolo digastrico  e il  neAo  ipoglosso,  di  cui  generalmente 
si  seziona  l'ansa  discendente;  quindi  si  passa  a isolare  la 
branca  motrice  del  nervo  accessorio  spinale,  divergente 
dal  versante  profondo  della  vena  giugulare  interna. 

Riconosciuto  e seguito  questo  nervo,  che  è necessario 
conservare  per  il  trofismo  del  muscolo  trapezio,  io  sì  isola 
asportando  tutto  il  cellulare  che  lo  circonda.  Con  questa 
manovra  si  sacrificano  alcuni  rami  del  plesso  cervicale, 
spesso  si  lega  di  nuovo  l'arteria  tiroidea  inferiore  all'c- 
slcrno  della  carotide,  ri  allarga  l’exeresi  sulla  fossa  M^pra- 
clavicolare  escindendo  in  blocco  l’arteria  cervicale  tra- 
sversa con  la  sua  catena  linfonodale.  Infine  ri  asporta  il 
preparato  così  ottenuto  sezionando  in  basso  le  sue  con- 
nessioni con  il  cellulare  mediastinico  e la  parte  distale  ed 
esterna  deH'omoioideo.  Profondamente.  la  dissezione  ar- 
riva sul  piano  de!  muscolo  scaleno  anteriore,  sulla  cui 
guaina  corre  il  nervo  frenico,  dello  splenio  e dell  elevaio- 
re  della  scapola. 

Questa  linfcctomia  cervicale  si  completa  con  lo  svuo- 
tamento del  mediastino  anterosuperiore  nei  casi  di  meta- 
sta.si  palesi  in  questa  sede.  NeH'istotipo  midollare,  inve- 
ce, la  linfcctomia  del  mediastino  anterosuperiore  è ese- 
guita di  principio,  l.'intervento  ainsiste  neil'asportazione 
del  cosiddetto  omento  tireotimico.  che  contiene  elementi 
linf^modali  in  intima  connessione  con  le  catene  ricorren- 


ziali.  Per  la  sua  esecuzione  ri  seguono  i due  nervi  ricor- 
renti verso  il  basso  nel  mediastino  ponendo  cura,  nella 
dissezione,  nello  spostare  medialmente  il  cellulare  lasso 
che  li  circonda  c che  contiene,  appunto,  ì linfonodi  della 
catena  ricorrenziale.  Si  penetra  quindi  in  un  piano  di 
clivaggio  esistente  tra  trachea  e fascia  pretracheale  e si 
mette  in  tensione  verso  Talto  il  preparalo,  che  viene 
asp<^rtato  discontìnuando  il  foglietto  posteriore  dell’apo- 
neurosi cervicale  media,  in  basso,  dall'arco  deH'aorta. 
Occorre  fare  attenzione,  in  questa  fase,  a legare  alcune 
vene  tributarie  del  tronco  anonimo  rinistro,  le  arterie 
timiche  e la  tiroidea  ima.  Dal  collo  ri  asporta  così  il 
p>ezzo  che  comprende,  con  te  stazioni  linfonodali  media- 
stinichc  antcrosupcriori,  le  più  distali  sedi  di  localizza- 
zione di  ghiandole  paratiroidi.  L’intervento  è pertanto 
gravato  da  un'alta  incidenza  di  ipoparatiroidismo  defini- 
tivo (circa  i!  15%). 

Un  ultimo  cenno  merita  revenienza  di  un  allargamento 
deirexeresi  alla  trachea  cervicale  in  caso  di  cancri  diffe- 
renziati della  t.  particolarmente  aggressivi  (per  io  più 
papilliferi)  che  l'abbiano  infilirata.  È da  sottolineare 
l'inopportunità  di  questo  intervento  in  caso  di  neoplasie 
di  istotipo  indifferenziato. 

Preparata  la  trachea  toracica  per  via  cervicale,  con 
metodica  analoga  alla  dissezione  del  mediastino  antero- 
supcriore,  è possibile  ottenerne  una  mobilizzazione  sufh- 
cicnic  a eseguire  un'anastomosi  diretta  dopo  resezione 
circonferenziale  di  un  tratto  comprendente  fino  a 5-6 
anelli  cartilaginei.  Altro  tempo  fondamentale  deirintcr- 
vento  à quello  della  liberazione  della  parete  posteriore 
dell'organo,  cosiddetta  pars  membranacea,  dalla  tunica 
muscolare  dell  csofago.  L'anastomosi  viene  quindi  esegui- 
ta a punti  staccati  in  materiale  monofilamentoso  a lento 
riassorbimento. 

Condusioni 

Abbandonati  ormai  gli  interventi  subtotali  (enucleazioni 
o cnuctcoresezionì)  perché  empirici  c imprecisi  sul  piano 
tecnico,  incompleti  sul  piano  biologico  e funzionale,  il 
chirurgo  conduce  l'intervento  esclusivamente  per  via 
extracapsulare,  secondo  precise  nozioni  di  una  tecnica 
ormai  standardizzata  che  prevede  la  sistematica  identifi- 
cazione e preparazione  dei  peduncoli  va.scoiari,  dei  nervi 
laringei  e il  riconoscimento  e la  salvaguardia  di  una  o più 
paratiroidi. 

Altro  elemento  routinario  deve  essere  consideralo  l’e- 
same istologico  estemporaneo,  che  indicherà  se  conside- 
rare concluso  Pintcrvento  con  la  lobcctomia  (operazione 
di  minima  nella  gran  parte  dei  casi)  o se  procedere  alia 
tiroidectomia  totale. 

L'asportazione  delle  metastasi  al  collo,  sia  essa  esegui- 
ta con  indicazione  di  principio  o dì  necessità,  prevede  il 
rispetto  deirintegrità  delle  principali  strutture  vascolo- 
nervose  secondo  la  tecnica  funzionale. 
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DHhiiiioiic  e ddSSiftcazioMe 

Le  (iroiditi  comprendono  un  gruppo  eterogeneo  di  affe- 
zioni che  hanno  in  comune  il  carattere  infiammatorio,  ma 
diffeh&cono  per  etiopatogenesi,  sintomatologia  c terapia. 
In  base  al  decorso  clinico,  le  t.  vengono  distinte  in  acute, 
subacute  e croniche.  Ulteriori  classificazioni  sono  basate 
su  criteri  etiopatogcnctici  e sul  quadro  anatomoclinico 
(tab.  I). 

Tiroldlte  acuta  suppurativa 

Si  tratta  di  un  processo  infiammatorio  della  tiroide  molto 
raro,  causato  da  un'infezione  e caratterizzato  da  decorso 
clinico  acuto. 

Etiopatogenesi  e anatomia  patologica 

Gli  agenti  eliologici  sono  rappresentati  da  hatierì  piogeni  che 
ra^ungono  la  ghiandola  per  diffusione  da  strutture  del  collo 
in^lc,  per  trauma  diretto  o per  disseminazione  ematogena  da 
focolai  settici  lantani.  1^  lesione  interessa  generalmente  un  lobo 
e solo  raramente  sì  estende  a tutta  la  ghiandola.  All’esame  mi- 
croscopico si  osservano  alterazioni  congestizie  ed  essudative  con 
infiltrazione  leucocitaria  ncutrofila  che  possono  evolvere  verso  la 
suppurazione. 

Sintomatologia 

Nei  casi  tipici  l’esordio  è brusco,  con  febbre  elevata  (39- 
40  ®C),  brividi,  malessere,  disfonia  c intenso  dolore  in 
sede  tiroidea  irradiato  alKorecchio  e alla  mandibola  e 
accentuato  con  i movimenti  del  collo.  Obiettivamente, 
oltre  al  quadro  infiammatorio  acuto  locale,  si  rileva  una 
tumefazione  tiroidea  asimmetrica  molto  dolorabile.  In 
caso  di  suppurazione  alla  palpazione  si  può  avvertire  una 
fluttuazione  intraghiandolarc. 

Diagnosi 

Si  basa  sul  quadro  clinico  c sul  rilievo  di  una  leucocitosi 
neutrofìia.  Gli  ormoni  tiroidei  circolanti  e la  captazione 
tiroidea  del  radioiodio  sono  dì  regola  normali.  La  scinti- 
grafia può  mettere  in  rilievo  un’area  di  ipocaptazione  nel- 
la zona  colpita.  L’agente  etiologico  può  essere  identifica- 
to mediante  l'esame  microscopico  c colturale  del  materia- 
le prelevato  mediante  agoaspirazione. 

Terapia 

Il  trattamento  della  t.  suppurativa  acuta  si  fonda  sulla 
somministrazione  di  antibiotici  c analgesici.  La  scelta  del- 
l'antibiotico dovrebbe  essere  basata  sull'identificazione 
deH’agente  batterico  in  causa.  In  caso  di  ascessualizzazio- 
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TAB.  1.  CLASSIFICAZIONE  DELLE  TIROIDITl 


1.  Acute  e striMK«lc 

A.  Tiroidile  acuta  suppurativa 

B.  Tiroidile  subacuta  (tiroidile  di  De  Ouervain) 

C.  Tiroidile  ulentc  [paintess  thyroiditis) 

2.  CrooldM 

A.  Tiroidile  linfociiaria  (liroidite  di  Hashitnoto)  c sue  varianti 

B.  Tiroidile  fibrosa  invasiva  (tiroidile  di  Riedel) 

C.  Tiroidite  cronica  suppurativa 

D.  Tiroidite  cronica  non  suppurativa  (tubercolare,  sifilide,  ctc.) 


ne  è indicato  il  trattamento  chirurgico.  Di  regola  la  t. 
batterica  guarisce  senza  rcliquati;  eccezionalmente  il  pro- 
cesso suppurativo  può  essere  tanto  esteso  da  causare  ipo- 
tiroidismo  permanente. 

Tiroidite  nibacaU  (tfroMitc  di  De  Qnervaio) 

La  t.  subacuta  o t.  di  De  Quervain  (da  taluni  occasional- 
mente indicata  con  il  termine  di  t.  di  Crile)  è un  pro^sso 
infiammatorio  della  tiroide  di  probabile  origine  virale, 
caratterizzato  clinicamente  da  un  decorso  acuto  o subacu- 
to a risoluzione  spontanea  e.  istologicamente,  da  lesioni 
granulomatose  a cellule  giganti.  È una  condizione  morbo- 
sa non  rara  che  predilige  il  sesso  femminile  (femmine/ 
maschi  = 4-6/1)  e colpisce  più  frequentemente  i giovani 
e gli  adulti  di  media  età. 

Ètiologia 

Si  ritiene  che  questa  affezione  sia  di  origine  virale,  anche 
se  non  è mai  stato  identificato  un  virus  specifico.  Infatti 
la  t.  subacuta  è stata  osservata  in  associazione  con  paroti- 
te, morbillo,  influenza,  raffi’cddore  comune  e infezioni  da 
adìenovirus  e virus  coxsackie.  Inoltre,  in  alcuni  casi  è sta- 
to documentato  un  aumento  transitorio  nel  siero  degli 
antìcorpi  diretti  contro  questi  virus.  Il  risconto  di  autoan- 
ticorpi  antitiroide  circolanti  é relativamente  frequente, 
ma  il  fenomeno  è transitorio  e tende  a regredire  dopo  la 
fase  iniziale.  Nella  t.  subacuta  è stata  dimostrata  la  pre- 
senza di  un'immunità  cellulare  contro  antigeni  tiroidei, 
ma  anche  questa  scompare  con  la  remissione  della  malat- 
tia suggerendo  che  i fenomeni  autoimmunitarì  sono  solo 
secondari  alla  liberazione  in  circolo  di  aniigeni  tiroidei. 

Recenti  studi  hanno  dimostrato  un'associazione  specifi- 
ca tra  la  t.  subacuta  e l'aplotipo  di  istocompatibilità 
HLA-BW35  o CW4,  sug^rendo  che  la  susceltil^lità  per 
questa  forma  morbosa  sia  geneticamente  determinata. 

Anatomia  patologica 

Airesame  istologico  si  osserva  La  necrosi  delle  cellule  follicolari 
e la  comparsa  di  un  infiltrato  costituito  da  linfociti,  macrofagi  e 
cellule  giganti  da  corpo  estraneo.  Con  il  progredire  della  malat- 
tia si  formano  i caratleristid  granulomi  che  circondano  aree  di 
colloide  in  degenerazione.  Nella  fase  di  guarigione  si  ha  la  rige- 
nerazione dell'epitelio  follicolare  accompagnala  da  scarsa  fibrosi 
residua. 

Sintomatologia 

La  malattia  ha  in  genere  un  esordio  brusco  con  dolore 
intenso  nella  regione  tiroidea  irradiato  aU'orecchio  e alla 
mandìbola  ed  esacerbato  dai  movimenti  del  collo  e dalla 
deglutizione.  È presente  febbre  non  mollo  elevata  (37,5- 
38  ”C),  malessere  generale,  tremori,  sudorazione  e tachi- 
cardia: questi  ultimi  in  parie  legati  a una  condizione  ini- 
ziale di  lieve  ipertiroidismo.  Alla  palpazione  del  collo  si 
riscontra  una  viva  dolorabilità  della  ghiandola,  che  è solo 
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modicamente  aumentata  di  dimensioni,  talora  con  aspet* 
to  nodulare.  Nei  casi  più  gravi  la  cute  nella  regione  tiroi- 
dea è calda  ed  ehtematosa.  La  durata  della  malattia  varia 
da  poche  settimane  a diversi  mesi;  la  guarigione  è spon- 
tanea, ma  nel  25%  dei  casi  si  osservano  recidive. 

Diagnosi 

Oltre  che  sul  tipico  quadro  clinico,  la  diagnosi  si  basa  sul 
rilievo  di  un  notevole  aumento  della  velocità  di  eritrose- 
dimentazione associato  a modesta  leucocitosi.  Di  grande 
importanza  diagnostica  è il  basso  valore  della  captazione 
tiroidea  del  radioiodio  accompagnato  da  un  modico  au- 
mento dei  livelli  degli  ormoni  tiroidei  circolanti  conse- 
guente alla  liberazione  di  iodioproteine  dalla  tiroide  lesa 
dal  processo  infiammatorio.  A dimostrazione  di  questo 
fenomeno,  la  tireoglobulina  circolante  è molto  aumentata 
nel  periodo  di  acuzie  della  malattia.  Nella  fase  di  risolu- 
zione della  t.  la  captazione  ghiandolare  del  radioiodio 
torna  gradualmente  nella  norma.  Gli  ormoni  tiroidei  cir- 
colanti possono  presentare  una  riduzione  transitoria  fino 
a valori  subnormali,  ma  ritornano  nella  norma  con  la 
guarigione.  Nel  50%  dei  casi  si  rilevano  nel  siero  autoan- 
ticorpi  antitiroide  a basso  titolo  che  poi  scompaiono  nel 
giro  di  qualche  mese. 

Terapia 

Il  trattamento  della  t.  subacuta  è sintomatico  e ha  to  sco- 
po di  eliminare  i disturbi  locali  e generali  in  attesa  che  la 
malattia  guarisca  spontaneamente.  Si  possono  impiegare  i 
cortisonici  o farmaci  antiflogìstici  quali  Tac.  acetilsalicilico 
o l'indometacina.  La  risposta  al  trattamento  cortisonico  t 
spettacolare:  il  dolore  e la  febbre  possono  attenuarsi  fin 
dalle  prime  24  h c scompaiono  entro  3-4  giorni.  La  dura- 
ta del  trattamento  varia  da  piKhc  settimane  a diversi 
mesi,  ma  in  genere  non  supera  le  6 settimane.  Un  indice 
utile  di  guarigione  è la  normalizzazione  della  captazione 
tiroidea  del  radioiodio. 

TiroédHe  slknle  (painiess  thyroiditis) 

Questa  condizione  é caratterizzata  da  ipertiroidismo  tran- 
sitorio. captazione  tiroidea  del  radioiodio  bassa  o assen- 
te, mancanza  di  dolore  nella  regione  tiroidea  e VES 
modicamente  elevata.  Considerata  un  tempo  una  variante 
della  t.  di  De  Quervain,  viene  oggi  considerata  un  qua- 
dro a se  stante.  La  precisa  incidenza  della  t.  silente  non  ò 
nota,  ma  à stato  calcolato  che  negli  U.S.A.  questa  forma 
morbosa  sarebbe  responsabile  del  3-20%  di  tutti  i casi  di 
ipertiroidismo.  La  t.  silente  colpisce  prevalentemente  il 
sesso  femminile  (fcmminc/maschi  * 3-4/1)  e non  ha 
particolari  predilezioni  di  età. 

Etiopalogenesi 

La  causa  di  questa  t.  è ignota.  Per  manifestazioni  cliniche 
c decorso  ricorda  la  t.  subacuta,  ma  la  presenza  di  infil- 
trati linfociiari  suggerisce  una  possibile  patogenesi  au- 
toimmune. 

Anatomia  patologica 

Nei  piKhi  casi  studiati  è stata  spesso  riscontrata  un'infiltrazione 
Imfoctiaria.  Generalmente  à presente  una  distruzione  dell’archi- 
tctiura  follicolare,  ma  non  si  osservano  cellule  giganti  come  nel- 
la forma  subacuta. 

Quadro  ciinico 

In  genere  la  sintomatologia  è quella  caratteristica  dell’i- 
pertiroidismo.  La  tiroide  può  essere  palpatoriamcntc 
normale  o presentarsi  aumentata  di  volume  e consistenza. 
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Tipicamente  manca  il  dolore  in  sede  tiroidea.  I sintomi 
della  tireotossicosi  scompaiono  spontaneamente  dopo  1-5 
mesi  e possono  essere  seguiti  da  una  fase  più  o meno 
transitoria  di  ipotiroidismo. 

Diagnosi 

Nella  fase  iniziale  della  malattia,  gli  ormoni  timidei  c la 
tireoglobulina  circolanti  sono  elevati,  mentre  la  captazione 
tiroidea  del  radioiodio  è bassa  o assente  e non  risponde 
alla  somministrazione  di  TSH  esogeno.  Gli  anticerpi  anti- 
tireoglobulina  e antimicrosomi  sono  di  solito  negativi,  ma 
in  rari  casi  si^no  presenti  anche  a titolo  elevato.  La  veloci- 
tà di  eritrosedimentazione  è solo  modestamente  aumenta- 
ta. La  biopsia  tiroidea  può  essere  di  utilità  diagnostica  e 
mostra  inhitrazione  linfiKitaria  e necrosi  follicolare. 

Terapia 

Nella  terapia  si  devono  evitare  trattamenti  definitivi  quali 
la  tiroidcctomia  o il  radioiodio,  dato  che  la  malattia  può 
guarire  spontaneamente.  Inefficaci  sono  gli  antitiroidei 
poiché  ripertiroidismo  è secondario  a liberazione  di  or- 
moni tiroidei  da  parte  di  una  ghiandola  danneggiata.  I 
betabloccanti  rappresentano  i farmaci  di  scelta  per  elimi- 
nare gli  effetti  periferici  degli  ormoni  tiroidei  durante  la 
fase  tircotossica. 

Tiroidite  cronica  UnfocHaria  (tìroMlte  di  Hadiisnolo) 

La  t.  cronica  iinfocitaria,  detta  anche  t.  di  Hashimoto,  è 
un'affezione  cronica  della  tiroide  dì  origine  auioimmuni- 
tana,  caratterizzata  istologicamente  da  una  inhllrazionc 
linfocitaria  diffusa  del  parenchima  ghiandolare  e clini- 
camente da  gozzo  con  o senza  ipotiroidismo.  Accanto 
alla  forma  classica  si  distinguono  una  serie  di  varianti 
(fibrosa,  giovanile,  atrofica  e focale)  che  potrebbero 
rappresentare  stadi  diversi  di  un  unico  processo  o disor- 
dini distinti. 

L'incidenza  della  t.  iinfocitaria  in  casistiche  autoptiche 
varia  tra  l’I  c il  6%,  includendo  anche  la  variante  focale. 
La  t.  di  Hashimoto  colpisce  con  spiccata  predilezione  il 
sesso  femminile  (femmine/maschi  = 9-25/1)  c si  manife- 
sta in  genere  nell'età  media,  anche  se  non  è rara  in  età 
pediatrica.  Si  ritiene  che  in  zone  di  normale  apporlo  iodi- 
co la  t.  di  Hashimoto  sia  responsabile  della  maggior  parte 
dei  casi  di  gozzo  non  tossico  nell'infanzia. 

Anatomìa  patologica 

Nella  forma  tipica,  la  timide  presenta  macroscopicamenic  un 
aumento  di  volume  che  intcrcs.ca  ambedue  i lobi,  ma  che  talora 
a»uimc  carattere  nodulare.  All'esame  microscopico  si  riscontra 
la  caratteristica  infiltrazione  Iinfocitaria  diffusa  assoaata  a folli- 
coli linfatici  secondari  con  ccntn  germinativi  (fìg.  |).  1 foUicoli 
tiroidei  sono  piccoli,  la  colloide  è scarsa  c può  contenere  dei 
macrofagi.  Ncircpitclk)  sorK>  spesso  rilevabili  cellule  ossifile. 
Frequente  è un  cerio  grado  di  fibrosi  e atrofia  epiteliale. 

La  variante  giovanile  non  differisce  mollo  da  questo  quadro, 
ma  mancano  le  cellule  o&sifilc  e sono  rari  i follicoli  linfatici.  Le 
varianti  fibrosa  c atrofica  sono  caratterizzate  dalla  prevalenza  di 
alterazioni  fibrolicbe  o atrofiche  rispetto  all'infiltrazione  Itnfoci- 
larìa.  L'aspetto  analomopatolc^ico  di  queste  due  varianti  é simi- 
le a quello  del  mixedema  idiopatico,  che  è stato  interpretato 
come  l'esito  finale  di  una  t.  atrofica.  La  variante  focale  consiste 
nella  presenza  di  infiltrali  linfcKitari  focali  dispersi  nel  parenchi- 
ma tiroideo. 

Etìopatogenesi 

La  t.  di  Hashimoto  rappresenta  un  cÌa.ssico  esempio  di 
malattia  autoimmune  organospecifìca  poiché  soddisfa 
pienamente  i criteri  proposti  da  Milgrom  c Witebsky  per 
questo  gruppo  di  malattie. 
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Fiu  I Oujdro  isjoloeito  UclU»  l,  di  ll;i>hÌMuiu»,  Il  (^ifcrK'hima 
uhlandoliiic  c compleiamcmc  sowcrtito  da  una  m;i\siva  intuirà- 
>iork'  linfiK'ii.ina  che  m or}tani7/.i  anche  u Inrmarc  follicoli  linfa- 
liu  Nccoiulari  (In  alu>  a destra!  Sono  \ix|bili  alcuni  piccoli  (olii- 
coll  tiroidei  che  conlencono  scarsa  colloide. 


1 ) Infitiriizione  linfocùariu  lU’lla  ^^hìamioiu.  - Come  gtà 
dello  nel  paragrafo  precederne,  la  l.  di  Mashimolo  è ea- 
ratleri/zata  da  una  diffusa  inrUlra/ione  linfoplasmacellu- 
lare.  spesso  organizzata  in  follicoli  linfatici  secondari. 

2)  Aiiiounticorpì  circolanti  e rispcitni  antifteni.  - Nel 
siero  dei  pazicnli  con  t.  linfocilaria  stìiio  comunemente 
presemi  a titolo  elevato  nutoaniicorpi  diretti  contro  vane 
componenti  della  ghiandola.  Questi  anligeni  includono  la 
tircoglobulina.  gli  ormoni  tiroidei,  il  secondo  antigene 
della  colloide  e l’aniigene  microsomale  espresso  nel  cito- 
plasma  e sulla  supertkic  cellulare  che.  secondo  studi  re- 
centi. può  essere  identificalo  con  la  pcrossidasi  tiroidea. 
Nel  siero  dei  pazienti  con  t.  di  llashimoto  sono  talora 
presenti  anche  altri  auioanlicorpi  capaci  di  influenzare  la 
funzione  tiroidea.  Nelle  fasi  transitorie  di  i|>crtiroidismo 
(delle  Ha.shiio^uiou)  sono  stati  repertati  in  circolo  degli 
anticorpi  tircostimolanti  simili  a quelli  tipici  del  morbci  di 
Dasedow.  In  alcune  forme  ussiK'iate  a spiccala  iperplasia 
ghiandolare  sono  stati  descritti  anticorpi  stimolanti  la  cre- 
scila tiroidea  {Thyroid  Gro\slh  Prornotinf;  IntnmnoKlohté- 
lins.  T(il).  Nella  variante  atrotìca  sarebbero  invece  pre- 
senti anticorpi  capaci  di  bloccare  reffetto  del  TSH  sulla 
produzione  ormonale  e sulla  crescila  delle  cellule  tiroi- 
dee. (ìli  antigeni  contro  cui  sono  diretti  gli  anticorpi 
bloccanti  e stimolanti  non  sono  ancora  completamente 
noti,  ma  si  sospetta  che  siano  costituiti  dal  recettore  del 
TSM  o sue  eoniponenti. 

Inimuniià  cellulometlìaia.  - Fenomeni  autoimmuni 
sono  stati  dimostrati  con  varie  tecniche  quali  rinibizione 
della  migrazione  leucocitaria,  la  trasformazione  blastica 
dei  linfociti  e prove  di  citotossicità. 

4)  Modelli  animali  di  tìroidite  linfocilaria.  - Varie  spe- 
cie animali  sviluppano  una  t.  autoimmune  do^xr  iniezione 
di  materiale  antigenico  tiroideo  omologo  o autologo.  Nei 
polli  obesi  e in  altre  specie  animali  e stata  inoltre  descrit- 
ta una  1.  auloimmune  spontanea.  ( ontrahamente  a quan- 
to avAieno  nelle  t.  sperimentali  che  vanno  rapidamente 
incontro  a regressione  in  assenza  di  appropriala  stimiila- 
/ione  antigenica,  le  forme  >|X)iìlanee  hanno  un  decorso 
cronico  e costituiscono  probabilmente  un  modello  più  vi- 
cino alla  patologia  umana. 

.^)  Associazione  c<m  altre  lirt’ifpaitc  aninimmiini  c con 
altre  malaiiit’  a ffato^tne.si  aiilointnumitariiì.  La  comune 
base  palogcnelica  delle  tireopatie  autoìmmuni  è dimo- 
strala dalla  non  rara  osservazione  di  quadri  clinici  ti|>ici 
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della  t.  di  Kashimoto.  del  mtxedema  idiopatico  e de) 
morivi  di  Basctiow  variamente  associati  nello  slcvso  pa- 
ziente o nei  suoi  familiari.  Ben  documeniatu  è anche  l'a.s- 
MKiazione  della  t.  di  Hashimoto.  del  morbo  di  Basedow 
e del  mixedema  idiopatico  con  altre  affezioni  a patogene- 
si auioimmunitaria  organospecifìca.  quali;  Tanemia  perni- 
ciosa. il  morbo  di  Addison.  l'ipoparatiroidismo  idiopati- 
co. il  dialxrte  di  tipo  I.  la  miastenia  grave,  l'epatite  bilia- 
re primitiva,  la  porpora  tromhixritopenica  idiopatica,  le 
anemie  emolitiche  autoimmuni  c la  vitiligine  (v.  anche: 
i^»i  trMìocRiNOP.Mir  AUTOIMMUNI  |XII.  l.^2|).  Autoanti- 
corpi  circolanti  diretti  contro  le  cellule  parietali  gastriche, 
il  fattore  intrinseco,  o il  corticosurrenc  sono  frei|uenie- 
mente  presenti  nel  siero  dei  pazienti  con  t.  lintocitana. 
pur  in  assenza  delle  corrispettive  manifestazioni  cliniche. 

6)  Meccanismi  pato^cnctici  della  liroidiledi  Hashimoio.  - 
L'esatta  sequenza  degli  eventi  che  provocano  il  danno 
ghiandolare  in  questa  t.  è ancora  controversa.  Il  ruolo 
degli  anticorpi  come  fattori  lesivi  delle  cellule  tiroidee  ^ 
tuttora  dibattuto.  L’effetto  citotossico  complemento-di- 
pendente degli  anticerpi  antimicrosomi  è stato  documen- 
tato solo  rii  viiro,  mentre  è ancora  dubbio  il  suo  valore  rir 
mo.  Gli  atuicorpi  circolanti  antilireoglobulina  hanno  un 
ruolo  cruciale  nei  modelli  animali,  come  c dimostrato  dal 
trasferimento  passivo  della  t.  sperimentale  con  l'iniezione 
del  siero  di  animali  immunizzati.  L'effetto  lesivo  degli 
aniicorpi  antitircoglobulina  potrebbe  essere  dovuto  alla 
formazione  di  immun^Komplessi  (tircoglohu)ina-anlieorpi 
antitireoglobulina)  a livello  tiroideo,  come  indica  la  cor- 
relazione osservata  nell'animale  ira  lesioni  tiroiditichc  e 
depositi  di  immunocomplessi.  La  presenza  di  immuno- 
coniplessi  a livello  della  membrana  basale  delle  cellule 
follicolari  nella  l.  di  Hashimoto  c stata  dimostrata  anche 
in  patologia  umana.  L'attivazione  di  particolari  cellule 
ntononucleaie  {killer  cell\)  a 0|>era  di  questi  complessi  o 
degli  anticorpi  circolanti  potrebbe  rappresentare  un  ulte- 
riore meccanismo  di  danno  anticorpodipcndente.  L’azio- 
ne lesiva  di  meccanismi  immunitari  cellulari  mediali  da 
linfociti  T c stata  ripetutamente  prospettata,  ma  i dati 
linoni  ottenuti  non  sono  conclusivi.  Gli  aniicorpi  (irco- 
stimolanti  sono  probabilmente  responsabili  delle  fasi  di 
ipcrliroidismo  transitorio  osservate  talora  nella  t.  di  Ha- 
shimolo.  Il  ruolo  degli  aniicorpi  bkKcanli  l'effetto  biolo- 
gico del  TSM  deve  essere  ancora  chiarito,  ma  verosimil- 
mente essi  hanno  importanza  nella  patogenesi  ddl'ipoti- 
roidismo  c ncIFimpedirc  la  rigenerazione  ghiaminlarc  nel- 
la variante  atrofica. 

7)  Perdita  della  tolleranza  immunitaria  nella  liroidìte  di 
Hashimoto.  - L'evento  iniziale  che  porta  allo  sviluppo 
deirautoimmunità  tiroidea  è ancora  sconosciuto.  Origina- 
riamente si  pensava  che  qualsiasi  danno  ghiandolare  ca- 
pace di  proviicare  la  liberazione  in  circolo  della  tirc«»glt)- 
bulina  (consideralo  anligene  -segregato-  dal  sistema 
immunocompcicnte)  potesse  causare  una  risposta  au- 
loimmune. (Questa  ipotesi  è stata  abbandonala  quando  è 
divenuto  chiaro  che  la  tireoglobulina  è un  normale  costi- 
tuente del  siero  umano.  L'ipotesi  di  Burnet.  che  i feno- 
meni autoimmunitari  siano  dovuti  alla  presenza  di  cloni 
linfocilari  auiorealtivi  (cloni  proibiti!  non  inattivali  nel 
corso  dclFoniogenesi  o comparsi  per  improvvisa  muta- 
zu>ne  somatica,  non  c mai  stala  suffragata  da  prove  spc- 
rimenluli.  L'osservazione  che  nei  si*ggeUi  normali  sono 
costantemente  presenti  linfociti  capaci  di  legare  specifi- 
camente in  tireoglobulina  suggerisce  che  in  tutti  gli  indi- 
vidui sia  presente  una  poienziale  reattività  aiitoimmunc. 
In  condizioni  normali  la  tolleranza  verso  gli  auloantigeni 
tiroidei  sarebbe  causata  dalla  presenza  di  linfociti  T sop- 
prcsstui  che  impediscono  la  proliferazione  dei  cloni  auto- 
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reattivi.  In  accordo  con  questa  ipotesi,  nella  t,  di  Hashi- 
moto  è stato  descritto  un  difetto  numerico  e/o  funzionale 
dei  linfociti  T soppressori.  Tuttavia,  dato  che  il  difetto 
dei  T soppressori  e globale  e non  selettivo  per  antigeni 
tiroidei.  rim|wrian/a  patogenetica  di  questo  fenomeno 
richiede  ulteriori  prove. 

Da  tempo  è stato  ipotizzato  che  rauloimmunità  liroi- 
dea  possa  essere  causata  da  un'anomalu  presentazione  di 
autoantigcni  al  sistema  immuncKompctentc.  Recentemen- 
te c stata  dimostrata  la  presenza  sui  tirc<xnti  di  ghiandole 
affette  da  l.  di  Hashimoio  di  antigeni  di  i.sUK.X)mpatibiliià 
di  classe  II  (DK).  che  non  sono  espressi  su  cetluie  follico- 
lari di  tiroidi  normali.  L'espressione  delTHLA-DR  sulle 
cellule  tiroidee  potrebbe  favorire  il  riconoscimento  degli 
autoaniigeni  da  parte  dei  linfociti  T e iniziare  o perpetua- 
re la  reazione  autoimmunc. 

8)  Aspetti  frenetici  e familiari.  * Qualunque  sia  la  natu- 
ra della  anomalia  che  porta  allo  sviluppo  deirautoimmu- 
nità  tiroidea,  numerosi  dati  indicano  che  essa  è geneti- 
camente determinata.  Il  riscontro  di  t.  di  Mashimoto  c 
altre  tircopatie  autoimmuni  nella  stessa  famiglia  è t>sser- 
vazione  comune.  Nel  50%  dei  parenti  di  primo  grado  di 
pazienti  portatori  di  tircopatie  autoimmuni  sono  riscon- 
trabili autoanticorpi  aniitiroide.  Gii  aiiligeni  di  istocom- 
paiibililà  (IILA)  sono  considerati  marcatori  genetici  di 
predisposizione  immunitaria  a varie  malattie  autoimmuni. 
Nella  l.  di  Hashimoio  è stata  trovata  un'associazione  si- 
gnilicativa  con  gli  aplotipi  HLA-DR3  o AW-30.  Più  re- 
centcmenie  è stato  segnalato  un  aumento  della  frequenza 
di  HLA-B8  c DR-3  nei  pazienti  con  la  varianlc  atrofica 
della  t.  di  Hashimoto  e un'associazione  della  variante 
ipertrohea  con  l*HLA-D5. 

Quadro  clinico 

La  nintomaiologia  della  t.  di  Hashimoto  è il  più  delle  vol- 
te limitata  alla  presenza  di  gozzo  di  modiche  dimensioni 
non  asMKiato  a rilevanti  disturbi  generali  o locali.  Talora 
il  paziente  può  lamentare  una  lieve  dolenzia  in  sede  ti- 
roidea o un  vago  «:nso  di  compressione.  Sintomi  di  lieve 
ipotiroidismo.  quali  astenia,  ipersensibilità  al  freddo,  cute 
secca  e metrorragie.  sono  rilevabili  in  circa  1/5  dei  pa- 
zienti. Al  momento  della  prima  osservazione  la  sintoma- 
tologia della  variante  atrofica  si  identitka  con  quella  del 
mixedema  idiopatico  ed  è caratterizzata  da  ipotiroidismo 
franco.  Talora  può  comparire  un  transitorio  ipertiroidi- 
smo  associato  a elevala  captazione  ghiandolare  del  ra- 
dioioiito  ( Hashito.ssicosi  ) . 

Alla  palpazione  la  tiroide  appare  ingrandita,  ha  superfi- 
cie nodiilarc  c consistenza  aumcniata  (tipo  copertone  di 
pneumatico).  Può  essere  presente  linfoadenopatia  satellite. 

Si  è a lungo  ritenuto  che  con  il  progredire  del  processa 
tiroiditico  la  malattia  evolvesse  lentamente  verso  l’airofìa 
tiroidea.  Recenti  osservazioni  indicano,  invece,  che  que- 
sta evoluzione  non  è né  obbligatoria  né  frequente.  Nelle 
forme  infantili  si  ha  una  rcmissioitc  spontanea  in  circa  la 
metà  dei  casi. 

Diagnosi 

È basata  sul  rilievo  del  tipico  gozzo  associato  a elevati 
titoli  di  autoanticorpi  aniitiroide  circolanti.  Gli  aniicorpi 
antitircoglobulina  sono  dimostrabili  con  la  tecnica  dcil'c- 
moiiggluiina/icme  passiva  nel  60%  circa  dei  pazienti.  Con 
la  stessa  tecnica  gli  aniicorpi  antimicrosomi  sono  rilcvabi- 
li  in  oltre  il  95%  dei  casi.  La  presenza  di  anticorpi  aniiti- 
roide, pur  essendo  fortemente  indicativa  per  la  diagnosi 
di  t.  di  Hashimoto.  non  è però  specifica  di  questa  malat- 
tia. Gli  aniicorpi  antitircoglobulina  c antimicrosomi  sono 
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infatti  presenti  nella  maggior  parte  dei  pazienti  basedo- 
wiani.  in  una  minoranza  di  quelli  con  altre  tireopaiie  e in 
alcuni  soggetti  apparentemente  sani  di  sesso  femminile  c 
di  età  supcriore  ai  60  anni.  Inoltre,  una  minoranza  dei 
pazienti  con  I.  di  Hashimoto,  soprattutto  nelle  forme  in- 
fantili. presenta  livelli  bassi  o indosahili  di  anticorpi  anti- 
tiroide. I risultati  delle  prove  di  funzione  tiroidea  sono 
molto  variabili  e non  specifici;  la  captazione  ghiandolare 
del  radioiodio  può  essere  bassa,  normale  o elevata.  Tatcv 
ra  è p<*siliva  la  prova  del  pcrclorato.  indice  di  un  difetto 
di  organicazione  dello  Uxlio.  I livelli  sierici  degli  ormoni 
tiroidei  sono  normali  o bassi,  raramente  elevati  nei  casi 
di  Mashitossicosi. 

La  diagnosi  può  essere  correttamente  posta  in  base  al 
complessa  dei  dati  clinici  e di  laboratorio.  In  rari  casi  si 
deve  ricorrere  all’esame  istologico  mediante  agobiopsia. 
Va  tuttavia  ricordato  che  ragobiopsia  tiroidea  non  è pri- 
va di  rischi  e che  recentemente  questa  tecnica  è stata  lar- 
gamente sostituita  dall'esame  citologico  del  materiale  pre- 
levalo mediante  puntura  con  ago  sottile. 

Terapia 

La  terapia  della  t.  di  Hashimoto  è basata  sulla  sommini- 
strazione di  L-tiroxina  al  fine  di  ridurre  il  volume  del 
gozzo  c prevenire  o correggere  Teventuale  ipotiroidismo. 
In  linea  di  principio,  il  trattamento  dovrebbe  essere  ese- 
guito in  maniera  continuativa  a tempo  indefinito  e possi- 
bilmente a dosi  piene  in  modo  da  sopprimere  la  secrezio- 
ne endogena  di  lireotropina.  Nelle  fiirme  infantili  può 
essere  presa  in  considerazione  una  sospensione  del  trat- 
tamento dopo  2*3  anni,  data  la  tendenza  alia  remissione 
spontanea  osservata  in  alcuni  cast. 

Tiroiditc  fibrosa  invasiva  (tiroklHe  di  Riedel) 

La  t.  di  Riedel  o i.  lignea  è un  processo  fibroso  che  inte- 
ressa la  t.  invadendo  spesso  la  capsula  c i tessuti  adiacen- 
ti. È molto  rara  c colpisce  st)ggetti  di  età  avanzjita  con 
lieve  prevalenza  del  sesso  femminile.  La  sua  frequenza 
oscilla  tra  lo  0.03  e lo  0.93%  in  casistiche  chirurgiche 
che  tendono  a sovrastimare  la  reale  incidenza  della  ma- 
lattia dato  che  frequentemente  questa  affezione  richiede 
un  trattamento  chirurgico. 

L'cliologia  è ignota;  rasstKiazione  con  processi  fibroin- 
vasisi  in  altre  regioni,  come  la  fibrosi  retroperitoneale  e 
la  mcdiastinite  fibrosa  suggerisce  un'origine  comune.  Il 
quadro  anatomopatologico  c caratterizzato  da  un  aumen- 
to di  volume  della  tiroide  di  consistenza  duro-lignea  e di 
aspetto  fibroso.  Sul  piano  microscopico  la  fibrosi  c molto 
prominente  c può  sconfinare  dalla  ghiandola  invadendo  i 
muscoli  e i vasi  del  collo  e avvolgendo  la  trachea  fino  a 
ridurne  il  lume.  Clinicamente  è presente  un  gozzo  asso- 
dato a disturbi  da  compressione  locale:  disfagia,  tosse, 
dispnea  e disfonia.  Il  decorso  é tuttavia  benigno;  solo 
raramente  può  comparire  ipofunzione  ghiandolare, 
prove  di  funzione  tiroidea  sono  normali,  ma  la  captazio- 
ne tiroidea  del  radioiodio  è ridotta  nella  zona  colpita.  Gli 
anticorpi  antitiroide  sono  in  genere  negativi  o positivi  a 
basso  titolo. 

li  trattamento  chirurgico  c spesso  richiesto  per  esclude- 
re il  sospetto  diagnostico  di  un  prcKcsst>  ncoplastico  e per 
eliminare  la  aimpressione  su  esofago  e trachea.  I cortico- 
steroidi sono  stati  talora  impiegati,  ma  con  risultati  non 
sempre  favorevoli. 

Altre  forme  di  liroidile  rrooica 

I.a  tiroide  può  essere  sede  di  un’infe/.Kme  crimica  suppuruiiva. 
quale  sequela  di  una  forma  acuta. 
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Raro  è il  rilievo  di  una  Ibc  della  tiroide,  in  genere  a origir^ 
cmatogena.  ma  a volle  propagata  da  strutture  contigue  quali  lin- 
foghiandolc  casci5cate 

La  f.  luetica  è estremamente  rara,  potendo  essere  congenita  o 
presentarsi  con  le  tipiche  granula2ioni  e successivamente  eoo  le 
gomme. 

Del  tutto  eccezionali  le  altre  rormc  di  t.  cronica,  quali  quelle, 
ad  es..  rìlevabili  in  corso  di  actinomicosi. 
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TÌROSINA 

F.  ryrosine.  • i.  tyrosine.  • T.  Tyrosin.  - S.  tirosina. 


come  cofattore.  In  questa  reazione  un  atomo  della  mole- 
cola di  ossigeno  viene  incorporato  nella  fenilalanina  for- 
mando il  gruppo  p-ossidrile.  mentre  l'altro  atomo  di  ossi- 
geno viene  ridotto  ad  acqua. 

La  reazione  av'viene  in  due  passaggi: 

1)  NADPH  + H*  + diidrobiopterina  -•  NADP*  -F 
tctraidrobiopicrina; 

2)  L-fenilalanina  + tetraidrobioptehna  + — * L-li- 

rosina  + diidrobiopterina  + 

Il  donatore  di  cletircmi  i la  ictraidrobiopterina.  forma  ridotta 
della  diidn.^Hopterina.  che  è un  derivalo  pterìdinico  ridotto  cor- 
relato all'ac.  folko.  La  ictraidrubiopicrìna  funziona  c^me  coen- 
7ima  trasportando  equivalenti  riducenti  dal  NADPH  a uno  degli 
atomi  di  ossigeno  dcll'O;. 

Nei  microrganismi,  la  biosintesi  della  t.  è comune  agli  altri 
due  aminoacidi  aromatici,  fenilalanina  e iripiofano.  fino  ad  ac. 
(tirismico.  Dall'ac.  commico  si  formano  Tbc.  aniranilicu.  precur- 
sore del  Irìptofano,  e l'ac.  prefenico,  precursore  della  fcniUIani- 
na  e della  t. 

Per  la  formazione  della  t..  l'ac.  prefenico  viene  deidrogenato  e 
dccarbossilato,  in  presenza  di  NAD*.  dall'ac.  prcfcnicodcidru- 
genasi  ad  ac.  p-idrossifeniipiruvico.  Qucsi'ultimo,  ricevendo  il 
gruppo  aminico  di  un  acido  glutammico,  mediante  una  reazione 
di  iransaminazionc  viene  trasformato  in  t. 
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I>eiìiitzloBc  e gcneratità 

La  L-tirosina.  ac.  a-amino-[)-(p-idrossìfenil)-propionico, 
è un  aminoacido  aromatico,  ampiamente  distribuito  in 
natura. 


Il  suo  rK>me  deriva  dal  gr.  tyròs  'formaggio',  da  cui  fu  ottenu- 
ta io  forma  cristallina  nel  1849  da  Liebig;  successivamente  è sta- 
la estratta  dalla  cascina,  dalla  fibrina  e da  altre  fonti. 

La  sua  struttura,  definita  per  sìntesi  da  Erlcnmcvcr  e Lipp  nel 
1883,  i: 


HO 


CHi-CHCOOM 

i 

NH. 


I..a  t.  ha  un  p.m.  di  1UJ9;  decompone  a 344 X;  i un  ^im- 
posto Ics’ogiro  con  la|p  = —13,2  in  NaOH  3N  c jafn'  = 
- 10,6  in  MCI  IV. 

È poco  solubUc  in  H.O:  0,196  gd  a 0 X.  0,453  g/1  a 25  X, 
1.052  g/1  a 50X.  2.438  gl  a 75X  e 5.65  gl  a 100  X.  È 
insolubile  in  alcol  etilkxi  assoluto,  etere  e acetone,  mentre  i so- 
lubile in  soluzioni  alcatinc.  La  t.  è un  anfolita  con  pi  » 5,66, 
pK,(^OOH)  = 2J0.  pK;(— NH,)  - 9.11  e pK,(— OH)  - 10,07, 

È un  aminoacidu  non  essenziale  per  quasi  tutte  le  spe- 
cie animali,  per  cui  non  è noto  il  fabbisogno  nell'uomo. 
Nel  sangue  umano  la  t.  è presente  in  quantità  pari  a 
0, 8-2,5  mg/lOO  mi  di  plasma,  nelle  urine  in  quantità  pari 
a 7-50  mg  nelle  24  h e nel  latte  umano  in  quantità  pari  a 
0,14-0,23  mg^lOO  mi. 


MetabolbiDO 

La  t.  si  forma  daH'aminoacido  essenziale  fenilalanina  (v.) 
mediante  una  reazione  di  idrossilazione  catalizzata  dal- 
Tenzima  fenìlalanina-4-monossigenasi  o fenilalaninaidros- 
silasi.  Questo  enzima  è un'ossigcnasi  a funzione  mista  che 
richiede  NADPH  come  coriducente  e diidrobiopterina 


La  t.  è un  aminoacido  chelogenetico  e glicogenetico,  il 
cui  catabolismo  porta  alla  formazione  di  ac.  acctoacctico 
c ac.  fumaricti.  L'ac.  acctoacctico  libero  può  essere  atti- 
vato ad  acetoacctil-CoA  a spese  del  su<xinil-CoA.  Poiché 
la  t.,  negli  organismi  superiori,  deriva  dalla  fenilalanina. 
la  via  catabolica  è comune  ai  due  aminoacidi.  Le  tappe 
della  degradazione  della  t.  sono  riportate  in  fig.  I. 

Altre  reazioni  della  tirosina 

La  L-tirosina  ò il  precursore  delle  catccolamine  (nor- 
adrenalina  e adrenalina),  degli  ormoni  tiroidei  e della 
melanina. 

L'adrenalina  e la  noradrcnalina  (v.  catecolamine), 
ormoni  secreti  dalla  midollare  del  surrene,  si  formano 
dalla  t.  nelle  reazioni  di  seguito  riferite. 

Ad  opera  della  lirosinaidrossilasi,  la  L-tirosina  viene  ossidala 
a 3.4-diidrossifcnilaJanina  (DOPA).  In  alcuni  icssuti  del  ratto, 
come  cervello,  midollo  e tessuti  innervali  dal  simpatico,  questa 
reazione  è catalizzala  da  un'idrouilasi  che  nehiede  lelraHlropic- 
rìdina  come  cofattore  c agisce  secondo  un  meccanismo  analogo 
all'idrossilazione  della  fenilalanina  a t.  La  DOPA  viene  poi  de- 
carbossilaia  a 3,4-diidrossifcnileiilamina  (dopamìna)  e quindi 
idrossilata.  dalla  dopamina-l)-idrossilasi.  a noradrcnalina.  Que- 
st’ultimo enzima  richiede  ac.  ascorbico  c O,  cd  è stimolalo  da 
fumaraio  e altri  acidi  dicarbossilici,  come  ac.  malico,  ac.  o-che- 
toglutarìco.  La  noradrcnalina  viene  poi  metilata  ad  adrenalina, 
ricevendo  il  gruppo  metilico  dalla  S-adcnosilmetionina. 

La  L-tiroxina  c la  L-triiodoiironina.  ormoni  tiroidei 
anche  noti  con  le  abbreviazioni  T*  e Tj.  derivano  dalla  t. 
attraverso  una  scric  dì  reazioni  enzimatiche  che  iniziano 
con  la  iodurazione  dei  residui  di  L-tirosina,  presenti  nella 
tireoglobulina,  a residui  di  L-monoiodotirosina.  Lo  iodio, 
presente  in  tracce  nella  dieta,  attraverso  il  sangue  pene- 
tra nella  tiroide,  dove  viene  legato  c concentrato  dalla 
proteina  del  colloide  e usato  successivamente  per  iodura- 
re  i residui  di  t.  della  tireoglobulina.  I passaggi  successisi 
della  sintesi  degli  ormoni  tiroidei  avvengono  mentre  i re- 
sidui di  iodotirosina  restano  attaccati  alla  tireoglobulina. 
Uno  schema  delle  reazioni  è riportato  in  (ìg.  2.  Quasi  la 
totalità  della  tiroxina  c triiodotironina  ncoformatc  resta- 
no alla  tireoglobulina  tino  a quando  non  vengono  rilascia- 
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l*ig.  1.  Catab«IÌ!imo  della  fcnil- 
alanina  e della  t.  Giu  = ac.  giu* 
ummicu. 
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ti  nel  sangue  in  forma  libera  per  azione  di  enzimi  proteo* 
litici. 

La  t.  è il  precursore  della  melanina,  pigmento  scuro 
delia  pelle,  dei  capelli  e degli  occhi.  Uno  schema  della 
sintesi  della  melanina  è riportato  in  fìg.  3. 

Difetti  del  metabolbmo  della  tirosiiia 

La  carenza  o l'aliera/ione  di  alcuni  enzimi  del  metaboli- 
smo della  fcmialanina.  e quindi  della  t.  che  da  essa  deri- 
va. sono  la  causa  di  alcune  malattie  genetiche  umane, 
come  la  fenilchetonuria  (v.).  la  tirosinosi  (v.)  l'alcaptonu- 
ria  (v.)  e ralbinismo  (v.). 

La  fenilchetonuria  è un  errore  congenito  del  metaboli- 
smo dovuto  all’avsenza  o alla  deficienza  dì  feniiaianina- 
idrossilasi  o del  suo  cofattore  tetraidrobiopterìna.  per  ciu 
viene  bloccata  la  trasformazione  della  fcniialanina  in  t. 
La  tirosinosi  è invece  un  errore  congenito  del  mctabo- 
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lismo.  inizialmente  attribuito  a carenza  delCcnzima 
p-idrossifenilpiruvatoidrossilasi.  ma  oggi  probabilmente 
da  riferirsi  ad  altra  causa  (v.  tixosìnos]). 

La  carenza  deH'enzima  omogentisicossidasi  provoca 
Talcaptonuria  (v.).  In  questa  malattia  l'ac.  omogcnlisico 
non  viene  trasformalo  in  ac.  maleila^toacetico,  ma  si 
accumula  e viene  escreto  nelle  urine  che  diventano  scure 
per  Tossidazionc  e polimerizzazione  dell’ac.  omogcnlisico 
a una  sostanza  simile  alla  melanina. 

Il  blocco  della  via  metabolica  che  dalla  t.  porta  alla 
formazione  di  melanina  è causa  dell'albinismo  (v.). 

Infine,  un  notevole  aumento  della  formazione  di  3.4- 
diidrossifcnilanina  (DOPA)  e del  suo  rilascio  nel  sangue 
è stato  osservato  in  pazienti  affetti  da  feocromiKÌloma  c 
neuroblastoma,  in  cui  si  ha  un  aumento  della  secrezione 
di  adrenalina  e noradrenalina. 

V.  anche:  ipertirosini-mla;  tirusinusi. 
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Derivati  e antafjoniKti  della  tiroxina 

Uno  dei  derivati  della  t.  è la  tirosina-o>solfato.  composto 

che  possiede  una  carica  negativa  ed  è un  costituente  dei 

lìhrino|>eptidi. 

La  t.  è un  antagonista  della  fcnilalanina  in  alcuni  batteri. 
Antagonisti  della  t.  sono  la  fluurotirosina  nei  funghi  e 
nel  ratto,  la  />-aminofenilalanina  nei  lunghi,  la  m-nitroii- 
rosina  e la  t)-5*idrossi«2-piridilalanina  nei  batteri. 
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Sin:  tirosinemia  tipo  1:  ipcrmetioninemia;  firosinosi  con- 
genita: tirosinemia:  tirosinemia  ereditaria:  disfun:^ione 
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epatorcnale  neonatale.  - f.  tyrosirtose.  • i.  tyrosÌno.w.  • 
T.  Tyrosinose.  - s.  tirosinosLs. 

I>elinukinc 

li  termine  tirosinosi  designa  un  grave  disturbo  metabolico 
congenito  caratterizzato  da  un  complesso  quadro  clinico: 
epatosplenomegalia.  cirrosi  epatica,  delkrit  del  ria.ssorbt- 
memo  tubolare  con  iperfosfaturia.  rachitismo,  melituria. 
proteinuria.  un  tipico  pattern  aminoacidurìco.  tirosilurìa. 

La  malattia  è probabilmente  seamdaria  a un  defìcit 
genetico  dell'attività  degli  enzimi  fumarilacctoacetasi  e 
makiiaceloacetatoisomcrasi. 

Sono  stali  finora  descritti  circa  100  casi. 

Genetica 

Iji  maialila  si  trasmette  am  carattere  auimomico  recessivo. 
Ambedue  i sessi  sono  egualmente  affetti.  P.  stala  rilevala  una 
notevole  prevalenza  del  gene  nella  popi>lazk>nc  francese  dei 
Ouchcc.  am  una  prevalenza  della  malattia  di  O.K  casi  su  lO.INX) 
nati.  Studi  basali  su  screening  nconaiali  di  ma.s.\a  in  Svezia  e in 
Norvegia  hanno  evidenziato  una  prevalenza  della  malattia  rispel- 
tivamente  di  l:120.0IX)  e ]:I(X).<XX)  nati. 

Patogenesi 

L'en/ima  malcilacctOHCciatoisomcrasi  (E.C.5.2.1.2.)  cata- 
lizza. in  presenza  di  glutatione  come  cofatlore.  la  conver* 
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Fig  ì.  Conversione  della  fcnitalanina  c della  tirmìna  in  ac. 
aceioacetiL'o  e ac.  fumarico.  Sono  indicali  gli  enzimi  coinvolti 
nelle  successive  fasi  del  processo  c.  in  corsivo,  (e  malattie  relati- 
ve ai  diversi  possigli  blocchi  metabolici. 


sionc  dcll’ac.  4-malcilaccloacclico  (MAA)  ad  ac.  4-fuma- 
rìlacetoacetico  (FAA);  quest'ultimo  subisce  quindi,  a ope- 
ra dclTenzima  fumarìlacctoacctasi  (E.C.3.7.I.2.).  una  scis- 
sione idrolitica  in  ac.  acctoacctico  e ac.  fumarico  (fig.  1). 
Le  due  reazioni  costituiscono  le  ultime  fasi  del  cataboli- 
smo epatico  dei  due  aminoacidi  fenilalanina  e tirosina. 

Si  ipotizza  che  al  dcflctt  di  questi  enzimi  (lesione  bio- 
chimica primaria)  cimsegua  un  accumulo  di  FAA  e MAA 
nei  tessuti  e una  loro  trasformazione,  in  presenza  deH‘en- 
zima  4-idrossifenilpiruvatodiossigenasi.  rispettivamente  in 
succinilacetone  e ac.  succiniiacetoacetico  (fìg.  2).  Il  sum- 
niiacetone  è strutturalmente  simile  ail'ac.  maleico  di  cui  è 
noto  il  potere  inibitore  sulla  funzione  tubularc  renale. 
Inolirc  esso  inibi.scc  renzima  ixirfobilinogenosintelasj:  a 
tale  blocco  consegue  rincremento  dei  livelli  di  ac.  delta- 
amlnolevulinico  e i sintomi  di  porfirìa  acuta  intermittente. 
Le  lesioni  epatiche  sembrano  in  relazione  con  ralteraziiv 
ne  del  metabolismo  della  metionina  conseguente  airinibi- 
zione  della  S-adenosiImctionina  da  parte  di  un  qualche 
mctabolita  tossico,  non  chiaramente  identificato,  derivalo 
da  MAA  e FAA.  La  ridotta  attività  di  altri  enzimi,  quali 
la  tirosinairansaminasi  e la  4-idrossitenilpiruvatodiossige* 
nasi,  à invece  secondaria  alla  compromissione  della  fun- 
zione epatica. 

Infine  la  depressione  dei  meccanismi  endogeni  di  de- 
tossicazionc  glutatione-dipendenti  è probabilmente  legala 
alla  reazione  del  glutatione  con  MAA  c FAA  e riduzione 
dei  livelli  di  glutatione  ridotto. 
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Una  sindrome  simile  alla  t.  è stata  indotta  dalia  som- 
ministrazione di  cloralio  idrato. 

È probabile  che  Tcspressionc  clinica  della  malattia,  in 
forma  acuta  o cronica,  sia  in  relazione  con  il  grado  di  at- 
tività residua  dei  due  enzimi:  questa  è infatti  risultata 
pari  al  6%  dei  controlli  sani  in  pazienti  affetti  dalla  for- 
ma acuta  e al  20%  dei  controlli  in  pazienti  affetti  dalla 
forma  cronica. 

SinloaMlolofpa  clinica 

La  malattia  può  presentarsi  in  forma  acuta,  con  rapido 
decorso  cd  exilm  nell'arco  di  pochi  mesi  per  insufficienza 
epatica,  o in  forma  aonica  a evoluzione  più  lenta  ed  exi- 
tus  entro  i primi  10  anni  di  vita.  Forma  acuta  e forma 
cronica  sono  stale  riscontrate  nella  stessa  famiglia.  La 
prima  esordisce  preciKemenie,  nelle  prime  settimane  di 
vita,  con  arresto  dello  sviluppo,  vomito,  diarrea,  febbre, 
epatospicnomcgalia.  edema,  ittero,  diatesi  emorragica, 
un  odore  peculiare  di  «cavoli  cotti»  (cahbagelikr).  irrita- 
bilità. ipotonia  muscolare,  stato  soporoso.  Nella  forma 
cronica  sono  presenti  questi  stessi  sintomi,  anche  se  in 
forma  attenuala  e più  lentamente  ingravescente;  a partire 
dall'età  di  1 anno  il  quadro  clinico  è dominato  dai  sinto- 
mi legati  alla  cirrosi  epatica  e alla  sindrome  di  De  Toni- 
Fanconi. 

Possono  aversi  manifestazioni  ipogliccmiche  non  sensi- 
bili al  glutatione. 

Ipertensione  arteriosa,  ipostenia  muscolare,  parestesie, 
manifestazioni  dolorose  addominali  a carattere  accessuale 
e disturbi  neurovegetativi,  riportati  in  alcuni  casi,  sono 
legali  alle  alterazioni  biochimiche  porfiria-simili  a caratte- 
re intermittente. 

Nel  37%  dei  pazienti  il  carcinoma  epatico  rappre.senta 
una  complicazione  tardiva. 

[Hti  di  bboralork) 

Tirosina  e metionina  aumentano  signifkativamcntc  nel 
plasma  (6-12  mg^dl  la  prima;  da  1 a 5 mg/dl  la  seconda); 
soprattutto  nella  forma  acuta  si  può  rilevare  aumento  di 
altri  aminoacidi.  Sia  nella  forma  acuta  che  nella  cronica,  i 
valori  di  tirosina  e metionina  pos.sono  essere  ridotti  da 
una  dieta  a basso  contenuto  di  fenilalanina,  tirosina.  me- 
tionina. 

Nelle  urine  si  rileva  aminoaciduria  con  escrezione,  in 
misura  decrescente,  di  tirosina.  prolina,  treonina,  alani- 
na.  glicina,  fenilalanina.  ac.  aifa-aminobutirrico.  isoleud- 
na.  serina,  leucina,  ac.  aspartico,  metionina.  Nella  forma 
acuta  il  quadro  aminoacidurico  è simile  anche  se  più 
marcato,  con  escrezione  dì  lisina,  isiidina.  metilistidina. 
ornitina  e idrossiprolina.  È presente  un'anomala  escre- 
zione di  mctaboliti  della  tirosina  inclusi  gli  ac.  p-idrossi- 
fcnilpiruvico.  p-idrovsifenillaiiico.  p-idrwwsjfenilacelico 
(lirosiluria).  dell'ac.  delta-aminolevulinico  e delle  cateco- 
lamine.  Glicosuria,  fosfaturia  e aumentata  escrezione  del- 
la gliccralUcidc  sono  wstanii.  Il  siero  e le  urine  conten- 
gono sucdnilacetato  e succinilacetone. 

È di  frequente  risconlm  un'anemia  normocilica  e leucocitosi. 
La  bilirubina  sierica  e gli  enzimi  cpatid  (SGOT.  SGPT.  aldolasi. 
LDH,  fosfatasi  alcalina)  sono  aumentati,  la  coicstcroicmia  è ri- 
dotta. il  tempo  di  protrombina  allungato.  Sono  anche  aumentati 
l'alfa-l>retoproieina  e la  renina  plasmaiiche. 

istologicamente,  il  legato  dimostra  un  quadro  di  cirrosi  con 
fibrosi  avanzata  c accentuati  fenomeni  rigcncralivi.  Ircquenie- 
mente  a carattere  ncoplasiico  carcinomatoso.  Le  cellule  lubulan 
renali  appaiono  rigonfie  e mosirarto  segni  di  dcgciHrrazione.  Nel 
S.N.C.  SI  nlcvano  alterazioni  patologiche  delie  cellule  gliali  dei 
nuclei  della  base  e asirogliosi  nella  sostanza  bianca  cerebrale. 
isole  del  Langerhans  sono  iperplastiche 
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Fig.  2.  Probabile  catena  degli 
eventi  mcub«>Uct  secondari  al 
deficit  degli  enzimi  moleilace- 
ioiicetatoÌM>merasi  e fumahlace* 
toacetaM.  La  maggior  pane  de- 
gli effetti  patogeni  sembrano 
mediati  dai  sucemilacctonc  c da 
altri  mctaholiti,  non  ancora 
identificati,  derivati  da  MAA  e 
FAA 
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Diagnosi 

Cinosi  epatica,  tirosinemia.  mclionincmia,  tirosilurìa  con 
prevalenza  dell'ac.  p*idro!^ifcnillatlico.  aminoaciduria  ge- 
neralizzata con  tipico  profilo,  proteinurìa  c iperfosfaturia 
con  rachitismo,  definiscono  in  modo  abbastanza  caratteri- 
stico la  malattia,  almeno  nella  forma  cronica.  Essa  rien- 
tra, d'altra  parte,  nel  novero  delle  cause  d'insufficienza 
epatica  nel  bambino  e va  presa  in  considerazione  quando 
questa  condizione  si  verifichi. 

La  diagnosi  di  t.  sì  basa  sul  rilevamento  della  massiva 
escrezione  urinaria  di  succinilacetone  (metodo  gascroma- 
tografìco)  e sulla  valutazione  dell'attività  idrossilasica  del- 
Tenzima  fumarìlacctoacctasi  nel  tessuto  epatico. 

Oltre  che  net  fegato,  l'enzima  i stato  individuato  in  diversi 
tessuti.  La  misurazione  deiraitiviià  enzimatica  nei  linfociti,  nei 
fibrohlasti  e negli  eritroati  permette  di  differenziare  omozigoti, 
eterozigoti  c soggetti  non  portatori  del  carattere  genetico.  I.a 
misurazione  di  questa  stessa  attività  in  colture  di  cellule  del  li- 
quido amniotico  consente  la  diagnosi  prenatale  fra  la  XVI  c la 
XX  settimana  di  gravidanza.  Ancora  oggetto  di  discussione  è la 
valkiitù  della  misuraziorve  dell'attività  enzimatica  nei  villi  ooriali. 
misurazione  che  consentirebbe  la  diagnosi  già  airV'lII  settimana 
di  gestazione. 

Trattamento 

Una  dieta  povera  di  tirosina.  di  fcnilalanina  c di  mctionina  i 
stata  proposta  partendo  dal  presupposto  che  tirosina.  metionina 
e i loro  mclabolili  espletino  un  effetto  tossico  significativo.  La 
linmna  c i suoi  mctaboliti  non  sembrano  in  realtà  rivestire  il 
ruolo  patogcnctico  che  veniva  loro  attrìbuito.  come  si  i potuto 
verificare  studiando  la  lirounemia  dì  tipo  II.  malattia  in  cui  que- 
ste sostanze  sono  aumentale  in  quantità  maggiore  che  nella  t. 
senza  tuttavia  produrne  le  tipiche  alterazioni. 

Nei  pochi  casi  in  cui  è stata  tentata,  una  dieta  a basso  conte- 
nuto di  fcnilalanina  e tiro&ina  sembra  tuttavia  in  grado  di  con- 
trastare efficacemente  le  kstuni  renali,  con  scomparsa  dciripcr- 
fosfaluiia,  dciripcraminoaciduria,  della  glicosuria,  della  protei- 
nuria.  In  alcuni  casi  si  ò assistito  a un  miglioramento  del  rachiti- 
smo. a una  ripresa  dello  sviluppo  somatico,  a un  miglioramento 
delle  condizioni  generali,  con  scomparsa  di  acidosi  metabolica  e 
asdtc.  L'effetto  sul  fegato  è incerto:  sono  rìferiti  sporadici  casi 
acuti  in  cui  ripetute  bic^c  hanno  mostrato  riduziorte  della 
fibrosi  e delle  infiltrazioni.  La  supplementazione  con  cisieina 
sembra  talora  utile. 
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TIROTRICINA 

F.  thyrolridne.  • I.  ihyrotricm.  • T.  Thyrotrizin.  ■ s.  tiroiri- 
etna. 

Generalità  e btocfaìmica 

Tirotricina  è il  nenne  dato  alla  miscela  antibiotica  grezza 
estratta  da  Dubos  nel  1939  da  colture  di  Badiius  brexù, 
bacillo  grampositivo  aerobio,  sporigeno  del  suolo. 

La  t.  non  viene  secreta  dal  B.  brevis  durante  il  suo  svi- 
luppo, come  la  penicillina  dal  Penidllium.  ma  si  forma 
airinterno  del  corpo  batterico  e passa  nel  mezzo  di  coltu- 
ra soltanto  in  seguito  alla  rapida  autolisi  cui  le  colture  di 
B.  brevis  vanno  incontro. 

La  t.  è costituita  per  il  IXffo  dalla  gramicidina  (v.)  e 
per  l'80%  dalla  tirocidina. 

Le  gramiddine  sono  polipeptidi  neutri  a struttura  linea- 
re. Si  tratta  di  4 pentadecapeptidi  A,  B,  C c D.  Sono  co- 
stituite da  10  a-aminoactdi  e da  un  acido  grasso  saturo 
alifatico  contenente  da  14  a 16  atomi  di  carbonio.  Il  mag- 
giore componente  à la  gramicidina  A (v.  gramicioina). 

Le  (iroddine  sono  polipeptidi  basici  a struttura  ciclica. 
Si  tratta  di  3 dccapcptidì  ciclici  con  sigla  A.  B e C.  Men- 
tre Temisequenza  di  aminoacidi  a sinistra  è comune  a tut- 
te le  tirocidine,  la  composizione  deiremimolecola  destra 
varia. 

La  t.  grezza  è una  polvere  incolore  bianca  o grigia, 
inodore  e insapore,  è stabile,  anche  a lOU^C  allo  stato 
secco  o in  soluzione  glicolica:  è quasi  insolubile  in  acqua 
e cloroformio,  è solubile  in  alcol,  glicerina  c glicoli  e nei 
sali  di  ammonio  quaternari;  non  viene  distrutta  dagli  en- 
zimi digestivi,  microbici  o tessutali.  Può  essere  solubtliz- 
zaia  in  acqua  mediante  polisorbato  o composti  ammonici 
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quaternari  o polivinilpirrolidonc  c le  sue  soluzioni  acquo- 
se  sono  stabili  in  ambiente  alcalino,  ma  (abili  a pU  infe- 
riori a 5,5.  Ma  un  notevole  potere  tensioattivo  (maggiore 
nelle  tirocidine  che  nelle  gramicidine). 

Spettro  (Tezione  della  tlrotHcina 

La  t.  esplica  attività  battericida  di  tipo  rapido  verso  i 
grampositivi  c verso  ì cocchi  gramnegalivi  e i Trichomo- 
nas  per  un'azione  a livello  della  membrana  cellulare. 

L'attività  antibatterica  delle  gramicidine  b generalmen- 
te 20-100  volte  più  intensa  di  quella  della  tirocidina  ver- 
so i germi  grampositivi,  specie  verso  gli  streptococchi 
emolitici  e gli  pneumococchi;  basta,  infatti,  un’unica  inie- 
zione di  2 mg  di  gramidicina  per  proteggere  il  topino  in- 
fettato con  10.(X)0  DML  di  streptococco  o di  pneumo- 
cocco. 

La  tirocidina  cserciUi  invece  una  discreta  attività  su 
diversi  germi  gramnegalivi,  fra  cui  il  meningococco,  il 
gonococco,  V Haemophilus  infìuenzae:  pertanto,  l'attività 
antibatterica  dcli'intcro  complesso  antibiotico  (t.)  risulta 
più  estesa  e più  completa. 

Si  ritiene  che  l'attività  sui  germi  gramnegalivi  esplicata 
dalia  tirocidina  sia  fortemente  depressa  dai  liquidi  c tes- 
suti organici,  per  cui  scompare  quasi  del  tutto  in  vivo. 
L'azione  sui  grampositivi  e sulle  neissetiacee.  che  è riferi- 
ta prevalentemente  alle  gramicidine,  persiste  parzialmen- 
te in  vivo  purché  il  siero  c i tessuti,  pur  deprìmendola, 
non  la  riducano  a valori  trascurabili.  L'attività  delle  gra- 
micidine è anche  inibita  dalla  cefalina:  questo  spieghe- 
rebbe perché  le  gramicidine  non  agiscono  sui  germi 
gramnegalivi,  cioè  per  la  presenza  di  fosfolipidi  contenuti 
in  questi  microrganismi.  E dimostrata  in  %ivo  c in  vitro  la 
possibilità  deH'in.sorgenza  della  farmaciìresistenza  alla  t. 

McccMiismo  d'azkme 

La  t.  (cosi  come  la  gramicidina)  può  essere  considerata 
come  uno  ionoforo  del  a livello  della  membrana  cellu- 
lare; provoca  perdita  di  K*  che  viene  scambiato  con  altri 
ioni  (Na*,  NHJ)  senza  consumo  di  energia.  La  per- 
dita di  K*  dal  citoplasma  dei  batteri  danneggia  altri  pro- 
cessi di  trasporlo  e varie  funzioni  metaboliche  (ad  es..  di- 
saccoppiamento della  fosforìiazionc  ossidativa)  con  morte 
della  cellula  per  inattivazione  della  sintesi  batterica. 

La  tirocidina.  adsorbita  dalla  parete  batterica,  attraver- 
so i pori  di  questa  raggiunge  la  membrana  sottostante 
dove  interagisce  con  i complessi  lipoproteid  disorganiz- 
zandone la  struttura  e provocando  fuoriusdta  di  metabo- 
liti  a basso  peso  molecolare  (aminoacidi,  fosfati,  etc.). 
con  successiva  alterazione  deirambicntc  citoplasmatico  e 
degradazione  delle  proteine  e degli  addi  nucleici. 

Per  questo  motivo,  la  tirocidina  è stata  definita  da 
Hotchkiss  detergente  battericida. 

Sia  le  gramiddme  che  le  tiroddine  non  esplicano  alcu- 
na attività  sulle  tossine,  sia  in  vitro  che  in  vivo. 

Effetti  colbileraK 

L'assorbimento  della  t.  da  parte  della  cute  e delle  muco- 
se, compresa  quella  gastrointestinale,  è praticamente  nul- 
lo. li  suo  impiego  per  irrigazione  dei  seni  paranasali  è da 
evitare  perche  può  provocare  anosmia  e parosmia  per 
danneggiamento  delle  terminazioni  del  nervo  olfattorio  o 
addirittura  meningiti  chimiche  se  la  soluzione  arriva  in 
prossimità  degli  spazi  subaracnoidei.  La  t..  inoltre,  si 
dimostra  furtcmcnic  emolitica.  Questa  sua  azione  sembra 
sia  dovuta,  se  non  in  tutto,  almeno  in  massima  parte  alle 
gramicidine  per  quanto  non  manchino  AA.  che  attribui- 
scono l'attività  emolitica  solo  alle  tiroddine. 

Altre  a/ioni  collaterali  indesiderale  comprendono;  ipo- 


tensione arteriosa,  insufficienza  cardiaca,  depressione 
respiratoria,  ipotermia.  La  i.  sembra  svolgere  anche  azio- 
ni epatotossichc  c ncfrotossichc.  Se  applicata  su  ferite 
recenti  può  causare  emorragie.  Raramente  dà  sensibiliz- 
zazione. 

Indìcazioai 

L'unica  utilizzazione  consigliabile  di  questo  antibiotico  è 
nelle  infezioni  superficiali  c circoscritte  (ad  cs..  piodermiti, 
impetigini,  dermatiti  eczematose  infette,  etc  ),  nelle  quali 
può  essere  possibile  l'applicazione  locale;  cosi  nelle  scotta- 
ture. nelle  ferite  anche  ulcerate,  nelle  infezioni  della  con- 
giuntiva e di  altre  mucose  accessibili  (naso,  faringe). 

In  genere  si  adoperano  soluzioni  contenenti  0. 1-0.5  mg 
di  sostanza  per  mi;  questa  soluzione  si  prepara  partendo 
da  una  soluzione  alcolica  concentrata  del  prodotto  al  2% 
praticando  poi  la  relativa  diluizione  con  acqua  distillata  al 
momento  dell'uso  (I  mt  di  soluzione  alcolica  in  60  mi  di 
acqua  distillata).  Si  ottiene  così  una  sospensione  colloida- 
le. dato  che  la  t.  non  è solubile  in  acqua;  questa  sospen- 
sione è sufficientemente  stabile,  tuttavia  è consigliabile 
adoperarla  entro  4-S  giorni.  Non  è irritante  per  mucose  e 
tes.suti  infiammali. 

Si  utilizzano  esclusivamente  preparazioni  per  uso  topi- 
co contenenti  t.  in  soluzione,  pomate  o unguenti  (0,5  mg  per 
mi  o per  g)  da  sola  (Ginoiricina®,  Rinotridna®,  Solulri- 
cina®,  eie.)  o associata  alla  neomicina,  alla  framicetina,  ai 
glicorticoidi,  ai  sulfamidici,  agli  anestetici  locali,  al 
bismuto,  etc. 

In  alcuni  prodotti  di  assoaazione  vengono  utilizzati  sol- 
tanto le  gramicidine  oppure  il  derivalo  idrossimctilico 
della  gramicidina. 

Blbik^infl* 

Bcrtolirù  A..  Chemioierapia,  1981.  Patron.  Bologna 
Brewer  G.  A.,  Gramiciain.  in  Analiticai  Profiles  of  Drug  Sub- 
siances.  voi.  8.  1979.  Acadcmic  Prcs.%.  New  York. 

Donatelli  L.,  Marmo  E..  Farmacologia,  1981,  CnTET,  Tonno. 
Dubos  R.  J.,  J.  Ejp  Mcd.,  1939.  TO.  1. 

Hotchkiss  R.  D..  Dubos  R J.,  ; Biol  Chem  , 1949.  U2.  791 
Rcincr  R..  Antibioiks.  1982,  Ed.  Roche,  Basilea. 

tMlUO  MARMO 

TIROXINA 

F.  thyroxine.  - l.  thyroxin,  thyroxine.  - T.  Thyroxin.  - 
S.  tiroxina. 

SOMMARIO 


Definitone  (col.  2372).  • SlMcri  e «ecretoie  (col.  2373).  • Tra- 
■porto  c Mclabolbaao  (col.  2373).  • Mectanbiiao  d'azione  della 
Té  (col  2375).  • Dostiòrio  della  'T4  circohuite  (col.  2375).  • Uli- 
Szzatoflc  tenpeutka  detta  T4  (col.  2376). 

Definedone 

La  tiroxina  (3,5,3’ ,5’*letraiodolironina:  T4)  costituisce  il 
principale  prodotto  di  secrezione  della  tiroide  (fìg.  1), 
giacché  l'altro  ormone  tiroideo  metabolicamente  attivo 
(3,5v.3’-triiodotironina:  T^)  deriva  in  massima  parte 
(--80%)  dalla  monodesiodazionc  della  J4  a livello  dei 
tessuti  periferici.  Lo  iodio  rappresenta  il  65%  dei  peso 
della  T4  e il  5K%  di  quello  della  V.  tiroidf.. 

Siat^  e necrezione 

La  sintesi  della  T4  (c  della  T3)  avviene  nell’interno  della 
molecola  della  tireoglobulina.  la  proteina  che  è il  princi- 
pale costituente  della  colloide  accumulata  aH'interno  del 
lume  del  follicolo  tiroideo. 
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Le  diverse  tappe  del  complesso  processo  unnorK>siniclico  pus- 
sono  essere  cosi  schematizzate;  lo  k>duro  plasmalico  viene  con- 
centrato dalla  tiroide  con  un  meccanismo  attivo  e ossidato  a 
opera  di  una  perossidasi  in  presenza  di  un  pcr<«sido  lo 

ic^io  cosi  attivato,  reagendo  con  i residui  tirosinici  della  tireo- 
globulina,  viene  "urganicato’*  con  la  formazione  dei  precurson 
ormonali,  monoiodotlrosina  (MIT)  e diiodotirosina  (DIT);  l'ac- 
coppiamcnio.  airintcmo  della  molecola  lircoglobulinica.  di  due 
residui  di  DIT  o di  un  residuo  di  DIT  con  uno  di  MIT  dà  luogo, 
hspeitivamenic.  alla  rormazicme  della  T4  e della  T*.  La  fìreoglo- 
bulina  pcr^ira  nella  cellula  follicolare  attraverso  un  processo  di 
endocitosi;  all'intemo  della  cellula  tiroidea  avviene  ridrolisi  del- 
la (ireoglobulina.  che  porta  alla  liberazione  degli  ormoni  tiroidei 
che  vengono  immessi  in  circolo.  V.  anche:  tiioioe.  (XIV.  2271). 

La  quantità  di  T4  prodotta  dalla  tiroide  ogni  giorno  at- 
traverso questo  processo  è pari  a circa  80  pg.  L'isomero 
della  T4  pfx>dotto  naturalmente  è quello  levogiro  (L-T4). 

Tnttporlo  e meUbottsmo 

La  T4  circola  nel  sangue  in  massima  parte  (99,97%)  le- 
gata a un  gruppo  di  proteine  di  trasporto,  principalmente 
rappresentate  dalla  thyroxine-binding  globulin  (TBG; 
globulina  legante  la  tiroxina),  dalla  prcalbumina  c dal- 


l'alhumina. La  TBG  veicola  il  75%  della  T4  sierica.  la 
prcalbumina  il  15%,  l’albumina  il  10%. La  frazione  non 
legata  o libera  {/ree  T4:  FT4)  à quella  metabolicamente 
attiva  e quindi  responsabile  dello  stato  tiroideo.  La  I-T4 
rimane,  infatti,  costante  in  quelle  condizioni,  come  la 
gravidanza,  in  cui.  per  Taumenlo  delle  proteine  di  tra- 
sporto (soprattutto  la  TBG),  si  rileva  un  aumento  degli 
ormoni  tiroidei  totali  in  assenza  dì  un'alterazione  dello 
stalo  tiroideo.  Al  contrario,  la  ciìncentrazione  della  FT4  è 
aumentata  nell‘i|>ertiroidisma,  in  cui  l'aumento  degli 
ormoni  tiroidei  totali  ha  luogo  in  assenza  di  parallele 
modificazioni  dei  livelli  di  TBG. 

La  T4  viene  degradata  nei  tessuti  periferici  attraverso 
diverse  vie  metaboliche:  in  piccola  quantità  viene  elimi- 
nata come  glicurono-  o solfoconiugato  attraverso  la  IhIc. 
in  parte  va  incontro  a deaminazione  ossidativa  e decar- 
bossilazione. Il  più  importante  processo  di  trasformazione 
della  T4  à.  però,  costituito  dalla  monodesiodazione. 
Quando  essa  interessa  l’anello  fenolico  esterno  (fìg.  1),  il 
processo  dà  luogo  alla  formazione  della  Ty,  che  è circa 
3-4  volte  metabolicamente  più  potente  della  T4.  Tale 
processo  enzimatico,  catalizzato  da  una  5'-desuxlasi,  ha 
luogo  principalmente  nel  fegato  e nel  rene,  ma  anche  in 
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molti  altri  tessuti,  compresa  l'adenoipofìsi  e la  corteccia 
cerebrale.  Quando  la  perdita  di  1 atomo  di  iodio  interes- 
sa l'anello  fenolico  interno  (fig.  1).  si  ha  la  produzione 
della  3,3’,5’-Tj  (o  Tj  inversa,  rTj),  che  è metabolicamen- 
te inattiva.  La  Tj  e la  rT3  sono,  a loro  volta,  sottoposte  a 
successisi  fenomeni  di  desiodazione,  con  la  formazione  di 
tutte  le  possibili  di-  e monoiodoiironine.  composti  privi 
di  attività  metabolica  (hg.  1). 

La  desiodazione  periferica  della  T4  è ridotta  in  condi- 
zioni fisiologiche  (ad  es..  la  vita  fetale)  e patologiche, 
quali  il  digiuno,  l'anoressia  nervosa,  le  gravi  epatopatie  e 
nefropatie,  le  malattie  croniche  non  tiroidee,  gli  interven- 
ti chirurgici.  Anche  molti  farmaci,  come  il  propiliiouraci- 
le,  Tamiodarone,  il  propranololo,  i corticosteroidi,  pro- 
ducono una  significativa  inibizione  della  conversione  peri- 
ferica della  T4  a T3.  Per  questo  eterogeneo  gruppo  di 
condizioni  è stato  adottato  il  termine  descrittivo  di  sin- 
drome  con  bassa  Ty,  che  definisce  la  principale  alterazio- 
ne biochimica  comune. 

Meccanisaio  d*a^ne  della  T4 

Gli  ormoni  tiroidei  esplicano  la  loro  azione  verosimil- 
mente attraverso  il  legame  con  nuclcoproteine  associate 
con  la  cromatina.  Queste  proteine  hanno  per  la  T3  un'af- 
finità circa  IO  volte  superiore  a quella  per  la  T4:  ciò  può 
in  parte  spiegare  t maggiori  effetti  metabolici  della  Ty.  Il 
legame  degli  ormoni  tiroidei  ai  recettori  nucleari  si  tradu- 
ce in  un  incremento  della  sintesi  dell'RNA  messaggero  e 
quindi  della  sintesi  di  rtKilte  proteine  ed  enzimi  che  rego- 
lano le  varie  vie  metaboliche.  Non  » può.  peraltro,  com- 
pletamente escludere  che  l'interazione  della  T4  e della  T3 
con  componenti  della  membrana  cellulare  e con  recettori 
presenti  sui  mitocondri  possa  contribuire  a produrre  gli 
effetti  degli  ormoni  tiroidei. 

La  T4  c la  T)  possiedono  innumerevoli  attività  metaboliche,  i 
cui  effetti  si  ripercuotono  suirintcro  organismo  Gli  ormoni  ti- 
roidei svolgono  un  ruolo  fondamentale  nello  sviluppo  fetale,  etm 
particolare  riguardo  allo  sviluppo  dei  tessuti  nervoso  e scheletri- 
L'ipotiroidismo  congenito  porta,  cosi,  al  crctìnUmo.  con  na- 
nismo c ritardo  mentale.  Gli  ormoni  tiroidei  aumentano  il  con- 
sumo  di  ossigeno  e la  produzione  di  calore  in  quasi  tutti  i tessuti, 
hanno  un'azione  inotropa  e cronotropa  positiva,  un  effetto  stimo- 
lante sul  turnover  osseo  e sull'erUropoiesi-  Molli  effetti  degli 
ormoni  tiroidei,  sopraiiulto  a livello  cardiovascolare,  sono  simili 
a quelli  delle  caiecolamine;  ciò  può  essere  collegato  a un  au- 
mento del  numero  dei  recettori  per  le  catecolaminc  (soprattutto 
a livello  del  muscolo  cardiaco)  o a un'amplificazione  dell'azione 
delle  catecolamine  a livello  poslrecetturiale. 

Dosaggio  deOte  T4  drcolaate 

Poiché  lo  iodio  contenuto  negli  ormoni  tiroidei  costituisce 

11  98%  dello  iodio  circolante,  il  dosaggio  della  T4  c della 
Ti  venne  inizialmente  attuato  mediante  tecniche  iodome- 
triche  basate  sulla  misurazione  dello  iodio  circolante  lega- 
to a proteine  {protein-bound  iodine  (PBI)  c butanol-ex- 
tractable  iodine  [BEI]:  itxjio  butanoloestraibile).  Queste 
melodiche  sono  state,  però,  abbandonate  dopo  Tintrodu- 
zionc  di  sensibili  e specifici  metodi  di  dosaggio  radioim- 
munologico  basali  sulla  competizione  per  il  legame  a uno 
specifico  anticorpo  anti-T4  ira  una  quantità  tracciante  di 
T4  marcata  con  iodio  radioattivo  e la  T4  sierica.  1 valori 
normali  della  T4  totale  (TT4)  sono  compresi  tra  i 4 e i 

12  pg'dl.  Recentemente  sono  stati  sviluppati  metodi  di  do- 
saggio radioimmunologico  della  FT4,  che  consentono  di 
valutare  più  direttamente  l'effettivo  stato  metabolico.  I 
valori  normali  della  FT4  variano  tra  t 6 e i 16  pg'ml. 

L'jpertiroidismo  si  associa  di  solito  a un  aumento  dei 
livelli  circolanti  della  TT4  c della  FT4,  mentre  una  rìdu- 


TAB.  I.  DOSI  EQUIVALENTI  DI  L-T1ROX1NA  |L-T4). 
POLVERI  O ESTRATTI  TIROIDEI  E L-TRIIODOTIRONI- 
NA  (L-Tj). 


L-T. 

1 polveri  0 estratti  tiroidei 

L-T, 

1 

Ù8 

50 

30 

20 

ino 

60  1 

40 

ISO 

120  ! 

65 

200 

160  1 

80 

300 

200 

1 

125 

zionc  dei  valori  ormonali  si  verifica  nell  ipotiroidismo. 
Valori  elevati  di  TT4  possono,  però,  essere  riscontrati 
anche  in  condizioni  di  eutiroidismo  (ad  es.,  per  un  ecces- 
so congenito  o acquisito  di  TBG  o in  corso  di  trattamen- 
to con  L-T4),  o addirittura  di  ipotiroidismo.  come  nella 
rara  sindrome  da  resistenza  periferica  agli  ormoni  tiroi- 
dei. Valori  ridotti  di  TT4  possono  ritrovarsi  in  soggetti 
con  normale  funzione  tiroidea,  ad  cs.  per  un  difetto  con- 
genito o acquisito  di  TBG.  o per  la  presenza  di  anticorpi 
endogeni  anti-T4  in  grado  di  interferire  nel  dosaggio  ra- 
dioimmunologico dcironnonc.  Pertanto,  una  concentra- 
zione aumentata  o ridotta  della  TT4  non  corrisponde 
necessariamente  a uno  stato  di  iper-  o ipotiroidismo.  In 
tutti  questi  casi,  il  diretto  dosaggio  della  FT4  è di  solito 
in  grado  di  chiarire  l'effettivo  stato  metabolico. 

UHIizzazioiie  teripeatica  della  T4 
La  L-T4,  preparata  sinteticamente,  costituisce  oggi  il 
prodotto  di  elezione  nella  terapia  deinpotiroidismo.  Le 
dosi  usuali  di  L-T4  neH’adullo  sono  comprese  tra  1.7  e 
l.K  pg/kg  di  peso  corporeo/rfir.  ma  la  dose  esatta  dovrà 
essere  individuata  sulla  base  di  opportuni  rilievi  clinici  e 
di  laboratorio.  La  dose  piena  dovrà  essere  raggiunta  gra- 
dualmente. iniziando  da  25  \i^die  e raddoppiando  il  do- 
saggio ogni  3 settimane.  Nel  bambino  ipotiroideo  le  dosi 
raccomandate  sono:  al  di  sotto  dei  6 mesi  8 pg'kg'r/ie; 
tra  i 6 e i 12  mesi.  6 pg/kg'di>;  tra  1 e 5 anni  di  età. 
S \i0igfdie:  tra  i 5 e i 10  anni.  4 \igìk%/die. 

La  L-T4  trova  un'altra  fondamentale  utilizzazione  nella 
terapia  del  carcinoma  tiroideo  sensibile  all’ormone  tireo- 
tropo  (dopo  la  tiroidectomia  totale)  e del  gozzo  diffuso  o 
nodulare  non  tossico.  In  entrambi  i casi  l'obicttivo  del 
trattamento  é quello  di  sopprimere  la  secrezione  endoge- 
na deU’ormone  lireotropo  (TSH)  e la  conseguente  stimo- 
lazione della  crescita  del  tessuto  tumorale  nel  primo  caso, 
del  gozzo  nel  secondo.  Le  dosi  necessarie  per  ottenere  la 
soppressione  della  secrezione  tircotn>pinica  sono  di 
2.S-2.9  \ig/kg/die  nei  pazienti  con  carcinoma  tiroideo  e 
di  1. 9-2.3  pg''kg.^di>  nei  pazienti  gozzuti. 

Nessun  vantaggio  rispetto  alla  L-T4  dimostrano  gli 
estratti  e le  polveri  di  tiroide.  Anzi,  ò noto  da  tempo  che 
in  questi  preparati  esiste  un'estrema  variabilità  della  con- 
centrazione ormonale,  a volte  anche  tra  lotto  c lotto  del- 
lo stesso  preparato  commerciale.  Inoltre,  ciascuna  som- 
ministrazione di  estratti  tiroidei  è seguita  da  transitori 
aumenti  della  concentrazione  della  T3  nel  range  dcll’iper- 
tiroidismo,  mentre  la  concentrazione  della  T4  rimane 
spesso  ai  limiti  inferiori  della  normalità.  La  terapia  con 
L-T]  presenta  in  misura  anche  maggiore  il  problema  degli 
aumenti  transitori  della  triiodotironinemia  nel  range  del- 
l'ipertiroidismo.  Inoltre,  la  L-T3  ha  un'emivita  più  breve 
(24  h contro  7-8  giorni  della  L-T4),  per  cui  una  so- 
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spenstone  anche  breve  della  terapia  può  riportare  il  pa* 
ziente  a uno  stato  di  ipotiroidismo.  Le  dosi  equivalenti 
della  L-T4.  degli  estratti  o polveri  di  tiroide  e della  L-Tj 
sono  riportate  nella  tab.  I. 
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LUIGI  B>UtTALLNA  E ALDO  PlNCHLJtA 

TITANIO 

F.  titane.  • 1.  titanium.  • t.  Tltan.  • s.  titanio. 

Elemento  chimico  appartenente  al  gruppo  IV  del  sistema 
periodico  (v.  elementi  chimici,  V,  871).  Simbolo:  Ti;  n.a. 
22;  p.a.  47.90;  d 4.5  a +20"C;  p.f,  +1660®C;  p.c. 
+ 3287®C;  stalo  di  ossidazione:  +2,  +3,  +4. 

Fu  scoperto  da  Gregor  nel  1791.  Entra  nella  costituzione  del- 
la maggioranza  delle  rocce  c rappresenta  lo  0.58%  della  crosta 
terrestre.  In  natura  si  trova  specialmente  come  biossido  TìO;  c 
come  titaruiio  di  ferro  FeTiO,  (ilmenite). 

È un  metallo  bianco  c lucente,  duro  e fragile.  Tra  i suoi  com- 
posti il  più  importante  è il  biossido  o anidride  tùanica.  TiOj,  da 
cui  derivano  i tìianarì:  altri  composti  sono;  Vidrato  tùanko, 
Ti(OM)4  o H4TÌO4  (ac.  orrotitanico),  che  funziona  come  debole 
acido  e come  debole  base;  Toc.  meiaiitanico,  ll^TiOj;  il  tetraclo- 
ruro  di  Ti,  TiCL;  il  tetrafiuoruro.  TÌF4. 

II  Ti  metallico  trova  este.sa  utilizzazione  neH'industria 
aerospaziale;  viene  utilizzato  anche  in  chirurgia  come 
materiale  impiantabile. 

Le  prime  prove  concernenti  la  possibilità  di  utilizzare  il  Ti 
come  materiale  impiantahile  risalgono  al  1930.  Fu  dimostrato 
che  il  metallo  impiantato  in  femori  di  gatto  era  ben  tolleralo, 
allo  stesso  modo  deiracciaio  inossidabile  c del  vitalHo  (lega  Co- 
Cr-Mo)  Caratteristiche  salienti  che  lo  rendono  idoneo  per  que- 
ste applicazioni  sono;  la  sua  bassa  densità  e le  buone  proprietà 
meccaniche.  Particolarmente  usata  per  la  realizzazione  di  mate- 
riali impianlabili  è la  lega  TÌ6A14V  ì cui  principali  costituenti, 
oltre  al  Ti.  sono  ralluminio  (5,5-6,5%)  e il  vanadio  (3,5-4.S%). 

II  biossido  di  Ti  viene  impiegalo  largamente  come  pigmento 
bianco  nelle  vernici,  nelle  lacche,  nelle  cariche  per  carta  c per 
plastiche.  Per  la  sua  alta  efficienza  quale  filtro  di  radiazioni  (J.V. 
a basse  lunghezza  d’onda,  l'ossido  di  Ti  viene  aggiunto  anche  in 
una  larga  gamma  di  cosmetici  e di  farmaci. 

Il  Ti  è stato  trovato  in  numerosi  organismi  vegetali  e 
animali.  Nelle  piante  è quasi  costantemente  associato  al 
Si.  Per  Guanto  riguarda  la  distribuzione  del  Ti  nei  tessuti 
e fluidi  oiologici  neiruomo,  sono  riportate  le  concentra- 
zioni seguenti:  sangue:  0,034). 15  mgOtg;  cervello:  0.8 
mg/kg;  rene;  1.5  mg/kg;  fegato:  1,3  mg/kg;  polmone: 
3,7  mg/'kg;  muscolo:  0,2  mg/kg. 

Non  vi  sono  prove  evidenti  che  il  Ti  sia  un  elemento 
essenziale  per  l'uomo  e per  gli  animali. 

I composti  del  Ti.  comunemente  presenti  neH'ambien- 
te.  probabilmente  sono  scarsamente  assorbiti  per  inge- 
stione o per  inalazione  (mancano  però  dati  quantitativi). 
11  Ti  è eliminato  con  le  urine.  Non  sono  disponibili  in- 
formazioni su  altre  vie  di  escrezione. 

Tossicità.  - Da  studi  effettuati  sembra  che  Ti  e ossido 
di  Ti,  inalati  come  polveri,  siano  biologicamente  inerti. 
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I materiali  di  Ti.  utilizzati  come  protesi,  sono  ben  tol- 
lerati dai  tessuti.  Non  sono  riportati  effetti  dannosi  da 
composti  di  Ti  (salicilati,  tannati,  ossidi)  utilizzati  in  co- 
smetici e farmaci. 

Fibrosi  polmonari  lievi  sono  state  indotte  in  animali 
trattati  con  somministrazione  intratracheale  di  carburi, 
idruri,  nitiurì,  bonirì  di  Ti.  È stato  visto  pure  che  questi 
composti  causano  distrofie  epatiche  nei  ratti.  Il  teiraclo- 
ruro  di  Ti  provoca  bruciature  sulla  pelle  ed  è fortemente 
irritante  per  le  mucose  e per  gli  occhi. 

Un  aumento  di  incidenza  di  fibrosarcoma  e linfosarco- 
ma è stato  osservato  in  ratti  trattati  con  iniezioni  i.  m.  di 
sospensioni  di  Ti  metallico  in  polvere. 
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GINO  Moaisi 

TOBRAMICINA 

F.  tobramycìne.  - i.  tobramycin.  • T.  Tobramyzin.  - s.  lo- 
bramicina. 

La  tobramicina  i un  antibiotico  aminoglicosidico  ottenuto 
da  colture  dì  Streptomyces  tenebrarius.  Al  pari  degli  altri 
amìnoglicosidi  appartenenti  alla  famiglia  delle  kanamicì- 
ne.  la  t.  è costituita  da  due  aminozuccherì  legati  central- 
mente airaminodclilolo  2-desossistreptamina.  La  t.  è 
disponibile  commercialmente  sotto  forma  di  solfato  idro- 
solubile  (Nebicina'*). 

Anche  se  il  meccanismo  d'azione  antibatterico  non  è 
stato  ben  studiato,  l'azione  battericida  della  t.  sembra 
essere  legata  aH’inibizione  della  sintesi  proteica  causata 
dal  farmaco  nei  batteri  sensibili  tramite  il  suo  legame  ir- 
reversibile alle  subunità  rìbosomali  30S. 

Lo  spettro  antibatterico  è simile  a quello  degli  altri  ami- 
rK>gUcosidi,  risultando  il  farmaco  attivo  contro  numerosi 
germi  graimicgativi  e grampositivi  aerobi.  Tra  i batteri 
gramnegativi,  esso  risulta  attivo  in  particolare  nei  confron- 
ti di  Escherichia  coli,  Acinetobacter,  Citrobacter,  Eniero- 
baaer,  Klebsiella,  Proteus,  Providencia  c Serratia.  Tra 
udii  grampositivi.  la  t.  risulta  attiva  nei  confronti  dello 
taphylococcus  aureus  e 5.  epidermidis.  Esiste  solo  una  par- 
ziale resistenza  crociata  con  gli  altri  amìnoglicosidi.  Batteri 
resistenti  a gentamkrina  e sisomicina  pos.sono  infatti  risul- 
tare sensibili  alla  t.  (specie  se  trattasi  di  Pseudomonas  ac- 
ruginosa)\  molto  più  raramente,  però,  ciò  accade  per  ger- 
mi resistenti  all’amikacina  o alla  nctilmidna. 

Le  caratteristiche  farmacocinetiche  della  t.  non  differi- 
scono di  molto  da  quelle  degli  altri  amìnoglicosidi.  A 
seguito  della  somministrazione  di  1 mg^g  del  farmaa) 
per  via  i.  m.  in  un  soggetto  adulto  con  funzionalità  renale 
normale,  si  hanno  concentrazioni  sieriche  di  picco  com- 
prese tra  4-6  |ig/ml,  dopo  30-90  min  dalla  somministra- 
zione. Concentrazioni  piasmatiche  terapeuticamente  effi- 
caci sono  mantenute  per  circa  6-K  h.  L'emivita  piasmatica 
è di  2-3  h e si  allunga  notevolmente  in  presenza  di  insuf- 
ficienza renale  e nel  neonato.  Viene  escreta  quasi  com- 
pletamente per  via  renale,  immodificata,  per  filtrazione 
glomerulare,  raggiungendo  nelle  urine  concentrazioni 
10*20  volte  superiori  a quelle  sieriche. 

Ampiamente  distribuita  nei  diversi  organi  e tessuti,  non 
passa  in  concentrazioni  adeguate  la  barriera  cmatoliquo- 
ralc,  per  cui  deve  essere  utilizzata  per  via  intraiecale,  a 
dosi  e intervalli  appropriati,  in  ca.so  di  reale  necessità,  nel 
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trattamento  delie  infezioni  meningee.  Passa  invece  facil- 
mente la  barriera  placentare.  Il  farmaco  è dializzabile. 

Al  pari  degli  altri  aminoglicosidi,  la  t.  viene  utilizzata 
nella  terapia  di  numerose  infezioni  causate  da  germi  sen- 
sibili. Si  tratta,  in  genere,  di  trattamenti  di  breve  durata, 
in  pazienti  affetti  da  infezioni  gravi,  causate  da  germi 
grami>egativi.  spesso  nosocomiali  e/o  causate  da  germi 
resistenti.  Indicazione  importante  è anche  la  presenza  di 
fattori  di  rischio  noti  quali  granulocitopenia  c immunode- 
pressione  grave  documentala;  spesso  l’impiego  terapeutico 
della  t.  avsicne.  in  questi  casi,  in  combinazione  con  altri 
farmaci  (in  genere  ^latiamici).  Rispetto  agli  altri  compo- 
sti aminoglicosidici.  la  t.  non  presenta  reali  vantaggi  di 
spettro  antibatterico,  fatta  salva  forse  una  ptìssibile  attività 
nelle  infezioni  da  piocianeo  resistente  a gentamicina  e si- 
somicina.  Anche  la  tossicità,  in  particolare  Poto-  c nefro- 
tossicità,  è analoga  a quella  esibita  da  lutti  gli  aminoglico- 
sidi. Dati  sperimentali  nell'animale  e alcuni  studi  clinici 
suggeriscono  la  possibilità  che  la  t.  abbia  una  minore  ne- 
frotossicità  rispetto  agli  altri  aminoglicosidi.  Questi  dati, 
per  altro  controversi,  non  devono  comunque  suggerire  un 
comportamento  terapeutico  diversa,  rispetto  a quello  sug- 
gerito per  tutti  ì farmaci  di  questa  categoria.  Anche  pwr  la 
t.  si  richiede,  pertanto,  un  attento  controllo  clinico  e labe* 
ratorisiico  del  paziente  al  fine  di  prevenire  o ridurre  i rì- 
schi connessi  al  suo  impiego. 

Accurata  posologia,  modificala  in  funzione  della  dea- 
rance  della  creatinina.  adeguata  idratazione  del  paziente, 
monitoraggio  dei  livelli  plasmatici  del  farmaco  e controllo 
delle  funzionalità  renale  c veslibolococlcarc,  sono  ele- 
menti indispensabili  di  una  corretta  utilizzazione  terapeu- 
tica del  farmaco. 

I livelli  di  picco  piasmatico  non  dovrebbero  superare  t 
10-12  Mg/ml  e quelli  di  valle  1-2  pg/ml.  Da  evitare  l'uso 
concomitante  di  altri  farmaci  nefrotossid. 

La  t.  può  essere  somministrata  per  via  i.  m.  o e.  v.  In 
quest’ultimo  caso  il  farmaco  va  infuso  in  circa  30  min. 

Fatte  salve  le  precauzioni  sopra  indicale,  la  posologia 
usuale  per  ì soggetti  con  funzionalità  renale  normale  è di 
3 mg/k^d/>.  suddivisi  in  3 somministrazioni.  Nei  neonati 
(<|  settimana)  la  posologia  è di  4-S  mg/kg/die.  suddivi- 
sa in  2 somministrazioni.  In  caso  di  insufficienza  renale  il 
dosaggio  giornaliero  va  ridotto  proporzionalmente  alla 
riduzione  della  clearance  della  creatinina.  utilizzando  per 
il  calcolo  della  dose  sia  spcdfici  nomogrammi,  sia  il  mo- 
nitoraggio dei  livelli  plasmatid  del  farmaco.  In  assoda* 
zione  con  la  via  i.  m.  o e.  v.,  la  t.  è stata  somministrata 
negli  adulti  anche  per  via  iniratccalc  e intravcntrìcolarc 
alla  dose  di  3-8  mg  ogni  18-48  h. 
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AiJiANo  nu.  rAVKIO 

TOCOFEROLI:  v.  vitamine. 

TOCOGRAHA 

f.  tocographie.  - i.  tocography.  - i.  Tokographie.  • s.  io- 
cografia. 

DefhiÙMMie  e iiitrodvzioRe 

La  tocografìa  è una  metodica  che  consente  di  studiare 
l’attività  contrattile  uterina;  il  rilievo  contemporaneo  del- 


l'attività cardiaca  fetale  caratterizza  la  cardiotcKcrgrc^a 
per  la  quale  si  rimanda  alla  voce  gkavidanza  (VII,  753- 
756). 

La  t.  consente  di  valutare:  V intensità  deila  contrazione 
uterina,  il  tono  di  base,  la  frequenza  delle  contrazioni,  la 
durata  delle  contrazioni  (v.  gravidanza.  VII.  751). 

La  rilevazione  tocomeirìca  può  essere  effettuata  con  la 
diretta  misurazione  della  pressione  intrauterina  (/.  inter- 
na),  o indirettamente,  per  mezzo  di  un  dinamometro  po- 
sto sull’addome  materno,  che  rileva  le  modificazioni  della 
parete  indotte  daH'attività  uterina  (r.  esterna). 

TocograSa  iiMeriM 

La  t.  interna  si  basa  sul  principio  di  Pascal  dcH'uniformità 
di  pressione  in  un  sistema  chiuso:  la  pres.sione  endoam- 
niotica  viene  misurata  attraverso  un  piccolo  catetere 
aperto,  pieno  di  acqua  distillata  o soluzione  fisiologica, 
che  si  posiziona,  talvolta  con  rausilio  di  inseritori,  all'in- 
temo  della  cavità  uterina,  dietro  la  testa  fetale,  a mem- 
brane rotte.  L’altra  estremità  del  catetere  è collegata  a 
un  manometro  che.  per  il  principio  strain-gauge,  tramuta 
il  segnale  pressorìo  in  tensione  elettrica  di  entità  propor- 
zionale. Il  segnale  viene  quindi  elaborato  e riportato  su 
grafico  cartesiano  da  una  scrìvente  galvanometrica. 

La  t.  interna  permette  di  verificare  tutti  i parametri 
dell'attività  uterina  citati  sopra  e la  precisa  morfologia 
dell'onda  contrattile.  Risente,  però,  delle  limitazioni 
dovute  all’indaginosità  di  esecuzione.  A prescindere  dal 
rìschio  di  infezioni  amniotiche  e di  perforazione  o emor- 
ragia uterina.  r>el  caso  in  cui  si  adoperino  gli  inseritori,  la 
sua  applicazione  può  avvenire  soltanto  dopo  rottura  delle 
membrane  e con  una  dilatazione  cervicale  di  almeno  3 
cm;  questo  la  rende  utilizzabile  soltanto  durante  il  trava- 
glio di  parto.  Inoltre  è assolutamente  controindicata  in 
caso  di  amnionite.  metrorragie  o placenta  previa.  Tutto 
ciò  la  confina  a un’utilizzazione  prettamente  scientifica,  o 
a particolari  condizioni,  quali,  ad  cs.,  l’obesità  marcala, 
in  cui  la  t.  esterna  non  fornisca  dati  attendibili. 

TocograRa  catena 

La  I.  esterna,  relativamente  meno  precisa,  ma  ugualmen- 
te affidabile,  è eseguibile  con  semplicità  anche  a mem- 
brane integre,  potendo  così  applicarsi  nel  periodo  ante 
partum,  cosi  come  in  travaglio.  Scevra  da  rìschi  e con- 
troindicazioni, tenuta  in  considerazione  l'intrìnseca  relati- 
va imprecisione  della  trasduzione  dei  parametri,  se  appli- 
cata correttamente  può  fornire  indicazioni  di  grande  utili- 
tà in  qualsiasi  momento  della  routine  clinica. 

La  t.  esterna  permette  di  ben  valutare  la  frequenza  del- 
le contrazioni  uterine,  mentre  non  è in  grado  di  definire 
con  precisione  il  tono  di  base  della  muscolatura  uterina  c 
rintcnsità  delle  contrazioni.  È inoltre  condizionala  da 
interferenze  di  altri  gruppi  musa)Iari  a o)ntrazione  volon- 
larìa.  quali  quelli  della  parete  addominale  e il  diafram- 
ma. c dai  movimenti  attivi  del  feto. 

Lo  spessore  eccessivo  della  parete  addominale  diminui- 
sce l'accuratezza  dell'indagine. 

Il  tniKhitiorc  esterno  i costituito  da  un  pistondno  messo  a 
contatto  di  una  membrana  deformabile  che,  posto  suiraddome 
materno,  viene  spostalo  daH'utero  durante  k contrazioni,  o dal- 
le parli  fetali  durante  il  morìmenlo.  Le  rìpen.'ussioni  di  questo 
spostamento,  tradotte  in  segnali  cleitnci.  vengono  nporlate  su 
grafico  dopo  elaborazione,  come  descrìtto  sopra. 

Per  una  migliore  registrazione,  il  locoirasduttore.  che  viene 
a.vsicuraio  all'addome  materno  per  mezzo  di  anghie  clastiche, 
deve  essere  posizionato  in  corrìspondenza  della  parte  supcriore 
del  corpo  uterino,  dove  le  variazioni  si  evidenziano  in  misura 
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Fis.  1.  Grafico  dcUandatiwnio 
(kirattiviià  uterina  in  gravidan- 
u.  travaglio  e pucrpeno.  Nella 
figura  sono  anche  mostrali 
aspetti  carattcnstici  del  toro* 
gnimma  durante  varie  fasi  delta 
gravidanza,  del  irav^lio  e del 
puerperio  Per  ulteriori  spiega- 
rioni  V.  lesto.  (Da  Caideyro- 
Barcia  e Posetro,  modificata  e 
ridis^naia). 
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Fig  2.  Contra/ioni  uiennc  di 
tipo  3.  caratteristiche  del  trava* 
gho  avanzato.  Il  tracciato  in 
alto  evidenzia  le  variazioni  della 
frequenza  cardiaca  fetale. 


di  scarsa  intensità;  te  seconde  sono  di  intensità  c durata 
maggiori,  sporadiche,  avvertite  dalla  gravida  come  non 
dolorose,  c aumentano  di  frequenza  <xi\  progredire  della 
gravidanza,  contribuendo  alla  formazione  del  segmento 
uterino  inferiore. 

In  travaglio,  per  interpretare  l’andamento  dell'attività 
contrattile  bisogna  definire  i parametri  normali.  Il  tono 
dì  base  à la  pressione  a riposo,  presente  cioè  al  di  fuori 
della  contrazione  (5-10  mmHg);  l’m/ean/d  totale  è il  va- 
lore pressorio  raggiunto  aH'acme  di  una  contrazione  (cir- 
ca 60  mmHg):  Viniensità  reale  è la  differenza  fra  rintcnsi- 
tà  totale  e il  tono  basale  (circa  50  mmHg);  la  frequenza  è 
il  numero  di  contrazioni  presenti  in  un  determinato  pe- 
riodo di  tempo  (2-3  in  10  min);  la  pattsa.  lunga  2-3  min. 
è Tintcrvallo  fra  due  contrazioni  successive. 
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maggiore,  e la  taratura  dello  sirumcnio  deve  cffctluarsi  in  con- 
dizioni di  riposo,  in  assenza  di  attività  uterina. 


Modalità  tfinpiego 

La  t.  presenta  delie  caraneristiche,  evidenziate  speri- 
mentalmente, specifiche  della  gravidanza  e del  travaglio 

(fig  1). 

In  gravidanza,  con  la  t.  esterna,  sì  rilevano  fenomeni 
materni  (atti  respiratori,  movimenti)  e fetali  (movimenti 
attivi,  hkcups)  oltre  all'attività  uterina.  Questa,  rilevabile 
nella  2*  metà  della  gravidanza  con  i tocografi  di  uso 
comune,  al  di  fuori  del  (ecogramma  patologico  da  prema- 
tura contrattilità  (minaccia  d'aborto  e di  parto  prematu- 
ro), può  ricondursi  a 2 modelli:  le  onde  di  Alvarcz  e le 
contrazioni  di  Braxton-Hicks.  Le  prime  sono  frequenti  c 
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Si  è cercato  di  esprìmere  Tattività  uterina  quantificata 
in  Unità  Montevideo,  moltiplicando  l'intensità  totale  per 
la  frequenza  delle  contrazioni. 

Come  illustrato  in  precedenza,  l'esatto  rilievo  di  questi 
valori  è appannaggio  esclusivo  delia  t.  interna;  dalla  t. 
esterna  possiamo  trarre  informazioni  indirette  che  an- 
dranno verificate  continuamente  con  la  tradizionale  se- 
meiotica. È possibile  delineare  un'evoluzione  morfologica 
della  contrazione  nella  dinamica  del  travaglio  di  parto. 
Nella  fase  latente  del  periodo  dilatante  sono  presenti  in 
prevalenza  contrazioni  (tipo  1)  con  incremento  presMìrìo 
lento  (branca  ascendente)  e decremento  rapido.  Nella 
fase  attiva,  a queste  si  associano  contrazioni  a incremento 
e decremento  pressorio  precoci  (tipo  2)  e altre  ad  ascesa 
rapida  della  pressione  e rallentato  decremento  (tipo  3) 
(bg.  2).  Queste  ultime  sono  preponderanti  nel  perìodo 
espulsivo. 

Il  corretto  impiego  della  t.  è indispensabile  in  relazione 
ai  fenomeni  intrìnseci  della  contrazione,  che  si  ripercuo- 
tono direttamente  sull'equilibrio  metabolico  fetale.  In- 
crementi patologici  o iatrogeni  del  tono  di  base,  dell'in- 
tensità, uella  durata,  della  frequenza  delle  contrazioni 
possono  ridurre  la  capacità  ossigenativa  fetale  (v.  gravi- 
danza, VII.  7S3).  Alterazioni  ipodnetiche  deH'attività 
contrattile  possono  essere  espressione  o causa  di  patolo- 
gia del  travaglio  (v.  parto.  XI.  1223;  1272). 

La  t.  assume  cosi  un  ruolo  irrinunciabile  durante  l'im- 
piego  di  sostanze  uterocinetichc  (ossitocina,  prostaglan- 
dine),  capaci  di  modificare  significativamente  l'attività 
contrattile  spontanea  fisiologica. 

BIMiografta 

AA.V\'  , Cardiotocogra/ui,  I9R3.  Picein.  Padova. 

Romanim  C.,  Manuale  di  cardiotocogrt^,  19K3,  Piedn,  Pa- 
dova. 

Romanini  C.  et  al..  Ventanni  di  ostetricia  fetale:  la  cardiotoco- 
grafia,  in  Atti  Soc.  hai  Ginccol.  Ostet.,  1986  , 64.  519 

CAI1.U  ROMANINI  E ANOREA-LUIGI  IRANOtItl.lJ 


TOCOLinCI  FARMACI 

F.  tocolytiques.  - i.  tocolytics.  - t.  Tokolytische  Miuel.  - 
S.  tocolificos. 

Definizione  e introduzitNie 

Col  termine  farmaci  tocoiitici  vengono  definiti  quei  far- 
maci che,  inibendo  la  contrattilità  dell’utero  gra- 
vido, impediscono  la  comparsa  e il  procedere  del  tra- 
vaglio. 

L'indicazione  di  questi  farmaci  è evidentemente  quella 
del  parto  pretermine,  condizione  ritenuta  responsabile  di 
circa  la  metà  delle  morti  neonatali  e di  un  numero  rag- 
guardevole. sebbene  imprecisato,  di  sequele  patologiche 
a distanza.  L'importanza  di  una  terapia  tempestiva  del 
parto  pretermine  è ulteriormente  sottolineata  dall'osser- 
vazione  che  la  mortalità  perinatale  è dimezzata  per  ogni 
2 scllimanc  in  più  di  vita  intrauterina  tra  le  25  e le  .37 
settimane  di  gestazione.  Non  sempre,  tuttavia,  la  diagnosi 
di  travaglio  prematuro  costituisce  indicazione  di  terapia 
con  f.  t.  Essa  ò infatti  da  considerarsi  controindicata  in 
alcuni  casi,  quali  l'età  gestazionale  inferiore  alle  2()  set- 
timane. l'eclampsia,  il  distacco  intempestivo  di  placenta, 
le  anomalie  fetali  c la  sofferenza  fetale. 

Numerose  sono  le  possibilità  di  controllo  farmacologico 
della  contrattilità  uterina;  i principali  f.  t.  attualmente  in 
uso  sono  gli  agonisti  beta-adrenergici  e il  solfato  di  ma- 
gnesio; potenti  f.  t.  sono  anche  gli  inibitori  della  sintesi 
delie  prostaglandinc.  il  diazossido  e i calcioanlagonisti.  In 
disuso  appare  invece  l'ctanolo. 


Famnd  beto-adreaergin 

I principali  farmaci  bcta-adrcncrgici  impiegati  nel  parto 
prematuro  sono  la  rìtodrina.  risossuprìna.  il  salbutamolo. 
la  terbutalina  e il  fenoterolo.  Questi  fermaci  sono  acco- 
munati dalla  proprietà  di  stimolare  in  maniera  relativa- 
mente selettiva  i recettori  beta^-adrenergici,  requisito  rite- 
nuto importante  per  svolgere  azione  tocolitica.  Nell'ute- 
ro sottoposto  al  controllo  progestinico.  vi  è infatti  una 
notevole  densità  di  recettori  bcta2.  La  loro  stimolazione 
porta  a un  accumulo  intracellulare  di  adenosinmonofosfa- 
to  ciclico  (cAMP).  che.  a sua  volta,  è responsabile,  attra- 
verso una  serie  di  passaggi,  di  una  riduzione  del  calcio 
intracellulare.  La  conseguente  disattivazione  delle  protei- 
ne contrattili  delie  miocellule  è il  responsabile  più  pros- 
simo del  rilasciamento  muscolare.  È interessante  osserva- 
re che  tale  rilasciamento  può  essere  indotto  dai  farmaci 
bctai-adrenergici  anche  in  maniera  indiretta,  e cioè  attra- 
verso una  stimolazione  della  sintesi  di  progesterone  da 
parte  della  placenta. 

! farmaci  beta^-adrenergici  sopra  indicati  sono  assorbiti 
in  varia  misura  per  via  orale,  raggiungendo,  comunque, 
concentrazioni  ematiche  terapeuticamente  cffìcad.  Supe- 
rano con  facilità  il  filtro  placentare.  Sono  escreti  preva- 
lentemente per  via  renale,  sia  immodifìcati  che  sotto 
forma  di  prodotti  di  coniugazione.  Tra  di  essi,  il  fcnotcro- 
lo  è quello  dotato  di  maggiore  rapidità  dì  azione  e più 
breve  durata.  Gli  studi  clinici  hanno  dimostrato  che  sono 
in  grado  dì  prolungare  in  maniera  statisticamente  signifi- 
cativa la  gestazione  rispetto  al  trattamento  con  placebo. 
Non  sembrano  differenziarsi  sostanzialmente  tra  di  loro 
in  termini  di  efficacia  terapeutica  c lutti  appaiono  più 
potenti  del  diazossido  e dell'etanolo. 

Per  quanto  concerne  la  posologia,  a titolo  di  esempio, 
la  rìtodrina  è somministrata  per  infusione  e.  v.  alla  dose 
di  0,1  mg/min.  Se  tollerata,  la  dose  è aumentata  di  0,05 
mg/min  ogni  10  min  fino  a un  massimo  di  0,35  mg/min. 
L’infusione  è protratta  per  almeno  12  h dopo  il  termine 
delle  contrazioni.  Mezz’ora  prima  della  interruzione  della 
infusione,  si  dà  inizio  alla  terapia  orale  con  una  dose 
di  10  mg.  che  viene  ripetuta  ogni  2 h durante  le  prime 
24  h.  In  seguito  le  somministrazioni  vengono  intervallate  di 
4-6  h,  tenendo  conto  che  il  dosaggio  giornaliero  non 
deve  superare  i 120  mg. 

I principali  effetti  collaterali  causati  da  questi  farmaci 
sono  a carico  del  sistema  cardiova.scolare  e del  metaboli- 
smo intermedio.  Già  alle  dosi  terapeutiche  vi  è infatti  un 
marcato  aumento  della  frequenza  cardiaca,  con  un  in- 
cremento della  gittata  cardiaca  che,  nel  caso  della  rito- 
drìna.  raggiunge  i)  50%.  È probabile  che  tali  effetti  siano 
dovuti  sia  alle  residue  proprietà  bctai-adrcncrgiche  che 
questi  farmaci  possiedono,  sia  alia  stimolazione  miocardi- 
ca riflessa  dovuta  all'ipotensione  diastolica  legata  alla 
riduzione  delle  resistenze  periferiche.  L’aumentata  secre- 
zione di  renina  è poi  responsabile  di  ritenzione  idrosalina 
che.  in  caso  di  concomitante  terapia  idratante,  può  essere 
causa  di  un  sovraccarico  circolatorio.  L'ipcrglìccmia  c 
Taumentata  lipolisi  sono  i principali  effetti  metabolici  dei 
f.  t.  beta-adrenergici. 

Strato  di  magnesio 

Questo  composto  inibisce  le  contrazioni  della  muscolatu- 
ra uterina,  probabilmente  interferendo  am  l'attività  della 
ATPa.si  miosinica.  un  enzima  cruciale  nel  processo  di 
contrazione  muscolare.  Magnesiemie  di  4-8  mg/dl  sono 
in  grado  di  inibire  le  c'onlrazioni  uterine  sia  spontanee 
che  stimolate  da  ossitiKìna.  Per  concentrazioni  superiori 
compare  una  progressiva  depressione  delle  funzioni  respi- 
ratoria e cardiaca,  particolarmente  quando  il  solfato  di 
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magnesio  sia  associato  con  analgesici  narcotici  e anesteti- 
ci generali. 

Il  solfato  di  magnesio  attraversa  la  placenta,  senza  tut- 
tavia essere  causa  di  importanti  effetti  collaterali  a carico 
del  feto,  e rapidamente  eliminato  per  via  renale.  In  con- 
dizioni cliniche  si  è dimostrato  più  efficace  dell'etanolo  e 
del  placebo  nel  protrarre  la  gravidanza.  La  fX)soiogia  rac- 
comandata contempla  la  somministrazione  e.  v.  di  una 
dose  di  carico  di  6 g in  un  periodo  di  min,  seguita  dal- 
la somministrazione  di  2 gli  fino  a riduzione  delle  con- 
trazioni a 1 ogni  10  min.  l.a  terapia  viene  quindi  conti- 
nuata alla  dose  di  1 ^'h  per  un  periodo  variabile  dalle  24 
alle  72  h. 

È amtroindicato  in  pazienti  con  insufficienza  renale  o 
cardiaca.  È altresì  da  evitarsi  l'associazione  con  anestetici 
e oppiacei.  In  definitiva,  sebbene  la  principale  indicazio- 
ne del  solfato  di  magnesio  rimanga  Teclampsia.  nel  con- 
trollo del  parto  pretermine  può  essere  una  valida  alterna- 
tiva aU'uso  dei  farmaci  bctai-adrcnergici  in  caso  di  con- 
troindicazione all’uso  di  questi  ultimi. 

laibitofi  della  siatesi  delle  prostagUndine 

In  considerazione  del  ruolo  cruciale  svolto  dalle  prosta- 
glandine  nell'attivazione  della  motilità  uterina,  è sembra- 
to logico  considerare  gli  inibitori  della  loro  sintesi  quali 
tocolitici  con  potenzialità  terapeutiche.  Effettivamente. 
l'Aspirina^  e l'indometacina  sono  in  grado  di  prolungare 
la  gravidanza,  sia  a termine  che  pretermine.  Tuttavia  la 
loro  tossicità,  sia  materna  che  a carico  del  feto,  è tale  da 
escluderne  un  impiego  sistematico.  Particolarmente  scria 
è la  possibilità  di  una  chiusura  prematura  del  dotto  arte- 
riosti  con  conseguente  ipertensione  polmonare. 

EtaiMio 

L’uso  dell'alcol  nella  terapia  del  parto  pretermine  si  fon- 
da sulla  sua  capacità  di  causare  rilasciamento  della  mu- 
scolatura uterina,  sia  per  azione  diretta  che  per  inibizione 
della  liberazione  di  os.sitodna.  Gli  studi  clinici  mostrano 
che  l'etanolo  è realmente  in  grado  di  prevenire  il  parto 
pretermine;  tuttavia  la  sua  tossidtà  fetale  nc  limita  l'im- 
piego solo  a quelle  situazioni  in  cui  i beta2*adrcnergici  e 
il  solfato  di  magnesio  siano  controindicati. 

CakioaBtsgoaisti 

I farmaci  che  bloccano  l'incesso  del  calcio,  attraverso  i 
canali  voltaggiodipendenii  nlascìano  il  miometrio  in  vitro 
e inibiscono  l'ampiezza  delie  contrazioni  prodotte  dall'os- 
sitocina.  Uno  di  questi  farmaci,  cioè  la  nifedipina.  è in 
grado  di  ritardare  apprezzabilmente  il  parto.  Tuttavia 
non  sono  ancora  disponibili  studi  sufficienti  a definire 
vantaggi  c limiti  di  questi  farmaci  quali  tocolitici. 

Condusioni 

In  definitiva,  al  momento  attuale  i farmaci  beia^-adrener- 
gici  appaiono  i f.  t.  di  prima  scelta  sotto  ogni  punto  di 
vista.  Tuttavìa  il  fatto  che  debbano  essere  usati  a dosaggi 
che  possono  avere  importanti  effetti  cardiovascolari,  sia  a 
carico  della  madre  che  del  feto,  nc  limita  l’uso  a quelle 
situazioni  in  cui  tali  effetti  collaterali  possano  essere 
prontamente  valutati  e trattati. 
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F.  tophus.  • I.  tophi.  • t.  Tophi.  • s.  tofos. 

Sono  costituiti  da  depositi  di  cristalli  di  urato  monosodico 
immersi  in  una  matrice  amorfa  talora  ricca  di  sali  di  cal- 
cio e circondali  da  una  reazione  simile  a quella  da  corpo 
estraneo.  Presenti  nel  20-30%  dei  pazienti  affetti  da  got- 
ta, hanno  una  dimensione  variabile  da  pochi  millimetri 
fino  ad  alcuni  centimetri. 

Sebbene  possano  localizzarsi  ovunque,  si  rilevano  più 
tipicamente  nella  cute  c nel  sottocutaneo  in  prossimità 
delle  articolazioni.  Recentemente  è stato  dimostrato  che  i 
cristalli  di  urato  stimolano  le  cellule  mesenchimali  a pro- 
durre collagcnasi  e prostaglandinc,  le  quali,  pertanto, 
potrebbero  avere  un  ruolo  importante  nella  distruzione 
del  tessuto  articolare. 

V.  anche:  gotta  (VII,  606). 

RED. 
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fntrodBZiOBe 

I togavirus,  così  chiamali  pea'hè  provvisti  di  un  caratteri- 
stico involucro  di  natura  lipoprotcica.  sono  virus  estre- 
mamente diffusi  in  natura  e causano  numerose  condizioni 
morbose  neU'uomo.  talora  di  estrema  gravità.  1 t.  com- 
prendono alcuni  virus  che,  per  la  loro  caratteristica  tra- 
smissione attraverso  artropodi  vettori,  fino  a pochi  anni 
fa  erano  classificati  tra  gli  arbovirus  (v.). 

Sono  suddivisi  in  4 generi:  Aiphavirus,  Flavivirus,  Ru- 
hivirus  c Pestivirus. 

Canttcrìstidic  generali 

Osservati  al  microscopio  elettronico,  i l.  appaiono  sferoi- 
dali con  un  diametro  che  varia  tra  40  e 90  nm.  Pos.sicdo- 
no  una  membrana  limitante  che  avvolge  il  nuclcocapsidc, 
il  quale  risulta  formato  da  32  capsomeri  e ha  forma  Ìco- 
saedrica.  L'acido  nucleico  è costituito  da  una  molecola  di 
RNA  a singola  elica.  Sulla  loro  superfìcie  vi  sono  delle 
cmoagglutininc  che  conferiscono  a questi  virus  un'attività 
emoagglutinante  nei  confronti  delle  emazie  di  pulcino 
neonato  e di  piccione. 

Come  tutti  i virus  provvisti  di  membrana,  i t.  vengono 
rapidamente  inattivati  dai  solventi  dei  lipidi. 

ObssIficazioDe 

Alphavints 

II  genere  Alphavirus  comprende  almeno  25  diversi  tipi 
antigenici  di  virus  un  tempo  classificati  come  arbovirus  di 
gruppo  A.  Hanno  un  diametro  di  70  nm  e sono  circonda- 
ti da  una  membrana  esterna,  costituita  da  un  doppio  stra- 
to di  lipoproteine,  che  contiene  2 glicoproteine;  El.  che 
corrisponde  all'emoagglutinina  virale;  H2.  contro  cui 
sono  diretti  gli  anticorpi  neutralizzanti.  In  alcuni  tipi  di 
Alphavirus  vi  è una  terza  proteina  non  glicosilata. 

Il  principale  animale  vettore  è la  zanzara,  mentre  il 
serbatoio  di  questi  virus  è costituito  da  numerose  specie 
di  uccelli. 

Sono  viriLs  estremamente  diffusi  in  tutto  il  mondo;  al- 
cuni sono  causa  di  malattie  neU’uomo.  quali  i virus:  Chi- 
kungunya,  Mayaro,  deircnccfalomiclile  equina  occidenta- 
le. ^H’encefalomielite  equina  orientale,  dell'encefalomie- 
lite  equina  venezuelana,  O'nyong-nyong,  Sindbis.  Per  al- 
tri virus  appartenenti  a questo  genere  si  è dimostrala  solo 
la  presenza  di  anticorpi  nella  popolazione  di  vari  conti- 
nenti, ma  non  è stato  possibile  documentare  una  sicura 
azione  patogena. 
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Flavìvirus 

li  genere  Flavìvirus  comprende  6()  diversi  tipi  antigenid  di 
virus  che  erano  classihcati  come  arbovirus  di  gruppo  B. 
Per  le  fondamentali  differenze  con  gli  altri  t..  dovute, 
principalmente,  alla  struttura  del  genoma  e alle  modalità 
di  replicazione,  è a tutt'oggi  in  discussione  se  questo  gene- 
re di  virus  non  debba  costituire  una  famiglia  virale  a sé 
stante. 

Hanno  un  diametro  di  40-50  nm  e una  membrana 
esterna,  costituita  da  un  doppio  strato  di  lipoproteinc. 
che  contiene  una  glicoproteina  E1  (cornspondcntc  alla 
emoaggiutinina  virale)  e una  proteina  non  glicMsilata  E2- 
Un'altra  proteina  (M).  a basso  peso  molecolare,  è pre- 
sente nel  nucieocapside  a.ss4xiata  alla  catena  di  RNA.  In 
base  all'animale  vettore,  i Flavìvirus  vengono  distinti  in 
virus  trasmevii  dalla  zanzara  e virus  trasmessi  dalla  zecca: 
21  virus  appartenenti  a questo  genere  sono  stali  correlati 
con  malattie  umane  e di  questi  i principali  sono:  quelli 
della  dengue,  della  febbre  gialla.  West  Nile.  della  febbre 
emorragica  di  Omsk.  della  malattia  della  foresta  di  Kya- 
samur.  dell  encefalite  giapponese,  dell'encefalite  di  St. 
Louis,  dell'encefalite  della  valle  di  Murray,  delle  encefali- 
ti trasmesse  da  zecche  {louping  iti,  Powassan.  eie.). 

Rubivints 

Questo  genere  comprende  un  solo  tipo  di  virus:  il  virus 
della  rosolia  (v.).  Questo  virus  à strettamente  correlalo  agli 
Alphavtrus,  dai  quali  si  distingue  essenzialmente  per  le 
caratteristiche  antigeniche  legate  all'emoagglutinina.  a un 
antigene  hssante  il  complemento  e a due  precipitine  (thè- 
ta  e iota). 

Pestivtrus 

Genere  che  comprende  virus  non  patogeni  per  Tuomo, 
ma  solo  per  gii  animali,  quali  i viru.s  della  diarrea  virale 
bovina  c del  colera  del  maiale. 
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MAISSIMO  ANORZOSI 

TOLAZAMIDE;  v.  tPOGUCEMizzANTi  f.armaci  (Vili.  ^1.3). 
TOLAZOLINA 

bcnzolina.  - F.  tolazoline,  - i.  lolazolin.  • T.  Toìazo- 
Un.  - s.  Uìlaztilina. 

La  tolazoiina  c la  fcntolamina  sono  i maggiori  rappresen- 
tanti di  una  serie  dì  composti  imidazolici  dotati  di  pro- 
prietà di  blocco  alfa-adrencrgìco  (v.  siMPATicoLmci  par- 
mah;  PbsruLAMiNA).  La  formula  di  slnitlura  della  I.  c: 


La  t.  (N.  R.:  Prisco))  é un  farmaco  fornito  di  scarsa 
selettività  d'azione,  fi  infatti  in  grado  di  svolgere  una 
azione  antagonista  a carico  sia  dei  recettori  adrenergici 
alfai  che  di  quelli  alfa^.  sebbene  sia  più  attivo  su  que- 
sti ultimi.  Possiede  inoltre  proprietà  antiserotoninergiche 
rcccttoriali  c antistamincrgiche  di  tipo  H|:  blocca  in  ma- 
niera non  competitiva  ì recettori  purìncrgici  di  tipo  P^  c 
inibisce  lievemente  le  fosfodiesterasj. 
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In  vii'o  la  t.  ha  azione  alfabloccante  moderatamenic 
efficace  e di  breve  durata.  A tale  azione  è associata  una 
vasodilatazione  che  si  esplica  sia  su)  letto  arterioso  che  su 
quello  venoso  c a cui  contribuisce  anche  un'attività  -mioli- 
lica  diretta  della  I.  Ne  risulta  una  riduzione  delle  resi- 
stenze periferiche  e un  aumento  della  capacità  venosa. 
Tuttavia,  la  riduzione  delle  residenze  periferiche  che  si 
ottiene  per  azione  della  t.  non  è necessariamente  associa- 
ta a una  riduzione  della  pressione  arteriosa.  Vi  sì  con- 
trappone. infatti,  un  aumento  della  gittata  sistolica  con- 
seguente a una  stimolazione  cardiaca  la  cui  intensità  non 
può  essere  ascrivibilc  al  solo  riflesso  attivato  dalla  vasodi- 
latazione periferica.  È probabile  che  in  tale  stimolazione 
cardiaca  un  ruolo  importante  sia  svolto  dall'azione  inibi- 
toria della  t.  a carico  dei  recettori  alfa^  prcsinaptici.  La 
inibizione  di  tali  rccciiori  è infatti  causa  di  un’aumeniata 
liberazione  di  rHìradrenalina  anche  da  parte  delle  termi- 
nazioni  simpatiche  innervanti  il  miocardio. 

La  somministrazione  di  t.  é assiHriata  a un  aumento 
delle  secrezioni  salivare,  lacrimale  e bronchiale.  Appaio- 
no stimolate  anche  la  secrezione  gastrica  di  ac.  cloridrico 
c di  pcpisina  e la  secrezione  pancreatica.  Aumento  della 
peristalsi  c diarrea  sono  ulteriori  effetti  della  t.  Poiché 
questi  effetti  sono  inibiti  dall’atropina,  si  ritiene  che  essi 
siano  dovuti  a un  ipertono  relativo  del  sistema  parasim- 
patico in  presenza  del  blcKco  alfa-adrcnergia). 

Fflimacociiielica 

La  l.  si  assortir  facilmente  per  via  orale  e per  via  parcn- 
terale;  la  sua  eliminazione  è molto  rapida,  in  prevalenza 
renale  implicando  un  meccanismo  di  trasporto  tubulare; 
viene  eliminata  prevalentemente  sotto  forma  immodifica- 
ta.  l.a  notevole  rapidità  dell'eliminazione  sembra  rendere 
ragione  della  transitorietà  e della  scarsa  intensità  degli 
effetti  ottenibili  mediante  somministrazione  orale  del 
farmaco. 

EfTelti  collilerali 

La  stimolazione  cardiaca  indotta  dalla  t.  può  essere  causa 
di  aritmie  c costituire  il  fattore  scatenante  ncU'insorgenza 
di  crisi  di  angina  prctoris-  Nausea,  vomito,  diarrea  ed 
esacerhazionc  dell'ulcera  peptica  possono  essere  invece 
conseguenze  della  stimolazione  gastrointestinale.  Per 
questi  motivi  la  t.  deve  essere  uscita  con  cautela  nei  pa- 
zienti coronaropalici  o portatori  di  ulcera  peptica. 

Ulteriori  effetti  collaterali  deila  t.  sono  l'ipotensione 
posiurale,  Vimpoieniia  eiaculandi  e le  parestesie  cutanee. 
Somministrata  in  associazione  con  alcolici,  la  t.  può  cau- 
sare effetti  simili  a quelli  indotti  dal  disuiflram  (v.  te- 
TRAETiniOURAME  BISOLFURO). 

Impieghi  terapeutici 

Al  pari  di  altri  aifahloccanti.  la  t.  trova  impiego  nella  te- 
rapia delle  arteriopatie  distrettuali.  In  particolare,  si  è 
dimostrata  di  una  certa  efficacia  nei  trattamento  de)  mor- 
bo di  Raynaud  c nell'acrocianosi.  Non  vi  é invece  nessu- 
na prova  convincente  a sostegno  deireffìcacia  terapeutica 
della  t.  nella  claudicalio  inlermiuens  e nelle  vasculopatie 
ostruttive  cerebrali. 

La  t.  si  usa  sotto  forma  di  doridrato  (Priscol*)  in  dosi 
di  25  mg  per  os.  ripetibili  anche  Ano  a 6-K  volte  al  gior- 
no oppure  in  dttsi  di  25-50  mg  per  via  parenterale  (e.  v. 
0 i.  m.).  anch'esse  ripetibili  più  di  una  volta  nelle  24  h. 
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FMUiO  MARMO 

TOLBUTAMIDE:  v.  ipogucf.mizzanti  farmaci  (Vili, 
403). 

TOLOSA-HUNT,  SINDROME  DI 

Il  quadro  clinico  cosi  denominato  fu  descritto,  indipen- 
dentemente. da  Tolosa  e Hunt.  rispettivamente  nel  1954 
e nel  196U  cd  è attualmente  indicato  spesso,  descritti- 
vamente. come  oftalmoplegia  dolorosa. 

Si  tratta,  infatti,  di  un  quadro  risultante  daH'«intrappo- 
lamcnto»  di  uno  o più  nervi  oculomotorì,  eventualmente 
anche  della  branca  orbitaria  del  V nervo  cranico  e di 
quello  ottico,  più  spesso  a causa  di  una  flogosi  localizzata 
a livello  delKapice  orbitale,  o della  fessura  orbitaria  supe- 
riore. 0 del  seno  cavernoso;  Tedema  infiammatorio  «in- 
trappolerebbe» i nervi  periferici  nel  loro  decorso  attra- 
verso aperture  ossee  inestensibili.  Peraltro,  il  quadro  può 
avere  origine  anche  da  una  fistola  carotidocavernosa.  da 
un  aneurisma  della  carotide  interna  o da  una  neoplasia  a 
partenza  sellare. 

La  sindrome  dunque,  diversificata  nelle  sue  cause,  tro- 
va un  elemento  unificante  nel  coinvolgimento  di  uno  o 
più  nervi  oculomotorì.  associato  a una  sintomatologia 
dolorosa  orbitaria.  Caratterizzante  à anche  il  rapido  mi- 
glioramento die  SI  ottiene  con  la  terapia  steroidea,  che 
va  peraltro  continuata  per  mesi  o anni. 

Sul  piano  etiologico  è da  osservare  che  se  trattasi  d’in- 
fezione. nella  gran  parte  dei  casi  non  è tuttavia  possibile 
individuare  l’agente  responsabile:  le  flogosi  tubercolare, 
fungina,  luetica,  pure  descrìtte,  sono  rare.  Nel  primo 
caso  la  biopsia  indica  solitamente  un  processo  flogistico 
cronico,  con  un  infiltrato  rappresentato  da  linfociti,  cellu- 
le giganti  ed  epiteliodi;  anche  le  indagini  di  laboratorio 
non  mostrano  alcuna  alterazione,  eccezion  fatta  per  un 
incremento  della  VES. 

La  diagnorì  non  presenta  di  norma  difficoltà,  fondan- 
dosi proprio  suH'esistcnza  di  una  oftalmoplegia  associata 
a dolore  orbitario.  Per  conferma  si  procede  a una  veno- 
grafia  orbitaria,  che  può  indicare  Tocclusione  della  vena 
oftalmica  provocata  daircdcma  infiammatorio,  oppure, 
quando  questo  non  sia  dimostrabile,  a un’arteriografìa 
carotidea  o anche  alla  T.A.C.  del  cranio. 
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SUIANU  CACiUANO 

TOLÙ,  BALSAMO  DEL 

Sin.:  balsamum  toluianum,  baisamum  eustachir,  opobai* 
samo  di  Tolù;  balsamo  americano;  resina  di  Tolù.  - 
F.  baume  du  Tolu.  • l.  Tolu  balsam.  • t.  Tolubalsam.  • 
s.  bàlsamo  dr  Tolù. 

Il  balsamo  del  Tolù  è una  oleoresina  (v.  resine)  che  si 
ottiene  dal  Myroxylon  toluiferum  DC.  (jm.:  Myrosper- 
mum  toluiferum  A.  Rich.,  Myroxylon  H.  Baillon.  A. 
Rich.,  Myroxylon  babamum  L.  var.  toluifera  Tschivsch). 
albero  assai  diffuso  nel  Sud-America,  appartenente  alla 
famiglia  delle  Leguminose. 
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É un  grande  albero  sempreverde,  alto  oltre  i 20  m.  con  tron- 
co che  SI  ramifica  solamente  dopo  i 10  m.  con  una  chioma  ro- 
tondeggiarne. con  corteccia  del  tronco  liscia.  gialk>-bruna.  eoo 
fo^c  stipolatc,  alterne,  composte,  imparipennate 

E spontaneo  in  Columbia  (nelle  foreste  lungo  il  fiume  Magdu- 
lena  e il  suo  affluente  Canea),  coste  del  San  Salvador  e Vene- 
zuela; viene  coltivato  nelle  Antillc  c specialmente  a Cuba. 

Il  balsamo  si  ottiene  incidendo  progressivamente  il  tronco  a 
varie  altezze,  cominciando  dalla  base,  con  dei  V a punta  rivolta 
in  basso,  interessando  lutto  Io  spessore  della  corteccia  c metten- 
do sotto  l'apice  della  incisione  una  piccola  zucca  ove  si  raccoglie 
il  balsamo,  che  poi  viene  versato  in  recipienti  metallici. 

Il  b.  del  T.  fresco  i un  liquido  denso,  viscoso,  giallognolo;  a 
poco  a poco  si  trasforma  in  una  massa  solida,  granulosa,  cnslal- 
lina,  di  color  bruno-roseo,  fragile  Presenta  odore  assai  grato  di 
benzoino  e cU  vanìglia.  É composto  da  circa  l'80%  di  resina, 
costituita  in  prevalenza  di  esteri  bcnzilici  (75-80%).  quali  benzi- 
le  bcnzoaio  e benzilc  cinnamato;  inoltre  contiene  ac.  benzoico 
e ac.  cinnamico  liberi  (12-15%),  cinnamato  e bcnzoaio  di  ben- 
zile  (7-8%),  vanillina  (circa  O.Q$%),  olio  etereo  (1,5-7%). 

Brucia  svolgendo  un  gradevole  odore.  Ha  netta  reazione  aci- 
da. Insolubile  in  acqua  fredda,  impartisce  il  suo  aroma  all'acqua 
calda  Quasi  insolubile  in  benzolo,  etere  di  petrolio  e solfuro  di 
carbonio,  solubile  appena  negli  oli  csscnziaii,  è solubile  in  eta- 
nolo. cloroformio,  acetone,  ac.  acetico  c nelle  soluzioni  degli  al- 
cali caustici,  parzialmente  in  etere. 

Il  b.  del  T..  per  il  contenuto  di  olio  es.senziale  e di  ad- 
di benzoico  e cinnamico,  possiede  proprietà  antisettiche 
cd  espettoranti  e per  il  contenuto  di  resina  esplica  azione 
protettiva  locale.  È spedalmente  usato  per  via  interna, 
come  balsamico  ed  espettorante,  nei  casi  di  bronchite 
catarrale  acuta  o cronica  e come  disinfettante  delle  vie 
urinarie  nella  cura  delle  cistiti  e delle  uretriti.  Per  uso 
esterno  è stato  proposto,  come  balsamico  e come  protet- 
tivo. negli  eczemi,  in  certe  forme  pruriginose,  nella  cura 
delle  ulcerazioni  delle  mucose,  spedalmente  della  lingua 
e della  pelle.  Ma  per  queste  applicazioni  è ormai  assai 
poco  usato. 

Si  somministra  per  vìa  orale  in  polvere,  in  pastiglie  e 
in  pillole  (0.25-0.5  g e più  prò  dose)  o in  forma  di  sci- 
roppo al  3%  (3(Lò0  g c più  prò  dose)  o in  forma  di  tin- 
tura alcolica  al  20%  (2-1Ò  g prò  dose)  o di  tintura  eterea 
al  20%  (1-4  g).  Per  via  esterna  si  usa  per  inalazioni,  in 
seduzione  idroalcolica  e in  pomate. 
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TOLUENE 

Sin.:  toluolo,  metilbenzene,  idruro  di  eresile.  • F.  tolue- 
ne. - I.  toluene.  • t.  Toluolum.  - s.  tolueno. 

È l'omologo  superiore  del  benzene.  Ha  la  formula  bruta 
QH,  CHv 

Liquido  incolore,  mobile,  molto  rifrangente,  di  odore  un  po' 
diverso  da  quello  dei  benzene,  pressoché  insolubile  in  acqua, 
molto  solubile  in  akol.  etere,  benzene,  doroformio.  solfuro  di 
carbonio,  clc-  P.  m,  92.13,  d 0.872.  a + 15**  e 0,866,  a + 20 
(riferita  all'acqua  a +4“C);  p f -95  *T.';  p.  e +ll0.8*Xr.  E 
un  buon  solvente  per  molte  sostanze;  solfo,  fosforo,  bromo,  io- 
dio. resine,  grassi.  Solidifica  soltanto  a temperatura  inferiore  a 
-90  “C  (il  benzene  a ♦ 5 %:). 

Il  t.  può  essere  fadlmentc  ossidato  in  corrispondenza 
dei  gruppo  metilico,  dando  luogo  ad  ac.  benzoico  (v. 

BENZOICO  ACIDO  E BENZOATl). 

Il  t.  trova  impiego  neH’industrìa  come  solvente  e come 
materia  pnma  per  la  preparazione  dell'ac.  benzoico,  della 
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benzaldeide.  di  sostanze  colorami,  di  esplosivi,  etc.  Si 
impiega  in  laboratorio  come  antisettico  per  preservare 
sostanze  e materiali  diversi.  Nel  passato  è stato  raramen- 
te utilizzato  contro  affezioni  parassitane  del  cuoio  capel- 
luto e sotto  forma  di  pennellature  neirerisipela. 

Il  t.  è assorbito  principalmente  per  via  inalatoria  dando 
luogo  a un  rapido  raggiungimento  dcirequilibrio  tra  con- 
centrazioni ambientali  ed  ematiche  (nelfuomo  3(10  p.p.m. 
causano  concentrazioni  ematiche  di  7,3  mg  per  litro  di 
sangue).  L’assorbimento  transcutaneo,  seppure  presente, 
non  appare  rilevante. 

L'elevata  apolariià  del  t.  ne  determina  uno  spiccato  tro- 
pismo per  il  S.N.C.,  a carico  del  quale  esercita  azioni  de- 
pressive. L'esposizione  a 200-300  p.p.m.  per  8 h induce 
sintomi  di  affaticamento  e di  disonentamento.  L'incre- 
mento a 600  p.p.m.  aggrava  tale  sintomatologia  ed  è inol- 
tre causa  di  incoordinazione  motoria  c nausea.  Il  fatto  che 
il  t.  sia  uno  dei  costituenti  delle  miscele  solventi  per  col- 
lanti ha  indotto  ad  associarlo  etiologicamente  alla  patolo- 
gia epatica  e renale  causata  dairinalazione  voluttuaria  di 
tali  miscele  {gluexniffing).  Malgrado  le  analogie  chimicofi- 
siche. il  t.  appare  molto  meno  ematotossico  del  benzene. 

Solo  una  piccola  quota  di  t.  è escreta  immodificata  per 
via  polmonare.  Il  t.  è infatti  rapidamente  ossidato  ad  ac. 
benzoico,  che,  a sua  volta,  è coniugato  con  glieina  a for- 
mare ac.  ippurico.  Si  calcola  che  per  una  esposizione  di 
200  p.p.m.,  il  68%  del  t.  assorbito  é escreto  per  via  uri- 
naria come  ac.  ippurico. 
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TOMOGRAHA 

Sin.:  stratigrafia,  planigrafìa,  laminografìa.  • f.  tomogra^ 
phie.  - I.  tomography,  laminography,  body  section  radio- 
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DefUiizkHie 

Il  termine  tomografia,  seppur  cronologicamente  posterio- 
re alle  denominazioni  stratigrafia  (v.)  e planigrafìa,  è 
ormai  universalmente  accettato  per  indicare  una  tecnica 
radiografica  in  grado  di  ottenere  immagini  di  sezioni  (gr. 
tòmo,s  ‘taglio’)  prestabilite  del  corpo  umano. 

La  t.  propriamente  detta,  trattata  in  questo  capitolo,  è 
riferita  a immagini  di  sezioni  ottenute  con  tecniche  radio- 
grafiche  tradizionali;  tuttavia,  alcune  applicazioni  recenti 
hanno  permesso  di  trasferire  il  principio  tomografico  al- 
l'elaborazione di  immagini  digitali  ottenute  per  trasmis- 
sione di  raggi  X (T.A.C..  o t.  assiale  computerizzata  |v.)) 
oppure  ottenute  per  emissione  di  radiazioni  da  parte  di 
radionuclidi  o per  emissione  di  fotone  singolo  (SPECT) 
(v.  TOMOGRAFIA  A EMISSIONE  DI  SINGOLI  FOTONI),  O di  posi- 
troni (PET)  (v.  TOMOGRAHA  A EMLSSIONF.  DI  FOSlTRONl). 
Ultimamente  si  è aggiunta  anche  la  t.  a risonanza  magne- 
tica nucleare  (v  ). 

È merito  della  Scuola  radiologica  italiana  avere  propo- 


sto e,  successivamente,  esteso  l'uso  della  t.  a gran  parte 
delle  attuali  applicazioni.  Sono  infatti  dovute  a Vallebona 
(1930)  le  prime  ricerche  mondiali  nel  campo,  seguite  a 
breve  distanza  da  quelle  di  altri  pionieri  come  Zicdscs 
des  Plantes  (1931),  Bartelink  (1932),  Cìrossmann  (1935). 
La  Scuola  genovese,  in  particolare,  è rimasta  per  anni  il 
centro  universalmente  rìconosdulo  della  t.;  da  essa  sono 
state  proposte  sempre  nuove  applicazioni  della  tecnica:  t. 
assiale  trasversa  (1947).  t.  selettiva,  t.  in  rilievo  (1955). 

Molte  applicazioni  della  t.  sono  oggi  cadute  in  disuso 
(ad  es.,  la  t.  assiale  trasversa),  soppiantate  da  tecniche 
radiografiche  a maggior  contenuto  informativo;  la  t.  ri- 
mane, tuttavia,  tecnica  di  impiego  routinario  in  numerose 
indagini  radiografiche  e.  in  alcuni  casi,  costituisce  una 
componente  es.senziale  dell'esame  stesso. 

Principi  della  tomografìa 

La  t.  si  ba.sa  sul  fatto  die  se.  durante  una  ripresa  radio- 
grafica.  vengono  spostati  in  senso  opposto  il  tubo  radio- 
geno  e la  cassetta  radiografica,  risultano  a fuoco  i punti 
dell'oggetto  contenuti  nello  strato  (piano  focale)  che  co- 
stituisce il  fulcro  del  movimento;  al  contrario,  tutti  i pun- 
ti situati  al  di  sotto  o al  di  sopra  del  piano  focale  appaio- 
no sfumati  in  grado  più  o meno  marcato  (fig.  1).  11  tomo- 
gramma,  perciò,  è la  somma  d'immagine  di  un  piano  fo- 
cale e della  sfumatura  dei  piani  sovra-  e sottostanti.  I 
presupposti  anatomici,  geometrici  e radiologici  su  cui  si 
basa  la  t.  sono  anche  descritti  sotto  la  voce  radiodiagno- 
stica. alla  quale  si  rimanda. 

Numerosissimi  sono  i fattori  che  influenzano  le  caratte- 
ristiche del  piano  focale  e della  sfumatura;  qui  sono  ri- 
portati ì più  importanti. 

1.  Movimento  dt  cancellazione.  - Il  fattore  più  significativo  nel 
determinare  la  qualità  dcirimmagine  tomografica  è costituito 
dalla  direzione  spaziale  del  movimento  del  tum  radiogeno  e del- 
la cassetta  radk>gra5ca  {sistema  tubo-cassetta).  L'analisi  del  mo- 
vimento dimostra  che  il  massimo  di  cancellazione  si  ottiene  per 


Fig.  1.  Rappresenta- 
zione  schematica  del 
principio  della  t. 
L'immagine  A,  con- 
tenuta nel  piano  del- 
l'oggctto  c corri- 
^ii^ntc  al  fulcro 
del  movimento  tubo- 
pellicola.  viene  rap- 
presentata sempre 
sullo  stesso  punto 
della  pellicola  nel 
movimento  da  Ft  a 
Pj  c,  perciò,  spari- 
rà a fuoco.  L'unma- 
gine  B,  fuori  piano, 
viene  invece  rappre- 
sentata in  punti  di- 
versi della  pellicola 
c.  perciò,  verrà  sfu- 
mata. T.  c Tj)  Posi- 
zioni del  tubo  radio- 
geno. 
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strutture  che  hanno  asse  perpendicolare  al  piano  di  sezione, 
mentre  strutture  che  giacciono  con  asse  parallelo  vengono  sola- 
mente allungate,  ma  non  cancellale.  Questa  limitazione  t motto 
importante  perché  signihea  che  il  movimento  tomograheo  più 
semplice,  quello  lineare,  non  è In  grado  di  cancellare  efficace- 
mente molte  strutture  complesse  del  corpo  umano  (cranio,  ra- 
chide. etc.).  per  le  quali  ti  può  peraltro  far  ricorso  a movimenti 
di  cancellazione  di  tipo  diverso. 

I movimenti  di  cancellazione  impiegali  nei  tomografi  attuali 
sono  di  vario  genere;  lineare  (il  più  usato),  ellittico,  circolare, 
ipodcloHialc,  pseudosinusoidale  e spirale.  Ciascuno  di  essi  pre- 
senta particolari  caratteri; 

movimento  linearf:  produce  una  cancellazione  incompleta  e 
irregolare: 

movimento  rtUttico:  migliora  la  cancellazione,  ma  mantiene 
caratteristiche  lineari; 

movimento  circolare:  dà  una  cancellazione  uniforme,  ma  ten- 
de facilmente  a produrre  fabe  immagini; 

movimento  pseudosinusoidale:  mantiene  caratteristiche  lineari 
e tende  a dare  numerose  false  immagini; 

movimento  spirale:  la  cancellaziooe  dipende  dall’angolo  totale 
di  movimento  e dal  numero  delle  spire.  Per  un  movimento  a 3 
spire  vi  è un’eccellente  cancellazione,  con  limitate  possibilità  di 
false  immagini  dovute  alle  modificazioni  del  raggio  durante  il 
movimento: 

movimento  ipocidoidale:  consente  la  miglior  cancellazione 
possibile  con  tendenza  molto  limitata  a dare  formazione  di  false 
immagini. 

2.  Livello  di  sezione.  - 11  livello  della  sezione  tomografìca  si 
modifica  variando  l'altezza  del  punto  di  rotazione  del  sistema 
tubo-cassetta  (chiamata  fulcro).  Quasi  tutti  gli  attuali  af^iarecchi 
sono  basati  sul  principio  dei  cosiddetto  «fulcro  variabile»:  in 
questi  af^recchi.  cioè,  il  soggetto  da  esaminare  rimane  fermo, 
appoggiato  sul  piano  portapazienic.  mentre  viene  modificato  il 
fulcro  del  sistema  tubo-cassetta.  Nei  sistemi  a «fulcro  Asso*, 
invece,  il  punto  di  rotazione  del  sistema  non  si  modifica:  al  con- 
trario, il  paziente  viene  spostato  in  piani  diversi  per  attenere  k 
corrispondenti  sezioni.  Quest'ultima  tecnica  è stata  indicala  da 
Grossmann  come  «metodo  tomografìco»  per  distinguerla  dalla 
precedente,  chiamata  «metodo  j^anigrafico».  Nella  tecnica  di 
Grossmann,  infatti,  il  tubo  e la  cassetta,  muovendosi  coordina- 
tamente in  direzioni  opposte,  sottendono  segmenti  di  arco  (to- 
mografìa) e non  di  retta  (pianigrafìa)  (Ag.  2). 
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3.  Spessore  di  strato.  - Lo  spcs.vorc  di  una  sezione  tomografìca 
è funzione  dell'angolo  dì  esposizione  sotteso  durante  il  movi- 
mento tubo-cassetta.  Nei  movimenti  complessi  pluridirezkmali 
(spirale,  ipocicloidale,  etc.)  l'angolo  di  esposizione  effettivo  è 
funztone  degli  angoli  minimo  e massimo  sottesi  durante  tutto  il 
movimento. 

Nei  sistemi  a fulcro  fìsso,  l'angolo  di  esposizione  non  si  modifi- 
ca variando  la  posizione  del  paziente,  e perciò  rimane  sempre 
uguale  qualsiasi  sia  il  livello  di  strato.  Nei  sistemi  a fulcro  variabi- 
le. aU'opposio.  l'angolo  di  esposizione  aumenta  man  mano  che  il 
fulcro  SI  allontana  (&l  piano  del  tavolo  ponapaziente.  Per  es.,  un 
rrtovimcnto  circolare  ccm  angolo  di  esposiziorte  dì  45”  al  fMano  del 
tavolo  portapazienlc,  diviene  di  57^  ponendo  il  fulcro  nel  punto 
più  elevato,  a 27  cm  dal  piano  di  appoggio  del  paziente.  L'effetto 
provocalo  sullo  spessore  dello  strato  da  questa  variazione  d'ango- 
lo non  è molto  evidente  per  angoli  superiori  a 10”,  mentre  è im- 
portante per  angoli  dì  esposizione  inferiori  a tale  valore. 

Deriva  inoltre  dalla  geometria  tomografìca  che  più  è ridotto 
l'angolo  di  esposizione  (detto  anche  «angolo  di  pendolazione»), 
maggiore  è lo  spessore  dello  strato  a fuoco.  Se  si  desidera  visua- 
lizzare uno  «strato  spesso»  della  resone  corporea  esplorata,  si 
devono,  perciò,  uiìliaare  angoli  inferiori  a 10-12”;  questi  consen- 
tono di  ottenere  spessori  di  sezione  deU'ordine  di  4-5  mm.  La 
tecnica  tomografìca  corrispondcnlc  è stata  chiamala  zonografia. 

Nel  corpo  umano,  d'altra  parte,  esistono  clementi  anatomici 
di  grandezza  molto  limitala  (ad  cs.,  componenti  deH'orecchio) 
per  i quali  uno  spessore  di  strato  superiore  a 1 mm  comporta 
rimpossjbitiià  dì  mffercnziarc  un  elemento  anatomico  dall'altro. 
In  queste  particolari  evenienze  è indispertsabik  la  t.  a strato  sot- 
tile, ottenibile  con  movimenti  compkssi  e con  ampi  angoli  dì 
esposizione  (superiori  a 45”). 

È peraltro  inutile  aumentare  l'angolo  di  esposizione  oltre  un 
determinato  limite  (circa  60").  neirintcnio  di  ottenere  spessori 
di  strato  sempre  più  sottili.  Oltre  i 60”,  infatti,  intervengono 
fenomeni  di  distorsione  geometrica  che  annullano  t vantaggi  del- 
lo spessore  di  strato  sottile. 

4.  Altri  fattori.  - La  qualità  dell'immagine  tomografìca  è in- 
fluenzata da  numerosi  altri  fattori,  in  aggiunta  a quelli  dipenden- 
ti dalla  geometria  del  sistema  tomografìco  citati  ai  punti  prece- 
denti. 

a)  Emulsione  della  pellicola.  - Le  differenze  riscontrabili  con 
l'uso  di  pellicole  monoemulsionate  o bìcmulsionaie  rimangono  al 
dì  sotto  dei  limili  di  visibilità  sul  tomogramma. 
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b)  Schermi  di  rinforzo.  • Introducuno  un  importanio  fanorc 
di  dcgrada7M>nc  dcll  immaginc  c.  (utiavia,  devono  essere  sempre 
impiegali  per  poter  ottenere  un’immagine  icMnografìca  valida.  La 
distorsione  deli’immaginc  e la  perdita  di  contrasto  dovute  agli 
schermi  possono  essere  mollo  elevate:  da  dò  la  necessità  di 
un’accurata  scelta  degli  schermi  di  nnforzo  per  ugni  tipo  di  si- 
stema tomografico. 

e)  Macchia  focale.  - La  qualità  d'immagine  ò inversamente 
propomonalc  alle  dimensioni  della  macchia  focale.  La  differen- 
za tra  uso  di  macchie  focali  piccole  e uso  di  macchie  focali  gran- 
di (1.2  mm  o più)  è sempre  bene  riconoscibile  in  termini  di  qua- 
lità d'immagine.  Meno  dimostrabile,  invece,  la  differenza  esi- 
stente tra  tomogrammi  ottenuti  con  macchia  focale  piccola  da 

0.6  mm  o ancor  più  piccola,  da  0.3  mm. 

d)  (.ìriglia.  - L'impteeo  della  griglia  antidiffondcntc  non  ha 
influenza  sulla  qualità  d'immagine  di  oggetti  situali  sull'asse  cen- 
trale del  .sistema  tomografìa),  mentre  provoca  un  effetto  sfavo- 
revole distorccndo  i contorni  di  oggetti  situati  alla  periferia  del 
campo  di  immagine,  specie  se  questo  è di  ^andi  dimensioni.  Citi 
inconvenienti  sono  molto  più  accentuati  nei  sistemi  lomografici  a 
fulcro  variabile. 

Apparecchiature  e teenkhe 

Le  numerose  e assai  diversificate  applicazioni  della  t. 
hanno  condotto  alla  progettazione  e alla  costruzione  di 
diversi  tipi  di  apparecchiature,  molte  delle  quali  di  uso 
specifico. 

1.  Apparecchi  per  la  tomografìa  abituate.  - Poiché  la  t. 
è divenuta  indagine  radiologica  routinaha,  nel  corso  degli 
anni  si  è consolidata  la  necessità  di  disporre  di  accessori 
tomograhd  su  tutte  le  apparecchiature  che  espletino 
esami  nei  quali  la  t.  risulti  complementare  alla  tecnica 
radiografica  diretta.  Questi  apparecchi  dispongono,  nella 
quasi  totalità  dei  casi,  di  un  sistema  tomografia)  a cancel- 
lazione lineare,  basato  — per  semplicità  costruttiva  — sul 
metodo  pianigrafico  del  fulcro  variabile. 

Gli  apparecchi  più  semplici  e più  economici,  detti  tro~ 
cotomografi.  consentono  di  eseguire  la  t.  per  semplice 
inserimento  di  un'asta  rigida  che  rende  solidale  il  movi- 
mento tubo-cassetta.  In  genere,  in  questi  apparecchi  è 
consentita  la  scelta  tra  due  o tre  angoli  di  pendolazione  e 
tra  due  o tre  tempi  di  esposizione.  Si  possono  cosi  otte- 
nere t.  con  solo  due  o tre  diversi  spessori  di  strato.  An- 
che i sofisticati  apparecchi  telecomandati,  prevalentemen- 
te utilizzati  per  indagini  contrastograhche  gastrointestina- 
li. sono  quasi  sempre  dotali  di  un  dispositivo  tomografia) 
lineare. 

Partia)lari  esigenze  della  t.  abituale  hanno  condotto,  in 
passato,  alla  costruzione  degli  ortiKlinotomografi.  Questi 
apparecchi  sono  basati  sullo  stesso  pnneipio  tomograheo 
dei  precedenti,  con  la  differenza  che  la  t.  può  essere  ese- 
guita anche  a paziente  eretto  o seduto.  La  diffusione  di 
questi  apparecchi  è sempre  stata  piuttosto  limitata,  es- 
sendo la  t.  ortostatica  quasi  esclusivamente  confinata  alla 
patologia  polmonare,  cd  é stata  bloccata  dalla  comparsa 
degli  apparecchi  telecomandati  che  possono  operare  an- 
che in  posizione  verticale. 

2.  Apparecchi  per  zonografìa.  - La  zonografìa  è.  come 
già  dello,  la  I.  a strato  spesso.  deU'ordine  di  4-5  mm.  Per 
ottenere  spessori  di  strato  così  elevati  é necessario  di- 
spone di  apparecchiature  in  grado  di  eseguire  angoli  di 
esposizione  di  I(l‘’-20'’  o anche  meno  (v.  sopra).  Se  l'ap- 
parecchio permette  solo  il  movimento  lineare,  si  ottiene 
la  zonografìa  lineare,  utile  esclusivamente  in  determinate 
indicazioni  (rachide,  reni,  trachea,  etc.).  £ perciò  rara- 
mente eseguila.  l.a  tecnica  zonografìca  é,  invece,  indi- 
spensabile nello  studio  di  superhei  curve,  come  quelle  del 
massiccio  facciale  c della  mandibola.  Sono  stali  piertanio 
aisiruiti  appareahi  che  amsenlono  lo  studio  panoramico 
di  uno  strato  curvo  {ortopantomografìa  di  Paatero). 


L'esame  ortopanoramico  sì  basa  sulla  geometria  della 
t.  circolare  rotatoria  c della  radiografia  a fessura  (v.  ka- 
DioDUGNOsncA.  lu  ortopanlomografìa , XII,  2363-2366, 
tìg.  35).  Caratteristica  peculiare  di  questi  sistemi  è quella 
di  utilizzare  una  cassetta  radiografica  ricurva  e di  modifi- 
care. durante  l’esposizione  radiografica,  il  centro  di  rota- 
zione del  sistema.  L'ortopantomografìa  richiede  l'utilizza- 
zionc  dì  3 centri  dì  rotazione  successivi,  in  modo  da  far 
coincidere  — senza  spostare  il  paziente  — il  piano  a fuoco 
con  tutti  i punti  della  struttura  da  esaminare  (mandibola). 
Per  ulteriori  dettagli  sulla  tecnica  ortopantomograhea  v. 
anche:  radiodi agnostica.  L’estensione  della  zonografìa  a 
superfìcie  curva  ad  altri  settori  corporei  oltre  quello  della 
mandibola  è permessa  da  un  apparecchio  denominato 
Zonarc*^.  che  consente,  inoltre,  di  eseguire  indagini  orto- 
panoramiche  a pazienti  supini. 

3.  Apparecchi  per  tomografia  pluridirezionale.  - Si  è 
già  detto  oime  i movimenti  complessi,  secondo  direzioni 
variabili  nello  spazio,  producano  t migliori  risultati  in 
termini  di  qualità  dcU'immagine  tomografìca.  I tomografi 
pluridirezionali  sono  apparecchi  sofisticali  che  consentono 
di  scegliere  tra  più  movimenti  (circolare,  spirale,  ipoci- 
cloidale. etc.)  e tra  più  angoli  di  esposizione.  Nc  deriva 
che.  a sccon^  del  movimento  e delfangolo  prescelti,  si 
avranno  diverse  qualità  di  cancellazione,  diversi  spessori 
di  strato  e diversi  tempi  di  esposizione. 

I tomografi  pluridirezionali  sono  partic'olarmente  utili 
per  eseguire  t.  a strato  sottile,  dell  ordine  di  1 mm.  Im- 
piego estensivo  di  queste  apparecchiature  si  ha  nella  t. 
del  cranio  e delie  ossa  in  generale.  11  costo  elevato  di  tali 
tomografi,  tuttavia,  ha  limitato  la  loro  diffusione  ai  soli 
centri  radiologici  più  importanti,  là  dove  è possibile  l'uti- 
lizzazione deH'attrezzatura  a tempo  pieno. 

4.  Dispositivo  per  tomografia  simultanea.  - Si  tratta  di 
un  artificio  geometrico  che  consente  di  ottenere,  nel  cor- 
so di  una  singola  esposizione,  una  serie  simultanea  di  4-5 
strati,  distanti  fra  loro  5 o 10  mm. 

II  dispositivo  é costituito  da  una  specie  di  «libro»  le 
cui  pagine  hanno  spessore  di  5 o 10  mm.  corrispondente 
alla  distanza  tra  uno  strato  c l'altro;  a ciascuna  pagina 
sono  applicati  gli  schermi  di  rinforzo:  questi  sono  di  tipo 
differenziale,  essendo  la  coppia  meno  sensibile  posta  nel- 
le pagine  superiori  vicine  al  tubo;  la  coppia  più  sensibile, 
al  contrario,  si  trova  nella  pagina  finale  del  «libro»,  la 
più  distante  dal  tubo  radiogeno.  Il  libro  viene  appoggiato 
sul  piano  portacassetta.  opportunamente  abbassato. 

Nel  corso  deU’unica  esposizione  radiografica,  le  pellico- 
le interposte  tra  le  pagine  del  «libro»  vengono  impres- 
sionate simultaneamente,  riproducendo  ciascuna  lo  strato 
a essa  a)rrispondenie.  La  tecnica  non  ha  trovato  diffu- 
sione a causa  del  degrado  di  immagine  sostenuto  sia  dalla 
geometria  della  I.  simultanea  che  dalla  scarsa  efficienza 
degli  schermi  differenziali 

iMUcazioni 

Non  esistono  settore  corporeo  o tecnica  radiologica  che 
non  abbiano  spenmentato.  nel  corso  degli  anni,  un'appli- 
cazione della  t con  l'intento  di  migliorare  I nsuitati  dia- 
gnostici. La  descrizione  accurata  delle  indicazioni  allo 
esame  tomografico  nsulterebbe,  pertanto,  eccessivamente 
lunga.  Qui  di  seguito  vengono  nportalc,  perciò,  solo  le 
indicazioni  più  frequenti  o quelle  che.  per  peculiari  carat- 
teriMichc,  meritano  una  deWrizione 

Cranio 

Le  indicazioni  alla  t.  dei  distretti  cranici  sono  numerose, 
in  rapporto  al  fatto  che  molte  strutture  anatonuchc  del 
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Fig.  3.  T.  pluriJifCiùoniik  Ucirorvcchio  mcUio  e dell'orecchio 
iniemo.  CSL)  Cunale  semicircolare  laterale;  VI  vestibolo;  FO) 
finestra  ovate;  P)  promontorio  cocleare;  CUI)  canale  uditivo 
iniemo. 


capo  sono  situate  profondamente  e che  la  loro  esplora- 
zione a>n  radiografie  tradizionali  non  riesce  a eliminare 
la  sovrapposizione  delle  strutture  ossee  del  cranio.  I set* 
tori  anatomici  che  più  frequentemente  necessitano  di 
indagine  tomografica  sono  la  base  del  cranio  e il  massic- 
cio facciale.  Quest'ultimo  riceve  utilissimi  ragguagli  anche 
daH'applicazionc  delle  tecniche  ortopanoramiche. 

Una  citazione  a parte  merita  la  r.  deW orecchio,  distret- 
to anatomico  nel  quale  si  concretizza  la  sintesi  delle  diffi- 
coltà tecniche  tomografkhc:  strutture  complesse  e pro- 
fondamente situate,  sovrapposizione  di  piani  ossei  ostaco- 
lanti una  perfetta  cancellazione,  dimensione  delie  forma- 
zioni anatomiche  ai  limiti  inferiori  della  visibilità  tomo- 
grafica  (0.9-1  mm).  coesistenza  di  clementi  tenuemente 
radiopachi  (ossicini)  in  ambiente  ad  alta  differenza  di 
contrasto  (aria  e osso).  Solo  la  t.  a movimento  plurìdirc- 
zionalc  (spirale  o ipocicloidale)  permette  uno  studio  cor- 
retto della  rocca  petrosa  e delle  strutture  in  essa  contenu- 
te (hg.  3).  È da  dire,  d'altronde,  che  proprio  lo  studio 
pluridirezionale  dcirorecchio  ha  mes.so  in  luce  i vantaggi 
di  questa  tecnica,  imponendone  l'uso  anche  a tutti  gli  al- 
tri settori  della  diagnostica  cranica,  e ossea  in  generale. 

Laringe  e trachea 

Lo  studio  tomografico  di  queste  strutture  consente  di 
trarre  importanti  ragguagli  sul  decorso,  sul  lume  c sulle 
pareti  delle  alte  vie  aeree.  La  t.  permette  Tanalisi  della 
regione  glottidea.  altrimenti  non  riconoscibile  per  la  so- 
vrapposi/ione del  rachide  cervicale.  Lo  studio  tomografi- 
co  della  laringe  assolve  anche  i compiti  di  indagine  fun- 
zionale perché  si  avvale  di  tomogrammi  ripresi  in  fasi 
diverse  dell'attività  laringea  (inspirazione,  fonazione, 
manovra  di  Valsalva.  etc  ). 

Bronchi 

Lo  studio  tomografico  di  questo  distretto  anatomico  (hg. 
4)  è importante  soprattutto  nella  diagnosi  di  carcinoma 
broncogeno.  Le  moderne  tecniche  broncoscopiche  ne 
hanno  in  parte  ridotto  la  necessità;  tuttavia,  la  t.  è ancora 
l'unica  indagine  in  grado  di  mettere  in  evidenza,  in  ma- 
niera non  invasiva,  il  lume  dei  bronchi  di  I**  e T*  ordine. 


Foimoni 

Per  lungo  tempo  gli  studi  di  t.  si  sono  indirizzati  partico- 
larmente in  questo  settore  anatomico.  La  diffusione  della 
malattia  tubercolare,  la  variabilità  delle  sue  manifestazio- 
ni maaosa)piche.  la  necessità  di  controllo  nel  tempo. 


sono  stati  alcuni  degli  clementi  che  hanno  contribuito  in 
maniera  determinante  all'estensiva  applicazione  al  pol- 
mone dell'indagine  tomografka.  La  minor  diffusione  del- 
la ibe  polmonare  ha  comportato  una  proporzionale  ridu- 
zione di  indagini  tomografìche  in  ambito  polmonare.  Tut- 
tavia. rimangono  vali^  le  indicazioni  per  lo  studio  in 
dettaglio  delle  opacità  parenchtmali  di  tipo  solido;  in  esse 
la  t.  è in  grado  di  analizzare  i contorni,  le  dimensioni, 
reventualc  presenza  di  calcificazioni,  di  escavazioni  o di 
inclusi  nei  loro  contesto.  Altre  situazioni  morbose  nelle 
quali  la  t.  trova  frequente  impiego  sono  la  malattia  bron- 
chicttasica  e la  ricerca  di  metastasi  parenchimali  polmo- 
nari. 

Vie  biliari 

Lo  studio  radiologico  delle  vie  biliari  (colangiografìa  e.  v.) 
sì  avvale  routinarìamcntc  dclPindaginc  lomografìca.  Que- 
sta permette  la  visione  in  dettaglio  di  tutta  la  via  biliare 
extraepatica,  consentendo  rilievi  sul  decorso,  sul  calibro  c 
sul  lume  deli'epatocoledoco.  La  sospetta  calcolosi  dello 
epatocolcdoco.  le  malattie  della  papilla  e le  panaeatiti 
sono  le  entità  morbivse  che  la  t.  di  questa  regione  consen- 
te di  acciarare. 

Reni  e vie  urinarie 

L'indagine  tomografìca  dei  reni  senza  mezzo  di  contrasto 
viene  usualmente  espletata  per  meglio  evidenziare  le  om- 
bre renali  in  lutti  quei  casi  nei  quali  il  meteorismo  o la 
scarsa  toilette  intestinale  non  consentono  di  riconoscere 
adeguatamente  la  sede  e le  dimensioni  dei  reni  all'esame 
diretto  deH’addome.  Più  comune  è la  t.  dei  reni  in  corso 


Fig.  4.  T.  lineare  del  medìaMino  e dell'albero  irachcohronchiak 
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Fig.  5.  T.  dei  rene  con  evidenziazione  delie  fasi  nefrograftea  e 
pi^ogndìca. 


di  urografìa  (fìg.  5),  dovendosi  considerare  la  tecnica 
come  essenziale  complemento  di  ogni  indagine  urografi- 
ca. A seconda  della  fase  cronologica  nella  quale  viene 
eseguita,  la  t.  mette  in  luce  la  situazione  del  parenchima 
renale  (nefrotomografia)  e delle  vie  cscretrìci  (picloto- 
mografia).  Nel  primo  caso,  la  valutazione  delPaspcito 
nefrografìco  consente  di  riconoscere  sia  i difetti  di  impre- 
gnazione con  o senza  aumento  volumetrico  (solitamente 
cisti),  sia  gli  aumenti  volumetrici  settoriali  a intensa  ne- 
frografìa  (solitamente  processi  espansivi  solidi).  Nel  se- 
condo caso,  il  dettaglio  delle  vie  escretrici  intrarenali 
permette  di  riconoscere  iniziali  erosioni  papillari  oppure 
calcoli  radiotrasparenti  di  piccole  dimensioni. 

Rachide  e ossa  lunghe 

L'applicazione  della  t.  ai  segmenti  scheletrici  extracranici 
è molto  meno  frequente  di  quanto  descritto  per  il  cranio 
stesso.  Il  rachide,  per  la  sua  complessità,  è quello  che  più 
se  ne  awantaggia.  Un  esempio  è lo  studio  della  cerniera 
occipitovertcbralc  che,  per  complessità  anatomica  e per- 
ché sede  di  malformazioni  poco  conosciute,  si  può  studia- 
re compiutamente  solo  con  la  t.  1 processi  flogistici,  i 
tumori  ossei  e.  limitatamente  al  rachide,  alcune  lesioni 
traumatiche  sono  altre  situazioni  patologiche  che  spesso 
richiedono  il  ricorso  all’indagine  tomografica. 
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Fig.  6.  Angiotomografta.  Nella  figura  è riconoscibile  la  fine  c ir- 
regolare vascolarizzazione  dovuta  a un  angioma  talamico,  ripre- 
sa con  i.  simultanea  (5  strati  a 0.5  cm  d)  distanza  l'uno  dafl’al- 
tro)  in  corso  di  angiograha  carotidea. 


Seuroradiologia  e indagini  speciali 
Abbastanza  comune  é l'assoctazione  della  t.  a indagini 
speciali  effettuate  con  introduzione  di  mezzi  di  contrasto 
positivi  (sostanze  organoiodatc)  o negativi  (aria).  Le  in- 
dagini neuroradiologiche  sono  quelle  che  più  comurte- 
mente  si  associano  a uno  studio  tomografìco.  La  pneu- 
mocncefalografìa.  seppur  solo  con  valore  storico,  essendo 
stata  ormai  sostituita  dalla  T.A.C.,  à resempio  più  im- 
portante in  quest'ambito.  Lo  studio  del  midollo  spinale 
con  contrasto  iodato  o gassoso  è un  altro  importante 
campo  di  applicazione. 

Un'interessante  tecnica  combinata  è rappresentata  dal- 
Tassociazionc  della  t.  simultanea  con  l’angiografìa  {angio- 
tomografia).  Questa  tecnica  consente  di  ottenere  immagi- 
ni tomografkhe  dell'albero  vascolare  durante  la  sua  vi- 
sualizzazione angiografìca  (fig.  6).  I settori  anatomici  a 
vascolarizzazione  comples.sa  (encefalo,  rene)  sono  quelli 
che  più  si  avvantaggiano  dell'angiotomografia. 

Anche  Tintroduzionc  di  mezzi  di  contrasto  nelle  cavità 
articolari  (artrografia)  viene  più  compiutamente  analizza- 
ta associando  io  studio  tomografìco. 
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TOMOGRAFIA  A EMISSIONE  DI  POSITRONI 

Sin.:  PET.  - f.  tomographie  à émission  de  positrons.  • 
I.  positron  emission  tomography  (PET^  - T,  PosUronaus- 
strahiungstomographie.  - s.  tomografia  a emissión  de  posi- 
trones. 
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Introduzioiie 

La  (omografìa  a emissione  di  positroni  {Positron  Emis- 
sion Tomography  (PET))  è una  recente  metodica  che 
consente  indagini  in  vivo  della  biochimica  e del  metaboli- 
smo. Ciò  à dì  fondamentale  importanza  sia  per  la  com- 
prensione dei  meccanismi  fìsiopatologid  di  base  che  per 
la  diagnosi  e terapia  delle  malattie  allo  stadio  più  preco- 
ce, quando,  cioè,  eventuali  modifìcazioni  metaboliche 
non  hanno  ancora  indotto  mutamenti  funzionali  o morfo- 
logici irrevcnibili. 

La  PET  fa  uso  di  molecole  biologicamente  attive  che, 
una  volta  marcate  con  un  radioisotopo  prodotto  artifì- 
cialmente,  vengono  iniettate  in  vivo  per  valutarne  dallo 
esterno  la  distribuzione  negli  organi  in  cui  tali  molecole  sì 
fissano  c studiarne  Tcvoluzionc  nel  tempo  in  modo  quan- 
titativo. Tale  valutazione  avviene  attraverso  le  dsualizza- 
zioni  e l'analisi  di  immagini  tomografìchc. 

Tutto  ciò  c reso  possibile  dalla  combinazione  di  molte- 
plici fattori:  a)  la  disponibilità,  mediante  acceleratori  di 
particelle  quali  i ciclotroni  (v.  acceleratori  di  particel- 
le. L l'W;  fig-  7),  di  radionuclidi  emittenti  positroni  (elet- 
troni positivi)  a brevissima  emivita  quali  ossigeno-15 
(’^O),  azoto-13  (’^N),  carbonio-11  fluoro-18  (**F) 

in  grado  di  marcare  costituenti  molect>Ìari  fondamentali 
delPorganismo  c di  tracciarne  il  cammino  metabolico; 
b)  l’uso  di  sofisticate  apparecchiature,  ì tomografi,  in  grado 
di  rilevare,  dairestemo,  la  distribuzione,  nello  spazio  e 
nel  tempo,  delle  molecole  marcate  somministrate  e in 
grado  di  produrre  immagini  di  sezioni  deirorganismo  nel- 
le quali  tale  distribuzione  è visibile  e misurabile. 

La  PLT  si  è sviluppata  in  modo  significativo  solamente  negli 
ultimi  10-11  anni  mentre,  nel  passato,  una  tappa  importante  del 
suo  sviluppo  è stala  la  scoperta,  nel  1932,  da  parte  di  Cari 
Anderson  del  positrone  che  decade  combinarvclosi  con  un  elet- 
trone (annichilazione)  per  produrre  due  fotoni  da  SU  KeV  che 
vengorso  emessi  in  direzione  opposta,  a I8tT.  L'annichilazionc 
dei  positroni  può  essere  rivelata  da  contrapposti  rivelatori  che 
localizzano  sia  la  linea  di  emissiorie  dei  fotoni  che  la  posizione, 
purché  la  «velocità»  di  rivelazione  dei  sing^i  fotoni  consenta  di 
discriminarne  i tempi  di  arrivo.  Questi  presuppOiili  di  base  die- 
dero spazio  allo  svìIuf^  degli  attuali  tomografi  a emissione  di 
positroni.  Tale  sviluppo  ha.  fra  l’altro,  beneficiato  fortemente 
della  diffusione  c dei  risultati  tecnologici  olicnuli  in  tomografìa 
computerizzata  a raggi  X,  specialmente  per  dò  che  concerne  le 
tecniche  di  ricostruzione  di  immagini. 

L’uso  medico  e biologico  di  radioisotopi  prodotti  da  cidotreme . 
la  maggior  parte  dei  quali  emettono  positroni,  a causa  dcirab- 
bondanza  di  protoni  rvel  nucleo  prodotti  in  seguito  alla  reazione 
nucleare  indotta,  risale  al  1934,  quarnlo  Emest  l.3wrcr>cc,  l’in- 
vcntorc  del  acloironc,  nc  scoprì  il  potenziale  valore  come  trac- 
cianti di  fenomeni  Notogici:  già  fra  il  1930  e il  1940  si  registra- 
no i primi  studi  sperimentali  con  "C.  Per  quanto  riguarda,  inve- 
ce, le  tecniche  di  rivelazione,  i primi  approed  nello  studio  dei 
positroni  per  applicazioni  in  vivo  risalgono  al  1951-I9S3,  mentre 
occorre  attendere  il  I96R  perchè  il  primo  strumento  complesso 
per  rivelazione  di  immagini  venga  realizzato  da  Bruwnell. 
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Prìncipi  e metodologie  delln  tomografia  ■ emìatsioae  di 
positroiii 

La  fìg.  1 descrìve  gli  aspetti  fondamentali  dcllannichila- 
zionc  in  vivo  dei  positroni  e della  loro  successiva  rivela- 
zione. Infatti,  in  seguito  all'introduzione  di  un  radionu- 
clidc  che  decade  emettendo  positroni,  questi  vengono  ral- 
lentati perdendo  la  loro  energia  nella  materia  in  cui  sono 
distribuiti  e.  successivamente,  interagiscono  con  un  elet- 
trone annichilandosi  c generando  la  formazione  di  due 
fotoni  da  511  KeV  che  vengono  emessi  collinearmente 
ma  in  verso  opposto.  1 due  fotoni  vengono  rivelati  da  due 
cristalli  posti  in  coincidenza;  vengono,  cioè,  accettati  solo 
i fotoni  che  sono  stati  rivelati  lungo  il  volume  di  coinci- 
denza individuato  dai  due  rivelatori.  Al  contrario,  l’inte- 
razione con  i rivelatori  di  uno  solo  dei  due  fotoni  viene 
rigettata.  Ciò  equivale  a definire  un  campo  di  vista  di  ri- 
velazione ottenuto  tramite  collimazione  elettronica.  Que- 
sta modalità  di  misura  fa  ù che  la  probabilità  di  rivela- 
zione dei  due  fotoni  emessi  sia  indipendente  dal  punto  in 
cui  l’annichilazionc  si  è prodotta;  si  ha  cioè  una  risposta 
uniforme.  È da  notare,  inoltre,  che,  non  essendo  neces- 
saria una  collimazione  meccanica  per  individuare  la  dire- 
zione dei  fotoni,  ne  rì.sulta  un'effìctenza  maggiore  rispetto 
alle  tecniche  di  rivelazione  di  fotoni  singoli  comunemente 
adoperate  nelle  metodiche  convenzionali  di  medicina  nu- 
cleare. I due  fotoni  da  SII  KeV.  nel  loro  cammino  all'in- 
terno  dei  tessuti,  vengono  attenuati.  Tuttavia,  conoscendo 
il  grado  di  attenuazione  che  può  essere  misurato  utiliz- 
zando sorgenti  emittenti  positroni  poste  aH’esterno  delia 
sezione,  l’informazione  relativa  alle  linee  di  coincidenza 
rilevate  può  essere  corretta  per  questo  effetto,  diversa- 
mente da  quanto  accade  con  le  tecniche  che  utilizzano 
fotoni  singoli.  Con  l’uso  di  questi  prìncipi,  l'immagine 
della  distribuzione  di  indicatori  emittenti  positroni  intro- 
dotti neH’organismo  può  essere  determinata  rivelando  le 
lince  di  coincidenza  a vari  angoli,  per  i8(r,  allo  scopo  di 
ottenere  tutte  le  proiezioni  necessarie  alla  ricostruzione 
di  immagini  tomografìche  con  tecniche  matematiche  simi- 
li a quelle  utilizzate  nella  (omografìa  a raggi  X che  utiliz- 
za la  rivelazione  di  radiazione  trasmessa. 

La  tab.  I elenca  alcuni  fra  i più  importanti  radionuclidi 
emettitori  di  positroni  che  vengono  utilizzati  nella  PET  e 
che  sono  tutti  caratterizzati  da  emirìta  brevissima  (da  2 
a no  min).  In  particolare,  i radioisotopi  deirossigeno 


— S.X  Co<ncid»ru» 

Coirtcid0M*  «cc«nai« 


Fig.  i.  Schema  dei  (Nìncipio  della  lecnica  di  rivelazione  delle 
coincidenze  gamma  prodotte  in  seguito  alla  annkhilarìonc  in 
vivo  dei  positroni.  Nell'illustrazione  e schematizzata  una  sezione 
a livello  mcdioloradco  con  due  rivclaton  contrapposti.  Le  linee 
continue  evidenziano  le  «cotncidciizc  acceilatc»  essendo  i due 
fotoni  «visti»  dai  due  rivelatori  in  coincidenza.  Le  lince  tratlee- 
eiate  evidenziano  le  «coincidenze  rigettate»  in  quanto  uno  solo 
dei  due  fotoni  ha  interagito  con  uno  dei  rivelatori.  {Oa  Camici, 
Parodi  e GuzzartU,  in  Bereaa  Anguissota,  Ì9H7). 
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TAB.  I.  PRINCIPALI  RADIONUCLIDI  A BREVISSIMA  EMIVrrA  EMITTENll  POSITRONI  UTILIZZABILI  IN  VIVO  E 
PRODOTTI  DA  CICLOTRONE  OPPURE  CON  LA  TECNICA  DEL  «GENERATORE»,  PRODOTTI  aOÈ  IN  SEGUITO  A 
SEPARAZIONE  DA  UN  RADIOISOTOPO  «PADRE»  DI  EMIVITA  LUNGA 


RadMMiaclMlc 

Eoli  vita 

Metodo  di  gcnerazkMie 

Emivila  del  generatore 

Prodotti  da  cklotre«e 

Ossigeno-lS 
Azoio-13 
Carbwiio;  1 1 
Fluoro-18 
Potassio- .18 
RubÌdio-81 

2.0  min 
9.9  min 
20.4  min 
110.0  min 

7.7  min 

4.7  min 

Prodotti  da  geaenfore 

Rubidio-82 

Galtio-6H 

RBmc-ò2 

1 .3  min 
68J  min 
9.7  min 

Stronzio-82  Rubidio-82 
Germanio-ó8  — • Gallio-68 
Zinco-62  — ♦ Ramc-62 

25.0  giorni 
287.0  giorni 
9J  giorni 

(’^O).  del  carbonio  ("C)  e dell'azoto  (’^N)  pos&ono  esse- 
re legati  a composti  lìsiologici  senza  alterarne  ic  proprietà 
biologiche.  Anche  il  può  essere  utilizzato  per  marcare 
analoghi  chimici  di  substrati  attraverso,  ad  es..  sostituzio- 
ne idrogenionica. 

Tuttavia,  la  brevissima  cmivita  dei  radionuclidi  men- 
zionati ne  limita  un  largo  uso  poiché  richiede  l'impiego  di 
un  ciclotrone  per  la  produzione  in  loco.  Il  ciclotrone, 
concepito  da  £.  O.  Lawrence  nel  1930.  risulta  sostan- 
zialmente costituito  da  un  campo  magnetico  statico  e da 
un  campo  elettrico,  perpendicolare  ai  campo  magnetico, 
variabile  sinusoidalmente  e applicato  a opportuni  elettro- 
di airintemo  di  una  camera  a vuoto.  Il  campo  magnetico 
é responsabile  della  curvatura  della  traiettoria  delie  parti- 
celle,  mentre  il  campo  elettrico  consente  di  aumentarne 
l'energia  per  portarlo  su  traiettorie  di  raggio  sempre  più 
grande  mantenendo  tuttavia  invariata  la  frequenza  di  ri- 
voluzione. In  definitiva,  le  particelle  descrivono  una  spe- 
cie di  spirale  che.  iniziando  dal  centro,  ove  é posizionala 
la  sorgente  di  ioni  da  accelerare,  termina  con  il  raggio 


Fig  2.  Foto  di  un  ciclotrone  per  produzione  di  radionuclidi 
emittenti  positroni.  Le  dimensioni  di  questo  tipo  di  macchina,  in 
grado  di  produrre  alcuni  dei  radioisulopi  elencali  nella  tab.  I, 
sono  particolarmcnie  adatte  per  l'uso  in  amMente  medico.  {Oa 
Camia.  Parodi  t Guzzardd,  in  Stretta  Anguissola.  1987). 


massimo  ove  le  particelle  vengono  impiegate  per  bom- 
bardare il  bersaglio. 

In  questo  settore  un  rilevante  sfono  tecnologico  è sta- 
to fatto  per  lo  sviluppo  di  acceleratori  compatti,  di  basso 
costo  c di  facile  impiego  e per  Io  sviluppo  di  metodi  au- 
tomatizzati per  la  riproduzione  di  comfMsti  marcati.  La 
fig.  2 mostra  la  foto  di  un  ciclotrone  dedicato  alla  produ- 
zione di  ‘'O,  “C,  c '*F  da  utilizzare  in  ambiente 
medico  e nelle  vicinanze  della  sala  diagnostica  in  cui  il 
tomografo  e il  paziente  si  trovano.  Si  tratta  di  un  accele- 
ratore in  grado  di  produrre  un'energia  di  protoni  di  16 
MeV  e di  deutoni  di  8 MeV  che.  interagendo  con  un 
materiale  bersaglio,  allo  stato  gassoso  o liquido,  consen- 
tono di  formare  i radionuclidi  già  merìzionati. 

La  necessità  di  accelcraton  dedicati  alta  produzione  locale  di 
emettitori  di  positroni,  può  essere  superata,  per  alcuni  aspetti, 
con  l'impiego  dei  cosiddetti  «generatori».  Con  questo  sistema, 
alcuni  radionudidt,  adatti  per  essere  impiegali  nella  PET.  posso- 
no essere  ottenuti  in  modo  analogo  a quanto  viene  fatto  nella 
medicina  nucleare  convenzionale,  dove  sono  utilizzati  generatori 
di  molibdcno-99<'iecnczio-99m.  Come  si  vede  nella  lab.  I.  Temi- 
vita  dei  radionuclide  padre  è sufficieniemente  lunga  per  l'utilizza- 
zione prolungata.  Tuttavia,  per  il  momento,  il  numero  di  radio- 
nuclidi emittenti  positroni  disponibili  con  la  tecnica  del  generato- 
re é limitato.  Inoltre,  l'iocorporazione  di  questi  isotopi  in  compo- 
sti fisiologici,  senza  alterarne  il  loro  c*omporlamenlo  biologico, 
non  si  presenta  ancora  completamente  soddisfacente. 

La  produzione  dei  radiofarmaci,  cioè  dei  composti 
marcati  con  radioisotopi  emittenti  positroni,  è un  aspetto 
fondamentale  di  questa  metodologia  poiché  il  tipo  e la 
qualità  di  tali  composti  sono  alla  base  della  capacità  di 
indagine  della  PET.  La  sintesi  chimica  avviene  a partire 
da)  radionuclide  aH'intemo  deH'ambiente  schermalo  in 
cui  si  trova  il  ciclotrone.  Successivamente,  il  materiale 
irradiato,  sotto  forma  liquida  o gassosa,  viene  inviato  in 
«celle  calde»  dove  si  trovano  istallate  le  apparecchiature 
di  produzione  e controllo  di  qualità  delle  molecole  mar- 
cate. 

La  tab.  II  dà  una  lista  parziale,  ma  significativa,  dei 
composti  più  importanti  producibili,  evidenziandone  al- 
tresì il  tipo  di  impiego  con  una  gamma  che  abbraccia 
qualsiasi  problema  riguardante  il  comportamento  dei  co- 
stituenti fondamentali  del  nostro  organismo  vivente.  Allo 
scopo  di  facilitare  la  diffusione  di  queste  tecniche,  parti- 
colare enfasi  è attualmente  rivolta  alla  costruzione  di  si- 
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TAB.  II.  USTA  PARZIALE  DI  COMPOSH  MARCATI 
CON  RADIONUCLIDI  EMITTENTI  POSITRONI 


Pluao  cvrebralr  ^ 

H.”0;  C’O,*;  ”Kt;  CH,'"F;  antipirina  ‘"F;  alcoli-“C;  ctano- 
k>^'"F 

Vohne  Mnpùipio  cerebrale 

"CO;  r"0;  F.DTA-^Ga 

Trasporto  c metabo&ooo 

Ossigeno 

•'O; 

Clicoso,  analoghi  e meiaholiii  del  gUcoso 
2-<le50ssi-2(‘"FlSuora-D-glicoso;  2*]“Cl-desoisi*D-gUcoso; 

|“C'|D-glico5o;  ;j-0(“C)mctil-D-glicoso; 

P'Cj'tanaio.  *piruvau>.  -acetato,  -succinato,  -ossalacetato 

Amifutacidi  marcati  con 

L-('^N  [glutammato,  -a  e lu-glulammina.  -alanina,  -aspartato, 
'leucina.  -valina.  -isoleucina.  -mctionina 

Amùìoacidi  marcati  con  “C 
L-[‘'C']aspanato,  -^uiammato.  -valina; 

D-L('’C|alanina,  -Icudna.  -ihplofano.  -l-aminociclopentano  ac. 
carbo&siUcu.  -l-aminoddobutano  ac.  carbossilico 

Acidi  grassi  liberi 

|"C)ac.  paimitico,  -oleico,  -eptadccanoico.  -^-«ctilcptadecanoico 

DtffbskHie  aolecottre 

EDTA  marcato  con  “Ga;  *'’Rb 

Sortesi  proleka 

L-l-|‘’C|kudna.  -metionina.  -fcnilalanina; 
l.|'‘C}-metilmctM>nina 

Sbte«l  recettorteb 

Dopaminergici 

j'T'jspipcrone;  ['‘C|spiperonc;  c r^Brl-p-bromospipcro- 

ne;  PTlaloperiilolo;  |"C|pimozide;  [’^Cjmeiilspiperone;  L- 
['‘C)DOPA;  (6-'*F]fluoro-L-DOPA 

Coiinergtei 

("Cjimipramina:  |"C)chir>odidinilbenzilMO 
Ben:  odia;  epine 

l"C|Runiirazepam;  (”C]diazepam;  [""Flfluorovaliuro 
Oppioidt 

|“C|eiorfina;  .V.mctil('‘Clmortìna.  -eroina,  -carfcntanii 
Anfìconvulsnanii 

l"C|valproalo;  |'’C|dilcniUdantuina 
* cunveruto  in  H.  'X>  nei  polmoni  dopo  inalatone 


Sterni  automatici  di  produzione  di  molecole  marcate.  Ciò 
t di  fondamentale  importanza  non  solo  per  lo  sviluppo  c 
la  diffusione  della  PÈT  presso  centri  media,  ma  anche 
per  garantire  condizioni  di:  n)  sicurezza  nella  preparazio- 
ne (date  le  alte  dosi  iniziali,  da  50  a 2tK)  mCi);  b)  rigoro- 
so controllo  di  qualità;  r)  riproducibilità  e affìdahilità. 

Per  quanto  riguarda  il  tomografo,  il  semplice  schema  di 
principio  di  rivelazione  in  coincidenza,  descritto  in  fig.  l. 
diventa  tecnologicamente  complesso  allorché  occorre 
produrre  immagini  rappresentanti  la  distribuzione,  in  una 
sezione  tra.svcrsa  del  corpo,  di  un  radiofarmaco  marcato 
con  un  radioistìtopo.  quando,  cioè,  si  voglia  fare  della 
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PET.  In  particolare,  un  tomografo  adatto  per  applicazio- 
ni in  vivo,  e quindi  per  un  organo  anche  in  movimento, 
con  strutture  da  risolvere  inferiori  ai  centimetro,  oppure 
per  organi  stazionari  in  cui  occorre  studiare  fenomeni  in 
rapida  evoluzione,  deve  possedere  adeguate  caratteristi- 
cIk  di  cffìcicnza.  risoluzione  spaziale  e temporale  e con- 
trasto. Questi  parametri  sono  dipendenti  dalle  soluzioni 
tecnologiche  e progettuali  adottate  tenendo  conto  di  al- 
cune limitazioni  fìsiche  intrinseche. 

L'efficienza  è un  parametro  legato  sia  aH’efticienza  in- 
trinseca del  singolo  rivelatore  che  a quella  di  tipo  geo- 
metrico dipendente  dalla  superficie  utile  globale  dei  rive- 
latori esposti  ai  fotoni;  entrambe  le  componenti  sono 
fondamentali  neiridentilìcazione  del  campo  e delle  mo- 
dalità di  applicazione  in  vivo  oltre  a determinare  il  costo 
e la  complessità  del  tomografo. 

La  risoluzione  spaziale  è legata,  da  un  lato,  alla  dimen- 
sione del  singolo  cristallo  esposto  ai  fotoni  incidenti,  e. 
dall'altro,  alle  modalità  di  campionamento,  cioè  di  acqui- 
sizione delle  differenti  proiezioni,  oltre  che  ai  criteri  uti- 
lizzati per  la  ricostruzione  matematica  dell'immagine 
tomografka. 

La  risoluzione  temporale  è l’indeterminazione  tem(X)ra- 
Ic  nella  rivelazione  delle  coppie  di  fotoni  in  coincidenza 
da  parte  dei  singoli  rivelatori.  Quanto  questa  è minore, 
tanto  migliore  è la  precisione  neirindividuazionc  del  pun- 
to di  annichilazione  c minore  il  numero  di  coincidenze 
fortuite  (accidentali)  rivelate.  Ciò  è principalmente  legato 
alle  caratteristiche  del  cristallo  a scintillazione  utilizzato 
per  la  rivelazione  dei  fotoni. 

Infine,  l'ultimo  e importante  parametro  caratterizzante 
è il  contrasto,  direttamente  legato  alla  qualità  dcH'infor- 
mazionc  acquisita,  conriderato  usualmente  come  rappor- 
to fra  le  coincidenze  vere  e quelle  totali,  somma  di  quelle 
vere  e spurie  o «rumore»,  che,  tuttavia,  sono  state  ac- 
quisite simultaneamente. 

Le  fonti  principali  di  rumore  in  PET  sono  le  coinciden- 
ze accidentali  e quelle  di  diffusione;  le  prime  sono  causa- 
te dail'interazionc  con  due  rivelatori  in  coincidenza  di 
fotoni  generati  da  eventi  diversi  di  annichilazione  dei  po- 
sitroni, mentre  le  seconde  sono  causate  dalla  rivelazione 
di  fotoni  diffusi,  provenienti  dalla  stessa  annichilazione  c 
che.  per  scattering  Compton,  hanno  variato  direzione, 
provocando  un'errata  valutazione  della  linea  di  emissione 
e,  quindi,  della  posizione  di  annichilazione.  Entrambi  i 
problemi  possono  essere  affrontati  con  opportuna  scelta 
del  rivelatore  che  consenta  di  minimizzare  le  coincidenze 
spurie  acquisite,  oppure  con  metodi  di  correzione,  a pò- 
sterion.  delle  coincidenze  totali  acquisite. 

Uno  degli  elementi  fondamentali  costituenti  un  tomo- 
grafo a emissione  di  positroni  è il  rivelatore  (cnstalli  scin- 
tillatori)  che.  data  Tencrgia  dei  fotoni  (511  KeV).  deve 
possedere  un  elevato  coeffìcienie  di  attenuazione.  In  que- 
sto modo  è infatti  possibile  ridurne  le  dimensioni  conser- 
vando una  buona  efficienza:  le  dimensioni  della  superficie 
utile  del  cristallo  rivelatore  esposto  al  fascio  di  fotoni  sono 
uno  dei  parametri  fondamentali  per  la  determinazione  del- 
la risoluzione  spaziale  deirimmaginc  sia  sul  piano  trasver- 
so ricostruito  che  lungo  la  direzione  assiale,  ortogonale  a 
questo,  e individuante  io  spessore  della  sezione. 

I cnstalli  scmtillatori  utilizzali  come  nvclaion  nella  costruzione 
dei  tomografi  sono  il  germanaio  di  bismuto,  che  viene  indicalo 
come  BGO.  e il  fluoruro  di  bario  (BaF^).  Il  pnmo.  in  particola* 
re.  è caratterizzalo  da  un  più  elevalo  coelflacnte  di  attenuazio- 
ne. mentre  il  secondo  dà  una  migliore  velocità  di  risposta  o.  in 
alTri  termini,  dà  un  migliore  potere  risolutivo  temporale  nella  ri- 
velazione delle  coinndenze.  Questa  caratteristica  à molto  unpoi- 
tante  poiché  sì  traduce  sia  in  un  numero  minore  di  coincidenze 
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Fig.  3.  Schema  delle  tecniche  tomografiche:  A)  rivelatori  di  su* 
perfide  contrapposti:  B)  anello  di  rivelatori;  O struttura  poligo- 
nale a 6 banchi  di  rivelatori;  D)  come  O ma  in  grado  di  nvelarc 
molte  sezioni  adiacenti;  E)  anelli  adiacenti  di  rivelatori;  F\  arsclli 
adiacenti  di  rivelatori  «veloa»  (TOP  = lime  of  (Da 

Camici.  Parodi  e Guzzardi.  in  Beretia  Anf^uissoìa,  /w7). 


casuali  rivelale,  e quindi  in  una  migliore  qualità  deirìmmagine. 
sia  in  una  riduzione  elettronica  del  volume  di  rivelazione  delle 
coincidenze  mediante  la  tecnica  del  «tempo  di  volo»  {Urne  of 
fUghi.  TOP).  Tale  metodo  si  basa  sulla  possibilità  di  misurare  la 
differenza  nei  tempi  di  arrivo  dei  due  fotoni  da  SU  KeV  ai  due 
rivelatori  posti  in  coincidenza.  Idealmente,  questa  modalità  di 
rivelazione,  se  atttiata  con  la  suffìciente  nsoluzione  temporale, 
renderebbe  inutile  il  processo  di  rìcostruziorsc  delle  immagini, 
dalle  varie  proiezioni,  perché  fi  otterrebbe  una  diretta  locali^* 
zionc  spaziale  attraverso  la  misura  delle  differenze  nei  tempi  di 
arrivo.  Tuttavia,  in  realtà,  la  migliore  risoluzione  attualmente 
ottenibile  con  cristalli  adatti  per  essere  utilizzati  in  tomografìa  é 
di  300-400  psec.  In  questo  tempo  i fotoni  percorrono  uno  spazio 
mollo  supcriore  a quello  richiesto  dalle  necessità  di  risoluzione 
spaziale;  tuttavia,  anche  utilizzando  tecniche  ricostruttive,  la 
possibilità  di  limitare  il  campo  di  vista  delle  coincidenze  consen- 
te un  miglioramenio  della  qualità  deirìmmagine.  oltre  a una  si- 
gnilicativa  riduzione  delle  coincidenze  casuali.  L’unico  svantag- 
gio del  BaFj,  rispetto  al  BGO.  è la  ridotta  effìdenza. 

La  fìg.  3 schematizza  alcune  delle  soluzioni  utilizzate 
nella  realizzazione  di  tomografi  a emissione  di  positroni; 
la  diversa  concezione  di  ognuna  di  esse  si  traduce  in  dif- 
ferenti prestazioni.  È opportuno  esaminare  quali  sono  le 
caratteristiche  ideali  per  un  tomografo  in  grado  di  misu- 
rare con  accuratezza  la  distribuzione  di  radiofarmaci  in 
qualsiasi  sezione  del  corpo: 

risoluzione  spaziale  su)  piano  dell'immagine  di  almeno 
5 mm; 


alta  efficienza,  intendendo  con  ciò  la  frazione  di  fotoni 
in  coincidenza  rivelati  rispetto  al  numero  di  annichilazio- 
ni prodotte  all’interno  della  sezione  trasversa  sotto  inda- 
gine; 

possibilità  di  studi  diruimici  per  Tacquisizione  anche  dei 
dati  relativi  alla  funzione  di  ingresso  arteriosa; 

possibilità  di  sincronizzazione  con  segnali  fisiologici 
esterni,  come  l'ECG.  analogamente  alle  tecniche  di 
BUwd  Pool  Gating  utilizzate  con  la  gammacamera  nelle 
tecniche  di  medicina  nucleare  a fotone  singolo; 

possibilità  di  orientare  il  piano  dclPimmagine  rispetto 
all'asse  del  corpo  lenendo  conto  della  specifica  posizione 
dell’organo;  questo  accade,  ad  es.,  nello  studio  del  mio- 
cardio; 

numero  di  sezioni  tomografiche  simultanee  tali  da  con- 
sentire Tacquisizione  dei  dati,  e quindi  la  formazione  di 
immagini,  da  tutto  il  volume  di  interesse. 

Tenendo  conto  dei  criteri  sopraesposti,  esaminiamo  le 
diverse  configurazioni  descritte  in  fig.  3. 

A)  Tomografo  con  rivelatori  di  area  contrapposti  in 
coincidenza:  questo  metodo  offre  il  vantaggio  di  fornire 
l’informazione  di  volume  relativa  a molte  sezioni  conti- 
gue acquisendo  i dati  attraverso  una  rotazione  del  siste- 
ma di  rivelazione.  Lo  svantaggio  principale  è la  scarsa 
efficienza  per  sezione,  che  non  consente  studi  di  fenomeni 
dinamici. 

B)  Tomografo  ad  anello:  è certamente  questo  un  me- 
todo che  fornisce  la  più  alta  efficienza  sulla  singola  sezio- 
ne e,  allo  stesso  tempo,  il  più  alto  potere  risolutivo  spa- 
ziale (5-6  mm)  con  l’uso  di  minuscoli  rivelatori,  attual- 
mente fino  a 512.  L'anello  è stazionario  o dotato  di  mo- 
vimento di  rotazione  dell'intero  anello  o di  ogni  sìngolo 
rivelatore  {wobble)  allo  scopo  di  migliorare  la  risoluzione 
spaziale.  L'acquisizione  dei  dati  relativi  ad  altre  sezioni  è 
ottenuta  per  spostamento  del  paziente  lungo  il  suo  asse. 

C)  Tomografo  con  disposizione  poligonale:  questo 
schema,  costituito  da  6 banchi  contrapposti  di  rivelatori 
(nelle  configurazioni  per  il  cervello  l'esagono  è sostituito 
da  un  ottagono),  è quello  che  ha  trovato  la  prima  realizza- 
zione industriale  utilizzando  rivelatori  da  Nal(TI),  dotati 
di  efficienza  minore  rispetto  al  già  menzionato  BGO.  La 
necessità  di  completare  racquisizìone  di  tutte  le  proiezio- 
ni. lungo  la  sezione,  per  la  ricostruzione  dcirimmagine, 
impone  un  movimento  sia  di  traslazione  che  di  rotazione 
nel  piano  deirìmmagine  dei  banchi  di  rilevazione. 

D)  Tomografo  a multisezione  poligonale:  « tratta  di 
una  generalizzazione  dello  schema  (Q  con  banchi  adia- 
centi per  l’acquisizione  deH'informazione  di  volume. 

£ opportuno,  a questo  punto,  notare  che,  nella  PET,  il 
numero  di  sezioni  tomografichc  rivelato  ò uguale  a 2n-l 
se  n è il  numero  di  anelli  di  rivelazione  adiacenti  essendo 
possibile  rivelare  anche  le  ooirteidenze  incrociate  tra  piani 
adiacenti. 

£)  Tomografo  a multianelli:  questo  sistema  è una  gene- 
ralizzazione su  molte  sezioni  di  quello  evidenziato  in  (£). 

F)  Tomografo  a multianelU  di  rivelatori  •veloci»,  que- 
sta configurazione  é equivalente  a ciucila  mostrau  in  (£) 
con  la  differenza  che  si  usano  rivelatori  «veloci»  come, 
ad  cs.,  il  floruro  di  bario.  In  questo  caso  è possibile,  uti- 
lizzando le  tecniche  di  «tempo  di  volo»  (TOP),  limitare 
il  campo  di  vista  a una  ristretta  regione  di  interesse  all'in- 
temo  della  sezione,  e rigettare  le  coincidenze  che  si  veri- 
ficano al  di  fuori  di  essa.  In  questo  modo  si  migliora  for- 
temente il  rapporto  segnale/rumore  deirìmmagine  com- 
plessiva. Tuttavìa,  data  la  minore  efficienza  dì  questi  rive- 
latori rispetto  al  BGO,  occorre  che  le  dimensioni  dei  sin- 
goli cristalli  siano  superiori,  comportando  con  ciò  un 
minore  potere  risolutivo  spaziale.  Inoltre,  l’uso  di  queste 
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Fi|[.  4.  Tomografo  a emissione  di  positroni  ECATlII.^r  inda- 
Kini  MJ  uualsiasi  or^no.  istallato  presso  l'Istituto  di  Fisiologia 
tlinica  (kI  C'  N.R.  di  Pisa.  Sono  visibili  il  tunnel  in  cui  il  corpo 
del  paziente  viene  introdotto  e la  struttura  meccanica  aH’intemo 
della  quale  sono  alloggiati  i rivelatori. 


Rg,  5.  Mappa  rveuroanalomtca  funzionale  ottenuta  mediante 
PET  in  soggetti  normali:  utilizzazione  differenziale  del  giicoso  in 
varie  zorte  cerebrali  in  seguito  a stimoli  visivi  (A)  o mutivi  (0), 
in  seguito  ad  attività  intellettuale  («pensare».  C.  «ricordare». 
D).  o motoria  (£).  [Da  PMps  e Mazztoita,  I9S5). 


tecniche  comporta  un  notevole  incremento  del  tempo  di 
elaborazione  dei  dati. 

La  fìg.  4 mostra  la  foto  di  un  tomografo  a positroni 
con  struttura  anulare  e con  tunnel  di  diametro  adeguato 
ad  applicazioni  sul  torace.  Esso  è costituito  da  due  anelli, 
formati  ognuno  da  512  cristalli  di  BGO  con  relativo  tubo 
fotomoltiplicatore  per  la  rivelazione  della  luce  emessa  dal 
cristallo.  Tale  strumento  è in  grado  di  rivelare  simulta' 
neamcntc  3 sezioni  lomografiche  (2  «dirette»  e una  «in* 
crociata»)  con  una  risoluzione  spaziale  di  S mm  sul  piano 
deirimmagine. 

Tutta  la  strumentazione  è naturalmente  completata  dal- 
Teiettronica  e dairinformatica  necessaria  per  l'acquisizio' 
ne  dei  dati,  per  la  ricostruzione  c l'elaborazione  delle 
immagini,  per  la  visualizzazione  e la  memorizzazione.  Si 
tratta  di  sistemi  intrìnsecamente  complessi  e di  costo  ele- 
vato. ma  che  costituiscono  ormai  uno  strumento  fonda- 
mentale  per  l'indagine  dei  meccanismi  hsiopatologici  in 
vivo.  Attualmente  la  tecnologia  che  viene  sviluppata  ha 
come  obbiettivo  quello  di  cercare  soluzioni  scmplifìcative. 
ad  es.  rìducendo  il  numero  dei  tubi  fotomoltiplicatori  ri- 
spetto al  numero  di  rìvelaiort  o adottando  rivelatori 
«continui».  Ciò  con  Tobiettivo  di  ridurre  i costi  senza 
abbattere  le  prestazioni  e rendere  più  semplice  l'operati- 
vità  e il  mantenimento  della  strumentazione. 

Appticazkmì  della  fonografia  a emissiooe  di  posiirocii 
La  disponibilità  dei  radionuclidi  prodotti  da  ciclotrone  e 
dei  ra^ofarmaci,  di  cui  si  è discusso  nei  paragrafi  pre- 
cedenti, ha  consentito  di  aprire  un  nuovo  e importante 
settore  di  indagine,  che  è quello  dello  studio  dei  biochi- 
mismo tessutale  in  v/vo  mediante  immaeni.  Conseguen- 
temente. la  PET  rappresenta  il  metodo  di  indagine  che  si 
pone  a monte  deirevolversi  della  patologia  consentendo 
di  studiare  e valutare  in  modo  quantitativo  alterazioni 
dello  stato  c del  comportamento  dei  costituenti  fonda- 
mentali  della  vita  biologica  dell'individuo. 

Motto  importanti  sono  stati  i risultati  finora  ottenuti 
con  particolare  riferimento  al  settore  neurologico  e car- 
diologico. 

Neurologia 

Nel  cervello,  la  PET.  a differenza  delle  altre  metodiche 
utilizzanti  immagini,  consente  di  misurare  processi  fisio- 
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logici  specifici,  come,  ad  es..  il  metabolismo  del  giicoso  e 
delVossigeno.  il  flusso  e il  volume  del  sangue,  il  metaboli- 
smo degli  aminoacidi,  i meccanismi  di  trasporto  di  mem- 
brana. o indici  di  funzioni  ncurochimiche  attraverso  i 
neurotrasmettitorì. 

Poiché  tutte  le  malattie  del  cervello  risultano  da.  o 
producono,  alterazioni  biochimiche,  le  immagini  funzio- 
nali in  grado  di  visualizzare  tali  processi  hanno  consentito 
di  mostrare  precocemente  lesioni  più  grandi  e più  distri- 
buite di  quelle  trovate  utilizzando  tecniche  di  immagini 
più  orientate  verso  lo  studio  dell'anatomia.  Ciò  è stato 
dimostrato  in  situazioni  quali  quelle  presenti  nella  de- 
menza. nei  processi  degenerativi  e ne^i  infarti  cerebrali 
acuti.  In  particolare,  per  es..  pazienti  con  forme  genera- 
lizzate di  epilessia  dimostrano  una  globale  alterazione 
neirutilizzazione  di  giicoso,  mentre  nella  malattia  di  Al- 
zheimer si  nota  una  riduzione  di  utilizzazione  nella  cor- 
teccia con  pattems  di  distribuzione  selettivi  e specifici  tali 
da  consentire  di  differenziare  le  diverse  cause  di  demen- 
za. In  questa  malattia,  infatti,  il  consumo  di  giicoso  si 
riduce  in  media  del  33%  rispetto  al  normale  con  una 
simmetrica  riduzione  nella  corteccia  frontale  e temporo- 
parìetalc.  Inoltre,  in  soggetti  con  perdita  di  memorìa  e di 
altre  funzioni  conoscitive,  è importante  poter  differenzia- 
re la  malattia  di  Alzheimer  da  depressione,  delirio,  effet- 
to di  farmaci  o altri  disturbi  neurolo^ci. 

La  PET  è in  grado  anche  di  fornire  indicazioni  nuove  e 
molto  importanti  sulla  funzione  cerebrale  normale  attra- 
verso lo  studio  delle  funzioni  locali  sensoriali,  motorie, 
delta  memorìa  e deU'apprendimento  come  dimostrato 
dalla  fig.  5.  Infine,  nel  campo  delle  malattie  neurologiche 
un  settore  molto  importante  é quello  degli  studi  farmaco- 
logici  in  vivo,  nei  quali  occorre  riuscire  a identificare  i 
sistemi  neurochimici  coinvolti  nella  specifica  malattia.  In 
uesto  caso  un  farmaco  può  essere  marcato  con  un  ra- 
ioisotopo  emittente  positroni  e il  suo  comportamento 
può  essere  esaminato  direttamente  in  vivo  in  condizioni 
in  cui  il  farmaco  stesso  è presente  in  concentrazioni  trac- 
cianti. cioè  molto  basse,  oppure  tale  da  produrre  effetti 
significativi. 

Un  largo  numero  di  composti  marcati  (tab.  II)  sono  stati 
sviluppati  allo  scopo  di  essere  usati  con  la  PET  e permet- 
tere dì  studiare  i meccanismi  che  sono  alla  base  di  siste- 
mi fondamentali,  quali,  ad  es..  quello  dopamincrgico  o i 
meccanismi  di  azione  delle  benzodiazepine.  La  capacità 
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di  quantificare  reazioni  chimiche  nel  cervello  dà  la  possi- 
bilità di  correlarne  la  struttura  con  la  funzione  attraverso 
la  valutazione  quantitativa  dei  modi  di  distribuzione  e 
delta  quantità  dei  neurorecettori.  Una  immediata  applica- 
zione di  misure  di  dopamina,  serotonina  o altri  neurore- 
oettori.  è quella  di  rendere  possibile  la  misura  di  specifici 
effetti  di  farmaci  utilizzati  per  terapia  in  disturbi  psichia- 
trici come,  ad  es..  la  schizofrenia. 

È interessante  notare  che  l’avanzamento  delle  cono- 
scenze e della  ricerca  nel  settore  neurologico  permette  di 
prevedere  nel  futuro  Timpiego.  accanto  alla  strumenta- 
zione complessa  di  imaging,  anche  di  tecnologie  più  sem- 
plici per  misure  locali  integrali  in  volumi  selezionati.  Pro- 
totipi utilizzanti  semplicemente  due  rivelatori  contrappo- 
sti per  lo  studio  dei  neurorecettori  sono  già  in  funzione. 
Ciò  ha  Tovvio  vantaggio,  oltre  alla  semplificazione  della 
metodologia  di  misura  e alla  riduzione  dei  costi,  di  ridur- 
re la  dose  al  paziente  e di  consentirne  il  monitoraggio. 

Cardiologia 

In  campo  cardiologico,  la  PET  permette  di  studiare  la 
perfusione  e il  metabolismo  regionale  miocardico  nel- 
l’uomo in  modo  non  invasivo.  In  generale,  quindi,  i trac- 
cianti utilizzati  sono:  a)  di  flusso;  b)  metabolici;  r)  per  la 
marcatura  del  blood  pool,  d)  per  lo  studio  dei  recettori. 

Importanti  e promettenti  risultati  sono  stati  raggiunti 
nelk)  studio  della  cardiopatia  ischemica.  deirangma  pec- 
toris  e delle  cardiomiopatie. 

Lo  studio  delle  alterazioni  perfusionali  e metaboliche 
che  si  accompagnano  a epis<^i  di  ischemia  transitoria 
reversibile  si  presenta  non  facile.  In  questo  caso  la  bre- 
vissima emivita  dei  radioisotopi  utilizzati  risulta  estrema- 
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lùe  b.  Tomogrammi  cardiaci  di  flusso  oiicnuli  con  U rubidio-82 
io  condizioni  di  controllo  (Kb-controD  e durante  eserci- 
zio (Rb-CAercae)  in  un  paziente  con  angina  stabile  che  sviluppa 
ischemia  antcroscttalc  auranic  sforzo.  In  batso  sono  mostrati 
due  lomogranuni  ottenuti  dopo  somministrazione  di  '"FDC.  in 
due  differenti  occasioni,  durante  eserazio  {a  smùtra)  c nella  fase 
di  recupero  (a  destra)-  Si  può  osservare  che  quando  il  '*FDG  è 
iniellato  durante  la  prova  da  sforzo  Tulilizzo  del  tracciante  è 
ridotto  nel  terhtono  tschemico  mentre  è aumentalo  nel  miocar- 
dio normale  come  conseguenza  deiraumeniato  lavoro.  Quando 
il  tracciante  è iniettalo  nella  fase  di  recupero,  solo  la  regione 
precedentemente  ischemica  mostra  un’elevata  captazione  di  gli- 
coso,  che  i hiomato  ai  valori  di  controllo  nelle  arce  normali. 
(Dd  Camici.  Parodi  e (ìuziardi,  m Berena  Anguissota. 


2411 


o 

c 

0 

fij 

0 

o 

r 

0 

O 

o 

r 

n 

n 

Fig.  7.  Attività  meccanica  del  cuore  di  un  soggetto  normale  de- 
tcnmnata  mediante  PET  effettuata  con  il  U’acciame  “*FDG.  Le 
16  immagini  mostrate  rappresentano  altrettanti  tomogrammi. 
sincronizzali  con  16  fasi  del  ciclo  cardiaco.  (Da  Hoffman  et  al., 
1986). 


mente  vantaggiosa  poiché  permette  di  ripetere  le  misura- 
zioni in  differenti  momenti  di  un  episodio  ischemico.  In 
particolare,  gli  studi  fino  a oggi  compiuti  si  sono  rivolti 
alla  dimostrazione  di  «segnali»  metaboiici  assodati  a epi- 
sodi di  ischemia  miocardica  transitoria.  La  hg.  6 descrive 
uno  studio  condotto,  appunto,  utilizzando  sia  un  traedan- 
te  di  flusso  (''^Rb)  che  un  traedante  metabolico:  il  fluoro- 
desossiglicoso  (2-desossi-2-('^F]fluoro-D-glicoso)  o **FDG. 

Un’altra  applicazione  cardiologica  molto  importante,  di 
notevole  rilevanza  clinica,  sia  per  le  implicazioni  progno- 
stiche che  per  quelle  terapeutiche,  è rappresentata  dalla 
possibilità  di  valutare  la  presenza  di  tessuto  residuo,  po- 
tenzialmente recuperabile  in  caso  di  infarto  acuto  del 
miocardio.  L'impiego  della  PET.  in  questo  caso,  ha  di- 
mostrato. anche  in  accordo  con  dati  sperimentali  condotti 
utilizzando  animali,  che  questa  tecnica  consente  di  di- 
scriminare. nelle  fasi  iniziò  della  necrosi,  le  diverse  for- 
me di  infarto  oltre  a consentire  ridentificazione  di  aree 
miocardiche  ischemiche  potenzialmente  recuperabili.  Ciò 
è stato  dimostrato  in  pazienti  che  mostrano  un  aumento 
deirutìlizzazione  del  ^icoso  nelle  regioni  infartuate  pur 
essendo  presenti  alterazioni  della  capacità  contrattile  del 
muscolo.  Il  follow^up  di  questo  tipo  di  paziente  sembra 
dimostrare  che  le  capacità  meccaniche  recuperano  con  il 
passare  dei  giorni  consentendo,  quindi,  interventi  di  sal- 
vataggio del  tessuto  ischemico  perché  ancora  solo  rever- 
sibilmente danneggiato. 

La  lìg.  7 mostra  come,  con  le  moderne  tecnologie  di 
rivelazione  attualmente  disponibili,  sia  possibile  ottenere 
anche  immagini  tomograhehe  sincronizzate  con  le  fasi  del 
ciclo  cardiaco.  Ciò  é di  particolare  importanza  per  asso- 
ciare Io  studio  del  metabolismo  regionale  con  la  funzione 
contrattile.  Le  16  immagini  mostrate  nella  hg.  possono 
infatti  essere  visualizzate  in  modo  «cinematografico», 
consentendo  quindi  di  apprezzare  le  alterazioni  di  tipo 
meccanico  in  un  esame  in  cui  il  tracciante  iniettato, 
"'FDG.  é di  tipo  metabolico. 
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Anche  in  campo  cardiologico  appare  particolarmente 
promettente  la  posubilità  di  marcare  <>ostanze  con  alta 
affinità  per  i recettori  cellulari.  Questi  composti  permet- 
tono lo  studio  m vìvo  della  densità  dei  recettori  miocar- 
dici e delle  interazioni  di  farmaci  che  agiscono  a livello 
recetioriale. 
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TOMOGRAHA  A EMISSIONE  DI  SINGOLI  FO> 
TONI 

Sin.  : SPECT.  - f.  lonttrgraphie  à émissìon  de  pholons 
uniques.  • i.  single  photon  emission  cnmputea  tomo- 
graphy:  SPECT.  * T.  ÈinzelphotonenemLssionscomputerto- 
mographie.  - s.  tomografia  a emisión  de  foiones  solilanos. 
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Definizione  e Introdazioiic 

La  tomografìa  a emissione  di  singoli  fotoni  {.Single  Pho- 
lon  Émissìon  Computed  Tomography  (SPECT])  è quella 
tecnica  di  indagine  di  medicina  nucleare  che  consente  di 
visualizzare,  mediante  sezioni  tomografìche.  la  distribu- 
zione tridimen-sionale,  nelForgano  in  esame,  di  un  trac- 
ciante radioattivo  che  emette  singole  radiazioni  fotoniche 
gamma. 

Rispetto  alla  .scintigrafìa  (v.)  planare,  vengono  registra- 
ti. sulla  memoria  di  un  calcolatore  in  linea  con  lo  stru- 
mento di  rilevazione  (una  gammacamera  che  ruota  intor- 
no al  paziente),  i segnali  raccolti  da  più  angoli  di  vista; 
successivamente,  mediante  appositi  algoritmi,  analoghi  a 
quelli  impiegati  per  la  tomografia  computerizzala  per  tra- 
smissione di  raggi  X (T.A.C.).  si  ricostruiscono  immagini 
digitali  transassiali,  coronali  e sagittali,  opportunamente 
corrette  per  Paitenuazione  che  la  radiazione  gamma  subi- 
sce nel  percorso  dall'organo  in  cui  è localizzata  al  rivela- 
tore, 

Questo  tipo  di  procedura  è simile  anche  a duello  della  tomo- 
grafìa a emissione  di  psKiironi  (v.)  (PET:  Fasitron  Emission 
Tomographv)  in  cui.  al  posto  dei  radioisotopi  gammacmiticnii. 


SI  utiUzzaiK)  radionudidi  che  emettono  positroni,  ossia  elettroni 
positivi  che.  annichilandosi  nell'organo  in  cui  sono  incorporati, 
danno  orìgine  a una  coppia  di  fotoni,  la  cui  rilevazione  in  coin- 
adenza.  mediante  nvclalorì  contrapposti,  fornisce  l'immagine 
tomografìca 


StruBeaUzioiie  per  SPECT 

Attualmente  la  strumentazione  più  in  uso  per  questa 
modalità  di  indagine  è rappresentata  da  una  gammaca- 
mera tipo  Anger  (v,  scintigrafia),  corredala  di  un  appo- 
sito accessorio  che  le  consente  di  compiere  una  rotazione 
di  36(^’  intorno  al  corpo  del  paziente;  esistono  anche  si- 
stemi a due  gammacamere  contrapposte,  che  permettono 
di  ridurre  i tempi  di  esame. 

Nel  primo  caso  si  tratta  di  strumenti  in  uso  da  vent’an- 
ni  per  la  scintigrafìa  planare,  quindi  di  larga  diffusione,  di 
cui  sono  ormai  dotali  quasi  tutti  i servizi  di  medicina  nu- 
cleare. L'unico  svantaggio  di  queste  apparecchiature  è 
costituito  da  una  relativamente  bassa  sensibilità,  che  ri- 
chiede tempi  di  esame  piuttosto  lunghi,  di  20-31)  min  nel 
caso  di  una  tomografìa  cerebrale. 

Esistono  anche  sistemi  a più  rivelatori  {muhidetectors), 
dotati  di  più  elevata  sensibilità,  con  conseguenti  tempi 
rapidi  (dcirordinc  di  pochi  minuti)  di  acquisizione  dei 
dati,  con  i quali  è possibile  quindi  eseguire  anche  studi 
dinamici.  Trattandosi  peraltro  di  sistemi  dedicati  a impie- 
ghi specifici  sono  meno  diffusi  delle  gammacamere,  anche 
per  il  costo  più  elevato. 

I segnali  fotonici  vengono  poi  elaborati  attraverso  il 
computer  collegato  al  tomografo  cui  è affidalo  il  compito 
della  realizzazione  dell'immagine. 


I tniccùiiiti  per  SPECT 

Ciò  che  differenzia  sostanzialmente  la  tomografìa  per 
emissione  (sia  SPE<2T  che  PET),  propria  della  medicina 
nucleare,  dalla  tomografìa  per  trasmissione  radiologica 
(T-A.C.)  è che  la  prima  utilizza  sempre  traccianti  radioat- 
tivi; in  quanto  tali,  essi  si  localizzano  nell'organo  in  esa- 
me in  base  a spccifìa  meccanismi  biologici,  di  cui  è 
espressione  l'immagine  di  distribuzione  che  se  ne  ricava, 
dando  luogo  dunque  a una  rappresentazione  funzionale 
delle  strutture  che  « studiano.  La  tomografìa  per  trasmis- 
sione. al  contrario,  rilevando  Tattenuazionc  dei  raggi  X 
che  attraversano  un  organo,  fornisce,  dello  stesso,  infor- 
mazioni esclusivamente  di  tipo  anatomostrutturalc. 

Nel  caso  della  SPECT  si  impiegano  traccianti  costituiti 
o marcati  da  radionudidi  ('“*Kr;  *“Xe;  ‘"’l;  '*^Tc),  che 
decadono  emettendo  singole  radiazioni  fotoniche  gamma, 
rilevabili  con  le  gammacamere.  alcuni  dei  quali  st>no  di 
uso  routinario  in  diagnostica  medico-nucleare,  quindi  fa- 
cilmente disponibili,  al  contrario  dei  positroni  (nel  caso 
della  PET)  che,  avendo  una  breve  emivila  radioattiva, 
necessitano  di  un  ciclotrone  che  li  produca  in  vicinanza 
del  luogo  di  impiego.  Questi,  per  contro,  rappresentano  i 
traccianti  ideali  in  quanto  sono  fìsiologicamenlc  presenti 
nell'organismo  e consentono  quindi  la  rappresentazione 
diretta  di  diversi  processi  metabolici  cerebrali  (metaboli- 
smo energeticx).  sintesi  proteica).  Altro  limite  della  PET 
è costituito  daiPelevato  costo  deH'apparecchiatura  neces- 
saria per  ottenere  le  immagini  tomografìche.  ancora,  di 
conseguenza,  scarsamente  diffusa. 

Per  queste  ragioni,  la  PET  rimane  un'indagine  soprat- 
tutto di  ricerca  mentre  la  SPECT  appare  un  utile  stru- 
mento diagnostico  per  la  routine  clinica  anche  in  campo 
neurologico,  ove  la  maggior  parte  dei  traccianti  ora  uti- 
lizzati presenta  caratteristiche  fìsicochimiche  tali  che  la 
loro  distribuzione  nel  cervello  ò proporzionale  al  flusso 
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ematico  regionale  (rCBF:  regional  Cerebral  Blood  Flow); 
ì traccianti  che  invece  valutano  le  alterazioni  della  bar- 
riera ematoencefalìca  (’’^c-DTPA,  ’’^c-pertecnetato, 
etc.)  molto  impiegati  negli  anni  scorsi,  hanno  visto  ridot* 
ta  la  loro  importanza  da  queste  nuove  sostanze  che  forni- 
scono maggiori  informazioni. 

Sono  siati  sintetizzati  anche  alcuni  traccianti,  marcati'con  bo* 
topi  gammacmitienti.  che  si  legano  a particolari  recettori  cere- 
brali. Tra  i traccianti  per  rCBF.  alcuni  sono  gas  inerti,  che 
somministrati  per  via  inalatoria.  diffondono  rapidamente  e Ube- 
ramente attraverso  La  barriera  cmatocnccfalica  e raggiungono 
concentrazioni  regionali  cerebrali  proporzionali  al  flusso  ematico 
distrettuale:  il  più  usato  è lo  xeoon-133  che  consente  una  de- 
terminazione anche  quantitativa  del  rCBF  (i  valori  medi  per  la 
sostaiua  grigia  sono  di  55-60  ml/100  g/min).  Questo  tracciante 
richiede  però  tempi  di  esame  molto  brevi  e quindi  rimpiego  di 
apparecchi  SPECT  a delettori  multtpU.  senza  considerare  i pro- 
blemi di  radk^rotezione  legali  all'uso  di  gas  radioattivi. 

Per  questi  motivi  stanno  trovando  sempre  maggiore 
diffusione  per  lo  studio  del  rCBF  molecole  liposolubili 
che  vengono  captate  dal  cervello  immediatamente  dopo 
somministraziorK  e.  v.  Una  volta  airintcmo  della  sostan- 
za grigia  il  composto  subisce  alcune  modificazioni  chimi- 
che che  ne  impediscono  la  fuoriuscita  per  un  periodo 
suffìcientc  aU'csecuzionc  deiresamc  SPECT  con  una  tra- 
dizionale gammacamera  rotante. 

In  questa  categoria  rientrano  ccMnposti  aminici  lipo- 
solubili marcati  con  come  la  N-isopropil-('^^I)-p-ìodo- 
amfetamina  fIMP),  c come  la  N,N,N’-trimctil-N’-(2-idros- 
si-3‘metil-5-'^^l-iodobcnzil)-l,3-propandiamina  (MIPDM). 
Tuttavia  lo  iodio-123,  prodotto  da  ciclotrone,  è piuttosto 
costoso  c di  non  facile  disponibilità,  c quindi  poco  adatto 
per  un  impiego  clinico  di  routine,  visto  anche  il  suo  tempo 
di  dimezzamento  di  13,3  h. 

È stato  recentemente  sviluppato  cd  è attualmente  com- 
mercializzato un  tracciante  di  rCBF  (esametil-propilen- 
amino-ossima.  HM-PAO)  marcato  con  tecnezio-99m,  so- 
stanza di  impiego  routinario  in  ogni  reparto  di  medicina 
nucleare.  Questo  radiotraedante  può  essere  prcoarato  da 
un  kit  radiofarmaceutico  e iniettato  e.  v.  entro  30  min  dal- 
la preparazione;  la  sua  distribuzione  ail'intemo  del  cervel- 
lo, stabile  hno  a 6 h.  consente  studi  SPECT  con  gamma- 
camera  rotante  e collimatore  ad  alta  risoluzione. 

Applicazioni  diaidie 

Lo  studio  del  flusso  ematico  cerebrale  mediante  SPECT  è 
stato  utilizzato  sia  per  la  ricerca  in  condizioni  fisiologiche, 
sia  a xopo  diagnostico  in  vari  tipi  di  patologia  neurologi- 
ca. vascolare  o degenerativa.  Aumenti  focali  del  rCBF 
sono  stati  dimostrati,  ad  es.,  nella  corteccia  calcarina 
dopo  stimolazione  visiva  (fìg.  1)  e nelle  regioni  motorie 
corticali  dopo  stimolazione  motoria. 

La  determinazione  del  rCBF  in  patologia  ccrebrovasco- 
lare  ha  certamente  un  notevole  rilievo  diagnostico.  In 
questi  casi,  sono  state  rilevate  aircsamc  SPECT  altera- 
zioni corrispondenti  alla  sintomatologia  clinica,  presenti 
entro  poche  ore  daH'inizio  dell'evento  patologico  e con 
quadro  T.A.C.  ancora  negativo.  Una  volta  stabilizzatosi  il 
quadro  clinico,  l’area  ipocaptantc  SPECT  permane  molto 
più  estesa  della  corrispondente  lesione  ischemica  T.A.C. 
In  fase  subacuta  (dopo  1-2  settimane),  si  osserva  di  fre- 
Quente  un  transitorio  quadro  di  iperemia  ncH’area  prece- 
dentemente ipocaptante  (fìg.  2);  questo  fenomeno  di 
«perfusione  di  lusso»  in  un'area  funzionalmente  com- 
promessa sembra  dovuto  alla  lisi  spontanea  dell'occlusio- 
ne emboiica  con  transitoria  riperfusionc  vasoparalilica 
dcH'infarto.  Sono  state  evidenziate  anche  aree  di  ipoper- 

2415 


Fig.  1.  Esame  SPECT  della  corteccia  calcarina.  h alio:  in  coodi- 
ziooe  basale;  in  bauo:  dopo  stimolazione  visiva. 


fusione  lontane  dalla  regione  ischemica.  come  ad  cs.  nel- 
l'emisfero cerebellare  controlaterale.  Queste  alterazioni  a 
distanza  sono  espressione  di  ridotta  attività  funzionale 
per  fenomeni  di  dtsconncssionc  neuronale  («diaschisi  ce- 
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Fie  2.  Esame 
SPECT:  quadro  ipcr- 
captanle  di  iperemia 
a livello  deH’emisfcru 
frontale  sinistro  du- 
rante la  fase  subacuta 
di  uru  lesione  cere- 
brovascolarc  (a  di- 
stanza di  1-2  setti- 
mane dalla  lesione 
ischemica).  Neircmi- 
sfero  destro,  area 
non  perfusa  in  corri- 
sponoenza  di  un  in- 
farto cerebrale  stabi- 
lizzato. 
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rebellare»).  Sempre  in  patologia  cerebrovascolare.  la 
SPECT  &i  è dimostrata  utile  per  evidenziare  precocemen- 
te l'insorgenza  di  vasospasmo  dopo  emorragia  subarac- 
notdea,  per  valutare  gli  effetti  di  interventi  di  endoarte- 
riectomia  e bypass  extra-  e intracranico  e per  evidenziare 
alterazioni  di  flusso  durante  attacchi  emicranici  con  sin- 
tomatologia neurologica  focale. 

La  SPECT  con  traccianti  per  rCBF  ha  trovato  impiego 
clinico  in  forme  di  patologia  non  cerebrovascolare.  In  que- 
sti casi,  ad  es.,  in  condizioni  di  stimolazione  sensoriale  o in 
patologia  degenerativa,  le  variazioni  della  perfusione  ema- 
tica regionale  sono  dipendenti  da  variazioni  del  metaboli- 
smo tessutale.  Rappresentano  tjuindi  un  indice  indiretto  di 
modificazioni  dell'attività  funzionale  cerebrale. 

Nell'epilessia  focale,  l'area  corrispondente  al  focus  epi- 
kltogeno  è nettamente  ipocaptante  durante  il  periodo 
intercritico  e ipercaptante  durante  la  crisi. 

Un  quadro  tipico  di  deficit  di  perfusione  corticale  (in 
particolare  nella  corteccia  temporoparietale)  è stato  de- 
scritto nella  demenza  di  Alzheimer  usando  vari  radiotrac- 
cianti (fig.  3).  Questo  quadro  SPECT  è utile  nel  differen- 
ziare tale  tipo  di  patologia  sia  dai  quadri  di  pscudode- 
menza  per  grave  depressione,  sia  da  altri  tipi  di  demenza. 
Nella  demenza  multinfartuale,  si  osservano  aree  di  ipo- 
perfusione multiple  e asimmetriche  cortico-sottocorticali. 


Pie.  4.  Esame 
SPECT:  alterazioni 
prevalenti  a livello 
dei  gangli  della  base 
di  sinistra  in  un  caso 
di  morbo  di  Parkin- 
son con  segni  clinici 
limitati  al  lato  sini- 
stro. 


Per  quanto  riguarda  il  morbo  di  Parkinson,  le  altera- 
zioni prevalenti  sono  state  descritte  a livello  dei  gangli 
della  ba.se  (fig.  4).  verosimilmente  in  rapporto  al  deficit 
della  neurotrasmissione  dopaminergica  nigro-strìatale. 
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IntrottezkMie 

Dopo  la  scoperta  dei  raggi  X.  vari  tipi  di  radiazioni  sono 
state  utilizzate  per  ottenere,  ai  fini  diagnostici  (v.  radio- 
diagnostica). immagini  di  parti  interne  del  corpo  uma- 
no: i raggi  X,  la  tomografia  assiale  computerizzata  (v.) 
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(T.A.C.).  ia  tomografia  a emissione  di  positroni  (v.).  la 
tomografia  a emissione  di  singoli  fotoni  (v.)  e gli  ultra* 
suoni  (v.).  Fra  queste  tecniche  diagnostiche,  che,  in  pro- 
spettiva. si  dovranno  collocare  nelFambito  dei  diparti- 
menti per  lo  studio  delle  immagini,  sta  avanzando  rapi- 
damente la  tomografìa  a risonanza  magnetica  nucleare 
fTRMN).  Le  immagini  con  essa  ottenibili  hanno  come 
termine  di  raffronto  più  vicino  quelle  ottenute  con  la 
T.A.C.  e inoltre  hanno  avuto  uno  sviluppi»  rapido  in 
quanto  hanno  potuto  utilizzare  le  esperienze  ottenute  dal- 
Tuso  del  calcolatore  in  tomografìa  computerizzata. 

Le  immagini  in  TRMN  presentano  la  peculiarità  di 
dipendere  da  più  parametri  (i  tempi  di  rilassamento,  la 
densità  dei  nuclei,  la  velocità  di  flusso)  c questo  apre,  in 
prospettiva,  una  maggiore  gamma  di  applicazioni.  Biso- 
gna però  dire  con  chiarezza  che  la  dipendenza  da  più 
parametri  costituisce  anche  una  difficoltà  per  poter  avere 
delle  informazioni  diagnostiche  facilmente  interpretabili  c 
univoche.  A questo  scopo,  un  notevole  impegno  di  ricer- 
ca è rivolto  a ottenere  immagini  TRMN  che  dipendano 
da  uno  solo  di  questi  parametri  c siano  quindi  più  facil- 
mente intelicgibili. 

È bene  però  precisare  subito  che,  benché  ormai  le 
immagini  TRMN  siano  andate  molto  al  di  là  delle  pro- 
messe iniziali,  pur  tuttavia  rimane  la  necessità  obiettiva 
di  attraversare  una  fase  di  sperimentazione  che  permetta 
di  analizzare  e di  sviluppare  la  potenzialità  di  questa 
nuova  tecnica  diagnostica  prima  di  p>otcr  diffondere  que- 
sta metodica  nella  pratica  ospedaliera  corrente. 

La  risonanza  magnetica  nucleare  (RMN)  è un  fenome- 
no fìsico  che  è stato  osservato,  quasi  contemporaneamen- 
te c indipendentemente  da  Edward  Purcelt  a Harvard  e 
da  Felix  Bloch  a Stanford  nel  1946  (v.  risonanza  ma- 
gnetica nucleare).  Questa  osscrv'azione  sperimentale  e i 
presupposti  teorici  che  ne  sono  alla  base,  furono  conside- 
rati co^  importanti  che,  nel  1952,  a Purcell  c a Bloch  fu 
conferito  il  premio  Nobel  per  la  Fisica.  Si  può  affermare 
con  certezza  che  nessuno  dei  due  AA.  ipotizzò  che  la 
branca  della  spettroscopia  che  si  sviluppò  in  seguito  ai 
loro  primi  esperimenti  avrebbe  avuto,  dopo  circa  30 
anni,  cosi  imix^rtanti  applicazioni  nella  diagnostica  medi- 
ca per  immagini,  tanto  da  poter  essere  considerata  come 
una  tecnica  alternativa  ai  tradizionali  esami  radiologici  o 
come  una  raffinata  tecnica  diagnostica  complementare. 
La  situazione  è stata  pertanto  completamente  diversa  da 
quella  dei  raggi  X che.  scoperti  da  Roentgen  nel  189.S. 
furono  immediatamente  applicati  per  ottenere  le  prime 
immagini  del  corpo  umano. 

Se  SI  considerano,  in  generale,  le  tecniche  diagnostiche 
che  danno  luogo  a immagini,  in  esse  te  radiazioni  (corpu- 
scolari o non)  si  fanno  interagire  con  il  corpo  umano.  La 
formazione  dell'immagine  richiede  che  la  lunghezza 
d'onda  delle  radiazioni  sia  inferiore  o almeno  paragonabi- 
le alla  più  piccola  caratteristica  del  corpo  che  si  vuole  di- 
stinguere in  modo  da  poter  ottenere  un'immagine  risolta, 
limitatamente  alla  regione  d'interazione. 

Se  si  esamina  tutto  lo  spettro  delle  radiazioni  elettro- 
magnetiche  che  va  dalle  onde  radio  ai  raggi  y (fìg.  1).  sia 
i raggi  Y che  i raggi  X attraversano  il  corpo  umano  a cau- 
sa della  loro  elevata  energia.  I raggi  X.  che  hanno  lun- 
ghezza d’onda  dell'ordine  dei  decimi  di  nanomctro, 
(Ur'"  m).  attraversano  il  corpo  umano  con  una  parziale 
attenuazione  che  dipende  dal  differente  as.sorbimento  dei 
vari  tes.suti  del  corpo  umano;  questa  proprietà,  insieme 
alla  piccola  lunghezza  d'onda,  permette  di  ottenere  im- 
magini a elevata  risoluzione.  Se  si  considerano,  invece, 
nello  spettro  delle  radiazioni  elettromagnetiche,  valori 
più  alti  di  lunghezza  d'onda  (U.V..  visibile,  infrarosso. 


mero-  1 u«n»* 

onde  radk)  onde  itnrotso  ' vrieino  ragn  X 

ra00«y 

L 

: 

1 

ló'’ 

1 

KT 

l_ 

L_ 

tfondsicmi 



_i 

_1 

1 

X)« 

1 

keqjerua  llr 

Fig  1.  Spclim  delle  onde  ektiromagnetiche. 


microonde),  il  corpo  umano  risulterà  «non  trasparente» 
a questo  tipiì  di  radiazioni  in  quanto  le  onde  elettroma- 
gnetiche vengono  assorbite  in  uno  spessore  di  dimensioni 
piccole  rispetto  a quelle  del  corpo  umano.  A lunghezze 
d’onda  più  elevate,  corri.spondenti  a frequenze  delFordi- 
ne  di  10  megahertz  (MHz),  si  c nella  regione  delle  onde 
radio,  che  sono  in  grado  di  attraversare  il  corpo  umano, 
ma  che  hanno  tuttavia  una  lunghezjia  d'onda  troppo  ele- 
vata, dell'ordine  delle  decine  di  metri,  per  poter  da  sole 
permettere  rottcnimcnio  di  immagini  di  buon  potere  ri- 
solutivo. Si  vedrà  in  seguito  come  questa  limitazione  è 
stata  superata  da  Lauterbur  facendo  interagire  il  corpo 
umano,  oltre  che  con  un'onda  radio,  anche  con  un  siste- 
ma di  campi  magnetici. 

Per  quanto  concerne  la  descrizione  analitica  dei  princi- 
pi fìsici  che  sono  alla  base  della  RMN  si  rimanda  alla 
viKC  RISONANZA  MAGNETICA  nucixarf.  Si  è visto,  in  quel- 
la sede,  che  i due  parametri  fondamentali  estraibili  da  un 
esperimento  RMN  sono  il  tempo  di  rilassamento  longitu- 
dinale o tempo  di  rilassamento  spin-reticolo  Ti  e il  tem- 
po di  rila.ssamento  tra.sveisale  o tempo  di  rilassamento 
spin-spin  Tj. 

Un  terzo  parametro  importante  è il  numero  totale  di 
nuclei  per  unità  di  volume,  detto  anche  dfnsiià  dei  nuclei. 
che  è dato  dalla  somma  del  numero  di  nuclei  paralleli  e 
antiparalleli  per  unità  di  volume.  Il  segnale  RMN  dipende 
da  questi  3 parametri,  a differenza  del  segnale  della 
T.A.C.  a raggi  X.  che  è legato  soltanto  alla  densità  elet- 
tronica. 

I valori  dei  tempi  di  rilassamento  dipendono  dalla 
mobilità  che  hanno  i singoli  momenti  magnetici  nelle 
strutture  molecolari  a cui  appartengono:  pertanto,  se  si 
considera  una  molecola  di  piccole  dimensioni  come  quel- 
la dell  acqua  in  fase  liquida  che  si  muove  rapidamente,  ì 
tempi  di  rilassamento  Tj  c T2  sono,  a temperatura  am- 
biente. dell'ordine  di  2 sec  e coincidenti  tra  loro. 

Se  si  considerano,  invece,  dei  protoni  appartenenti  a 
molecole  di  peso  molecolare  maggiore  (ad  cs.  proteine) 
in  cui  i moti  molecolari  sono  più  lenti,  allora  t tempi  di 
rilassamento,  da  una  parte  risultano  più  brevi,  dall’altra 
diversi  tra  loro.  In  tab.  I sono  rappresentati  i valori  carat- 
teristici dei  tempi  di  rila.ssamcnlo  dei  protoni  di  vari  tes- 
suti in  condizioni  fìsiologiche.  Damadian  (1971)  che.  in- 
sieme a Lauterbur,  va  considerato  uno  dei  fondatori  delle 
applicazioni  cliniche  della  RMN.  in  una  serie  di  esperien- 
ze pionieristiche  effettuate  nel  1971,  dimostrò  che,  in  un 
tessuto  interessato  da  un  proces.so  neoplastico,  si  ha  un 
aumento  dei  tempi  di  rilassamento. 

FomiazìoBe  dell^immagine  sella  TRMN 
Si  intende  presentare  qui.  brevemente,  qual  è l’idea  fon- 
damentale elaborata  da  Lauterbur  che  permette  di  utiliz- 
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zare  la  RMN  per  ottenere  delle  immagini  di  parti  del 
corpo  umano.  Come  si  è detto,  nella  RMN  la  lunghezza 
dell'onda  incidente  è molto  più  grande  (si  è nella  regione 
delle  radioonde)  rispetto  a qualunque  parte  del  corpo 
umano  che  si  voglia  visualizzare;  pertanto.  la  lunghezza 
d'onda  in  RMN  costituisce  una  limitazione  all'ottenimen- 
to di  una  buona  risoluzione  spaziale. 

Questa  limitazione  diwuta  alla  lunghezza  d'onda  può 
essere  rimos.sa,  e una  nuova  classe  di  immagini  ottenuta, 
avvalendosi  di  un'interazione  indotta  locale.  Il  problema 
è proprio  come  indurre  tale  interazione  locale. 

La  tecnica  di  RMN  tradizionale  sottopone  il  campione 
in  esame  a un  campo  magnetico  statico  Bo  omogeneo  su 
lutto  il  volume  del  campione,  c successivamente  lo  irra- 
dia con  impulsi  a radiofrequenze  (r.f.).  In  questo  modo 
tutti  I nuclei  risonanti  (ad  es.  i protoni)  contenuti  nel 
campione  producono  un  segnale  la  cui  frequenza  di  riso- 
nanza à indipendente  dalia  posizione  che  es.si  occupano 
dentro  il  corpo  in  esame;  infatti,  una  volta  definito  il 
campo  magnetico  statico  Bo.  la  frequenza  di  risonanza 
dei  nuclei  è praticamente  definita  su  lutto  il  campione. 

In  presenza  di  un  secondo  campo  che  limita  l'intera- 
zione deH'oggetto  con  U primo  campo  a una  regione  defi- 
nita. la  risoluzione  diventa  indipendente  dalla  lunghezza 
d'onda.  Poiché  questo  effetto  è dovuto  alla  presenza  di 
due  campi  magnetici  che  interagiscono  con  il  corpo  in 
esame.  Lauterbur  (1973)  ha  proposto  di  chiamare  questa 
tecnica  zeugmaiografia  (dal  gr.  zèugma  'unione')  proprio 
per  indicare  razione  congiunta  di  due  campi. 

La  RMN-i/7uigmg  si  avvale  di  gradienti  di  campo  ma- 
gnetico per  ottenere  la  risoluzione  spaziale  dei  segnali  di 
RMN.  Poiché,  infatti,  il  valore  del  campo  magnetico  de- 
termina il  valore  della  frequenza  di  risonanza,  se  si  crea 
un  campo  magnetico  che  sia  diverso  in  ogni  punto  del 
campione,  i nuclei,  nelle  diverse  posizioni,  risuoneranno 
a frequenze  diverse. 

Sì  conuderìno  tre  campK>ni  di  acqua  identici  m un  campo 
magnetico  onwgeneo  con  un  gradiente  lineare  sovrapposto  (fìg. 
2).  Si  supponga  di  applicare  il  campo  statico  B.>  nella  direzione  z 
e un  gradiente  nella  direzione  x lungo  l'asse  ortzzunlaJe.  1 tre 
campioni  vedranno  tre  campi  esterni  diversi  B|.  B:  e Sì  sup- 
ponga di  eccitare  la  risonanza  mediante  un  impulso  a radiofre- 
quenza che  conterrà  quindi  le  frequenze  opportune  per  la  riso- 
nanza a campi  diversi.  1 protoni  che  si  trovano  nelle  ire  provette 
emetteranno  tre  segnali  a radiofrequenza  le  cui  intensità  deca- 
dranno csponcnziaimcme.  Si  supponga  di  avere  un  rivelatore 
che  registri  il  segnale  complesso  formalo  dai  ire  segnali  indivi- 
duali. chiamato  il  segnale  net  dominio  temporale;  da  questo,  tra- 
mite un'opcrazirmc  matematica  denominata  trasformata  di  f'ou- 
rier,  si  ottiene  riniensità  del  segnale  in  funzione  della  frequenza. 
Poiché  il  valore  del  campo  magiKlicu  è noto,  ciascun  valore  di 


TAB.  I.  TIPICI  VALORI  RMN  DEI  TESSUTI  A 0,15  TE- 
SLA  m 


Temila  T|(insec)  j 

T,<imcc) 



Tessuto  adiposo 

150 

150 

Fegato 

250  1 

44 

Pancreas 

275  1 

43 

Sostanza  bianca 

300 

133 

Milza  1 

400  ] 

107 

Corticale  renale 

4(U 

70 

Midollare  renale  ' 

650 

170 

Muscoli 

450  , 

64 

Sostanza  gngia 

475  I 

118 

Sangue 

525 

261 

Liquor 

20«)  j 

250 
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frequenza  individuerà  la  posizione  spaziale  della  provetta.  Se  te 
3 provette,  Invece  che  contenere  campioni  d'acqua  identici,  con- 
tengono tre  tessuti  tra  di  loro  diversi,  i 3 segnali  che  si  osserve- 
ranno dopo  rapplica/ionc  dell'impulso  a r.r.  dipenderanno  al- 
meno da  3 parametri:  la  densità  protonica  e i tempi  di  rilassa- 
mento T|  c Tj.  Questo  significa  che,  dopo  aver  effettuato  la  tra- 
sformala di  Fouricr.  si  otterranno,  nel  dominio  delle  frequenze,  3 
segnali  la  cui  frequenza  di  nsonanza  darà  ancora  la  posizione 
spaziale  della  provetta,  ma  il  segnale  RMN  cosi  ottenuto  dipen- 
derà dai  3 parametri  sopra  citati  (v.  anche;  risonanza  magneti- 
ca nucleare).  Si  vedrà  successivamente  quali  tecniche  di  acqui- 
sizione siarro  necessane  per  mettere  in  evidenza  la  dipendenza 
del  segnale  di  RMN  dai  singoli  parametri. 

Schema  a biocclii  iB  un  fomografo  a RMN  e sequenze 
tTimpuls» 

La  ftg.  3 presenta  lo  schema  a blocchi  di  un  tomografo  a 
RMN  mettendone  in  risalto  le  componenti  essenziali.  In 
questo  schema  si  possono  evidenziare  le  parti  seguenti. 

a)  11  magnete  che  produce  il  campo  magnetico  Bni  es.so 
contiene  al  suo  interno  il  iettino  portapaziente.  L'intensi- 
tà del  campo  Bn  dipende  dal  tipo  di  magnete  utilizzato 
(resistivo  o superconduttivo);  al  suo  interno  sono  allog- 
giate delle  bobine  che  permettono  di  creare  gradienti  di 
campo  magnetico  lungo  le  tre  direzioni  dello  spazio  (x.  y. 
z)  e di  ottenere,  di  conseguenza,  un  gradiente  del  campo 
magnetico  lungo  una  qualsiasi  direzione  dello  spazio. 

b)  Le  bobine  a r.f.,  il  cui  asse  è perpendicolare  al  cam- 
po magnetico  Bo;  esse  possono  essere  eccitate  con  il 
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Fig.  3.  Schema  a blocchi  di  un  tomografo  a RMN. 


campo  magnetico  oscitlante  B|  ed  ai  loro  estremi  può 
essere  prelevato  il  segnale  di  RMN. 

c)  Il  generatore  del  segnale  a r.f.:  esso  produce,  su 
istruzione  del  calcolatore,  gli  impulsi  di  forma,  durata  e 
ampiezza  programmati  per  la  misura. 

d)  Il  ricevitore  con  relativo  preamplifkatore:  permette 


di  aumentare  il  rapporto  segnale/rumore  delia  tensione 
I^N  proveniente  dalla  bobina  ricevente. 

e)  Il  convertitore  analogico-digitale:  esso  permette  di 
trasferire  le  informazioni  fìsiche  del  fenomeno  RMN. 
rappresentate  da  grandezze  che  variano  con  continuità 
nel  tempo,  in  informazioni  che  variano  in  forma  discreta 
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c che  possono  essere  quindi  irasferite  ed  elaborate  dal 
calcolatore. 

0 II  calcolatore:  esso  effettua  la  ricostruzione  delPim- 
magine,  che  può  poi  es^re  presentala  su  di  un  monitor 
do  immagazzinata  (disco,  nastro  magnetico,  etc.).  e inol- 
tre esegue  in  tempo  reale  il  controllo  di  tutta  la  mi- 
sura. 

g)  Consolle  operativa:  essa  viene  utilizzata  direttamen- 
te dairoperatore  per  programmare  la  misura  e per  otte- 
nere le  immagini  dell’esperimento  RMN  o,  eventualmen- 
te, copie  su  film. 

Si  è visto  che  il  segnale  RMN  dipende  in  generale  da 
più  parametri:  la  densità  protonica,  il  tempo  di  rilassa- 
mento trasversale  e longitudinale;  oltre  a tutto  ciò  biso- 
gna aggiungere  che  l'intensità  dipende  anche  dalle  carat- 
teristiche di  moto  degli  spin  nel  campione. 

Si  è visto  che  l'intensità  del  segnale  RMN  e la  sua  di- 
pendenza temporale  possono  essere  osservate  dopo  l'ap- 
plicazione di  un  impulso  a radiofrequenza.  Se,  invece  di 
applicare  un  singolo  impulso,  si  perturba  il  sistema  di 
spin  mediante  un  insieme  di  più  impulsi,  possiamo  otte- 
nere un  segnale  che  permetterà  una  misura,  o della  den- 
sità dei  protoni  o di  T|.  o di  T2.  Poiché  l'immagine  è 
strettamente  correlata  ai  valori  dell'intensità  del  segnale 
RMN.  è possibile  ottenere,  di  conseguenza,  un'immagine 
dipendente,  in  modo  preponderante,  dal  parametro  sele- 
zionato. 

Nella  fìg.  4 sono  mostrati  due  tomografi  a RMN. 

Cetmi  mila  TRMN  nello  studio  di  diversi  organi  e appa- 
rati 

La  RMN  è in  corso  avanzato  di  sperimentazione  clinica 
presso  centri  di  ricerca,  accuratamente  selezionali,  a livel- 
lo sia  intemazionale  die  nazionale,  in  cui  sono  installale 
delle  apparecchiature  di  tomografìa  RMN  (TRMN)  che 
hanno  lo  scopo  di  analizzare  situazioni  patologiche  in 
diversi  organi  c apparati  al  hne  di  valutare  la  potenzialità 
e i limili  di  questa  tecnica,  da  sola  o in  connessione  con 
altre  metodiche  d'indagine  e,  in  particolare,  con  la  tomo- 
grafìa assiale  computerizzata  (T.A.C.). 

Si  può  affermare  che.  allo  stato  attuale,  la  TRMN  ha 
raggiunto  i migliori  risultati  diagnostici  in  molte  situazioni 
patologiche  a livello  cranico.  Ciò  é connesso  al  fatto  che 
la  TRMN  permette  di  ottenere  una  riproduzione  della 
morfologia  con  buona  risoluzione  spaziale  c inoltre  un 
elevato  contrasto  tra  sostanza  grìgia,  bianca  e liouor. 
Inoltre  le  immagini  non  presentano  artefatti  ossei  a livel- 
lo della  fossa  cranica  posteriore  (Young  et  a/.,  1981)  a 


causa  della  quasi  totale  assenza  di  segnale  RMN  prove- 
niente dalle  strutture  ossee.  Con  la  TRMN  si  possono 
ottenere  delle  sezioni  comunque  orientate  del  cranio.  In 
fìg.  5 sono  riportate  sezioni  coronali  e sagittali;  queste 
nuove  immagini  de)  cranio,  non  ottenibili  direttamente 
mediante  T.A.C..  offrono  indicazioni  sull'estensione  in 
profondità  delie  lesioni  e danno,  quindi,  informazioni  uti- 
li al  neuropatologo  e al  neurochirurgo. 

informazioni  cliniche  assai  rilevanti  possono  essere  ot- 
tenute con  la  TRMN  sulla  patologia  a livello  cranico: 
malformazione  (ad  cs..  sirìngobulbia).  encefaliti,  processi 
di  demielinizzazione  (ad  es..  sclerosi  multipla),  patologia 
vascolare,  neoplasie,  benigne  e maligne. 

Bisogna  precisare  che.  benché  la  sensibilità  della 
TRMN  sia  alla  per  i tumori,  non  vi  è pc^ibilità  di  de- 
terminare la  natura  istologica  dei  diversi  tipi  di  neoplasie 
per  l'ampio  accavallamento  dei  valori  di  T|  e Tj.  Purtut- 
tavia.  in  alcuni  casi,  è possibile  predire  il  grado  di  diffe- 
renziazione. Questa  possibilità  è connessa  al  fatto  che  i 
valori  di  T|  e Tj.  nei  tumori  immaturi  c più  invasivi, 
sono  più  elevati  in  rapporto  al  maggior  contenuto  d'ac- 
qua (Araki  et  al.,  1984). 

I risultati  ottenuti  ncH'aduUo  sono  ancora  più  rilevanti 
e vantaggiosi  in  età  pediatrica  ed  è stato  mostrato  (John- 
son et  ai.,  1983)  che.  in  alcune  situazioni  patologiche  di 
tipo  neurologico,  la  TRMN  fornisce  informazioni  diffi- 
cilmente ottenibili  con  la  T.A.C.  e con  gli  ultrasuoni. 

Particolari  vantaggi  offre  la  TRMN  nella  diagnosi  della 
patologia  vascolare  cerebrale  (Sipponen  et  ai.,  1983; 
Gomorì  et  al.,  1985). 

La  TRMN  permette  di  ottenere  importanti  informazio- 
ni diagnostiche  su  tutte  le  situazioni  patologiche  che  pos- 
sono interessare  la  colonna  vertebrale  (ad  es..  ernia  del 
disco,  traumi,  processi  neoplastici,  etc.). 

Per  quanto  concerne  lo  studio  del  midollo  spinale,  la 
TRMN  permette  di  ottenere  immagini  multiplanari  diret- 
te e inoltre,  a differenza  della  mielografìa  e della  mie- 
lo-T.A.C,,  non  necessita  dell'uso  di  mezzi  di  contrasto.  I 
risultati  ottenuti  fanno  ritenere  che  in  futuro  la  TRMN 
possa  divenire  l'indagine  d’elezione  nella  diagnostica  del- 
ia patologia  vertebrale  e del  midollo  spinale. 

Per  quanto  concerne  lo  studio  analitico  della  patologia 
del  S.N.C..  v.  sotto,  coll.  2430-2439. 

Per  quanto  riguarda  il  tronco,  i vantaggi  della  TRMN  e 
la  possibilità  di  ottenere  immagini  di  buona  qualità  stan- 
no emergendo  dopo  che  si  é passati  all'uso  quasi  esclusi- 
vo di  magneti  superconduttori  ad  aito  campo  e.  a livello 
del  torace,  di  sistemi  che  consentono  la  sincronizzazione 


Fic.  5.  Sezione  coronale  e sagittale 
del  cranio  ottenuta  con  un  torrtografo 
resistivo  della  CGR. 
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Fig.  6.  Utilizzando  la  sincronizzazione  cardiaca,  si  possono  otte* 
nere  immagini  statiche  del  cuore.  In  particolare,  vengono  mo> 
strale  k fasi  sistolica  e diasiolica.  {Ptr  cortnia  dtlta  CCR), 


(Feiglin  et  «/.,  1985)  igating)  sia  cardiaca  (fig.  6)  che  re- 
spiracoria. 

Risultati  eccellenti  sono  stati  ottenuti  a livello  del  fega- 
to.  delle  vie  biliari,  del  pancreas,  dei  reni,  dei  surreni. 
della  pelvi  maschile  e femminile,  delle  mammelle,  del- 
l’apparato  muscoloscheletrìco.  de)  collo,  del  polmone,  del 
mediastino  e,  infine,  delle  strutture  cardiovascolari.  In 
^est’ultimo  settore,  bisogna  precisare  che.  tramite  la 
TRMN,  è possibile  sia  diagnosticare  condizioni  patologi* 
che  dei  grandi  vasi,  sia  effettuare  misure  del  flusso  emati- 
co. Ulteriori  informazioni  cliniche  possono  essere  ottenu- 
te. tramite  la  TRMN.  nel  settore  della  diagnostica  delle 
malattie  organiche  e funzionali  del  cuore. 

Per  quanto  concerne  Io  studio  analitico  della  patologia 
del  corpo  intero  (escluso  il  S.N.C.),  v.  sotto,  coll.  24^1- 
2468. 

Le  aspettative  e le  prospettive  della  TRMN.  riceveran- 
no un  ulteriore  impulso  utilizzando  i cosiddetti  mezzi  di 
contrasto  paramagnetici.  Oucsie  sostanze  sono  dotate  di 
una  magnetizzazione  dovuta  alla  presenza  di  momenti 
magnetici  elettronici  che.  interagendo  con  i momenti 
magnetici  nucleari,  portano  a una  diminuzione  dei  tempi 
di  rilassamento  con  reffetto  finale  di  poter  influenzare  il 
contrasto  in  modo  controllato. 

Questi  composti  paramagnetici  possono  essere  sommi- 
nistrati per  via  orale,  inalatorìa.  endovenosa  c permetto- 
no di  migliorare  la  qualità  deirimmagine. 

Infine,  si  può  concludere  che  la  TRMN.  alla  luce  del- 
Tespcrienza  attuale,  è sicuramente  equivalente,  se  non 
superiore,  alla  T.A.C.  in  campo  neuroradiologico,  mentre 
è assai  promettente  a livello  toracoaddominale  e.  in  par- 
ticolare. nello  studio  del  cuore  e dei  grossi  vasi. 

ProbleiBÌ  di  sioirezza  in  TRMN 

Fin  dalle  prime  applicazioni  della  TRMN  ò stato  sempre 
messo  in  evidenza  che  l'utilizzazione  di  radiazioni  non 
ionizzanti  rende  questa  metodica  più  sicura  o a rischio 
più  basso  rispetto  alle  tecniche  a raggi  X tradizionali,  È 
importante,  tuttavia,  analizzare  le  possibili  fonti  di  rischio 
in  TRMN. 

In  un’immagine  a RMN  l'organismo  viene  immerso  in 
un  campo  magnetico  statico,  non  omogeneo  all'interno 
dcirorganismo  per  la  presenza  di  gradienti  di  campo  e 
sottoposto  a un  campo  a r.f.;  inoltre,  per  l'effettuazione 
della  misura,  si  utilizzano  campi  magnetici  variabili  nel 
tempo.  11  corpo  umano  è quindi  invaso  da  varie  compo- 
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nenti  di  energia  elettromagnetica  che.  interagendo  con  i 
momenti  magnetici  nucleari  deH'organismo.  danno  luogo 
airimmagine  a RMN.  Nella  valutazioite  del  rischio  si 
dovrà  stimare  l’effetto  biologico  prodotto  e l’eventuale 
nocività  a esso  associata. 

Va  sottolineato  che  questa  valutazione  non  è banale: 
.studi  in  vitro  possono  identificare  i meccanismi  di  intera- 
zione con  i sistemi  biologici  e suggerire  i rischi,  ma  non 
riflettono  necessariamente  gli  effetti  in  vivo. 

I possibili  danni  all'individuo  risultano  dall'esposizione  a: 

1)  un  intenso  campo  magnetico  statico  Bo; 

2)  un  campo  magnetico  variabile  nei  tempo  dB/dt; 

3)  un  campo  elettromagnetico  a r.f. 

Gli  effetti  hioiogici  risultann  daU'esposizioM  ai  campo  magne- 
tico statico  Bn  possono  derivare  dai  fatti  seguenti. 

Interazione  con  biomokeok.  organuli  cellulari,  cellule.  Sono 
stali  osservali:  orienlamenlo  di  macromokcole  (ad  es.:  rodopsi- 
na nei  hasion^lli  retinici  per  B,.  > 1 TfTeslaj),  alteraziom  di 
cinetiche  enzimatiche,  aberrazioni  cromosomiche  (Bn  > 1 T), 
oricntamentu  di  eritrociti  «falciformi»  (Bo  > 1 T)- 
Interazione  con  sistemi  fisiologici  in  cui  csistoiK)  processi  di 
conduzione  ekitrica.  Sono  stati  osservati;  effetti  sulla  conduzio- 
ne nervosa  (teoricamente:  24  T.  sperimentalmente  1 T).  e varia- 
zioni nei  tracaati  elctlrocardiografici  (0,3  T). 

Alterazioni  cmatologidic  a carico  di  pia.strine  e Icucoati. 
Effetti  sul  comportamento  e induzioni  di  aborti. 

Gli  effetti  biologici  dovuti  alla  componente  dei  campo  magneti- 
co  che  varia  nel  tempo,  dB/dt,  provocano  la  comparsa  di  corren- 
ti indotte  io  accordo  alle  kggi  di  Faraday-Ncwmann.  La  corren- 
te risultante  dipenck  dalla  conducibilità  e dalle  caratteristiche 
geometnehe  della  porzione  di  corpo  interes&ata.  Nella  valuta- 
zione del  rischio  viene  comunemente  valutato  che  a vanazioni 
di  I T/sec  corrisporKiono  densità  di  corrente  indotta  pati  a 
1 pA/cm*.  Sono  attesi  effetti  termici,  se  rassorbimenio  di  energia 
i ckvato.  cd  effetti  non  termici.  Gli  effetti  termici  sono  esamina- 
ti insieme  agli  effetti  risultanti  daircsposizioiK  alle  r.f.  Oli  effetti 
non  rermtn  osservati  sperimentalmente  inducono; 
alterazioni  nel  potenziale  d’azione  del  nervo  (30(X}  jiA/cm*); 
induzione  di  fibrillazione  cardiaca  (lOO-IOIKi  |iA/cm*): 
attivazione  delle  piastrine  (24  }iA/cm*); 
induzione  di  magnetofosfeni  (2  |iA/cmO; 
variazioni  reversibili  di  permeabilità  di  membrana  (soglia  non 
accertata). 

Per  quanto  nguarda  i rischi  dens'anli  da  campi  elettromagnetici 
a radiofrequenze,  si  ricorda  che  la  TRMN  utilizza  frequenze  di- 
verse a seconda  .dcH'intcnsità  del  campo  magnetico  apfHicaio: 
per  es..  15  MHz  per  campi  di  0,3  T.  98  MHz  per  campi  di  2 T. 
L'as&urbimento  di  energia,  fornita  sotto  forma  di  onde  elettro- 
magnetiche a r.f.,  può  a sua  volta  provocare  effetti  termici  e non 
termici. 

Sugli  effetti  rK>n  termici  esisioiH)  dati  molto  controversi,  es- 
senzialmente relativi  a danni  a carico  del  S.N.C.  Poiché  sono 
effetti  a.s.sodati  a esposizioni  prolungate  e ripetute,  non  sono  da 
prendere  in  considerazione  per  i pazienti  sottoposti  a singok 
indagini.  Gli  effetti  termici  sono  dovuti  airassorbimento  di  ener- 
gia da  parte  dei  tessuti  c al  conseguente  innalzamento  di  tempe- 
ratura. Tale  assorbimento  dipende  dalla  frequenza  in  relazione 


TAB.  11.  penetrazioni:  nei  TESSUTI  IN  FUNZIONE 
DELLA  FREQUENZA 


Penetrazione  (cm) 


Frequenza 

(MHz) 


aho  contennto 

bnso  conicnnio 

di  acqna 

di  acqua 

, 

91.3 

IO 

21.6 



40 

H.2 

118 

100 

6,7 

60.4 
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TAB.  111.  LINEE  GUIDA  PER  LA  PROTEZIONE  IN 
TRMN 


National  ffadiological  Protection  Board  (UKi,  I9f0 


Campi  magnetici  stalia; 
pulente 
iasoraiore 


Campi  magnetia  variabili 
Radiafrequerue  (SAR) 


< 2.5  T 

< 0.02  T (0.2  T per  t < IO  scc) 
per  rimerò  corpo 

< 0.2  T (<  2 T per  i<  10  scc) 
per  mani  e braccia 

< 20  T/s  (I  < 10  nuec) 

< (dUc'dt)*  X 4 (t  < 10  nscc) 

< 0.4  W Itg 

< 5 W’kg  su  1 g di  tesMilo 


Bureau  of  Radioiogicat  Health  iUSA),  /V/C 


Campi  magnetici  statici 
Campi  magnetici  variabili 
Radiofrequenze  (SAR) 


<2  T 

< 3 T/5 

< 0.4  W.'kg 

< 4 W kg  su  1 g di  tessuto 
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alle  caratteristiche  dei  levsuti,  in  modo  particolare  al  loro  conte- 
nuto acquoso.  In  tab.  Il  è presentala  la  penciruione  a diverse 
frequenze  nelle  due  situazioni  estreme  di  basso  e alto  contenuto 
d'acqua 

La  valutazione  deH  assorbimenio  vicrve  effettuata  mediante 
l'uso  del  SAR  (Specific  Absorption  Rate)  e si  assume  che  un 
assorbimento  di  4W/kg  provochi  un  innalzamento  termico  di 
l 'Xi.  che  rientra  nei  limiti  delle  variazioni  termiche  metaboliche 
normali  Resta  da  valutare,  mediante  l'uso  di  opponuni  fantocci, 
il  reale  assorbimento  in  prufiMidilà 

Alcuni  organi,  infine,  non  sono  in  grado  di  cedere  il  calore 
assorbito  in  quanto  poco  vascnlarizzaii  (occhio,  gonadi)  e vanno 
quindi  axisidcrati  organi  critici 

Problemi  particolari  presentano  i pazienti  portatori  di 
protesi  metalliche,  di  clip  metalliche  vasailari  intracrania- 
ii  o di  pacemakers . Questi  pazienti  presentano  rischi  di- 
versi sia  nei  riguardi  del  campo  magnetico  statico  B<>.  che 
del  campo  magnetico  variabile  dB/dt,  che  delle  r.f.  L'uii- 
lizzazione  della  TRMN  per  questi  pazienti  è da  escludere. 

In  campo  intemazionale,  gli  stessi  paesi  che  per  primi 
hanno  sviluppato  la  TRMN  a scopo  diagnostico  hanno 
anche  per  primi  indicato  delle  linee  guida  per  la  prote- 
zione del  paziente  c dei  lavoratori,  riassunte  in  tab.  III. 
Per  quanto  riguarda  i campi  magnetici  statici  i valori 
sono  tra  di  loro  poco  discordanti.  Infine,  per  quanto  ri- 
guarda Tcsposizionc  a campi  a r.f.  i valori  indicati  sono 
quelli  accettati  da  altri  organismi  internazionali  per  i la- 
voraton  esposti  e anche  per  le  popolazioni. 

In  Italia  non  esistono  ancora  lince  guida  generali,  né 
una  normativa  per  procedure  aulorizzative  per  nuove 
tecniche  diagnostiche.  Bisogna  tuttavia  menzionare  che 
nell'agosto  1985  (nel  Decreto  del  Presidente  del  Consi- 
glio dein  ag.  1985.  G.  U.  n.  1K4  del  6 ag.  1985)  è stato 
pubblicato  un  atto  di  indirizzo  e coordinamento  delle  at- 
tività amministrative  delle  Regioni  per  rinstallazionc  di 
apparecchiature  a RMN.  Questo  atto  legislativo  potrebbe 
dare  gli  strumenti  affinché  lo  sviluppo  della  TRMN  in 
Italia  avvenga  in  modo  programmato,  a differenza,  ad 
cs.,  dello  sviluppo  caotico  che  ha  avuto  la  T.A.C.  nel 
nostro  paese. 
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lirtrodttzione 

La  TRMN,  per  la  pos.sibilÌtà  di  ottenere  immagini  sui 
vari  piani  c per  l'elevata  sensibilità  nel  rilevare  modifica- 
zioni indotte  dalla  presenza  di  una  patologia  nei  tessuti, 
si  è dimostrata  particolarmente  utile  nello  studio  delle 
malattie  del  S.N.C.  (Brant-Z!awadzki  et  al.  1984). 

In  considerazione  dei  diversi  parametri  utilizzabili 
(tempi  di  rila.ssamento  T|  e Tj  e densità  protonica)  è 
possibile  ottenere  vane  informazioni  sulla  struttura  in- 
trinseca dei  tessuti  superiore  a quelle  ottenibili  con  la 
tomografìa  a.ssiale  computerizzata  (T.A.C.). 

La  maggior  parte  delle  lesioni  del  sistema  nervoso  pre- 
senta tempi  di  rilassamento  T|  e T;  più  lunghi  rispetto  al 
tessuto  cerebrale  normale.  In  alcuni  tessuti  patologici  si 
può  osservare  un  accorciamento  dei  tempi  di  rilassamen- 
to T|  tale  da  permettere  una  caratterizzazione  del  tessu- 
to. Le  immagini  pesate  prevalentemente  in  T2  forniscono 
un  miglior  contrasto  tra  tessuti  patologici  c tessuti  norma- 
li. e quelle  pesate  in  T|  un  miglior  dettaglio  anatomico 
(fig.  7). 

Tsmorì  cerebndi 

I tumori  cerebrali  della  serie  gitale,  astrocitomi  (fìg.  8). 
gliomi  c oligodcndrogliomi,  si  presentano  alla  TRMN 
come  aree  ipointcnsc  nelle  immagini  pesate  prevalente- 
mente in  T>.  Utilizzando  opportune  sequenze  è possibile 
inoltre  distinguere  il  confine  tra  tessuto  ncoplastico  ed 
edema  pcrifocalc  c differenziare  la  componente  solida  da 
quella  cistica  (Kyos  et  al..  1985).  Le  calcificazioni,  quan- 
do presenti,  si  manifestano  come  aree  di  assenza  di  se- 
gnale (Hoilarvd  et  a/.,  1985). 

La  TRMN  è di  particolare  utilità  diagnostica  nello  stu- 
dio dei  gliomi  della  fossa  cranica  posteriore,  e ciò  grazie 
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Fig.  7.  TRMN  dcirenccfalo 
normale.  Sequenze  pesate  in  T| 
(tf  sinistra)  e in  T;  (a  dfstra). 
Tomogrammi  assiali.  1)  Testa 
del  nucleo  caudato;  2)  corpo 
striato;  3)  talamo;  4)  arterie 
cerebrali  anteriori;  5^  capsula 
interna;  6)  vena  di  galeno; 
7ì  ginocchio  del  corpo  calloso; 
8)  corno  frontale  del  ventrìcolo 
laterale;  9)  III  ventricolo; 
IO)  trìgono  ocl  ventricolo  latcra* 
le;  li)  spicnio  del  corpo  calloso. 


Fig.  8.  Astrodtoirui.  A smistnr. 
tomo^nruna  coronale  (TR-5O0 
TE-|7).  presenza  di  area  di 
tenue  ipoiniensità  localizzata  in 
sede  parietale  destra;  marcata 
compressione  della  cella  media 
del  ventricolo  laterale.  A destra: 
lomMramma  conciaie  (TR-2000 
TE* 90).  Presenza  di  estesa  area 
ipermtensa  in  sede  parietale 
destra;  non  è pc^sibiic  distin- 
guere la  neoplasia  daU‘cdcma 
perìfocale. 

Nola:  TR  à il  tempp  di  ripeti- 
zione in  mscc;  TE  e il  temm  di 
eco  in  mscc.  Con  SE  \spin 
echo)  vengono  anche  riassunti  i 
due  valon  TR  c TE  cs,  co- 
me nei  casi  di  fig.  8.  SE  30CV17. 
SE  20UU/90). 


all'elevata  sensibilità  e all'assenza  di  artefatti  ossei  (Lee 
et  al.,  1985);  la  TRMN  è in  grado  di  dimostrare  con  esat- 
tezza estensione  e rapporti  del  tumore  stesso  con  le  strut- 
ture vicine. 

La  possibilità  di  ottenere  dircitamente  immagini  sui 
piani  sagittali  e coronati  permette,  inoltre,  una  più  detta- 
gliata definizione  della  patologia  e dei  suoi  rapporti  con 
le  strutture  venirìcoiarì  (fig.  9). 

Le  metastasi,  più  frequentemente  multiple,  si  presen- 
tano alla  TRMN  come  aree  a localizzazione  ubiquitaria, 
di  solito  lievemente  ipointcnsc  in  Ti  e ipcrìntense  in  T2  e 
circondate  da  abbondante  edema  perìiestonaie  caratteri- 
sticamente iperintenso  nelle  immagini  pesate  in  T2  (Lee 
et  al.,  1985). 

I tumori  discmbrìogenetid.  colesteatomi  (fig.  10)  ed 
epidermoidi.  in  considerazione  detl'elevato  contenuto  li- 
pidico. si  presentano  alla  TRMN  come  aree  di  segnale 
iperintenso  sia  nelle  imma^ni  pesate  in  T|  che  in  quelle 
pesate  in  T2  (Johnson  et  ai,  1983). 

Difficoltà  diagnostiche  sorgono  nello  studio  dei  menin- 
giomi.  La  T.A.C.  è in  grado  di  documentare  con  preci- 
sione sede  ed  eventuali  calcificazioni  presenti  in  queste 
lesioni.  Alla  TRMN  i meningiomi  presentano  un  compor- 
tamento variabile,  ma  generalmente  appaiono  lievemente 
ipoinicnsi  nelle  immajpni  pesate  in  T|  e leggermente  iper- 
intensi  nelle  immagini  pesate  in  T2  (Zimmeiman  et  al., 
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1985).  È inoltre  diffidlc  identificare  con  esattezza  le 
eventuali  calcificazioni  presenti.  L'uso  di  mezzi  di  contra- 
sto paramagnetici  renderà  più  facile  la  diagnosi  di  queste 
neoplasie  (Byddcr  et  ai,  1985). 


Fig.  9.  Astrodton\a 
cistico.  Tomogramma 
coronale  (TR-500 
TE-17).  Presenza  di 
circoscritta  arca 
ipointensa  localizza- 
la in  sede  pontoce- 
rebeUarc  sinistra  con 
comprcsskmc  del  IV 
ventrìcolo. 


2432 


Digitized  by  Coogle 


TOMOGRAHA  A RISONANZA  MAGNETICA  NUCLEARE 


Fig.  10.  Colestealoma.  A sini- 
stra Tomogramma  assiale  (TR* 
SOO  TE-30)  Area  ipcriniensa  di 
morfologia  rotoodcggiante  loca- 
lioala  riclla  ctMcma  dell'angolo 
poniocerchcllarc  di  sintsira:  il 
tronco  dctrcncefalo  appare 
compresso  e dislocalo  controla- 
teralmente.  A destra  Tomo- 
cramroa  coronale  (TR-30(I0  TE- 
?0|.  Si  conferma  la  presenza  di 
un  area  rotondeggiante,  iperìn- 
tensa.  estrìnseca  al  tronco  del- 
l'cncefalo. 


Il  ncurìnoma  dclPacustico  à visibile  come  un'arca  di 
iperìntensità  nelle  immagini  pesate  in  T2;  resiremità  me- 
diale del  nervo  è più  correttamente  studiata  nelle  imma- 
gini pesate  in  T]:  ciò  grazie  all'assenza  di  artefatti  ossei  e 
all'alto  contrasto  esistente  tra  le  strutture  nervose  e i! 
liquor  (Young.  1983;  Kingsicy  et  al.,  1985)  (fig.  11). 


He.  11.  Ncurìnoma 
dell'acustico;  tomo- 
ramma  assiale 
TR-3000  TE-30). 
'ircoscrilta  area  ipcr- 
intcnsa  localizzata 
nella  cisterna  dell'an- 
colo  ponioccrebcllarc 
di  destra. 


Gli  adenomi  ipolìsarì  appaiono  come  aree  isointense  o 
lievemente  ipointensc  rispetto  al  parenchima  circostante 
nelle  immagini  pesate  in  T|  e iperintense  nelle  immagini 
pesate  in  T2.  Il  vantaggio  principale  della  TRMN  è quello 
di  poter  meglio  definire  i rapporti  del  tumore  con  la  cavi- 
tà sellare  c la  cisterna  chiasmatica,  oltre  a poter  dimo- 
strare con  chiarezza  la  presenza  di  eventuali  emorragie  o 
arce  di  necrosi  nel  contesto  della  neoplasia  (Oot  et  at., 
1984;  Hawkcs  et  ai.  1983). 

Anche  nei  craniofaringiomi  la  TRMN  permette  di  defi- 
nire correttamente  con  immagini  sui  piani  sagittali  la 
estensione  e i rapporti  con  le  strutture  vicine  (Rosa  et  at., 
1986).  L’impossihiiiià  di  dcxrumentare  le  calcificazioni 
cosi  frequenti  in  questo  tipo  di  tumore,  può  rappresenta- 
re una  limitazione  alla  corretta  interpretazione  delle 
immagini. 

Patologia  vascolare  cerebrale 

NeH'ischemia  cerebrale  il  ridotto  apporto  ematico,  in  un 
definito  territorio  vascolare,  porta  allo  sviluppo  di  un 


danno  ischemico  che  inizialmente  si  manifesta  con  la 
comparsa  di  una  reazione  edemigena  tessutale.  L’edema 
visibile  con  la  T.A.C.  a 12-24  h dairic/ur  (Wall  et  ai., 

1982)  è più  precocemente  documentabile  alla  TRMN, 
manifestandosi  già  dopo  1-4  h come  un'area  di  aumenta- 
ta intensità  nelle  immagini  pesate  in  Tj,  come  dimostrato 
sperimentalmente  (Brant-z^wadski  et  at.,  1986).  In  fase 
subacuta  e cronica  gli  infarti  cerebrali  si  presentano  come 
aree  ipointense  nelle  immagini  pesate  in  T|  e iperintense 
in  quelle  pesate  in  T2.  La  TRMN  si  è rivelata  particolar- 
mente utile,  grazie  all'assenza  di  artefatti  ossei  neH'evi- 
dcnziarc  piccoli  infarti  del  tronco  encefalico  di  diffìcile 
documentazione  con  la  T.A.C. 

L'emorragia  cerebrale  in  fase  acuta  è chiaramente  visi- 
bile alla  T.A.C.  come  un'arca  ipcrintensa;  alla  TRMN  la 
emorragia  cerebrale  in  fase  acuta  si  evidenzia  come  una 
area  isointensa  nelle  immagini  pesate  in  T|  e nettamente 
ipointensa  in  quelle  pesate  in  T2.  Ciò  dipende  dal  conte- 
nuto di  desosstemoglobina  presente  alFintemo  dei  globuli 
rossi. 

Con  la  T.A.C.  assistiamo  successivamente,  in  fase  sub- 
acuta, a una  graduale  diminuzione  della  densità  hno  alla 
formazione,  in  fase  cronica,  di  un'ipodcnsità  circoscritta 
riferibile  a necrosi  tessutale  esito  di  pregressa  lesione 
acuta.  In  fase  subacuta,  alla  TRMN  l'emorragia,  si  pre- 
senta invece  ipcrintensa  nelle  immagini  pesate  sia  in  Ti 
che  in  T2  e ciò  in  relazione  all'aito  contenuto  di  meta- 
emoglobina  libera  (Oomori  et  at.,  1986).  Successivamen- 
te. e in  fase  cronica,  permane  un'area  ipcrintensa  che  ten- 
de a ridursi  con  il  tempo,  circondata  da  un  alone  ipuinten- 
so,  espressione  di  raccolta  di  emosiderina  (Sipponen  et  al., 

1983) ,  più  evidente  nelle  immagini  pesate  in  T2  (fìg.  12). 
Questo  comportamento,  rilcvabiic  alla  TRMN.  permette 
pertanto  di  formulare  diagnosi  di  emorragia  anche  a di- 
stanza di  alcuni  mesi,  quando  il  danno  alla  TC  è divenuto 
ormai  aspcciheo  (Gomorì  et  at.,  1985,  1986). 

l.e  malformazioni  vasa)larì  si  manifestano  alia  TRMN 
come  zone  di  assenza  di  segnale,  di  morfologia  rotondeg- 
giante negli  aneurismi  e di  morfologia  irregolare  e tor- 
tuosa negli  angiomi  arterovenosi.  11  flusso  ematico  non 
consente,  infatti,  ai  protoni  contenuti  nel  sangue  di  rima- 
nere nel  campo  magnetico  per  un  tempo  sufficientemente 
lungo  da  poter  essere  rilevati,  conferendo  all’immagine  il 
tipico  aspetto  di  as.senza  di  segnale  (Mills  et  ai.,  1983) 
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Fig.  12.  Ematoma  iniracerebrale  in  fase  CToaka,  nel  contesto  di 
angioma  cavernoso  (TR  2000  TE  30):  tomogramma  assiale.  Si 
rileva  la  presenza  in  sede  pontomesencefaUca  di  un’area  iperin* 
tensa  centrale,  corcondata  da  una  raccolta  di  cmosiderina. 


Fig.  13.  Malforma- 
zione  arterovenosa 
(MAV):  tomoeram* 
ma  assiale  (71^2500 
TE*30).  Area  di 
• assenza  di  segna- 
le», di  morfologia 
irre^lare,  localizza- 
la in  sede  oodpilale 
sinistra,  espressione 
della  malformazione 
vascolare. 


(fig.  13),  che  può  trasformarsi  in  un  segnale  iperintenso 
iKlIe  immagini  della  seconda  eco  nelle  sequenze  muiticco 
(even  ecfio  rephasing).  Un  segnale  iperintenso  provenien- 
te dairintemo  di  un  vaso  si  può  rilevare  quando  il  flusso 
à molto  rallentato  {paradoxicat  enhancement). 

L'ematoma  subdurale  in  fase  subacuta  si  presenta  alla 
TRMN  come  un'arca  di  morfologia  a falda,  di  aumentata 
intensità  nelle  immagini  pesate  in  T|  c in  Tj.  consenten- 
do una  facile  diagnosi  differertziale  con  l'igroma  (Sippo- 
rten  et  a/.,  1984). 


Pig.  14.  Sderosi  multila:  lo- 
moarammi  assiali  (1^-2900 
TE-^).  Presenza  di  aree  iperin- 
tense  multiple,  in  parte  con- 
fluenti. localizzate  nella  sostanza 
bianca  periventricolare. 
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Pstoloi{te  io^istiai  cerebn^ 

Con  la  TRMN  è possibile  documentare  più  precocemen* 
le.  rispetto  alla  T.A.C.,  le  alterazioni  tessutali  conseguen- 
ti a un  processo  flogistico  che  si  evidenzia  con  aree  di 
aumentato  segnale  nelle  immagini  pesate  in  T2  (Davidson 
e Steiner,  1985).  Particolare  interesse  sembra  rivestire  la 
TRMN  nellevidcnziare  le  complicanze  flogistiche  nella 
sindrome  da  immunodeficienza  acquisita  (AIDS)  (Post  et 
al.,  1986;  Yarcoan  et  a/.,  1987). 

Nella  fase  di  asccssualizzazione  il  pus  presenta  un  segna- 
le meno  intenso  rispetto  all'edema  circostante  consenten- 
do cosi  di  seguire  Tevoluzione  della  lesione  nel  tempo. 

Sclerosi  multipla 

Clinicamente  si  osserva  un  quadro  caratterizzato  da  di- 
sturbi neurologici  multifocali  e ripetuti  nel  tempo.  A li- 
vello cerebrale  il  quadro  anatomopatologico  è caratteriz- 
zalo dalla  presenza  di  aree  di  demielinizzazione,  placche, 
che  interessano  la  sostanza  bianca  cerebrale,  cerebellare, 
troncale  c midollare. 

La  T.A.C.  evidenzia  aree  di  alterala  densità  in  circa  il 
6U%  dei  casi  con  diagnosi  clinica  accertata  (Spiegel  et  al. , 
1985).  La  TRMN,  per  la  sua  maggiore  sensibilità,  evi- 
denzia un  maggior  numero  di  aree  di  demielinizzazione, 
evidenti  come  zone  ipointense  in  T|  e iperintense  in  T2 
(hg.  14).  risultando  più  sensibile  della  T.A.C.  in  questa 
malattia  (Poser  et  al.,  1983;  Jackson  et  ai,  1985;  Stewart 


Fig  15.  Siringnmiclia:  tomogramma  sagiltale  (TR-500  TE-151. 
Si  rileva  la  prciiciiza  di  una  voluminosa  cavità  con  segnale  simile 
a quello  del  liqiKir.  localizzata  nella  parte  centrale  del  midollo 
spinale  che  è allargata. 


et  al.,  1987).  Al  momento  attuale,  non  è comunque  pos- 
sibile distinguere  la  placca  in  fase  attiva  da  quella  in  fase 
non  attiva,  nozione  di  estremo  interesse  per  una  corretta 
valutazione  prognostica  e terapeutica. 

Patologia  vertebromidoUare 

Nello  studio  della  patologia  venebromidollare.  la  TRMN 
sembra  essere  superiore  ad  altre  tecniche  diagnostiche 
net  documentare  la  patologia  intrinseca  midollare,  men- 
tre risulta  meno  efficace  nella  patologia  discoarirosicai 
ben  documentabile  alla  T.A.C.  (Norman  et  ai,  1983). 
L'elevata  sensibilità  della  TRMN  e la  possibilità  di  otte- 
nere immagini  direttamente  su  piani  sagittali  consentono 
di  visualizzare  in  maniera  corretta  i tumori  intramidollari 
di  origine  ^iale  ed  ependimale.  che  si  presentano  iperìn- 
tcnsi  nelle  immagini  in  T2  (Modic  et  ai.  1983;  Bradley  et 
ai,  1984).  Come  per  le  localizzazioni  cerebrali  i lipomi 
midollari  si  presentano  iperintensi  sìa  nelle  immagini  in 
T|  che  in  quelle  in  T2  (Kean  et  ai,  1985). 

Nei  tumori  extramidollari,  neurìnomi  c mcningiomì.  il 
segnale  non  presenta  caratteristiche  particolari.  Risulta 
pertanto  importante  la  definizione  anatomica  offerta  dalla 
TRMN.  che  consente  di  stabilire  con  esattezza  i rapporti 
tra  midollo  spinale  e spazio  subaracnoideo  perimidollare 
(Scotti  et  ai,  1985). 

Per  lo  studio  della  siringomielia  la  TRMN  sì  è rivelata 
un  esame  di  alta  specificità.  La  cavità  sìringomielica  viene 
meglio  evidenziata  nelle  immagini  pesate  in  T|  (flg.  15), 
nelle  auali  appare  come  un'arca  ipointcnsa  rispetto  al 
parenchima  circostante  e iperintensa  nelle  immagini  pesa- 
le in  T2.  comportandosi  come  il  liquor  degli  spazi  perimi- 
dollari (Yeatcs  et  al.,  1983). 

Per  lo  studio  della  patologia  della  colonna  vertebrale, 
spondilartrosi  ed  ernie  discali,  la  T.A.C.  ri.sulta  l’esame  di 
elezione  (Maravilla  et  ai,  1984).  La  TRMN  è in  grado, 
comunque,  di  documentare  più  precocemente  la  degene- 
razione del  disco  intersomatico  che  si  manifesta  come 
un'arca  ipointcnsa  nel  contesto  dello  stesso,  mentre  più 
difhcile  é la  documentazione  dei  processi  osteofìtosici 
(Genant  et  ai,  1982;  Modic  et  ai.  1984).  Alla  TRMN 
Pernia  discalc  determina  un'impronta  sul  sacco  durale  e 
sul  liquor  contenuto  nello  spazio  subaracnoideo  (fìg.  16) 
(Edelman  et  ai,  1985). 

Conclusioni 

La  TRMN,  per  la  probabile  assenza  di  rischi  biologici, 
per  l'elevata  sensibilità  nel  rilevare  la  presenza  di  altera- 
zioni strutturali  tessutali,  per  l'assenza  di  artefatti  ossei  e 
per  la  possibilità  di  ottenere  immagini  direttamente  su 
vari  piani,  rappresenta  al  momento  attuale  una  metodica 
di  fondamentale  importanza  nello  studio  del  S.N.C.  La 


Fig.  16.  Ernia  discalc  lombare. 

sinaira:  tomogramma  sagilla* 
k.  A de<itra:  tomogramma  as&ia- 
k (TR-9UU  IT-.V)).  Si  rileva  la 
presenza  di  un'ernia  discaie  che 
occupa  lo  spazio  cpiduralc  ante- 
riore tra  Lv  cd  Si  (a  sinistra)  c 
disloca  posteriormente  la  radice 
Si  di  (kstra  (u  Jesira). 
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TRMN  si  è dimostrata  particolarmente  utile  per  lo  stu- 
dio dei  tumori,  specie  della  fossa  cranica  posteriore, 
definendone  con  esattezza  estensione  e rapporti;  nelle 
emorragie  cerebrali,  per  la  possibilità  di  documentare 
pregressi  sanguinamenti  anche  a distanza  di  alcuni  mesi 
dalla  fase  acuta;  nei  processi  nogistid,  per  la  sua  elevata 
sensibilità  neH'evidenziare  le  alterazioni  tessutali;  si  è 
dimostrata  inoltre  essenziale  per  lo  studio  della  patolo- 
gia intramidollare. 

I limiti  attuali  sono  rappresentati  dalla  scarsa  ^>ecifìcità 
diagnostica,  daH'inscnsibilità  ai  tessuti  calcifìci  e dall'im- 
possibilità di  esaminare  pazienti  con  protesi  metalliche  e 
portatori  di  stimolatori  cardiaci. 

L'evoluzione  tecnologica  e l'uso,  nella  pratica  clinica, 
di  mezzi  di  contrasto  paramagnetici  aumenterà  Tefficien- 
za  diagnostica  rendendo  la  TRMN  più  specifica  per  le 
diverse  patologie  del  S.N.C. 

BiUiogrtfia 

Bradicy  W.  G.,  Waluch  V.  a al..  Radiolqgy,  I9ft4,  152,  695. 
Branl-^wadzki  M.,  Norman  T.  H.  et  al.,  nMtology.  1984.  152. 

Brani'Zawadzki  M . Pereira  B.  ei  ai.  Am.  J.  Seuroradioi, 
1986.  7,  7, 

Byddcr  G.  M-,  Kingsley  D-  P-  E.  et  al.,  J.  Comput.  Assist.  To‘ 
mogr..  1985.  9,  6W 

David^n  H.  D..  Steiner  R,  E.,  Am.  J.  Neuroradiol. . 1985,  é. 
499. 

De  Dominiets  K.,  Bartolozzi  C..  Dal  Pozzo  G.,  La  Diagnostica 
per  immagini  in  Risonanza  Magnetica,  1987,  USES,  Firenze. 
Edelman  R R.,  Shoukimas  G.  M.  et  ai..  Am.  J.  Seuroradioi. , 
I9H5,  6.  479, 

Genant  H.  K.,  Chafetz  N.,  Helmes  C.  A.,  Computed  Tomogra- 
phv  of  thè  Lumbar  Spine,  1982,  Univ.  of  California  PrioUng 
Dept. 

Gomori  J.  N.,  Grossman  R I.  et  ai.,  Radiology,  1985,  157,  67. 
Gomori  J,  N..  Grossman  R,  I et  ai.,  Radioiogy,  1986,  IM.  707. 
Hawkes  R.  C.,  Holland  G N.,  Moorc  W.  S.,  Am.  J.  Seurora- 
dioi , 1983.  4.  221 . 

Holland  B.  A.,  Kucharcyzk  W.  et  al.,  Radiology,  1985.  157.  353. 
Jackson  J.  A..  Leak  D.  R.  et  al..  Am.  J.  Seuroradioi. , 1985.  4. 
171. 

Johiuon  M.  A..  Pennock  J.  M.  <r  ai..  Am.  J.  Seuroradioi.,  1983, 
4.  1013. 

Kean  D.  M..  Smith  M.  A.  et  al.,  J.  Comput.  Assist.  Tomogr., 
1985.  ♦.  494. 

Kingsley  D.  P.  E..  Brooks  G.  B.  et  al..  Am.  J.  Seuroradioi., 
1985.  4,  I, 

Kyos  B-  O.,  Brani-Zawadzki  M.  et  ai,  Radiology,  1985,  155. 

Lee  B.  P.  C..  Knceland  J.  R.  et  ai..  Am.  J.  Seuroradioi. . 1985,  4, 
159. 

Maravilla  K.  R..  Lesh  P.  et  al..  Am.  J.  Seuroradioi,  1985. 4.  237. 
Milb  C.  M..  Brant-Zawadzki  M.  et  al..  Am.  J.  Seuroradioi., 
1983,  4.  1161. 

Modic  M.  T,.  Weinsicin  M.  A.  et  al.,  Radioingv,  1983.  148.  757, 
Modic  M.  T..  Pavlicek  W.  et  al.,  Radiolog\,‘ Ì9M,  152.  103. 
Norman  D..  Milb  C.  M.  et  ai.  Am.  J.  RacSòi.,  1983,  141,  1147. 
Oot  R.,  New  P F.  J.  et  ai.  Am.  J.  Seuroradioi. , 1^,  5,  I3l. 
Poser  d.  M.,  Paly  D.  W.  et  ai,  Ann.  Seurol.,  1983.  U.  227. 
Post  M.  J.  D..  SmIsod  i.  J.  et  al.,  Radiology.  1986.  158.  141. 
Rosa  M-.  Tortori  Donati  P et  al. . ÒMdemi  ai  tomografia  a riso- 
nanza magnetica,  1986.  ECIG,  Genova. 

Scotti  G..  Saalfa  G.  et  ai.  J.  Comput.  Assist.  Tomogr.,  1985,  4. 
1037 

Sipponcn  J.  T..  Sepponen  R.  £.,  Stvula  A.  S.,J.  Comput.  Assist. 
Tomogr.,  1983.  1 954. 

Sifi^ncn  i.  T..  Sepponen  R.  E..  Sivula  A.  S.,  Radiology,  1984, 

Spierei  S.  M.,  Vinuela  F.  V.  et  ai.  Am.  J.  Seuroradioi. . 1985.  6. 

Sicwan  J-  M.  et  al.,  .Mavo  Clinic.  Proc.,  1987,  42.  174, 

Wall  S.  D , Rrant-Zawadzki  M.  et  al..  Am.  J.  Radiol.,  1982.  138, 
307, 

Yarcoan  R,  et  al.,  Lancet.  1987,  I,  132. 

Veates  A..  Branl-^wad/ki  M.  et  al..  Am.  J.  Seuroradioi.  1983, 
4.  2.34 

Yoin^  I.  R-.  Byddcr  G M et  ai.  Am.  J.  Seuroradioi  , 1983.  4. 

Zimmerman  R D . Fleming  C.  A,  et  ai.  Am.  J.  Seuroradioi, 
19H5.  6.  149, 

LUICI  BOZZAO 


LA  TOMOGRAFIA  A RISONANZA  MAGNETICA 
NUCLEARE  NELLO  STUDIO  DELLA  PATOLOGIA 
DEL  CORPO  INTERO  (ESCLUSO  IL  S.N.C.) 

SOMMARIO 

IntrodiukHie  (col.  2440).  • CoDo,  lariikfic,  farfaicc  (cu).  2440).  • 
Torace  e raeÀutfaio  (col.  2441).  • MjiBimftta  (col.  2444).  • Ap* 
parato  rardiovaacolare  (col.  2444);  Malattia  ischemica  del  cuore.  • 
Cardiomiopatie.  - Cardiopatie  congenite.  - Malattie  del  pericardio.  • 
Tumori  intracardiaci.  - Valutazione  ftmzionale  deirattività  car- 
diaca. - Patologia  dei  va».  • Studio  dei  flussi  vaserdari.  - Petalo 
(ori.  2450).  - Spazio  retropcritoaeate  (col.  2454).  • Paacrera  ^1. 
2454).  - Reai  (col.  24.55).  • Ghiaiidole  Mrreaai  (col.  2458).  • 
Pelvi  (col,  2459);  Vesctro.  • Prostata.  • Retto.  - Apparalo  genitale 
femminile.  ■ Otta,  artkolazàoai  e Imatì  aioUi  (col.  2466). 


IntrothuìoBe 

Le  prime  applicazioni  cliniche  della  TRMN  hanno  ri- 
guardato lo  studio  dell  encefalo  e della  colonna  vertebra- 
le. Tali  strutture  anatomiche,  per  la  possibilità  di  immobi- 
lizzare il  paziente  durante  i lunghi  tempi  di  esame,  risul- 
tavano facilmente  analizzabili,  con  immagini  di  elevata 
qualità  diagnostica  (v.  sopra). 

Soltanto  rintroduzionc  dei  magneti  superconduttori  a 
elevata  intensità  e stabilità  del  campo  magnetico  ha  con- 
sentito di  estendere  le  applicazioni  della  TRMN  allo  stu- 
dio del  corpo  intero,  grazie  alla  migliorata  risoluzione 
delle  immagini  e alla  riduzione  de)  rumore  di  fondo 
(aumento  del  rapporto  segnale/rumore). 

L'evoluzione  rapida  delle  ricerche  in  questo  settore  ha 
permesso,  nel  breve  periodo  intercorso  tra  il  1981,  con  la 
comparsa  delle  prime  immagini  addominali,  e il  1987,  di 
stabilire  in  alcune  applicazioni  l'esatta  possibilità  diagno- 
stica offerta  dalla  TRMN  c il  vantaggio  nei  confronti  del- 
le altre  tecniche  di  diagnostica  per  immagine.  In  altri  set- 
tori, l'importanza  della  TR.MN  è ancora  da  definire  e 
solo  respcrienza  successiva  potrà  del  tutto  chiarire  il  ruo- 
ko  definitivo  della  TRMN, 

Recenti  sono,  inoltre,  le  acquisizioni  relative  alla  carat- 
terizzazione tessutale  con  nuclei  diversi  deiridrogeno.  c 
in  particolare  con  Vanalisi  degli  spettri  del  fosforo-31.  La 
spettroscopia  a RMN,  nelle  apparecchiature  con  elevata 
intensità  del  campo  magnetico  (supcriore  a 1,5  T|Tcsla]), 
può  essere  eseguita  su  aree  delimitate  nell  ambito  delle 
immagini  precedentemente  ottenute,  consentendo  una 
analisi  accurata  delle  strutture  patologiche  identificate. 

Va  infine  ricordata  la  potenzialità  delle  immagini  otte- 
nute con  sequenze  rapide,  per  la  valutazione  dinamica  di 
strutture  mobili  (apparato  cardiovascolare)  o della  diffu- 
sione di  mezzi  di  contrasto  paramagnetici  a livello  di  pa- 
renchimi o di  processi  espansivi,  dopo  iniezione  e.  v. 

In  questo  capitolo  riassumeremo  le  possibilità  diagno- 
stiche offerte  dalla  TRMN  nello  studio  del  corpo  intero, 
escludendo  le  applicazioni  neurologiche,  descritte  sopra 
(coll.  2430-2439). 

Collo,  laringe,  faringe 

La  sede  superficiale  delle  alterazioni  di  interes.se  otorino- 
laringoiatrico  permette  quasi  sempre  di  formulare  una 
corretta  diagnosi  durante  Tesame  clinico.  Nelle  neoplasie 
è tuttavia  importante  una  corretta  valutazione  dcll’esten- 
sione  profonda  della  lesione,  seguita  eventualmente  da 
prelievo  bioptico;  la  TRMN  presenta  a questo  riguardo 
notevoli  vantaggi  sulle  altre  tecniche  di  diagnostica  per 
immagini  (Lufkin  et  al.,  1986).  L'eccellente  visualizzazio- 
ne anatomica  delle  strutture  del  collo,  con  ottimo  contra- 
sto intrìnseco  tra  le  diverse  componenti  (muscolari,  adi- 
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pose,  vascolari)  permette  di  identificare  chiaramente  le 
estrinsecazioni  profonde  dei  processi  neoplastici,  che  pre- 
sentano inoltre  abnorme  prolungamento  dei  valori  dei 
tempi  di  rilassamento. 

Particolarmente,  in  questa  regione  anatomica  risultano 
vantaggiose  le  immagini  ottenute  sui  tre  piani  dello  spa- 
zio con  corretta  delimitazione  dell’estensione  negli  spazi 
cervicali. 

L'infiltrazione  delle  strutture  muscolari  è riconosciuta, 
soprattutto  nelle  sequenze  pesate  in  T2,  per  l'elevata  in- 
tensità del  segnale  relativo  al  processo  neoformato  nei 
confronti  del  basso  segnale  corrispondente  al  muscolo 
sano.  L'identificazione  del  coinvolgimento  vascolare  non 
richiede  l’introduzione  del  mezzo  di  contrasto  per  l’as- 
senza del  segnale  a livello  dei  vasi  con  flusso  normale 
presente.  Infine,  il  coinvolgimento  linfonodale  à evidente 
anche  quando  interessa  ghiandole  profonde,  di  difficile 
valutazione  alla  semplice  palpazione. 

Questi  dati,  associati  a quelli  ottenuti  con  l’esame  clinico  e 
con  la  vaiuliizione  della  diffusione  alla  mucosa,  identificata  al- 
l'esame oturinolarìngoiatrìco.  consentono  di  eseguire  una  corret- 
ta siadiazionc  delle  neopla.stc.  Tale  fattore  è altamente  impor- 
tante in  quanto  sono  indicati,  ove  pos.sihile.  interventi  di  rese- 
zione parziale,  con  preservazione  della  fonazione,  nei  tumori 
limitati  che  interessano  la  base  della  lingua.  Torofaringe  e la  la- 
nngc. 

La  TRMN  ha  valore  nello  studio  dei  pazienti  operati,  consen- 
tendo la  chiara  identificazione  della  recidiva  ncoplastica  e della 
sua  estensione.  L'aumento  del  segnale  nelle  immagini  Tj-pcsate 
è osservato  solo  nelle  recidive,  mentre  nella  fibrosi  postoperato- 
ria si  rileva  segnale  basso.  Tali  elementi  vanno  tuttavia  presi  in 
considerazione  a distanza  di  tempo  dairintervcnio.  Nelle  prime 
fasi,  infatti,  l'edema  e le  residue  aree  emorragiche  possono  pre- 
sentare segnale  sovrapponibile  a quello  del  tessuto  ncoplaslico 
residuo. 

Le  stesse  valutazioni  morfologiche  possono  essere  ottenute 
nello  studio  dei  tumori  della  purutide  (flg.  17). 

Nello  studio  della  tiroide  c delle  paratiroidi,  le  applica- 
zioni della  TRMN  risultano  evicre  più  limitate.  Difficil- 
mente è richiesto  uno  studio  accurato  delta  tiroide,  a 
meno  che  il  chirurgo  non  voglia  pianificare  una  emitiroi- 
dcctomia.  I noduli  tiroidei,  inoltre,  sono  studiabili  arrret- 
(amente  con  l'ecografìa  bidimensionale,  e si  è osservato 
una  sovrapposizione  notevole  dei  tempi  di  rilassamento 
relativi  agli  adenomi  e ai  carcinomi,  che  rende  impossibi- 
le la  differenziazione  nelle  immagini  RMN. 

Attualmente,  la  l'KMN  può  avere  valore  in  casi  selezionati, 
per  valutare  restensior>c  c finvasiviià  locale  c linfoiKxlale  di 
grossi  carcinomi  tiroidei  a estrinsecazione  parzialmente  intrato- 
racica (liiggins.  et  al.  19R6a).  Anche  nciridenlifìcazione  delle 
rteorrenze  postoperatorie,  la  IRMN  può  ncurM>scemc  l’csicn- 
sione.  differenziando,  in  base  alle  caratteristiche  del  segnale.  le 
aree  fibroliche  postoperatorie. 

Nella  ricerca  degli  adenomi  paratiroidei,  la  TRMN  può 
affiancarsi  alla  T.A.C..  permettendo  uno  studio  accurato 
della  regione  del  collo  e del  mediastino  superiore.  Gli 
adenomi  hanno  segnale  intenso  nelle  sequenze  Tj-pesatc 
c possono,  per  tale  motivo,  essere  distinti  dal  tessuto 
parcnchimale  tiroideo. 

Torace  e mediastino 

Le  indicazioni  dello  studio  del  torace  (v.)  e del  mediasti- 
no mediante  TRMN  non  sono  ancora  ben  chiare,  nono- 
stante l'esperienza  acquisita  indichi  un’alta  sensibilità  di 
questa  tecnica  nel  riconoscimento  delle  strutture  normali 
e patologiche.  I risultati  ottenuti  sono  tuttavia  per  lo  più 
sovrapponibili  a quelli  della  T.A.C.  e solo  in  alcuni  casi 
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Fig.  17.  Tumore  benigno  (adenoma  picomorfo)  della  ghiandola 
parotidc  sinistra  Intensità  del  campo  magnetico:  1.5  T Imma- 
gine coronale  pesata  in  T|  iPartiai  Satunuion  A0(V20).  La 
TRMN  dimostra  un  grossolano  tumore  a sinistra  (T),  che  origi- 
na dal  lobo  profondo  della  ghiandola  parotidc  sinistra.  La  massa 
presenta  segnale  di  media  intensità  e comprime  il  tessuto  adipo- 
so parafaringeo  (frecce). 


selezionati  si  può  giustificare  rimpiego  della  TRMN.  de- 
cisamente più  costosa  della  T.A.C. 

Nella  patologia  non  ncoplastica  del  polmone  non  vi 
sono  possibilità  della  TRMN  nella  caratterizzazione  degli 
addensamenti  parcnchimali,  se  si  esclude  la  proteinosi 
alveolare,  che  presenta  accorciamento  significalivo  dei 
valori  del  T|  in  relazione  al  contenuto  lipoproteinaceo. 
NeU’emòo/ia  polmonare  è stato  rilevato  che.  per  poter 
essere  riconosciuto  con  TRMN.  l’embolo  deve  interessare 
un  ramo  polmonare  principale.  Non  sembra  invece  possi- 
bile riconoscere  le  alterazioni  parei>chimali  conseguenti 
aH'cmbolia. 

Più  interessanti  S4>no  le  prospelitve  riguardo  all’impie- 
go della  TRMN  nella  patologia  neoplastica  polmonare. 

Le  neoformazioni  polmonari,  primitive  e metastatiche, 
sono  riconoscibili  nelle  immagini  della  TRMN  con  allo 
contrasto,  in  virtù  dell'assenza  di  segnale  del  polmone 
normale;  tuttavìa  la  T.A.C.  è in  grado  di  discriminare  con 
più  alta  sensibilità  le  lesioni  di  dimensioni  minori,  elemen- 
to particolarmente  importante  nella  ricerca  di  ripetizioni 
metastatiche  multiple.  Infine,  viene  a mancare  con  la 
TRMN.  la  semeiotica  T.A.C.  legata  alla  densità  delle  mas- 
se polmonari,  non  potendosi  riconoscere  le  calcificazioni, 
che  rendono  certa  la  diagnosi  di  benignità.  Allo  stato  at- 
tuale delie  cose  non  appare  possibile  una  differenziazione 
sicura  tra  lesioni  benigne  e maligne  in  base  alle  alterazioni 
dei  tempi  di  rilassamento  osservate  in  TRMN. 

Lo  siaging  del  rarcmomji  primitivo  del  polmone  è possibile 
con  la  TRMN  (fìg.  IS)  con  una  accuratezza  simile  a quella  della 
T.A-C.  (Mussci  et  al..  I98Ò).  Delle  lesioni  si  possono  analizzare 
i cuniomi  e le  caraneristiche  tessutali  interne  (aree  di  necrosi. 
cavitazMini). 

La  TRMN  consente  una  facile  discnminazione  tra  il  tcssmo 
ncoflastico  e l'atclettasia  distale  a esso  assiKiaia.  spesso  non  dif- 
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Fig.  18.  Carcinoma  dei  polmone.  Intensità  del  campo  matetico: 
UjS  T.  Immagine  trasversa  pesata  in  Ti  <SE  500/30).  A livello 
del  lotx)  polmonare  superiore  sinistro  é evidente  una  massa  a 
media  intensità  di  segnale  (T).  che  invade  il  mediastino  superiore. 


ferenziabtie  con  ia  T.A.C.  Allo  stesso  modo  è possibile  valutare 
Teslensione  pleurica  della  neoplasia  e il  coinvolgimenio  delta 
parete  toracica,  del  diaframma  e della  regione  cervicale,  partico- 
larmente evidenti  nelle  scansioni  sagittali  e coronali. 

n coinvolgimrnio  iinfonodale  ilart  e mtdiasiinico  può  essere 
identificato  con  la  TRMN  grazie  alla  capacità  di  distinguere  i lin- 
forsodi  aumentati  di  volume  dalle  strutture  vascolari  mediastini- 
che.  Gli  stessi  dati  sorso  ottenibili  ran  T.A.C.  solamente  dopo 
iniezione  di  mezzo  di  contrasto.  Inoltre,  le  immagini  coronali  e 
sagittali  presentano  vantaggi  notevoli  nel  riconoscimento  delle 
formazioni  linfonodali  soitocarcnali  e della  finestra  aortopolmo- 
nare.  non  sempre  differenziabili  nelle  immagini  assiali  della 
T.A.C.  Anche  Teventuale  invasione  delle  strutture  vascolari  è 
visibile  direttamente  nelle  immagini  RMN,  senza  bisogno  di 
iniettare  mezzo  di  contrasto. 

Nello  studio  delle  masse  mediastinichc,  la  TRMN  con- 
serva. nei  confronti  della  T.A.C.,  il  vantaggio  della  mul- 
dplanarìtà  e della  visualizzazione  diretta  deHe  strutture 
vascolari  (Schuithess  et  ai^  1986).  Possono  cosi  essere 
studiati  i rapporti  delle  masse  nei  confronti  delle  strutture 
anatomiche  mediastiniche,  allo  scopo  di  valutare  gli  even- 
tuali criteri  di  operabilità. 

Anche  per  le  masse  mediastiniche,  tuttavia  non  è pos- 
sibile. nella  maggior  parte  dei  casi,  eseguire  una  differen- 
ziazione sicura  tra  lesioni  benigne  e maligne  sulla  sola 
base  delle  caratteristiche  del  segnale  rilevato  in  RMN. 
Solamente  tessuti  a componente  liquida  o lipomatosa 
hanno  un  segnale  altamente  caratteristico  in  RMN.  Al 
contrario  la  maggior  parte  delle  lesioni  solide  non  presen- 
ta una  sudìciente  differenziazione  dei  tempi  di  rilassa- 
mento. Inoltre  non  sono  riconoscibili  con  la  TRMN  cal- 
cificazioni interne  alla  neoformazione,  che  indirizzano  a 
una  diagnosi  di  benignità.  Soltanto  Tecceilente  valutazio- 
ne morfologica  sui  diversi  piani  di  scansione  e il  fatto  che 
non  vi  ò necessità  di  mezzo  di  contrasto,  possono  far  pre- 
ferire l'impiego  della  TRMN. 

Anche  nel  caso  delle  mediastiniti,  le  informazioni  rela- 
tive alla  componente  tessutale  non  sono  specifiche,  men- 
tre l'identificazione  deH'estcnsione  delle  fibrosi  nei  con- 
fronti delle  strutture  vascolari  à eseguita  con  la  TRMN  in 
maniera  superiore  alla  T.A.C. 
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Mammella 

La  ghiandola  mammaria,  per  la  sua  localizzazione,  si  pre- 
sta a uno  studio  ottimale  con  TRMN  mediante  l'impiego 
di  particolari  bobine  di  superfìcie  di  10-15  cm  di  diame- 
tro. Gli  studi  eseguiti  hanno  dimostrato  un'elevata  accu- 
ratezza della  TRMN  nel  riconoscimento  e nella  differen- 
ziazione delle  alterazioni  patologiche  interessanti  la 
mammella. 

In  condizioni  normali  lo  stroma  ghiandolare  à finemen- 
te disperso  nel  tessuto  adiposo  mammario  e la  sua  iden- 
tificazione è facilitata  dall'elevato  contrasto,  per  l’alta 
intensità  del  segnale  del  tessuto  adiposo.  Le  immagini, 
ottenute  su  piani  sagittali  e coronali,  comprendono  anche 
il  tessuto  adiposo  retromammarìo  e il  prolungamento 
ascellare.  Inoltre  sono  ben  evidenti  i vasi  e le  catene  lin- 
fonodaii  mammarie  interne. 

Le  caratteristiche  morfologiche  e del  segnale  delle  le- 
sioni mammarie  consentono  di  discriminare  le  forme  be- 
nigne dalle  forme  maligne  in  un'elevata  percentuale  di 
casi  (Dash  et  al.^  1986). 

Riguardo  alla  morfologia,  le  lesioni  benigne  (ipcrpiasic 
duitali.  cisti,  fibroadenomi),  presentano  generalmente 
contorni  regolari  e rotondeggianti,  al  contrario  dei  catxi- 
nomi,  che  sono  circondati  da  propaggini  tessutali  neo- 
formate  irradiantisi  nel  tessuto  adiposo  adiacente. 

L'intensità  de)  segnale  rilevato  nelle  sequenze  T2*  pesa- 
te è elevato  sia  nelle  forme  benigne  che  in  quelle  maligne 
e non  sempre  è possibile  una  corretta  differenziazione.  A 
questo  riguardo,  molto  interessanti  appaiono  le  prospet- 
tive offerte  daH'introduzione  di  mezzo  di  contrasto  para- 
magnetico  (gadolinio)  (lleywang,  1986).  Mentre  nelle 
sequenze  pesate  in  T|  non  vi  è aumento  di  segnale  nelle 
cisti  0 nelle  arce  fìbrotiche  della  displasia,  nei  fibroade- 
nomi si  o.sserva  aumento  omogeneo  deU’intensità  del 
segnale  e nei  carcinomi  incremento  di  intensità  disomo- 
geneo, dopo  iniezione  c.  v.  del  mezzo  di  contrasto. 

La  mancata  visualizzazione  delle  miaocalcificazioni, 
elemento  di  notevole  valore  diagnostico  in  mammografìa, 
non  sembra  ridurre  l'accuratezza  della  TRMN. 

Ovviamente,  le  applicaziom  di  questa  icoiica  vanno  limitate  a 
casi  selezionati  dall'esame  mammogralico.  I)  suo  impiego  risulte- 
rà particolarmente  utile  nello  studio  della  mammella  densa,  la 
cui  valutazione  è diffìcile  sia  con  mammografia  che  con  ecogra- 
fìa. e nella  differenziazione  tra  aree  dcatruiali  e recidive  dopo 
interventi  o dopo  terapia  radiante. 

Infine,  lo  studio  con  TRMN  delle  stazioni  linfonodali 
ascellari  e delle  catene  mammarie  interne  risulta  partico- 
larmente valido  nel  riconoscimento  preoperatorio  di 
coinvolgimento  neoplastìco. 

Apparato  cardiovascolare 

Le  esperienze  ottenute  con  la  TRMN  ne  dimostrano  l'uti- 
lità clinica  nella  valutazione  dei  sistema  cardiovascolare 
(Hi^ns  et  ai,  1986b).  Esiste  infatti,  nelle  immagini  del- 
ia TRMN,  un  contrasto  naturale  tra  la  corrente  ematica  e 
le  pareti  vascolari  in  virtù  del  fatto  che  i protoni  ematici 
soggetti  al  flusso  non  determinano  alcun  segnale  rilevabi- 
le. Nelle  immagini,  quindi,  le  pareti  vascolari  hanno  di- 
versi valori  di  grigio,  mentre  le  cavità  cardiache  e il  lume 
dei  vasi  si  presentano  neri  per  l'assenza  di  segnale  (Na- 
zarian  et  ai , 1987).  Questa  regola  generale  a volte  non  è 
rispettata  e,  in  presenza  di  flusso  rallentato  o turbolento, 
si  può  riscontrare  segnale  ematico. 

Per  lo  studio  del  cuore  è necessario  effettuare  le  rile- 
vazioni del  segnale  RMN  sempre  nello  stesso  momento 
del  cicio  cardiaco.  Tale  sincronizzazione  può  essere  esc- 
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^uita  accoppiando  airapparccchiatura  RMN  per  immagini 
il  segnale  rilevato  attraverso  un  monitor  eiettrocardiogra* 
fico  (ECO’gated).  Si  ottengono,  in  questo  modo,  imma- 
gini delle  diverse  fasi  del  ciclo  cardiaco  (sistole-diastole) 
ai  diversi  livelli  anatomici  studiati. 

Molto  utili  sono  le  applicazioni  delle  tecniche  di  ac- 
quisizione rapida  delle  immagini  nella  valutazione  mor- 
fofunzionate  del  cuore.  Con  particolari  tecniche  è infatti 
possibile  acquisire  in  pochi  minuti  una  serie  di  immagini 
delle  singole  fasi  del  ciclo  ai  diversi  livelli  anatomici.  La 
qualità  delle  immagini  è lievemente  inferiore,  ma  non  vi 
è significativa  riduzione  delle  informazioni  di  valore  dia- 
gnostico. 

L'elevato  contrasto  tessutale  proprio  della  TRMN 
permette  di  discriminare  nel  soggetto  normale  le  diverse 
componenti  strutturali  del  cuore:  miocardio,  pericardio, 
strutture  valvolari.  Oltre  all'identificazione  chiara  delle 
strutture  anatomiche  sui  diversi  piani  di  immagine  (assia- 
le. coronale,  saettale  e obliqua),  è possibile  studiare  con 
la  RMN  la  funzionalità  cardiaca,  in  rapporto  alla  capacità 
contrattile,  valutata  comparando  le  immagini  sistoliche  e 
diastoliche.  ed  eseguire  la  caratterizzazione  tessutale  del 
miocardio  identificando  precocemente  alterazioni  del 
segnale  in  rapporto  a varie  condizioni  patologiche. 

Malattia  ischemica  del  cuore 

NeH'i/i/arro  miocardico  acuto  si  osserva  un’alterazione  dei 
tempi  di  rilassamento  della  regione  miocardica  interessa- 
ta. in  particolare,  si  rileva  un  prolungamento  del  T2.  in 
relazione  a una  condizione  di  edema  tessutale  che  deter- 
mina un  segnale  più  intenso  nelle  relative  immagini  a 
paragone  con  il  tessuto  miocardico  sano.  Tali  risultati, 
osservati  inizialmente  su  animali  da  esperimento,  sono 
stati  poi  confermati  dalle  esperienze  cliniche  (McNamara 
ei  al. , 1985).  La  valutazione  con  RMN  degli  infarti  acuti 
sottoposti  a terapia  fìbrinolitica  non  ha  dimostrato  ridu- 
zione significativa  deirarea  a segnale  alterato  o del  tempo 
di  rilassamento  dell'area  infartuale. 

Nell'in/arro  miocardico  cronico  la  TRMN  dimostra  l'as- 
sottigliamento della  parete  cardiaca  affetta  e una  altera- 
zione dei  tempi  di  rilassamento  con  riduzione  del  T2,  in- 
dice di  formazione  di  tessuto  fibroso.  Oltre  a queste  in- 
formazioni tessutali.  la  TRMN  dimostra  in  maniera  otti- 
ma la  presenza  di  complicazioni  deirinfarto:  aneurismi 
ventricolari  e/o  trombi  murali. 

Allo  stato  attuale.  Tidentifìcazione  con  RMN  delle  ar- 
terie coronarie,  possibile  solo  in  alcuni  tratti,  non  per- 
mette di  individuare  lesioni  stenosanti  concomitanti  ad 
alterazioni  ischcmiche. 

Recenti  esperienze  hanno  dimostrato  le  potenzialità  diagnosti- 
che della  caratterizzazione  tessutale  effettuata  mediante  spettro- 
scopia del  fosforo-3I  su  aree  miocardiche  sottoposte  a stimoli 
ipossid  (legatura  di  rami  coronarici). 

Le  apparecchiature  per  immagini  con  elevata  intensità  del 
campo  magnetico  (1.S  Tesla)  permettono  di  ottenere  studi  spet- 
troscopici regionali  e possono  quindi,  in  linea  teorica,  essere 
impiegate  nello  studio  della  parete  cardiaca. 

Cardiomiopatie 

Sia  le  cardiomiopatie  ipertrofiche  che  le  cardiomiopatie 
congestizie  possono  essere  dimostrate  nelle  immagini  ot- 
tenute con  RMN.  Nelle  prime  si  evidenzia  l’estensione 
deiripertroha.  con  aumentato  spessore  di  almeno  una 
porzione  del  setto  interventrìcolare.  Nelle  forme  più  este- 
se, inoltre,  si  possono  identificare  anatomicamente  le  sin- 
gole porzioni  ipertrofiche  e valutarne  la  severità  dei  coìn- 
volgimento.  Nelle  cardiomiopalie  congestizie,  invece,  le 
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immagini  RMN  dimostrano  la  dilatazione  delle  camere 
cardiache  e.  in  particolare,  del  ventrìcolo  sinistro.  Le 
pareti  cardiache,  in  questi  casi,  risultano  avere  spessore 
normale  o addirittura  ridotto. 

I risultati  ottenuti  sono  sovrapponibili  e,  a volte,  supe- 
riori a quelli  conseguiti  con  ecocardiografìa. 

Cardiopatie  congenite 

Le  diverse  forme  di  cardiopatie  congenite  possono  essere 
riconosciute  nelle  immagini  RMN,  grazie  aH’identifica- 
zione  di  alterazioni  che  concernono  le  cavità  cardiache,  le 
strutture  valvolari,  i grossi  vasi  e le  pareti  cardiache 
(ffiggins,  I986b).  Risultano  particolarmente  significative 
le  immagini  ottenute  su  piani  coronali  e sagittali. 

La  TRMN  potrà  in  futuro  essere  impiegata  come  me- 
todica di  screening:  si  è infatti  dimostrata  un'accuratezza 
del  90%  nella  corretta  identificazione  dell'anomalia. 

L’angiocardiograha  resta  esame  utile  per  la  valutazione 
delie  complesse  alterazioni  di  flusso  ematico  riscontrate 
nelle  singole  cardiopatie.  Va  ricordata,  tuttavia,  la  supe- 
riorità (k)la  TRMN  nello  studio  deiratresia  deH'artcria 
polmonare.  La  pervietà  dei  rami  polmonari  distali,  passi- 
bili di  intervento  chirurgico,  è evidente  nelle  immagini 
RMN.  mentre  non  può  essere  dimostrata  con  l’angiocar- 
diograha. 

Malattie  del  pericardio 

Nelle  immagini  della  TRMN  ottenute  con  sincronizzazio- 
ne cardiaca,  il  pericardio  si  presenta  come  una  sottile  li- 
nea curva,  di  1-2  mm  di  s^ssore  (Stark  et  al.,  1984). 
L’ispessimento  perìcardìco  può  quindi  essere  valutato 
direttamente,  mentre  risulta  più  difficile  l’identificazione 
di  aree  caldfiche  per  l’assenza  di  segnale  RMN  rilevabile. 
Anche  i processi  espansivi  a orìgine  perìcardica  sono  ri- 
conosciuti nelle  immagini  RMN  (fig.  19).  In  relazione  al 
segnale  rilevato  si  può  discrìminare  tra  formazioni  cisti- 
che, lipomaiose  e di  tipo  solido.  Nei  versamenti  pericar- 
dici  (ematoma,  fig.  20),  le  caratteristiche  del  segnale 


Fie.  19.  Tumore  paracardiaco.  Iniensità  del  campo  magnetico 
0,35  T.  Immagine  assiale  pesata  in  T^  e acquisita  con  sincroniz- 
zazione cardiaca  {ECG-gated\  SE:  spw  echo,  TR  = attività  car- 
diaca/TE  — 30).  Esiste  un  tumore  paracardiaco  (T)  che  invade 
il  pericardio  e la  parete  atriale  destra  {freccia). 
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Fig  20.  Ematoma  pcrìcardicn.  Intcmità  del  campo  magnetico 
0.j5  T.  Immagine  assiale  pesata  in  Tt  ed  acquisita  con  sincroniZ' 
razione  cardiaca  (ECC-gated;  SE:  spin  echo:  TR  = atlivilà  car- 
diaca/TE  = 30).  raccolta  liquida  (H)  con  alta  intensità  del 
segnale,  caratteristica  deH'ematoma,  comprime  il  ventricolo  de* 
Siro.  Le  frecce  indicano  il  pericardio. 


RMN  del  liquido  permettono  di  distinguere  trasudati 
ed  essudati.  La  presenza  della  componente  proteica  degli 
essudati  ne  aumenta  in  misura  corrispondente  i valori  del 
tempo  di  rilassamento  T:-  Possono  inoltre  essere  valutate 
le  sinechie  perìcardiche. 


Fig.  21.  Aneurisma  dissecante  dell'aorta.  Intensità  del  campo 
magnetico  0^35  T.  Immagine  assiale  pesata  in  T,  ed  acquisita  con 
sincronizzazione  cardiaca  {ECG’Saied\  SE;  spin  echo-,  TR  » atti- 
vità cardiacaTE  ■ 30).  Si  noti  il  lembo  intimate.  11  segnale  pre- 
sente nel  falso  lume  (*)  i correlato  al  basso  flusso. 


Tumori  intracardiaci 

L'eccellente  dimostrazione  dell'anatomia  cardiaca  con  la 
TRMN  consente  di  identificare  la  presenza  di  processi 
espansivi  intracardiaci  e di  determinare  i rapporti  con  le 
pareti  cardiache  e la  sede  di  impianto.  A volte  può  essere 
divede  distinguere  tra  un  trombo  intracardiaco  e un 
tumore  (soprattutto  mixomi  atriali).  Le  caratteristiche  del 
segnale  nelle  diverse  sequenze  sono  tuttavia  diverse  nelle 
due  condizioni  patologiche. 

Valutazione  funzionale  deirattìvità  cardiaca 
Lo  studio  con  TRMN  sincronizzata  alle  pulsazioni  cardia- 
che, o.  soprattutto,  con  immagini  veloci,  consente  di  ese- 
guire valutazioni  funzionati  della  contrattilità  miocardica. 

Si  è dimostrata  un'estrema  accuratezza  nella  misura- 
zione della  frazione  di  eiezione  e dei  singoli  volumi  di 
eiezione  del  ventricolo  destro  e sinistro,  con  corrispon- 
denza con  i valori  rilevati  mediante  angiocardiografia. 

Le  applicazioni  principali  riguardano  la  misurazione 
della  frazione  di  eiezione  nell'infarto  miocardico  e della 
frazione  di  rìgurgitazione  nelle  insufficienze  valvolari. 

La  TRMN.  inoltre,  t l'unica  tecnica  non  invasiva  che 
permetta  una  diretta  valutazione,  morfologica  e anche 
funzionale,  della  cavità  ventricolare  destra,  non  possìbile 
con  l'ecocardiografia  e con  la  medicina  nucleare. 

La  dinamica  della  parete  vascolare,  studiata  in  sistole  e 
in  diastole,  è analizzabile  nelle  condizioni  patologiche  che 
comportano  riduzione  (infarto  cronico)  o aumento  (mio- 
cardiopatia  ipertrofica)  dello  spessore  cardiaco. 

Patologia  dei  vasi 

La  TRMN  è stata  impieuta  con  successo  nella  valutazio- 
ne di  diverse  patologie  dei  vasi.  I risultati  sono  sovrappo- 
nibili a quelli  ottenuti  con  la  T.A.C.,  con  il  vantaggio  di 
poter  acquisire  le  immagini  RMN  direttamente  su  piani 
diversi  da  quelli  assiali  e dalla  possibilità  di  discriminare 
il  lume  dalla  parete  vascolare  senza  necessità  di  iniettare 
mezzo  di  contrasto. 

Nella  coartazione  aortica  si  riconosce  la  sede  e l'esten- 
sione del  segmento  interessato  e si  può  valutare  il  calibro 
del  lume  residuo. 

Più  importanti  le  informazioni  ottenibili  nello  studio 
degli  aneurismi  aortici:  si  identificano  chiaramente,  nelle 
immagini  RMN,  le  dimensioni,  il  lume  vascolare  residuo, 
l'entità  del  trombo  parietale,  l'estensione  e il  coinvolgi- 
mento di  altri  vasi  (renali  e iliaci),  la  presenza  di  emato- 
ma pcriaortico  indice  di  rottura. 

Gli  aneurismi  dissecanti  (fig.  21)  rappresentano  un  problema 
troppo  delicato  in  fase  acuta,  per  cui  si  rende  indbpensabile  Te- 
sarne angiografico.  Le  immagini  RMN  sono  invece  promettenti 
nel  foUow-up  di  casi  ad  evoluzione  cronica  seguili  con  terapia 
medica  o nel  perìodo  postoperatorio.  Si  può  infatti  visualizzare 
direttamente  il  lembo  intimale,  il  falso  lume  con  eventuale 
trombosi.  Tcstensione  anatomica  (tipo  A o B).  l’ematoma  pe- 
riaortico e/o  la  presenza  di  ascesso  periaortico  nella  fase  post- 
operalorìa. 

11  segnale  RMN  rilevalo  nelle  ascessualizzazioni  adiacenti  ad 
anastomosi  vascolari,  i molto  tipico  c differenziabile  da  quello 
rilevato  neITcmaioma  o nelle  fibrosi. 

Sono  state  anche  valutate  con  la  TRMN  le  infezioni  stabilitesi 
su  anastomosi  di  bypass  aortofemorali. 

Lo  studio  delle  alterazioni  aterosclerotiche  è possibile 
solo  su  vasi  di  grosso  calibro  (aorta  e arterie  iliache).  Si 
possono  riconoscere  stenosi  c occlusioni  e identificare 
direttamente  la  morfologia  delle  placche  aterosclerotiche 
parietali.  I dati  ottenuti  sono  correlabili  alle  informazioni 
fomite  dalTangiografìa. 
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Fig.  22.  Anatomia  normaJc  dciraddome.  Intensità  del  campo  ma- 
stico 0.3S  T.  A)  Immagine  coronale  p^ta  in  TtJSE  SW/W). 
0)  Immagine  sagittale  pesata  in  Tj  (2^  SOO/30).  O Immagine 
coronale  ottenuta  con  acquisizione  rapida  (TR  = I3Q/TE  “ 12. 
angolo  di  deflessione  TIT).  H — legato;  L — milza;  c — cortica- 
le renale;  m = midollare  renale;  trecce  = ghiandole  surrenali; 
* ■ muscoli  psoas;  i ■ intestino. 


Infine  sono  da  ricordare  le  ultime  acquisizioni  relative 
alle  immagini  ottenute  con  sottrazione  (felle  differenze  di 
fase  che  permettono  di  studiare  i vasi  con  immagini  simili 
a quelle  angiografiche. 

Anche  per  le  vene  valgono  gli  stessi  concetti:  si  posso- 
no riconoscere  occlusioni  di  grosse  vene  (vena  cava,  vene 
renali,  vena  porta).  Inoltre  sono  molto  importanti  le  in- 
formazioni ottenibili  nel  riconoscimento  di  invasione 
tumorale  delle  vene  renali  e della  vena  cava  in  caso  di 
tumore  renale. 

Studio  dei  flussi  vascolari 

Il  caratteristico  comportamento  dei  protoni  in  movimento  nel 
drcolo  cmalico  può  essere  impicpto  per  valutare  l'entità  del 
flasso.  Esistono  al  riguardo,  numerosi  studi  sperimentali  che 
convalidano  questa  tesi;  allo  stato  attuale  delle  cose,  tuttavia, 
tali  informazioni  non  vengono  impiegate  nella  pratica  clinica 
routinana. 
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Fegato 

Inizialmente  limitata  a causa  dell’elevato  numero  di  arte- 
fatti presenti  nelle  immagini  addominali,  la  TRMN  del 
fegato  ha  successivamente  trovalo  importanti  applicazioni 
nella  valutazione  di  patologie  di^se  e focali. 

Gli  anefatti  delle  immagini  epatiche,  relativi  per  Io  più  ai 
movimenti  respiratori  occorrenti  nel  corso  dciracquisizione  dei 
segnali,  sono  stati  risolti  con  l’impiego  di  tecniche  panicolah.  È 
stato  proposto  l'uso  di  tempi  di  eco  molto  brevi  (12-16  msec) 
con  contemporanco  aumento  del  numero  di  acquisizioni,  che 
comporta  un  aumento  del  rapporto  scgnale/rumore,  altrimenti 
basso  con  questa  sequenza  intensamente  pesata  in  T|  (con  con- 
trasto relativo  a differenza  dei  valori  del  T|  dei  singoli  tessuti).  In 
alternativa,  possono  essere  impiegate  sequenze  rapide  che  per- 
mettono al  paziente  di  mantenere  l'apnea  durante  i 5-20  sec  ne- 
cessari airacquisizione  del  segnale  (Edelman  el  al. . 1986).  Oucste 
ultime  tecniche  hanno  una  qualità  delle  immagini  inferiore  per 
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ridotto  rapporto  scgnak/rumorc.  Le  sequenze  pesale  in  Tj  re- 
stano comunque  importanti,  nonostante  gli  artefatti  respiratori, 
per  la  valutazione  delle  caranerìstiche  del  segnale  di  lesioni 
focali. 

L*anatomia  epatica  rilevata  nelle  immagini  della 
TRMN  (fig.  22)  è sovrapponibile  a quella  T.A.C.  I vasi  e 
i dotti  biliari  hanno  segnale  ridotto  o assente  nelle  tecni* 
che  convenzionali.  Nelle  immagini  veloci,  al  contrario,  i 
vasi  hanno  segnale  intenso. 

In  caso  di  alterazioni  diffuse  epatiche,  quali  {'epatite 
virate  e la  cirrosi,  le  alterazioni  del  segnale  RMN  epatico 
sono  minime,  potendosi  riscontrare  solo  lieve  prolunga- 


Fig.  23.  Bmocromatosi  epatospknica.  Intensità  del  camTO  ma- 
fi^licu  0.35  T.  Immagioe  trasversa  pesata  in  T2  (SE  2Ó0O'6O). 
li  fegato  (H)  e la  miua  (L)  presentano  secale  marcatamente 
basso  nelle  immagini  pesate  in  Tj.  L'accumulo  di  ferro  in  questi 
orgMi  causa  una  significativa  riduzione  del  tempo  di  rilassamen- 
to per  effetto  paramagnetico. 


mento  dei  tempi  di  rilassamento  T|  e Tj.  Nella  cirrosi, 
però,  sono  facilmente  apprezzabili  i circoli  venosi  collate- 
rali portali  a livello  retroperitoneale  e del  fondo  gastrico. 
La  tecnica  è stata  impiegata  inoltre  con  succe^  nella 
valutazione  della  pervietà  di  shunts  portocavali  0 splcno- 
renali.  La  pervietà  è dimostrala  dall’assertza  di  segnale 
interno  allo  shunt,  mentre  la  condizione  di  occlusione  è 
identificata  per  l'intenso  segnale  relativo  al  trombo. 

Nella  sindrome  di  Budd-Chiari  si  riconoscono  l'assenza 
delle  vene  sovracpatichc  principali,  la  compressione  cava- 
le e la  presenza  di  circoli  venosi  collaterali  intraparen- 
chimali  epatici  (Stark  et  al.,  19116a).  L'entità  dell'epato- 
megalia e dcirascitc  può  anche  essere  quantizzata  nelle 
immagini,  così  come  i circoli  collaterali  epaiofughi. 

Un'alterazione  caratteristica  del  segnale  epatico  è rile- 
vala ncW'emocromatosi  diffusa  (fig.  ^).  Per  le  proprietà 
magnetiche  del  ferro  accumulato  in  sede  epatica,  si  ri- 
scontra un'intensa  riduzione  del  segnale  parenchimale.  È 
stalo  proposlo  anche  di  sfruttare  tale  riduzione  con  l'in- 
troduzione e.  V.  di  sostanze  magnetiche  che  si  accumula- 
no a livello  del  sistema  retiooloendoteliale  e consentono 
di  riconoscere  eventuali  lesioni  espansive  epatiche,  nelle 
quali  il  mezzo  di  contrasto  non  è accumulalo. 

Nella  steoiosi  diffusa  o focale,  al  contrario,  l’alterazio- 
ne di  segnale  può  essere  identificata  solo  se  vengono  usa- 
te tecniche  particolari  che  permettono  di  ottenere  imma- 
gini separate  degli  organi  addominali  sulla  base  dei  se- 
gnali relativi  ai  protoni  dell'acqua  da  un  lato  e del  grasso 
dall'altro.  Esiste,  infatti,  una  lieve  differenza  nella  fre- 
quenza di  risonanza  {chemical  sHift)  dei  protoni  inseriti  in 
molecole  di  acqua  e grasso,  indotta  dalFambiente  mole- 
colare in  cui  i protoni  stessi  sono  inseriti  (Frahm  et  ai, 
1985). 

Lo  studio  delie  lesioni  focali  resta  comunque  la  princi- 
pale applicazione  della  TRMN  nel  fegato.  La  valutazione 
del  comportamento  del  segnale  nelle  diverse  sequenze 
consente  di  differenziare  con  elevala  accuratezza  le  cisti, 
gli  emangiomi  c le  lesioni  neoplastiche. 

Le  cisti,  oltre  i caratteri  morfologici  ben  noti  alia 
T.A.C.,  quali  la  regolarità  dei  contorni  e l'assenza  di  pare- 


Fig  24.  Tumore  maligno  epatico.  Intensità  del  campo  magnetico  0J5  T.  Immaiani  assiali:  A)  immagine  pesala  in  T,  (SE  500<'30). 
A)  Immagine  pesata  in  T]  (SE  20CK)/M)).  Nella  sequenza  pesata  in  il  tumore TOj^rcsenta  un  netto  incremento  dell'intensità  del 
segnale  c mostra  di  coinvolgere  i segmenti  anteriori  e posieriorì  del  lobo  destro.  Inoitre.  nel  lobo  sinistro  si  visualizzano  lesioni 
rìpebuve  (M)  con  intensità  del  segnale  rocdio-Blta. 
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ti  presentano  segnale  identico  a quello  dell'acqua  con 
bassa  intensità  nelle  immagini  pesate  in  T|  e alta  intensi- 
tà nelle  immagini  pesate  in  T2. 

Più  importante  è ridentificazionc  corretta  degli  eman- 
giomi, ottenibile  in  RMN  per  Televato  segnale  riscontra- 
to nelle  sequenze  pesate  in  Tj  (Itai  et  ai.,  1985).  Spesso, 
infatti,  gli  emangiomi  vengono  riscontrati  in  pazienti 
neoplastici,  in  cui  è elevato  il  rischio  di  alterazioni  ripeti- 
tive epatiche,  e devono  essere  differenziati  dalle  metasta- 
si eventuali.  L'angiograha  è richiesta  come  ultimo  esame 
diagnostico,  quando  la  T.A.C.  abbia  dato  un  quadro  non 
sicuramente  pertinente  a una  lesione  angiomatosa.  At- 
tualmente, questa  diagnosi  differenziale  può  essere  otte- 
nuta con  la  TRMN. 

Le  /estorti  neoplastiche  (hg.  24)  hanno,  al  contrario, 
valori  d’intensità  del  segnale  minori  degli  emangiomi  nel- 
le immagini  pesate  in  Tj.  Le  caratteristiche  del  segnale 
permettono  di  riconoscere  disomogeneità  interne  alla  le- 
sione e la  presenza  di  anello  periferico  con  basso  segnale 
relativo  alla  capsula,  elemento  importante  nella  valuta- 
zione dciroperabilità  del  tumore. 

È soprattutto  neiridcntificazione  delle  metastasi  epati- 
che (hg.  25)  che  la  TRMN  sembra  avere  un  ruolo  pre- 
dominante. potendo  superare  l’accuratezza  ottenibile  con 
la  T.A.C. 

Stark  et  al.  (1986b)  hanno  infatti  dimostrato  che  la 
TRMN  permette  di  riconoscere  un  numero  maggiore  di 
lesioni  che  non  la  T.A.C.  in  pazienti  con  ripetizioni  epa- 
tiche. L’accuratezza  della  TRMN  è solo  inferiore  a quella 
della  T.A.C.  eseguita  con  iniezione  intrarteriosa  del  mez- 
zo di  contrasto.  Se  questi  dati  verranno  confermati  dall'e- 
sperienza  successiva,  la  TRMN  potrebbe  assumere  un 
ruolo  rilevante  sia  nello  screening  di  lesioni  ripetitive  epa- 
tiche. sia  nell’identificazione  di  lesioni  ulteriori  in  pazienti 
nei  quali  la  T.A.C.  abbia  dimostrato  metastasi  a un  solo 
lobo  epatico,  suscettibili  di  intervento. 

Nello  studio  delie  vie  biliari,  la  TRMN  consente  il  rico- 
noscimento della  dilatazione  dell'albero  biliare  intra-  ed 
extraepatico  e la  localizzazione  della  sede  dell'ostacolo. 
Essa  è stata  inoltre  impiegata  con  successo  nella  stadia- 
zione  dei  colangiocarcinomi  riconoscendone  l'estensione 
locale  e l'infiltrazione  epatica  (Dooms,  1986). 


Fig.  25.  .Metastasi  epatiche  multiple.  Idronefrosi.  Intensità  del 
campo  magnetico  0.35  T|.  Immagine  assiale  pesala  in  T|  (SE 
5(KVa0).  Si  dimostrano  multiple  lesioni  (M)  che  coinvolgono  tut- 
ti i segmenti  epatici.  11  rene  destro  e notevolcmte  idroncfrotico 
(/recaa)  e presenta  riduzione  volumetrica  e parenchimalc. 
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Fig  26.  LinfoadcrxMsatia  rctroperitoneale.  Intensità  del  cao^ 
magnetico  U.35  T.  immagine  assiale  pesala  in  T|  (SE  5<XV30). 
Il  processo  espansivo,  loralato  (L).  dtskxa  l’aorta  (a)  e la  vena 
cava  inferiore  (V)  anicriottncnte.  Entrambi  i vasi  sono  pervi.  La 
freccia  indica  Parierìa  renale  sinistra. 


La  composizione  della  bile  può  essere  alterata  in  corso 
di  colecistite,  e con  la  TRMN  si  sono  riscontrate  altera- 
zioni corrispondenti  dei  tempi  di  rilassamento  con  ridu- 
zione del  segnale  nelle  immagini  pesate  in  T2.  Anche  lo 
spessore  della  parete  della  colccisti  può  essere  valutato, 
anche  se  l’elevata  accuratezza  delFecografìa  in  questo 
campo  riduce  notevolmente  le  possibili  applicazioni  della 
TRMN. 

Infine,  la  TRMN  è stata  impiegata  nella  valutazione 
della  pervietà  portale  c cavale,  sia  prima  che  dopo  inter- 
vento di  trapianto  epatico.  È un  dato  abbastanza  impor- 
tante. in  quanto  spesso  l’angiografìa  non  è in  grado  di 
identificare  correttamente  la  vena  porta  a causa  del- 
l’estremo  rallentamento  di  flusso  o della  riduzione  del 
calibro. 

L'impiego  del  mezzo  di  contrasto  paramagnetico  iniettato  e.  v. 
non  ha  determinato  un  aumento  della  sensibilità  o della  specifl- 
cità  della  TRMN  nella  valutazione  di  lesioni  focati  epatica.  È 
possibile  che  miglioramenti  tecnici  neiracquisizione  di  immagini 
veloci  permettano  studi  dinamici  dopo  iniezione  del  mezzo  di 
contrasto,  aumentando  la  Hiecificità  (klla  tecnica  sulla  base  delle 
considerazioni  relative  alla  vascolarizzazione  delle  lesioni. 

Spazio  reiroperìtoaeale 

La  TRMN  consente  un’eccellente  visualizzazione  delie 
strutture  rctroperitoneali,  in  quanto  le  immagini  sono 
meno  coinvolte  dagli  artefatti  connessi  con  i movimenti 
respiratori.  1 linfonodi  paraortici  e paracavali  sono  dimo- 
strabili sia  in  condizioni  normali,  sia,  soprattutto,  quando 
coinvolti  da  processi  neoplastici  (ad  cs.  linfomi  (flgg.  26  e 
27]).  Le  immagini  TRMN  identificano  la  localizzazione  e 
la  pervietà  della  vena  cava  e dell'aorta  nei  confronti  del 
processo  tumorale,  senza  l’impiego  di  mezzi  di  contrasto. 

Pancreas 

Il  pancreas  è uno  degli  organi  di  più  diffìcile  identificazio- 
ne e studio  mediante  TRMN,  a causa  del  movimento  re- 
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Fig-  27.  Linfoma  non  Hodgkin.  Intensità  del  campo  magnetico 
0,?5  T.  Immagine  assiale  pesata  in  T|  (SE  500/30).  Neiraddome 
inferiore  è presente  un  grosso  tumore  lobulato  (L)  di  media  in- 
tensità del  segnale,  che  circonda  la  vena  cava  interiore  (v)  ed 
entrambe  le  arterie  iliache  {frrcce).  Il  lume  dei  vasi  i pervio. 


spiratorìo  e perìslaltico.  Recentemente,  tuttavia,  è stato 
proposto  rimpiego  di  bobine  di  superficie  per  studiare 
selettivamente  la  regione  addominale  corrispondente  al 
pancreas.  Con  questa  tecnica  sì  sono  ottenute  immagini 
eccellenti  della  ghiandola  pancreatica,  con  identificazione 
molto  dettagliata  della  struttura  ghiandolare  acinosa  e del 
dotto  pancreatico  normale  (Simeone  et  ai.,  1985). 

La  valutazione  delle  pancreatiti  acute  dimostra  un  pro- 
lungamento diffuso  e focale  dei  tempi  di  rilassamento  (T| 
e T2)  ghiandolari.  Si  possono  anche  identificare  le  raccol- 
te fluide  e le  pscudocisti  pcrìpancrcatichc,  il  cui  contenu- 
to può  essere  caratterizzato  in  rapporto  alla  componente 
prevalente  (sierosa,  emorragica,  piogena). 

Nelle  pancreatiti  croniche,  al  contrario,  è diffìcile  iden- 
tifìcare  le  arce  calcifìche  sede  di  pregressa  infiammazione. 
È tuttavia  possibile  riconoscere  la  dilatazione  del  dotto 
pancreatico,  il  cui  aspetto  può  consentire  considerazioni 
di  carattere  diagnostico  differenziale  nei  riguardi  di  dila- 
tazioni conseguenti  a ostruzione  neoplastica. 

Le  lesioni  neoplastiche  sono  identificate  con  arce  di  al- 
terata morfologia  pancreatica  e con  prolungamento  dei 
tempi  di  rilassamento  T|  e Tj. 

Con  le  bobine  per  il  corpo,  tuttavia,  sì  sono  riconosciute  so- 
lamente lesioni  di  diametro  supcriore  ai  3 cm.  Al  contrario,  l’u- 
so delle  bobine  di  superfìcie  è risulluio  molto  promettente,  con- 
sentendo il  riconoscimento  di  lesioni  di  diametro  minore  e per- 
mettendo rideniifìcazione  precisa  dcirestcnsionc  tumorale  ai 
tessuti  reiroperiioneali  e ai  linfonodi. 

Ulteriori  informazioni  ottenibili  con  la  TRMN  riguar- 
dano la  presenza  di  metastasi  epatiche  e la  condizione  di 
per>'ietà  dell'asse  splenoportale.  In  presenza  di  occlusio- 
ne. si  riconoscono,  inoltre,  i circoli  pcripancrcatid  epato- 
pcli  senza  Tausilio  di  mezzo  di  contrasto. 

1 tumori  insulari  non  presentano  alterazioni  caratteri- 
stiche dei  tempi  di  rilassamento,  tali  da  poter  eseguire 
una  differenziazione  anatomopatologica  rispetto  ai  pro- 
cessi espansivi  adenocarcinomatosi. 

Reni 

1 reni  si  prestano  in  maniera  migliore  allo  studio  con  la 
TRMN.  rispetto  agli  altri  organi  parcnchimali  addominali 
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in  quanto,  per  la  loro  posizione  retropcrìtoneale.  sono 
sottoposti  a una  ridotta  escursione  respiratoria,  con  ridu- 
zione notevole  degli  artefatti  da  movimento  dovuti  ai 
lunghi  tempi  di  acquisizione  delle  immagini. 

In  condizioni  normali  è possibile  differenziare,  nelle 
immagini  RMN.  la  corticale  dalla  midollare  renale  (fìg. 
22).  Infatti  la  midollare  presenta  valori  di  tempi  di  rilas- 
samento T|  e T2  più  lunghi  rispetto  alla  corticale.  Inol- 
tre. nelle  immagini  ottenute  sui  diversi  piani  è possibile 
valutare  con  esattezza  le  dimensioni  renali,  la  pelvi 
renale  e l’uretere  presentano  caratteristiche  di  segnale 
simili  a quelle  dell'acqua  mentre  ì vasi  renali  risultano 
facilmente  riconoscibili  per  l'assenza  di  segnale  del  san- 
gue circolante. 

Nelle  condizioni  patologiche  diffuse  renali,  si  possono 
riconoscere  le  riduzioni  delle  dimensioni  del  parenchima 
renale  nelle  malattie  croniche,  mentre,  nella  patologia 
infiammatoria  acuta,  l’unica  alterazione  riconoscibile  è 
spesso  rappresentata  dalla  mancata  differenziazione  tra 
corticale  e midollare.  Tale  segno,  da  considerare  aspecifi- 
co  e solo  indicativo  della  presenza  di  patologia  renale,  è 
riscontrato  anche  nelle  ostruzioni  delle  vìe  escretrìci  rena- 
li. In  questi  casi,  tuttavia,  t sempre  possibile  valutare  con 
esattezza  l'entità  dell'Idronefrosi  e la  riduzione  volume- 
trica parenchimale  nelle  forme  croniche. 

La  difficile  identificazione  delle  calcificazioni  con  la 
TRMN  ne  preclude  l'impiego  nella  valutazione  di  ostru- 
zioni dovute  a calcolosi. 

Nello  studio  dei  trapianti  renali  la  TRMN  è altamente 
sensibile  e specifica  nella  diagnosi  di  complicazioni  o di 
rigetto  del  trapianto  (fiaumgartner  et  al. , 1986).  Lo  stu- 
dio del  rene  trapiantato  in  fossa  iliaca  può  inoltre  essere 
eseguito  con  bobine  di  superficie,  con  notevole  incremen- 
to della  risoluzione  spaziale  e del  dettaglio  anatomico 
delle  immagini. 

Il  rene  trapiantalo  normale  presenta  ottima  differenzia- 
zione della  corticale  e della  midollare  sulla  base  del  se- 
gnale diverso  relativo  al  diverso  contenuto  in  acqua. 

In  caso  di  rigetto  acuto  esiste  precoce  scomparsa  della 
differenziazione  cortioomidollare  nelle  immagini  RMN. 
Tale  reperto  è specifico  del  rigetto  e consente  di  differen- 
ziare le  forme  in  cui  rinsuffìcienza  renale  sia  dovuta  a 
necrosi  tubulare  acuta  o a tossicità  da  ctclosporina.  In 
entrambi  questi  casi  si  osserva,  infatti,  normale  differen- 
ziazione corticomklollare.  La  TRMN  può  quindi  sostitui- 
re, con  controlli  ripetuti  nel  tempo,  la  biopsia  del  rene 
trapiantato. 

Infine  ri  possono  riconoscere  le  raccolte  fluide  periferi- 
che al  trapianto,  caratterizzandone  il  contenuto  in  base  al 
segnale  RMN  osservato.  Si  possono  quindi  differenziare 
tra  loro  gli  ematomi,  gli  urinomi.  gli  ascessi,  i sieromi  e i 
linfoceli.  Anche  l'ostruzione  della  via  escretrice  con  dila- 
tazione della  pelvi  del  rene  trapiantato  è identificabile 
facilmente  nelle  immagini  RMN. 

Le  cisti  renali  semplici  c i reni  policùttici  non  creano 
problemi  di  diagnostica  differenziale  per  il  carattere  del 
contenuto  liquido.  Alterazioni  del  segnale  possono  essere 
conscguenti  a emorragie  o ascessualizzazione  della  cisti. 

Nella  diagnosi  delle  neoplasie  renati  la  TRMN  è risulta- 
ta superiore  alla  T.A.C.  (Hrkak.  1985).  Nelle  immagini 
su  piani  coronali  e sagittali  è infatti  spesso  più  facile  dif- 
ferenziare tra  masse  a partenza  renale  e tumori  surrenali 
o epatici  (fig.  28).  11  segnale  dei  tumori  è disomogeneo 
per  la  presenza  di  arce  cistiche  e necrotiche. 

Le  immagini  RMN  consentono  una  corretta  stadiazione 
delle  neoplasie  in  oltre  il  90%  dei  casi.  Oltre  alle  valu- 
tazioni riguardanti  l'estensione  locale  della  massa,  la 
TRMN  identifica  facilmente  le  adenopatie  ilari  e periva- 
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28.  Carcinoma  renale.  Intensità  del  camm  magnetico  0,35  T.  Immagini  vaginali:  A)  pesala  in  T|  (SE  5(X)>'30).  B)  Pesala  in  T« 
(Sh  2000‘'60).  Esiste  un  grosso  tumore  rcniuc  destro  (T)  che  deforma  la  parete  addominale  antenore  {freccia  nera)  t infiltra  il 
tessuto  adiposo  perirenalc  (*).  H = fegato. 


scolari  e.  soprattutto,  consente  lo  studio  della  vena  rena- 
le c della  vena  cava  senza  iniezione  di  mezzo  dì  contrasto 
(fìg.  29).  La  presenza  di  segnale  abnorme  e con  caratteri- 
stiche simili  a quelle  del  tumore  a livello  delle  strutture 
venose  è indice  di  trombosi  neoplaslica.  L'estensione  del 
trombo  tumorale  nella  vena  cava  fino  all'atrio  destro  può 
essere  seguita  nelle  immagini  RMN  ottenute  con  piani 
sagittali  e coronali. 

Anche  nello  studio  del  tumore  di  Witms.  la  TRMN 
presenta  una  accuratezza  simile  a quella  della  T.A.C.  nel- 
la corretta  stadiazione  della  neoplasia  e dell'estensione 
tinfonodale  e intravascolare.  I controlli  ripetuti  dopo 
chemioterapia  possono  essere  eseguiti  con  TRMN,  ridu- 
cendo ì rischi  da  esposizione  a radiazioni  ionizzanti  (Belt 
et  d.,  1986). 


Fig-  29.  Carcinoma  renale.  Inicnsiià  del  campo  magr»etico  0.35  T. 
Immagine  assiale  pesata  in  T|  (SE  La  grossa  neofor- 

mazione (T)  che  origina  dal  rene  destro  ha  intensità  del  segnale 
bas.sa-meaia.  La  mussa  disloca  ma  non  invanle  la  vena  cava  infe- 
riore {freccia  dritta)  e la  porla  {freccia  curva). 


Ghiandole  surrenali 

La  TRMN  si  è dimostrata  una  tecnica  molto  utile  per 
l'individuazione  e la  differenziazione  delle  diverse  forme 
neoplastiche  che  possono  interessare  le  ghiandole  surre- 
nali (Reinig,  1986). 

La  migliorata  risoluzione  anatomica  ottenuta  con  le 
apparecchiature  con  magnete  superconduttore  consente 
di  individuare  le  masse  surrenali  e di  studiare  accurata- 
mente i rapporti  con  gli  organi  circostanti.  In  particolare, 
nel  caso  di  processi  espansivi  di  grosse  dimensioni,  le 
scansioni  su  piani  sagittali  e coronali  facilitano  l’esatta 
interpretazione  deirorigine  surrenalica  della  massa,  sepa- 
rando i parenchimi  adiacenti  (epatico  e renale). 

Più  importanti  sono  le  considerazioni  riguardanti  la 
natura  del  processo  espan.sivo.  Infatti,  in  ba.se  alle  carat- 
teristiche del  segnale,  si  è ottenuta  un'elevata  accuratezza 
nella  distinzione  tra  gli  adenomi,  i carcinomi,  i feocromo- 
citomi  e le  metasta.si. 

Le  immagini  pesate  in  Tj  sono  le  più  indicative  in  que- 
sto senso.  I feocromocitomi  presentano  segnale  molto  in- 
tenso in  tali  sequenze,  le  metastasi  hanno  segnale  elevato, 
mentre  i carcinomi  presentano  segnale  di  intensità  inter- 
media. Gli  adenomi  sono  caratterizzati  da  basso  segnale. 

Il  rapporto  tra  intensità  della  lesione  e intensità  del 
segnale  a livello  surrenalico  può  essere  impiegato  per  di- 
stinguere le  diverse  forme.  Esso  è uguale  a 1.2  negli 
adenomi,  superiore  a 3 nei  feoaomodtomi  e inferiore  a 
3 nelle  metastasi  e nei  carcinomi. 

Esiste  una  sovrapposizione  dei  valori  del  segnale  del 
2U%  tra  le  diverse  forme.  Nonostante  ciò,  sulla  base  del- 
le caratteristiche  del  segnale  e morfologiche,  la  TRMN  si 
pone  come  tecnica  molto  valida  nella  discriminazione,  in 
alternativa  alla  biopsia  T.A.C. -guidata  che  può  essere 
aggravata  da  importanti  crisi  ipertensive  ove  sia  stata 
eseguita  in  caso  di  feocromocitoma. 

La  TRMN  à stata  inoltre  impiegata  a)n  successo  nella 
ricerca  di  feocromocitomi  a origine  extrasurrenalica.  Le 
immagini  coronali  consentono  di  studiare  accuratamente 
la  regione  lombare  e paraonica,  ove  tali  formazioni  sono 
riscontrate  con  maggiore  frequenza. 
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Infine,  la  TRMN  ha  importanti  applicazioni  nella  sta- 
diazione  e nel  foHow-up  di  neuroblastomi  in  età  pediatri* 
ca.  La  massa  c le  lesioni  linfonodali  paraorliche  sono 
studiate  accuratamente  senza  necessità  di  introduzione 
del  mezzo  di  contrasto.  È cosi  possìbile  dirimere  Testen* 
sione  del  processo  nei  confronti  della  linea  mediana, 
elemento  importante  per  la  corretta  stadiazione. 

In  questo  gruppo  di  pazienti  sono  inoltre  richiesti  esa- 
mi di  controllo  dopo  iniziale  chemioterapia.  La  TRMN 
consente  di  eseguire  esami  con  estrema  sicurezza  grazie 
all'assenza  di  impiego  di  radiazioni  ionizzanti. 

Pelvi 

La  TRMN  consente  uno  studio  accurato  degli  organi  pel- 
vici per  la  virtuale  assenza  di  movimenti  respiratori  a 
questo  livello.  La  possibilità  di  ottenere  immagini  su  pia- 
ni di  scansione  diversi  aiuta  a sviluppare  la  complessa 
anatomia  pelvica  (fìg.  30).  Nello  studio  delle  diverse  pa- 
tologie. occorre  ricordare  che  la  TRMN  è un  esame  asso- 
lutamente innocuo  e l'assenza  di  radiazioni  ionizzanti 
consente  esami  ripetuti  senza  problemi  di  esposizione 
degli  organi  genitali. 

Vescica 

La  vescica  normale  è identificata,  nelle  immagini  RMN, 
con  intensità  del  segnale  diverso  in  rapporto  al  tipo  di 
sequenza  (Fisher  et  al.,  1985).  Le  sequenze  p)esate  in  Tj 
permettono  di  valutare  meglio  lo  spessore  della  parete 
per  il  contrasto  esistente  tra  l'urina,  con  alta  intensità  del 
segnale,  e la  parete,  a bassa  intensità.  È importante  inol- 
tre la  valutazione  dei  contorni  dell'organo  e dei  rapporti 
assunti  con  il  tessuto  adiposo  pelvico,  la  prostata  e le 
vescichette  seminali. 

Le  condizioni  di  ipertrofia  della  parete,  conseguente  a 
ostruzione  cronica,  si  caratterizzano  per  intensità  di  se- 
gnale bassa  e spessore  aumentato  diffusamente.  Le  in- 
fiammazioni e l'edema  della  parete  hanno  invece  segnale 
aumentato  nelle  immagini  T2-dipendenti. 

Più  importanti  sono  le  applicazioni  della  TRMN  nella 
stadiazione  e nel  follow-up  di  tumori  vescicali.  Le  se- 
quenze T|-dipendenti  offrono  il  contrasto  migliore  in 
ucsto  caso,  permettendo  il  riconoscimento  di  neopla^e 
i diametro  maggiore  di  1-2  cm. 

Attualmente  la  TRMN  non  permette  di  differenziare 
tra  loro  neoplasie  negli  stadi  TI  e T2,  mentre  consente  di 
valutare  Tinvasione  muscolare  profonda  (T3A  (fìg.  31])  e 
l'invasione  del  tessuto  adiposo  circostante  (T3B)  (v.  ve- 
scica urinaria). 

Inoltre  ù possibile  riconoscere  precocemente  l'estensio- 
ne agli  organi  circostanti  e.  in  particolare,  alle  vescichette 
seminali  e al  retto.  La  linfoadenopatia  può  essere  ricono- 
sciuta solamente  sulla  base  dell'aumento  volumetrico, 
mentre  non  è attualmente  possibile  effettuare  una  carat- 
terizzazione tessutale  dei  linfonodi  volumetricamente 
normali,  ma  già  coinvolti  dal  processo  neoplastico. 

L'accuratezza  della  TRMN  è.  in  questo  campo,  supe- 
riore a quella  della  T.A.C.:  soprattutto  nella  valutazione 
postoperatoria  si  possono  riconoscere  forme  recidive,  dif- 
ferenziandole sulla  base  dcH'intcnsità  del  segnale,  da  aree 
fibrotichc. 

Prostata 

La  prostata  è analizzabile  nelle  immagini  RMN  sui  tre 
piani  dello  spazio,  permettendo  un'ottima  valutazione  del- 
l'anatomia normale  e dei  rapporti  con  gli  organi  viciniori 
(Bryan.  1986).  L'intensità  del  segnale  della  porzione 
centrale  della  prostata  ha.  nelle  immagini  pesate  in  T2. 
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Fig.  30.  Anatomia  normale  della  pelvi  maschile.  Intensità  del 
campo  maenctico  1.5  T.  Immagine  coronale  a densità  protonìca 
(SE  2000/^).  Si  visualizza  l'anatomia  zonale  della  prostata,  eoo 
differenziazione  Ira  la  zona  centrale  (c)  e la  zona  i^riferica  (p). 
V)  vescica  urinaria;  o)  muscolo  otturatore  interno. 


Fig.  31.  Carcinoma  a cellule  transizionali  delia  vescica.  Intensità 
del  campo  magnetico  0.35  T.  Immagine  pesata  in  T|  (SE  500/30). 
Il  tumore  papUlare  (T)  della  parete  vescicale  anteriore  presenta 
media  intensità  del  segnale.  Non  i evidente  alcuna  estensione 
perivescicale. 


un'intensità  minore  della  porzione  periferica.  Inoltre  à 
spesso  evidente,  in  tali  immagini,  un  segnale  intensamen- 
te elevato  che  circonda  la  ghiandola  cd  è da  riferire  al 
plesso  venoso  pcriprostatico. 

L'ipertrofia  prostatica  (fìg.  32)  può  essere  quantizzata 
volumetricamente,  rilevando  inoltre  la  compressione  ure- 
terale  e il  ristagno  urinario. 

Nel  caso  di  noduli  di  ipertrofìa  benigna  intraghiandola- 
re.  il  discorso  si  fa  più  complesso.  Infatti,  sulla  base  delle 
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Fig.  32.  Ipcrpla^ia  benigna  della  prostata  che  determina  notevo- 
le osirwione  urinaria.  Iniensiii  dei  campo  magnetico  tJ,35  T. 
Immagine  coronale  pesata  in  T.  (SE  5(KX’30).  La  ghiandola  prò* 
statica  (p)  presenta  aumento  volumetrico  della  porTione  intrave- 
scicale,  cne  determina  ostruzione  urinaria  ed  i responsabile  del- 
la marcata  distensione  vescicale  (V)  e dello  sviluppo  di  una  for- 
mazione diverticolare  (D). 


caranerìstiche  del  segnale,  non  à attualmente  possibile 
differenziare  tali  alterazioni  da  noduli  neoplastici.  In  en- 
trambi i casi  si  osserva  un  aumento  dell'intensità  del  se- 
gnale nelle  immagini  pesate  in  T2  c.  ove  non  esistano 
chiari  segni  invasivi,  indicativi  di  forma  neoplastica,  è 
impossibile  eseguire  la  diagnosi  differenziale. 

La  biopsia  prostatica  Iramretlale  ecoguidata  ò Tunica 
melodica  che  offre  un  sicuro  discernimento  in  questi  pa- 
zienti (v.  pkos~tata).  Al  contrarìo,  nelle  forme  neoplasti- 
che  più  avanzate,  la  TRMN  si  è dimostrata  molto  utile 
nell'accurata  siadiazione  del  tumore.  Si  riconosce  facil- 
mente l'invasione  extracapsuiarc  ai  tessuto  adiposo  o al 
plesso  venoso  perìprostatico,  e l'estensione  alle  vescicole 
seminali.  Le  immagini  su  piani  sagittali  consentono  di 
identificare  Tcstcnsionc  posteriore  nello  spazio  prcsacra- 
le.  spesso  senza  invasione  rettale  per  la  delimitazione 
offerta  dalla  fascia  di  Denonvilliers.  Infine,  la  linfoade- 
nopatia  consensuale  locale  è costantemente  identificata 
sulla  base  delTaumento  volumetrico,  e differenziata  dalle 
immagini  vascolari,  che  non  presentano  segnale  rìlevabi- 
le.  Anche  nel  caso  del  tumore  prostatico  non  è possibile 
chiarire  il  coinvolgimento  di  linfonodi  non  aumentati  di 
volume. 

Rrtio 

La  TRMN  può  affiancarsi  validamente  alla  T.A.C.  nella 
stadìazione  dà  tumori  del  retto  (Butch,  IV86). 

La  massa  viene  visualizzata  dopo  insufflazione  di  aria 
nel  retto  e si  identifica  l’estensione  lungo  le  pareli  rettali 
e nello  spazio  perirettalc.  elemento  di  notevole  impor- 
tanza nella  stadiazione  e non  valutabile  con  il  clisma  opa- 
co e con  Tendoscopia.  Il  notevole  contrasto  esistente,  nel- 
le immagini  pesale  in  T|.  tra  i)  processo  ncoplastico  c il 
tessuto  adiposo,  permette  di  identificare  anche  minime 
infiltrazioni  neoplaslichc  perircttali.  Come  nelle  altre  neo- 
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piaste  pelviche,  la  TRMN  visualizza  correttamente  l'inva- 
sione agli  organi  adiacenti  e ai  linfonodi,  ove  gli  stessi 
presentino  aumento  volumetrico  significativo. 

Nella  valutazione  dopo  interventi  di  resezione  addomi- 
noperìncale  non  è ancora  stato  chiaramente  dimostrato 
se  la  TRMN  permetta  di  differenziare,  sulla  base  delTin- 
tensità  del  segnale,  le  mas.se  presacrali  dovute  a recidive 
locali  da  aree  fibrotiche. 

Apparalo  genitale  femminile 

Nonostante  l'elevata  accuratezza  ottenibile  con  l'ecografia 
pelvica,  soprattutto  nella  valutazione  dei  processi  espan- 
sivi. è indispensabile  un  ulteriore  esame  diagnostico  che. 
meglio  dclTccografia.  consenta  un  iniziale  inquadramento 
anatomopalologico  e una  corretta  stadiazione. 

La  TRMN  è,  a questo  riguardo,  superiore  alta  T.A.C. , 
permettendo  un'eccellente  visualizzazione  dclTapparato 
genitale  femminile  in  condizioni  normali  e patologiche, 
evitando  inoltre  l'esposizione  a radiazioni  ionizzanti. 

L'utero  normale  è evidente  in  modo  peculiare  nelle  immagini 
ottenute  sccorvdo  piani  di  scansione  sagittali.  Nelle  sequenze 
pesale  in  T;.  più  signiticaiivc  a questo  livello,  si  identificano  le 
diverse  componenti  strutturali  delTuiero  (Hrkak  et  al..  1983). 
L'cndometno  ha  segnale  più  intenso  di  quello  relativo  al  rniome- 
Ina  c le  due  zone  uterine  sono  separate  da  un  terzo  strato,  la 
zona  giunzionalc,  con  intensità  del  segnale  mollo  bassa.  Anche, 
a livello  cervicale  si  distingue,  in  base  alla  diversa  intensità  del 
segnale,  il  canale  cndoccrvicale  dallo  stroma.  Lo  stroma  ha  inol- 
tre un'intensità  minore  di  quella  del  miomctrio.  c dò  permette 
di  identificare.  nelTimmagine  sagittale,  l'inizio  del  canale  cervi- 
cale. I fomid  anteriore  e posteriore  sono  evidenti  in  oltre  il 
90%  dei  casi  normali,  mentre  la  vagina  i presente  nel  piano  di 
scansione  in  un  numero  minore  di  casi.  Si  visualizzano,  inoltre, 
il  setto  vescicovaginale.  quello  reitova^nale  e Televalore  dell'a- 
no. importanti  reperì  anatomia  pelvid. 

Oli  annessi  normali  si  riconoscono,  nelle  sezioni  a.ssiali.  con 
aspetto  di  masse  a intensità  di  segnale  disomogeneo  e di  dimen- 
sioni variabili  da  1.5  a 2.5  cm. 


F'g  33.  Cardnoma  cervicale,  stadio  IB.  Intensità  del  campo 
matetico  0.35  T.  Immagine  sagittale  pesala  in  T;  (SE 
2(KxV60),  Il  corpo  delTutero  non  presenta  alterazioni  (iM.  Si 
dimostra  una  piccola  lesione  a media  intensità  del  segnale  (frec- 
da)  nella  porzione  cervicale  posteriore. 
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Fig-  34.  Carcinoma  cervicale,  stadio  HA.  intensità  del  campo 
magnetico  0.35  T.  Immagine  sagittale  pesata  in  T2  (SE  2000>'66). 
Il  tumore  (T).  a media  inlensiià  del  segnale,  scompagina  lo  stro* 
ma  cervicale  e si  estende  nella  porzione  superiore  della  vagina. 


Fig.  35.  Carcinoma  cndomelriale.  Stadio  II.  Intensità  del  campo 
magnetico  0.35  T.  Immamne  sagittale  pesata  in  Tj  (SE  200(1'W). 
L'utero  è ingraiMjito  e iFtumore  CH  espande  la  cavità  codome- 
thale  e invade  il  miometrìo  (m);  C)  etsti  ovarica. 


Gli  studi  condotti  su  soggetti  nelle  diverse  fasi  del  ciclo  me* 
struale  e su  donne  che  assumevano  contraccettivi  hanno  dimo- 
strato alicrazMmi  corrì-spondenli  delle  zone  uterine,  con  preva- 
lenza dello  spessore  endomctrìalc  nella  fase  sccrclona  c quasi 
completa  assenza  di  tale  zona  nelle  donne  che  assumevano  con- 
traccettivi (Demas  ei  al..  1986).  Anche  la  zona  giunzionale  i 
poco  rappresentata  in  questi  soggetti,  mentre  lo  spessore  mio- 
metriale  appare  immodificato. 

Nello  studio  dei  tumori  della  cervice,  la  TRMN  visua- 
lizza alterazioni  dell'intensità  del  segnale  a livello  della 
neoplasia.  Il  tumore  ha  un  segnale  maggiore  relativamen- 
te allo  stroma  fibroso,  più  intenso  anche  del  segnale 
miometrìale.  dal  quale  può  essere  così  differenziato 
(Worthington  et  al.»  1986).  Nelle  forme  più  limitate  si 
identificano  le  dimensioni  del  processo  neopla.stico  anche 
in  assenza  di  un  aumento  volumetrico  della  cervice  uteri- 
na (fig.  33).  Inoltre  la  TRMN  visualizza  l'invasione  oltre  i 
confini  della  cervice  uterina  (fig.  34). 

Il  carcinoma  endometriale  ha  reperti  altrettanto  carat- 
teristici in  TRMN.  La  massa  può  presentarsi  con  un 
aumento  dello  spes.sore  della  zona  endometriale.  senza 
altre  alterazioni.  Più  spesso  coesiste  un  aumento  volume- 
trico globale  dell'utero  (fig.  35)  e.  ne)  contesto  del  pro- 
cesso solido  con  elevata  intensità  del  segnale,  è possibile 
riconoscere  noduli  neoplastici  ipoiniensi.  La  zona  giun- 
zionale può  scomparire  del  tutto  o presentare  arce  discre- 
te di  infiltrazione.  È possibile  inoltre  rilevare  Tespansione 
endiKcrvicale. 

Nei  sarcomi  uterini  misti  mùlieriani  la  massa  può  pre- 
sentare volume  enorme,  con  scomparsa  delle  normali 
strutture  uterine,  o avere  dimensioni  minori;  quando  è 
limitata  all'endometrio  diviene  difficile  la  distinzione  dal 
tumore  endometriale. 

Nello  studio  della  patologia  annessiale,  la  TRMN  ha  un 
ruolo  decisamente  minore,  tenuto  conto  del  valore  delle 
immagini  Geografiche.  Nelle  cisti  ovariche  la  TRMN  con- 
sente. comunque,  di  caratterizzare  il  contenuto  (sieroso  0 
emorragico)  e di  valutare  la  regolarità  delle  pareti  o la 
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presenza  di  noduli  neopla.stici.  L'endometrioma  deirovaìo 
presenta  segnale  intenso  (fig.  36).  I processi  solidi  sono 
caratterizzali  da  intensità  del  segnale  intermedio. 

Allo  sialo  attuale  non  sembra  possibile  una  corrella  curane- 
rìzzazionc  tessutale  delle  diverse  forme  neofHasliche  o una  diffe- 
renziazione tra  forme  benigne  e maligne  sulla  base  dcirinicnsità 
del  segnale  osservala,  e quindi  dei  tempi  dì  rilassamento.  L'ulUi- 


Fig.  .Vi.  Fndomeirìoma  dell'ovaio  destro.  Intensità  del  campo 
magnciK'o  0.35  T.  Immagine  assiale  pesala  in  T|  (SE  .500^1.5). 
Nell'ovaio  destro  si  dimostrano  arce  di  forma  irregolare  [frecce] 
con  elevata  intensità  del  segnale.  Arce  simili,  ma  di  dimensioni 
inferiori,  sono  presenti  nclF ovaio  sinistro.  V)  vescica. 
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tà  della  TRMN  si  nlesa  particotarmentc  nei  casi  di  grossolani 
processi  espansivi  in  cui  non  è possibile,  con  Tcctigraria,  chiariic 
correttamente  l'origine  anncvstale.  a causa  del  dislocamcnio  e 
distorsione  deirutero.  l.c  immagini  in  RMN  consentono  infatti 
di  individuare  il  segnale  caratteristico  relativo  alle  compor>entÌ 
zonali  uterine,  evidente  marginalmente  alla  lesione,  nei  piani 
assiali  o coronali. 

Le  esperienze  acquisite  con  la  TRMN  in  ostetricia 
hanno  confermato  la  sicurezza  della  tecnica  e Taccuratcz* 
za  nel  visualizzare  Tanaiomia  fetale  e materna  (fig.  37). 
Le  possibilità  offerte  dall'ecogralìa  limitano,  ovviamente, 
le  applicazioni  della  TRMN  in  questo  settore. 

È stalo  comunque  dimostralo  arnie  la  TRMN  abbia  una  ac- 
curatezza maggiore  nel  rilevare  Iciomiomi  uterini  (fig.  38)  e 
neiridcntifìcarc  chiaramente  patologie  espansive  mira-  e para- 
uterine  insorte  in  corso  di  gravidanza  Inoltre,  sulla  base  delle 
caraitcnsiichc  del  segnale,  è psnsibile  ottenere  informazioni 


Fig.  .38.  Lciomioma  non  degenerativo.  Intensità  del  camno  ma- 
enciko  1.5  T Immagine  coronale  pesata  in  T;  (SE  IOD^'70).  I 
Kiomiomi  multipli  iniramurali  (/rrrcr)  ed  il  lciomioma  s4ìUosic- 
roso  (fretria  uf>frta)  presentano  bassa  intensità  del  segnale  Nel- 
l'os'aio  destro  è evidente  una  cisti  follicolare  (e). 


addizionali,  nspctto  airccograha.  riguardo  alla  natura  del  pro- 
cesso. Più  chiaro  risulta  anche  il  rapporto  anatomico  con  le 
sirullurc  arcostanti. 

Là  TRMN  e stata  finora  impiegata  con  successo  nella 
valutazione  di  cisti  lutciniche,  di  gravidanze  eetopiche.  di 
endometriosi.  di  teratomi.  di  mole  idatiformi  e di  co* 
rìoangiomi  (Weinreb  et  ai,  1986). 

In  patologia  ostetrica,  quindi,  la  TRMN  può  assumere 
un  ruolo  molto  importante,  anche  se  complementare  a 
quello  deirccografìa  nciruitcriorc  protocollo  diagnostico, 
esitando  l'impiego  di  radiazioni  ionizzanti. 

Non  sono  ancora  ben  definite  le  possibili  applicazioni 
della  TRMN  allo  studio  della  patologia  fetale,  benché 
reccellentc  visualizzazione  anatomica  offerta  da  questa 
tecnica  potrà  sicuramente  avere  valore  nel  chiarire  paio* 
logie  non  ben  definite  con  l’esame  ccograhco. 

OsM,  articolazkini  e tessuti  molli 

Nonostante  inizialmente  vi  fosse  scetticismo  nei  confronti 
delle  possibilità  di  impiego  nella  valutazione  della  patuUv 
già  ossea  e articolare,  per  l'assenza  di  segnale  rilevabile  a 
carico  deirosso  compatto,  le  esperienze  successive  hanno 
dimostralo  un'elevata  sensibilità  della  TRMN  nel  rìamo 
scimento  di  alterazioni  strutturali  iniziali  dell’esso,  per  le 
caratteristiche  alterazioni  relative  al  segnale  della  spon* 
giosa  e picr  l’ottima  individuazione  delle  strutture  patolo- 
giche sui  tre  piani  dello  spazio. 

Le  ricerche  eseguite  dimostrano  importanti  applicazioni 
nello  studio  della  patologia  traumatica,  infiammatoria  e 
neopla.stica  sia  dell’osso  che  dei  tessuti  molli  e delle  arti- 
colazioni.  Va  infatti  rilevato  come  l’Immobilità  di  tali 
strutture  e.  in  alcuni  casi,  la  posizione  superficiale,  con- 
sentano di  ottenere,  nella  totalità  dei  ca.si,  immagini  di 
qualità  eccellente,  con  ottima  risoluzione  spaziale,  nono- 
stante i lunghi  tempi  di  esame. 

Non  verranno  discusse  in  questa  sede  le  applicazioni 
relative  all'impiego  nello  studio  della  colonna  e dei  dischi 
intervertebrali,  trattata  nei  capitoli  dedicati  alla  patologia 
vertebromidollare  (v.  sopra,  col.  2438). 

Nello  studio  della  nfcrosi  avascohre  delia  lesta  femora- 
le. la  TRMN  ha  dimostrato  di  avere  una  sensibilità  supe- 
riore a quella  delia  radiologia  convenzionale  (Mitchell  ei 
ai.  1986). 

Le  alterazioni  deH’intensità  del  segnale,  con  riduzione 
relativa  alle  aree  di  spongiosa  ossea  interessata,  si  osser- 
vano già  in  fase  precoce,  quando  le  trabccolc  ossee  non 
hanno  ancora  presentato  alterazioni  strutturali  e non  vi 
sono  quindi  alterazioni  evidenti  alla  radiografìa  ossea.  La 
TRMN  si  é anche  dimostrata  più  sensibile  della  scintigra- 
fia ossea  c della  T.A.C. 

Nelle  fasi  più  avanzate  della  malattia,  la  TRMN  con- 
sente di  delineare  il  segmento  osseo  interessato  e di  indi- 
viduare alterazioni  macroscopiche,  quali  le  arce  di  sclero- 
si os.sea  e le  fratture  patologiche. 

La  stessa  sensibilità  è stata  dimostrata  nella  necrosi 
avascoiarc  delle  ossa  carpali  c di  altri  distretti  ossei. 

Anche  Vosteomieliie  è evidenziabile  con  alta  sensibilità 
nelle  immagini  RMN.  con  inquadramento  chiaro  della 
estensione  del  processo  infiammatorio. 

Nello  studio  dei  tumori  ossei,  la  TRMN  sembra  svolge- 
re un  ruolo  importante,  riguardo  sia  aH'identificazione 
che  alla  caratterizzazione  c alla  stadiazione.  Le  immagini, 
infatti,  presentano  sempre  un  elevato  contrasto  tra  il 
tumore  e le  strutture  normali  ossee,  articolari  e muscolari 
contigue  (Aiscn  et  ai.  1986). 

La  caratterizzazione  non  ha  ancora  valore  chiaro;  sia  le  lesioni 
benigne  che  quelle  maligne  prcscntaiHi  un  aumento  dei  vainn 
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Fis.  39.  Articolazione 
del  einocchio.  Lesio- 
ne del  menisco  me- 
diale. Iniensità  del 
campo  magnetico  1.5 
T.  Immasine  sagittale 
a densità  protonica 
(SE  1500^40).  Si  di- 
mostra un'alterazione 
ad  alta  intensità  di 
scenale  che  si  estende 
dalla  superficie  artico- 
lare intcriore  dentro 
la  lìssurazione  del 
corno  posteriore  del 
menisco  mediale 
{Jrfcaa  drUta).  La 
freccia  curva  indica  la 
porzione  interrotta  e 
irregolare  dcirapicc 
del  menisco. 


Fig-  40.  Liposarcoma.  Intensità  del  campo  munetico  0^5  T.  A) 
Immagine  assiale  pesata  in  Ti  (SE  50Q/30).  8)  Immagine  coro- 
nale pesata  in  T}  (SE  200Q<’a0).  Esiste  un  processo  espansivo 
(T>  del  eruppo  muscolare  laterale  e anteriore  al  femore,  con 
media  intensità  del  segnale  nelle  immagini  pesate  in  T|  a elevata 
intensità  nelle  immagini  pesate  in  Tj.  tipica  dei  tumori  a ele- 
vato contenuto  adiposo. 


dei  tempi  di  rilassamento.  Solo  in  caso  di  tumori  a prevalente 
contenuto  adiposo  si  osserva  una  riduzione  del  tempo  di  rilassa- 
mento T|  abbastanza  specifico.  I dati  morfologici,  quali  l'invasi- 
vità.  la  regoianià  dei  contorni,  l'omogeneità  del  segnale  interno, 
consentono,  comunque,  una  diagnosi  di  natura  nella  maggior 
parte  dei  casi. 

Nella  valutazione  deH’estensionc  c dell'invasione  loca- 
le. la  TRMN  offre  notevoli  vanta^  nei  confronti  delle 
altre  tecniche  di  formazione  di  immagine  (radiografìa 
tradizionale.  T.A.C..  scintigrafìa).  Risulta  supcriore,  in- 
fatti. ridentifìcazionc  del  coinvolgimento  dei  piani  musco- 
lari c adiposi  circostanti.  deU'infìItrazione  del  midollo 
osseo  e deirinteressamento  articolare. 

Le  immagini  sui  piani  coronali  e sagittali  consentono  di 
definire,  meglio  che  con  la  T.A.C.,  Tesaiia  estensione 
della  lesione  ncoplastica  c di  pianificare  correttamente  gli 
interventi  chirurgici  di  rimozione  o le  amputazioni. 


Nello  studio  della  patologia  articolare,  la  TRMN  pre- 
senta i consueti  vantaggi  relativi  al  contrasto  intrinseco 
delle  immagini.  I muscoli,  i tendini,  le  capsule  e le  ossa 
hanno  segnale  caratteristico  in  condizioni  normali.  11  li- 
quido sinoviale  à identificabile  anche  quando  presente  in 
modesta  quantità. 

Le  applicazioni  attuali  riguardano  soprattutto  lo  studio 
dell'articolazione  del  ginocchio,  con  buona  valutazione 
delle  lesioni  traumatiche  dei  menischi  (ftg.  39)  e dei  le- 
gamenti crociati  e delle  sinoviti  villonodulari,  che  presen- 
tano caratteristica  assenza  di  segnale  interno  per  l'elevato 
contenuto  in  ferro  (Be)tran  et  al.,  19K6).  Sono  stati  inol- 
tre effettuati  studi  dcU'articoiazionc  della  spalla,  della 
caviglia  e delle  anche. 

L'anatomia  mttscoiare  è evidenziabile  nelle  immagini 
RMN  sui  tre  piani  dello  spazio.  Il  segnale  muscolare  è 
caratteristico  e,  per  tale  motivo,  viene  spesso  impiegato 
come  termine  di  riferimento  nella  valutazione  dei  segnali 
RMN  relativi  alle  strutture  parenchimali  normali  c pato- 
logiche addominali.  Un  incremento  del  contenuto  in  tes- 
suto adiposo  della  massa  muscolare  determina  un  accor- 
ciamento del  tempo  di  rilassamento  T|,  con  aumento  del 
segnale  nelle  immagini  ottenute  con  sequenza  pesata  in 
T|.  Tale  dato  consente  di  eseguire  una  precisa  delimita- 
zione dei  segmenti  muscolari  coinvolti  nelle  distrofìe  mu- 
scolari, quantizzando  rintcressamento  nei  rapporti  del- 
l'aumento dell'intensità  del  segnale  (Murphy  et  ai, 
1986).  I risultati  nello  studio  della  distrofìa  muscolare  di 
Duchenne  e di  altre  forme  più  rare  sono  confortanti  e 
sovrapponibili  a quelli  ottenuti  con  la  T.A.C.  Va  inoltre 
ricordato  il  ruolo  che  la  TRMN  potrà  assumere  nella  va- 
lutazione del  metabolismo  muscolare  attraverso  l'analisi 
degli  spettri  del  fosforo-31. 

Così  come  per  i tumori  ossei,  anche  le  neoplasie  dei 
tessuti  molli  (fìg.  40)  vengono  identificate  c correttamente 
stadiale  in  base  all’estensione  locale,  evidente,  in  modo 
particolare,  nelle  immagini  sui  piani  coronali  e sagittali. 
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TOMOGRAFIA  ASSULE  COMPUTERIZZATA 
(TOMOGRAFIA  COMPUTERIZZATA) 

F.  tomographie  computerisée\  tomodensitometrie.  • i.  com- 
puterized  axial  tomography  (CAT)\  compuied  tomography 
(CT)\  computer-assisted  tomography.  - T.  oziale  Compu- 
lerTomographie.  • s.  tomografia  computerizada. 
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INTRODUZIONE 

La  Tomografìa  Assiale  Computerizzata  (T.A.C.)  ha  rap- 
presentato. a partire  dagli  inùù  degli  anni  *70,  il  risultato 
più  eclatante  avutosi  nel  corso  deircvoluziorte  tecnologica 
concernente  l’uso  diagnostico  delle  radiazioni  elettroma- 
gnetiche ionizzanti  (raggi  X).  talché  si  possono  definire 
attualmente  con  la  dizione  di  Radiologia  Convenzionale 
(R.C.)  tutte  le  indagini  radiologiche  espletate  con  le 
metodiche  realizzate  antecedentemente  alla  disponibilità 
della  T.A.C. 

Non  vi  è ancora  un  accordo  generale  sulla  denominazione: 
inizialmente  la  tecnica  veniva  indicata  come  Tomografia  Assiale 
Computerizzata  (T.A.C.).  termine  ora  un  poco  desueto,  anche 
se  da  noi  adottato  sia  per  ragioni  «storiche»  (infatti  inizialmente 
si  parlava  solo  di  sezione  assiale  o trasversale  (del  resto  la  più 
largamente  impiegata],  cui  poi  si  sono  aggiunte  la  sezione  sagit- 
tale 0 laterale  e la  sezione  frontale  o corontde).  sia  per  l'imposia- 
zione  data  in  altre  voci  di  questa  Enciclopedia;  comunaue  ora  la 
tecnica  viene  indicala  sempre  più  universalmente  con  (a  dizione 
tomografia  computerizzata  c con  la  sigla  TC  (CT:  Computed 
Tomography). 

Non  é possibile  affrontare  l’analisi  delta  T.A.C.  senza 
fare  preliminare  riferimento  alle  altre  «nuove»  metodo- 
logie di  imaging  (ultrasuoni  (U.S.);  tomografìa  a risonan- 
za magnetica  nucleare  (TRMN));  queste  ultime,  insieme 
alla  T.A.C..  hanno  sostanzialmente  e in  brevissimo  tem- 
po rivoluzionato  le  «filosofìe»  di  approccio  della  diagno- 
stica mediante  immagini. 
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Pftnmetro  vaigUtiTo 

Il  parametro  valu/ativo  idoneo  a «pesare»  qualitativa- 
mente  le  immagini  morfologiche  attualmente  disponibili 
(R.C.;  U.S.;  TRMN;  T.A.C.)  può  essere  identificato  nel 
carattere  óeW'informazione  fornita. 

a)  L’informa2Ìonc  R.C.  (come  del  resto  anche  quella 
morfologica  radioisotopica,  che  peraltro  non  viene  consi- 
derata nel  prosieguo  di  questa  trattazione  [v.  scinucka- 
ha)).  è basata  su  una  immagine  di  *sommazione»  (v. 
radiodiagnostica). 

La  immagine  R.C.  rappresenta  il  trasferimento  sul  detettore 
piano  (pellicola  radiograrica)  degli  innumerevoli  messag^  pro- 
venienti dalla  totalità  dello  spessore  corporeo,  essernlo  ciò  me- 
dialo daU’assorbimento  differenziato  dei  fotoni  X in  rapporto  a 
ben  precise  e reciproche  caratteristiche  energetiche  (fascio  ra- 
diante) e rispettivamente  strutturali  (bersaglio  biologico). 

b)  Per  contro,  le  informazioni  delle  «nuove»  metodi- 
che di  imaging  (U.S.;  T.A.C.;  TRMN;  ma  anche  SPECT 
[Singte  Phoion  Emission  Computed  Tomography , di  cui 
peraltro  non  si  fa  ulteriore  cenno  in  questa  trattazione, 
rimandando  alla  voce  tomografia  a emissione  di  singoli 
fotoni))  sono  basate  su  di  una  immagine  di  •selezione». 
Tutte  indistintamente  tali  metodiche  si  avvalgono  infatti 
di  un  procedimento  (omografico,  che  consente  loro  di 
analizzare  singole  «fette»  del  volume  corporeo,  essendo 
le  peculiarità  di  tali  «fette»  (disposizione  spaziale,  orto- 
gonalità, spessore)  dipendenti  dalle  caratteristiche  tecni- 
che delle  singole  macchine. 

Concettualmente,  le  immagini  tomograhehe  delle  «nuove» 
metodiche  di  imaging  non  si  differenziano  da  quelle  ottenute 
con  R.C..  comunemente  indicate  con  la  dizione  di  «stratigrafia» 
ma  ora,  più  propriamente,  con  la  dizione  di  «tomografia».  An- 
che nel  tomogramma  R.C.  i infatti  consentito  un  determinato 
«guadagno»  informativo  (immagine  di  «selezione»)  nei  confron- 
ti dell'immagine  di  «sommazione»  fornita  dal  radiogramma  di- 
retto. Peraltro,  rimmaeine  di  «selezione»  tomograhea  R.C.  i 
sensibilmente  meno  informativa  nei  confronti  delle  corrispon- 
denti immagini  di  «selezione»  lomografìca  fornita  dalle  «nuove» 
nsetodichc,  ovviamente  con  riferimento  a distretti  corporei  com- 
parabili (V  TOMCXiKAnA). 

c)  Sebbene  l'approccio  (omografico  consenta  di  per  sé 
stessi  miglioramenti  informativi,  il  fattore  essenziale,  in 
tal  senso,  é rappresentato  dalla  più  favorevole  soglia  di 
discriminazione  strutturale  consentita  dalle  «nuove»  me- 
todiche di  imaging  rispetto  alla  R.C.  Ciò  é direttamente 
dipendente  dalla  più  articolata  modalità  di  interazione 
spaziale  che  intercone  fra  «sorgente  energetica»  e «ber- 
saglio biologico». 

Questo  specifico  comportamento  è facilmente  intuibile 
per  le  «sorgenti  energetiche»  ultrasoniche  e da  risonanza 
magnetica  nucleare  (v.)  — le  cui  modalità  di  interazione 
con  il  «bersaglio  biologico»  sono  del  tutto  peculiari,  ma 
su  cui  non  ci  si  sofferma  in  questa  trattazione  — mentre 
diviene  più  problematico  per  la  «sorgente  energetica» 
T.A.C. . poiché  quesT’ultima.  come  si  è detto,  è costituita 
dallo  stesso  tipo  di  energia  (radiazione  elettromagnetica 
ionizzante)  utilizzata  nella  R.C.  In  effetti,  interviene  qui 
una  serie  di  accorgimenti  tecnologici  grazie  ai  quali,  in 
pratica,  la  «soglia  di  discriminazione  strutturale»  risulta 
sensibilmente  abbassata  nella  T.A.C..  rispetto  alia  R.C., 
pur  essendo  in  entrambe  le  metodiche,  giova  ripeterlo, 
del  tutto  identiche  le  modalità  di  interazione  radiobiolo- 
gica.  A tali  accorgimenti  tecnologici  è dedicata  la  succes- 
siva trattazione  (v.  sotto,  col.  2455). 


Potere  InforaMtlvo 

Il  miglioramento  del  potere  infomutiivo,  consentito  dalle 
«nuove»  metodiche  di  imaging,  prospetta  anche  riflessi 
operativi,  sui  quali  è opportuno  soffermarsi,  non  senza 
peraltro  premettere  che.  quale  che  sia  il  livello  deirin- 
formazione  ottenuta,  questa  è comunque  di  tipo  macro- 
scopico. 

AJ  momento  attuale,  le  informazioni  sub-macrosc^chc  sorvo 
deducibili  su  base  prc^bilistica  (aspetti  macroscopici  collegati 
con  bastevole  frequenza  a specifici  substrati  istologici)  o su  base 
indiretta,  metabolica  (PETT;  Positron  Emission  Tomography)  (v. 
TOMootAFiA  A FJiissiovr  DI  posiTsoNi)  c rispcttivamcntc  chimica, 
come  nel  caso  della  risonanza  magnetica  nucleare  (v.;  v.  anche: 

TOMOGRAFIA  A RISONANZA  MAGNETICA  NUCLEARE). 

Pauci-esplorabilità 

Sotto  il  profilo  operativo,  la  R.C.  presenta  il  grave  limite 
della  pauci-esplorabilità.  In  effetti,  ad  eccezione  delle 
strutture  dotate  di  alto  assorbimento  differenziato  (osso) 
e rispettivamente  di  quelle  a basso  (adipe)  o ba.ssissimo 
assorbimento  differenziato  (contenuto  gassoso),  le  restan- 
ti strutture  corporee  non  sono  fra  loro  distinguibili  con 
R.C.,  dò  essenzialmente  per  la  concorrenza  di  due  con- 
dizioni negative,  la  prima  costituita  dal  tipo  di  immagine 
(immagine  di  «sommazione»),  la  seconda  dalla  relativa- 
mente scarsa  sensibilità  del  detettore  usato  in  R.C.  (si- 
stema «schermi  di  rinforzo/pelUcola  radiografica»). 

a)  Per  questo  motivo,  la  utiltQazior>e  clinica  della  R.C.  richie- 
de. in  gran  parte  delle  sue  espressioni,  che  venga  artificialmente 
creato  bastevole  assorbimento  differenziato  nei  confronti  dei  fo- 
toni X.  unico  modo  per  obicttivare  radiologicamente  moltissime 
delle  cumpooenti  corporee.  La  storia  della  radioloda  è,  in  effet- 
ti, segnata  dallo  sviluppo  di  «mezzi  di  contrasto»  (m.d.c.)  artifi- 
ciali. a composizione  sempre  più  sofbticala,  cosi  da  essere  tolle- 
rati dalle  strutture  iKibili  (v.  contrasto,  mezzi  dì). 

b)  Non  sfugge,  peraltro,  che  — pur  con  Tausilio  dei  m.d.c. 
artihciali  — la  R.C.  resta  pur  sempre  «paud-csplorantc»;  è per 
esempio  impossibile  la  esfdorazione  contemporanea  delle  vie  bi- 
liari extra-epatiche  (colangiografia  endovenosa),  delle  vie  escre- 
trid  urinarie  (urografia),  dcH’aorta  lombare  (aortografia)  e del 
colon  (clisma  opaco).  In  altre  piarolc,  la  R.C.  non  consente  la 
«isocronidtà»  deU’espleiamento  delle  indagini  dei  vari  distretti, 
dò  che  sì  riflette  sulla  operatività  del  Servizio  (prolungamento 
del  «tempo  diagnostico»). 

c)  Infine,  va  considerato  k>  spettro  di  disagio  do  possibile 
danno  per  il  paziente  collegato  all’uso  dei  m.d.c.,  spettro  che  va 
daU'aggressione  strumentale  (ad  cs..  rachicentesi  per  mieloradi- 
culogralia)  al  rischio  di  reazioni  imprevedibili,  anche  mortali  (ad 
es..  crisi  similanafUattica  da  m.d.c.  idrosolubile  organo-iodato). 

Multi-esplorabilìtà 

Per  contro.  le  «nuove»  metodiche  di  imaging  sono  carat- 
terizzate dalla  muJti-esplorabilità,  esprimendosi  con  tale 
dizione  la  idoneità  a distinguere  tessuti  dotati  di  modeste 
differenze  strutturali.  Da  ciò  deriva  che.  neU'ambito  dello 
spettro  corporeo  analizzabile  da  ciascuna  delle  «nuove» 
metodiche  — gli  U.S.  prospettano  in  effetti  il  limite  costi- 
tuito dalle  barriere  ossee  ed  aeree  — queste  ultime,  gra- 
zie al  loro  carattere  multi-csplorantc,  sono  in  grado  di 
garantire  la  «isocronicità»  della  esplorazione.  Ne  conse- 
gue la  possibilità  di  esaminare  contemporaneamente  la 
totalità  delle  strutture  contenute  nella  «fetta»  esaminata. 
Poiché  la  T.A.C.  c la  TRMN  non  presentano  alcun  limile 
alla  esplorazione  delle  varie  aree  corporee,  queste  due 
metodiche  possono  ben  essere  definite  «pan-esploranti». 
Si  comprende  immediatamente  il  vantaggio  in  termini  di 
riduzione  del  «tempo  diagnostico»  in  ciascun  paziente. 

a)  La  informazione  multi-esplorante  delle  «nuove» 
tecniche  di  imaging  è fornita  in  *> tempo  reale»,  ciò  che 
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impone  la  immcdiaia  valuUzionc  clinica  delle  suo^ssivc 
immagini,  a differenza  dell'informazione  «slatica»  fornita 
dalla  R.C.,  la  quale  consente  di  tener  separale  la  fase  di 
approntamento  deirimmagine  da  quella  ^lla  sua  succes* 
siva  interpretazione  medica. 

Per  contro,  con  le  «nuove»  metodologie  di  imagtng  si  concrc* 
tizza  i'asscmblamento  della  fase  rcalizzativa  e di  quella  interprc* 
tativa,  entrambe  condizionate  dalia  continuativa  disponibilità 
della  competenza  profevsionaie  del  medico  radiologo.  Ciò  in- 
fluenza sostanzialmente  il  modello  lavorativo  di  un  Servizio  di 
diagnostica  mediante  immagini. 

b)  Infine,  le  «nuove»  metodologie  di  imaging  sono  in 
gran  parte  svincolate  dal  supporto  dei  mezzi  di  conirasio 
artificiali,  non  previsti  neii'indagine  U.S.,  di  tipo  sussidia* 
rio  nella  indagine  T.A.C.  (dove  peraltro  è eccezionale 
l'approccio  cruento  per  la  loro  somministrazione),  ancora 
in  fase  sperimentale  neU'indagine  TRMN  (composti  pa- 
ramagnetici). 

Esplorazione  multiplanare 

li  potere  informativo  di  una  metodica  di  imaging  è anche 
condizionato  alla  sua  idoneità  alla  esplorazione  multipla- 
nare.  ciò  che  facilita  la  valutazione  volumetrico-spaziale 
delle  strutture  in  esame. 

a)  La  radiologia  convenzionate  (R.C.)  è in  grado  di 
esplorare  qualsiasi  struttura  sui  piani  ortogonale,  frontale 
e sagittale,  lungo  tutto  l'arco  circonferenziale  che  li  uni- 
sce, come  pure,  in  determinate  situazioni  anatomiche,  sul 
piano  assiale.  NcH'ambito  delle  strutture  perfettamente 
analizzabili  con  R C.  — ad  es.,  il  cranio  — è pertanto 
possibile  priKedere  idealmente  a una  assai  soddisfacente 
analisi  volumetrico-spazialc. 

b)  La  metodica  uitrasonogridica  (U.S.)  — neU'ambilo 
dei  territori  da  questa  esplorabili  — garantisce  la  migliore 
ricostruzione  ideale  volumctrìco-spaziale,  grazie  alle 
pressoché  infinite  possibilità  di  àpproccio  multiplanare. 

c)  Anche  la  tomografia  a risonanza  magnetica  nucleare 
(TRMN)  è in  grado  di  garantire  rapprtKcio  volumetrico- 
spazialc  mediante  succevstve  scansioni  tridimensionali, 
tuttavia  attualmente  con  maggiore  indaginosità  operativa 
rispetto  alla  metodica  U.S. 

d)  Le  informazioni  volumetrico-spaziali  della  tomogra- 
fia assiale  computerizzala  (T.A.C.)  sono  certamente  le 
meno  sofìsticatc.  poiché  si  riferiscono  al  solo  appriKcio 
trasversale;  le  informazioni  relative  agli  altri  piani  delio 
spazio  sono  ottenibili  in  maniera  indiretta  (procedimenti 
di  ricostruzione  elettronica).  Recentemente,  si  sono  resi 
disponibili  sohsticati  processi  di  elaborazione  elettronica 
in  grado  di  fornire  la  ricostruzione  tridimensionale  diret- 
ta. tuttavia  limitatamente  alle  strutture  scheletriche  e a 
quelle  dei  rivestimenti  cutanei. 

LA  REALIZZAZIONE  DELL  IMMAGINE  IN  TO- 
MOGRAFIA ASSIALE  COMPUTERIZZATA 
Si  è detto  che  le  modalità  di  interazione  del  fascio  ra- 
diante X con  le  varie  com|K>nenli  del  corpo  umano,  alle 
quali  si  deve  la  formazione  deirimmagine  T.A.C..  sono 
dei  tutto  analoghe  a quello  che  intervengono  nella  realiz- 
zazione deirimmagine  R.C. 

Questa  e la  M>stanziaie  differenza  fra  T.A.C.  da  un  lato  e U.S. 
e l'RMN  Jall'altro.  essendo  le  immagini  di  queste  ulltmc  realiz- 
zate con  modalità  di  interazione  «Mirgenie  energetica-bersaglio 
htok>gio.>»  del  lutto  differente  da  quelle  delia  inieiazione  radio- 
biologica.  Deriva  da  ch!>  che.  pur  essendo  ovviamente  tdcniicu  il 
substrato  macrt»sa>pico  analizzalo  dalle  tre  «nuove»  metodiche, 
la  «lettura»  che  queste  nc  danno  può  esprimervi  con  ìmmHgini 
anche  senvibilincmc  diverse  Ira  loro. 
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L'immagine  T.A.C.  «legge»  la  interazione  radiobiolo- 
gica alla  luce  deira.ssorbimento  differenziato  cui  il  fascio 
radiante,  emesso  dalla  targhetta  anodica  del  tubo  radio- 
gcno.  è sottoposto  durante  rattravcrsamcnlo  del  volume 
corporeo  in  esame,  essendo  tale  «lettura»  espletata  dal 
dctcttorc  sensibile  a)  quale  pervengono  i fotoni  X non 
assorbiti  durante  il  percorso. 

Procediniento  tomografico 

Si  è già  rammentato  che  il  conseguimento  delle  immagini 
di  «selezione»  — ciò  che  consente  alle  «nuove»  metodi- 
che di  utilizzare  al  meglio  la  loro  favorevole  «soglia  di 
risoluzione  strutturale»  — è ottenuto  mediante  il  prtKC- 
dimento  tomografico,  del  tutto  analogo  concettualmente, 
come  si  à già  detto,  a quello  già  da  tempo  utilizzato 
in  R.C. 

Vi  sono,  pcralirn,  due  sostanziali  differenze,  a tale  proposito, 
fra  i procedimenti  tomografìci  delle  indagini  U.S.  e TRMN  da 
un  lato  e quello  delia  T.A.C.  t della  R.C.  dall'altro. 

a)  Una  prima  differenza  è costituita  dalla  modaliiit  di  irasmu- 
sione  del  iegnale  al  dclctiorc.  Nelle  scansioni  U.S.  e l'RMN,  la 
raccolta  dei  segnali  provenienti  dalla  «fetta»  esaminata  (onde 
ultrasonore;  impulsi  di  radiofrequenza)  è basata  su)  prìncipiu 
della  nflcs.sionc  (fig.  1,  A-B)',  per  contro,  nella  T.A.C.  e nella 
R.C.  i segnali  (cioè  i fotoni  X cton  assorbiti  durame  il  percorso 
nella  «fetta»)  pervengorK»  a)  detetlore  dopo  aver  attraversato  la 
totalità  del  volume  corporeo  in  esame.  Vi  è peraltro  sostanziale 
differenza  fra  i due  sistemi  di  tomografìa  a raggi  X (T.A.C.  e 
R.C.):  nella  tomografìa  R.C.  — i cui  piani  di  scansione  sono 
disposti  di  norma  lungo  Tasse  cranio-caudale  del  corpo  — la 
«canccUaziorve»  fotogralìca  delle  strutture  sopra-  c sottostanti  al 
piano  fulcralc.  con.scntc  di  utilizzare  i fotoni  X che  emergono 
perpendicolarmente  al  piano  di  sezione  per  realizzare  la  corri- 
.vpondcnlc  immagine  lomogralica  (ftg.  I.  C).  Per  contro,  la  scan- 
sione T.A.C.  — che  deve  obbligatoriamente  svolgersi  sul  piano 
trasversale  del  corpo,  per  i molivi  che  più  oltre  vengono  illustra- 
ti si  trova  in  condizioni  di  netto  svantaggio,  rispetto  alla  scan- 
sione R.C.,  in  quanto  il  segnale  raccolto  dal  dctcttorc  è costitui- 
to dai  fotoni  X che  hanno  attraversato  la  totalità  del  diametro 
della  «fetta»  (fig-  L D).  In  tali  condizioni,  si  rcaliz7crcbbc.  in 
realtà,  una  semplice  immagine  di  «sommazione».  relativa  alla 
«fetta»  esaminala.  Ad  ovviare  a tale  iiKonverucntc  è rtecessario 
il  ricorso  a molteplici  accorgimenti  che  vengono  successivamente 
descrìtti. 

b)  La  seconda  differenza  è costituita  dal  mietna  geometrico 
che  regola  le  scansioni  U.S.  e TR.MN  da  un  lato,  quella  T.A.C. 
c R.C.  dall'altro,  c deriva  dalla  ora  rammentata  diversa  miNlali- 
tà  di  raccolta  dei  segnali.  Nelle  prime  due  metodiche  (raccolta 
mediarne  riflessione)  la  sonda  di  detezione  — che  svolge  alter- 
nativamente funzione  di  sorgente  energetica  — può  restare 
fìssa.  cs.scndo  bastevole  il  suo  allineamento  con  i segnali  riflessi 
(fig  I,  A-By,  per  contro,  nella  T.A.C.  c nella  R.C.  (raccolta 
dei  segnali  mediante  atiraversamenio)  si  richiede  che  U dcteito- 
re  sia  contrapposto  alla  sorgente  (fig.  1.  C-D);  e che.  per  otte- 
nere Teffcllo  tomografico,  il  sistema  «sorgcnic-dctcllorc»  sia  in 
movimento,  con  le  mmlaluà  specifiche  della  R.C.  c della 
T A.C. 

Procedimenlo  di  scansione 

Facendo  specìfico  riferimento  alla  T.A.C..  il  procedimen- 
to di  scan.sione  si  ottiene  ottemperando  a due  condizioni 
tecnico-geometriche . 

a)  La  condizione  tecnica  è rappresentata  da  un  sistema 
meccanico  che  consenta  la  rotazione  del  tubo  radiogeno 
lungo  un'orbita  circonferenziale.  disposta  perpendicolar- 
mente all'asse  cranio-caudale  del  corpo  umano  (fìg.  2); 
Tirradiazionc  avviene  durante  la  rotazione  del  tubo  ra- 
diogeno. Con  tale  procedimento,  il  raggio  centrale  emes- 
so dalia  sorgente  viene  a incidere  perpendicolarmente  su 
ciascun  punto  successivo  della  superfìcie  cutanea  della 
«fetta». 
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Fig.  ].  Schernii  della  realizzazione  dei  procedimenti  {omografici  nelle  metodiche  di  imaging.  A'B)  L'approccio  tomograJico  nelle 
in^gini  ulirasonografiche  e a RMN  (tomografia  per  riflessione)  viene  realizzato  mediante  emissione  deirimpulso  energetico  da  parte 
della  sonda  uUincata  alia  «fetta»  prescelta  M).  ricezione  dei  segnali  riflessi  è effettuala  a t^ra  delia  stessa  sonda  (i9).  c consen- 
te di  realizzare  rimmaginc  lomngrafìca  senza  alcun  movimento  del  sistema  «sorgente-dciettorc».  O L'approccio  tomograficu  nella 
indagine  di  radiologia  convenzionale  R.C.  (tomografìa  per  allravcr^mcnlo)  è ottenuto  mediante  dislocazione  lineare  dd&  sorgente  e 
del  oetcìlorc.  fra  loro  contrapposti;  ne  consegue  «cancellazione»  fotografica  delie  strutture  contenute  nei  piani  sopra-  e sottostanti  a 

audio  fulcrale;  le  strutture  dì  quest'ultimo  (a.b.c)  vengono  ad  essere,  pertanto,  le  uniche  rappresentate  sui  detettore  (pellicola  ra- 
iografica).  D)  Il  procedimento  lomogiafko  nella  indagine  T.A.C.  (tomografia  per  attraversamento)  deve  utilizzare  l'af^roccki  tra- 
sversale (V.  testo),  talché  i fotoni  X percorrono  il  maggior  asse  della  «fetta»  prescelta.  Cimsiderando  il  sistenta  in  posizione  statica, 
rimmaginc  della  «fetta»  attraversata  dai  fotoni  X fMescnterebbe  i’inconveniente  della  «sommazione»  delle  strutture  (a.b.c)  in  que- 
sta contenute;  la  loro  evidenziazione  nella  immagine  T.A.C.  richiede  la  rotaziorie  ctrconfercnzìale  del  sistema  «sorgente-detettore» 
(v.  lesto). 


Esistono  aiiualmcnie  due  modalità  per  realizzare  la  rotazione 
della  sorgente  radiogena; 

a)  contrapposizioflc  del  tubo  a un  detettorf  conformato  ad 
arco  (fìg  X A),  contenente  una  serie  di  rivelatori  (circa  500). 
Per  analizzare  la  totalità  della  «(cita»,  tale  sistema  «so^enie- 
dctellorc»  è fatto  consensualmente  ruotare  lungo  un'orbita  cir- 
colare generalmente  aimplctando  rimerò  percorso  di  3<Mr.  A 
tale  tipo  di  sistema,  in  asM>luto  il  più  diffuso,  si  fa  prevalente- 
mente riferimento  nella  descrizione  che  segue; 

|l|  contrapposizione  del  tubo  ad  un  detettore  conformato  a 
corona  circolare  (lig.  3,  B-F),  nella  quale  i di$|wsta  una  sene  di 
numerosi  rivelatori  (circa  10(XI).  In  questa  realizzazione  tecnica, 
il  dcieiiorc  a corona  permane  immobile,  essendo  in  movimento 
rotativo  la  sola  sorgente.  A tale  proposito,  esistono  due  modali- 
tà tecniche:  i)  rotazione  del  tubo  all'inremo  della  coron.'i  che  re- 
sta immobile;  i fotoni  X emessi  dalla  sorgente  rotante  sono 
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ra^olii  dai  dctctiori  coronali  che.  in  ogni  succcsmvo  movimento 
di  rotazione,  vengono  a trovarsi  in  posizione  contrapposta  alla 
sorgente  (flg.  3.  B). 

ii)  rotazione  del  tubo  aiVesterno  della  corona  che  resta  immo- 
bile (fig.  3.  C-F):  a evitare  Timpatto  del  fascio  foUHik»  con  la 
parte  della  corona  prossima  alla  sorgente,  é necessario  che  la 
corona  oscilli  continuamente  sul  suo  asse  trasversale  (nutazio- 
ne). c<»i  da  lasciar  pervenire  il  fascio  fotonio}  ai  detettori  con- 
trapposti. 

b)  La  condizione  geometrica  è rappresentata  dal  mo~ 
ddiamento  del  fascio  radiante,  onenuto  mediante  accon- 
cia collimazione,  così  da  fargli  a.ssumere  l’aspetto  di 
«venta{^io»  appiattito,  il  cui  spessore  corrisponde  esat- 
tamente a quello  della  «fetta»  prescelta  (fìg.  2). 
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Fig.  2.  Schema  di  fun/ionamento  mccoinico  di  una  unità  T.A.C. 
11  (ubo  radiogeno  (a)  e l'uniià  di  detezione  (b)  ruotano  consen- 
sualmente lungo  un  orbita  circonferenzialc.  perpendicolare  al- 
l'asse  cranio-caudale  del  a>rpo  del  paziente.  Iji  acconcia  colli- 
mazione del  fascio  radiante,  conformato  a «vcnlaelK)*.  conMnte 
la  esclusiva  «•illuminoziune»  della  «fetta»  prescelta. 


Procedimento  di  detezioae 

Il  procfdimento  di  detezione  — affidato  ai  rivelatori  situa- 
ti in  posizione  contrapposta  rispetto  al  tubo  radiogeno 
(figg.  2 e 3)  — ha  il  compito  di  raccogliere  c valutare 
quantitativamente  i segnali  (fotoni  X)  emergenti  dalla 
«fetta»  in  esame,  lungo  i successivi  punti  della  circonfe- 
renza. provvedendo  altresì  alla  loro  trasformazione  in 
segnali  elettrici  di  intensità  proporzionale,  dai  quali  — 
mediante  le  complesse  modalità  più  oltre  descritte  — si 
viene  a formare  l'immagine  T.A.C. 

FormazìoBe  dei’immagÌBe  T.A.C. 

La  formazione  deU'immagine  T.A.C.  rappresenta  in  effet- 
ti il  punto  di  sofisticazione  di  questa  metodica,  essendo 
nec'cssaria  l'elaborazione  mediante  computer  dei  segnali 
raccolti  dai  rivelatori  e sottoposti  a preliminare  trasfor- 
mazione analogico-digìtale. 

Detezione 

La  detezione  dei  fotoni  X,  emersi  dalla  «fetta»  corporea, 
è espletata  dai  singoli  rivelatori,  quale  che  sia  la  modalità 
tecnica  prescelta.  1)  segnale  raccolto  da  ciascun  rivelatore 
esprime  in  maniera  fedele  Tcntità  deH'affìevolimento  del 
fascio  di  fotoni  X dovuto  aU’ass<^>rb{mcmu  globale  che  si 
realizza  durante  il  suo  percorso  nella  «fetta». 

Assorbimenti  zonati 

Peraltro,  il  rivelatore  non  fornisce  alcuna  notizia  sulle 
modalità  degli  assorbimenti  zonali,  av'venutì  lungo  la 
traiettoria  del  fascio  radiante.  Poiché  rimmaginc  radiolo- 
gica — R.C.  o T.A.C.  che  sta  — dipende  e.sdusivamente 
dalla  obicttivazionc  degli  assorbimenti  differenziati  che  si 
manifestano  nei  volume  tessutale  attraversato  dal  fascio 
fotonico.  ne  consegue  che  i segnali  raccolti  dai  rivelatori 
della  T.A.C.  non  sono  in  alcun  modo  in  grado  di  fornire 
una  qualsiasi  immagine  anatomica.  Affinché  auesi'ultima 
si  concretizzi,  è indispensabile  l'intervento  delrelaboralo- 
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Fig.  3.  Schema  dei  procedimenti  di  Kan&iune  T.A.C.  A)  Sistema 
di  scanstorte  con  dctcìtore  cx>nformaio  ad  arco:  la  scansione  vie- 
ne realizzata  facendo  ruotare  la  sorgente  (a)  c il  dctcttorc  (b). 
disposti  in  posizione  contrapposta,  lungo  romita  circedare  intor- 
no al  corpo  {frecce).  B)  Sistema  di  scansione  conformato  a coro- 
na circolare  e con  sorgente  disposta  all'interno  delia  corona:  la 
scansione  viene  realizzata  facendo  ruotare  {frecce)  la  sorgente 
(a)  Ali'imerno  del  detettore  (b)  che  rimane  fi^.  C-F)  Sistema  di 
scansiorte  con  deiettorc  conformato  a corona  circolare  e con 
sorgente  disposta  all'csccrno  della  cotona:  la  scansione  viene 
realizzata  fatxndo  ruotare  {frecce)  la  sorgente  (a)  aircstcmo  del 
detettore  (b)  che  rimane  fìsso.  Aflìnch^  il  fascio  fotonico  possa 
raggiungere  l'arco  di  detettori  contrapposti  alla  sorgente  e ne- 
cessario che  la  corona  modifichi  continuativamente  la  sua  posi- 
zione {D'F),  mediante  un  movimento  di  oscillazione  sul  suo  asse 
trasversale  (nutazioite:  frecce)  onde  evitare  che  il  fascio  radiante 
impatti  su  di  essa. 


re  di  cui  qui  ci  si  limita  a sintetizzare  il  ruolo,  con  la  rì- 
scrv'a  di  darne  più  articolata  descrizione  nei  capitoli  suc- 
cessivi. 

Computer 

Il  computer  provvede  ad  analizzare  matematicamente  i 
«mes.saggi  digitali»  pervenutigli  in  successione  cronologi- 
ca dalla  serie  di  rivelatori  disposti  sulla  circonferenza  or- 
bitale della  unità  di  scansione.  Con  una  serie  di  opera- 
zioni — di  cui  olire  si  dice  — il  computer  è in  grado  di 
attribuire,  a ciascun  punto  della  «fetta»  (vera  e propria 
«unità  di  volume»)  lo  specifico  valore  di  asvorbìmenlo 
che  in  tale  punto  si  è realmente  verificato.  Poiché  — 
come  più  sotto  sì  dice  — rassorbimento  differenziato 
dipende  essenzialmente  dalla  densità  delle  strutture  tes- 
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sulali  (g/cm^),  nc  deriva  che  rimmagine  T.A.C.  esprime 
la  misurazione,  espletata  dal  computer,  dei  valori  di  den- 
sità esistenti  in  ciascuna  «unità  di  volume»;  da  ciò  la 
definizione,  in  lingua  francese,  di  «tomodensitomctria» 
per  la  metodica  T.A.C. 

Mappa  densìtometrica 

In  pratica,  il  computer  realizza  matematicamente  una 
• mappa  demitotnetnea'*.  assegnando  un  valore  numerico 
a ciascun  valore  di  attenuazione  fotonka  riscontrato  nelle 
singole  «unità  di  volume».  £ ovvio  che  tanto  più  nume- 
rose sono  le  unità  di  volume»  nelPambito  della  «fetta» 
— ciò  che  significa  riduzione  delle  loro  dimensioni  — 
tanto  più  accurate  sono  te  informazioni  ottenibili  dalla 
immagine  T.A.C. 

Concretizzazione  deirimmagine  T.A.C. 

Infine,  la  concretizzazione  delTimmagine  T.A.C.  è facil- 
mente realizzabile,  assegnando  a ciascun  valore  numeri- 
co, identificato  nelle  singole  «unità  di  volume»^  una 
corrispondente  tonalità  di  grigio  sul  tubo  catodico  del 
monitor. 

La  «mappa  dcnsitomctrica»  approntata  dal  computer  è 
suscettibile  di  essere  sottoposta  a numerosi  procedimenti 
di  elaborazione  (ad  es.,  ricostruzione  elettronica  secondo 
piani  ortogonali  od  obliqui  rispetto  alla  scansione  assiale; 
ricostruzione  volumetrica  tridimensionale),  talché  la  ca- 
pacità informativa  della  primordiale  immagine  può  essere 
di  molto  magnificata.  Le  immagini  T.A.C.,  comunque 
ottenute,  possono  essere  obicttivate  con  molteplici  pro- 
cedimenti e consentono  di  essere  archiviate  in  memoria 
magnetica. 

LE  COMPONENTI  DELLA  MACCHINA  T.A.C.- 

LA  UNITÀ  DI  SCANSIONE 
Dopo  aver  fornito  sintetica  indicazione  della  «logica»  di 
una  macchina  T.A.C.  è opportuno  analizzare  in  maggiore 
dettaglio  la  operatività  delle  singole  componenti.  Per 
quanto  concerne  l’unità  di  scansione,  sono  da  considerare 
il  tubo  radiogeno.  il  fascio  radiante  e il  sistema  di  dete- 
zione. 


Tubo  radiogeno 

Il  tubo  radiogeno  differisce  da  quelli  usati  in  R.C.  (v. 
radiodiaunostica)  esclusivamente  per  la  maggiore  capa- 
cità termica  richiesta  dalla  prolungata  e cospicua  solleci- 
tazione della  piastrina  anodica.  In  media,  i tempi  di  scan- 
sione sono  sensibilmente  più  prolungati  (tempo  minimo  I 
s;  tempi  medi  3-7  s;  tempo  massimo  14  s).  Durante  la 
scansione,  la  erogazione  del  fa.scio  radiante  può  avvenire 
con  modalità  pulsata  o continua.  I due  differenti  tipi  di 
erogazione  non  condizionano  le  modalità  operazionali 
utilizzate  nel  sistema  di  detezione  T.A.C.  (v.  sotto). 

a)  Nella  modalità  dì  emusione  pulsata,  la  durata  delle  singole 
csposiricHii  (mediamente  2 ms)  può  variare  in  rapporto  inverso 
airimensità  (mA)  del  fascio  radiante.  Questo  tipo  di  emissione 
viene  preferenzialmente  utilizzalo  r»cgli  apparecchi  con  detettore 
conformato  ad  arco. 

b)  Nella  modaiità  di  emissione  continua  la  esposizione  av\iene 
senza  interruzione  durante  tutto  il  periodo  di  rotazione  della 
sorgente,  con  tempi  di  esposizione  da  2 a H s;  questo  tipo  di 
emissione  viene  utilizzato  preferenzialmente  negli  af^rccchi 
con  dclctiorc  conformato  a corona. 

Fftido  radiante 

Il  fascio  radiante  merita  maggiore  attenzione,  poiché  la 
sua  conformazione  geometrica  e la  sua  composizione  qua- 
litativa e quantitativa  sono  specificatamente  approntale 
per  l'indagine  T.A.C. 

a)  La  conformazione  a stretto  • ventaglio»  è richiesta 
dalla  necessità  di  far  coincidere  le  dimensioni  del  fascio 
sia  con  lo  spessore  della  «fetta»  (fìg.  2),  sia  con  la  esten- 
sione del  segmento  d'arco  dei  rivelatori  che  debbono  es- 
sere «illuminati»  dal  «ventaglio»  (fig.  4,  A). 

Tale  «modellamento»  del  fascio  é ottenuto  mediante 
doppio  sistema  di  collimazione  che  agisce  tanto  all  uscita 
del  fascio  del  tubo  radiogeno  quanto  alla  sua  emergenza 
dal  volume  corporeo. 

Lo  spessore  del  «ventaglio»  può  essere  modificato  in  rapporto 
alle  esigenze  dcirimmagine  T.A.C.  (fig.  4,  B)\  in  effetti,  que- 
Sf 'ultima  è laniu  più  definita  quanto  più  sottile  è la  «fetta»,  co- 
me più  oltre  si  dice.  IjO  spessore  delle  «fette»  può  variare  da 
I mm  (arvaltsi  di  strutture  anatomiche  assai  delicate;  ad  cs..  or^- 


Fig.  4.  Schema  della  a)nforma- 
zione  a «ventaglio»  del  fascio 
radiante.  A)  I sistemi  di  colli- 
mazione modellano  il  fascio  ra- 
diante che  emerse  dal  tubo  ra- 
diogeno. facendogli  assumere 
aspetto  a stretto  «ventaglio». 

Perfettamente  comadcntc  con 
arco  (lei  detettori  e rispettiva- 
mente con  lo  spessore  della 
«fetta»  prescelta.  B)  Ulteriore 
collimazione  del  «vcniaglk)»  per 
•fette»  sottili. 
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Fij.  S GiuMi5ca£Ìone  anatomo* 
clinica  nella  Mrdia  della  imenei- 
(à  del  fascio  radiante.  A)  L’in* 
damine  T A.C.  di  strutture  ana* 
inmichc  carailcri77atc  da  con- 
forma/iunc  macruscoptea  assai 
minuta  e complessa  (sistema 
ossKrularc  dcirorecchio  medio; 
freccia)  richiede  l’uso  di  «unità 
di  volume*  (l'ojrds;  vedasi  te- 
sto) assai  ridotte  per  garantire 
la  congruità  delle  misure  di 
densità:  è richiesto  elevalo 
numero  di  fotoni  X (alta  inten- 
sità). 8)  L’indagine  T A.C.  di 
strutture  anatomiche  caratteriz- 
zate da  cospicue  variazioni  spa- 
ziali di  a.ssorhimcnto  differen- 
ziale (peduncolo  ipofisario 
\frtccttt\  contenuto  neH’involu- 
ero  osseo  della  sella  turcica|. 
richiede  analoghe  condizioni; 
vnxfis  con  dimensioni  minimali 
ed  elevata  erogazione  folonica. 
C')  La  indagine  T.A.C.  di  aree 
corporee  con  lesioni  spazial- 
mente estese,  ma  a bassa  diffe- 
renza di  assorbimento  (focolai 
di  demielinizzazione  nella  scle- 
rosi a placche;  frecce)  richiede 
ckvata  intensità  fotonica  per  la 
sua  dimostrazione.  O)  Per  con- 
tro. nella  indagine  T.A.C.  di 
aree  corporee  con  lesioni  spa- 
zialmente estese  e con  alte  dif- 
ferenze di  assorbimento  (foco- 
laio emorragico  cerebrale  recen- 
te: asicriscxT)  è bastevole  ba.ssa 
intensità  del  fascio  (otonico. 


chio  medio  cd  interno)  fino  a 10  mm  (analisi  di  strutture  più 
grossolane  e s<iprattutio  soggette  aH'effctlo  del  disturbo  cinetico 
cardiovascolare,  laddove  l’aumento  delio  spessore  della  «fetta* 
può  consentire  i)  raccorciamcnlo  del  tempo  di  scansione,  per  i 
motivi  che  più  oltre  vengono  illustrati). 

b)  Le  carattervitiche  quali-quamitative  del  fascio  radian- 
te sono  stabilite  da  precise  necessità  tecniche  e cliniche. 

u)  Dal  punto  di  vista  deHV/ter^rà  fotonica,  è indispen- 
sabile che  i|uesta  sia  di  regola  basievolmente  elevata 
(90-140  kVp). 

Ciò  consente  che  una  sufficiente  quota  di  fotoni  X superi  la 
«fetta»  cosi  che  il  «ventaglio*,  radiante,  pur  pervenendo  atte- 
nuato al  rivelatore,  non  sia  eccessivamente  impoverito  da  troppo 
cospicuo  avvorbimenio  tessutale.  Oltre  a ciò.  è opportuno  che  il 
fascio  sia  quanto  più  possibile  prossimo  alla  morHxromaticilà. 
onde  garantire  l’nmogcncità  delle  caratteristiche  di  assorbimento 
durante  il  percorso  nella  «fetta*:  a ciò  si  provvede  anche  me- 
diante l'ausilio  di  filtri  in  grado  di  assorbire  i fotoni  X a più  bas- 
sa energia; 

La  esattezza  delle  misure  di  attenuazione  del  «ven- 
taglio» fotonico.  durante  rattraversamento  della  «fetta», 
è condiziunala  dalla  intensità  del  fascio  radiante. 
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Va  premesso  che  esìste  una  quota  di  errore  non  correggibile 
(«rumore  Quantico*)  espresso  dalle  vanaztoni  istantanee  del 
numero  di  fotoni  X emessi  dalla  piastrina  anodica.  Tale  «errore 
quantico*  t tanto  meno  influente  quanto  maggiore  d l'intensità 
del  fascio  radiante,  ma  ragioni  radioproiezionistichc  si  oppongo- 
no evidcmementc  ad  eccessivi  aumenti  di  esposizione. 

La  scelta  della  intensità  è influenzala  dulia  situazione 
anatomica  che  supporta  il  quesito  clinico  rivolto  alla 
T.A.C.  Quanto  più  complessa  e delicata  è la  struttura 
corporea  in  esame  (ad  es.  orecchio  medio  od  ipofisi),  tan- 
to maggiore  deve  essere  il  numero  di  fotoni  X che  per- 
vengono al  sistema  di  detezione,  in  modo  da  garantire  la 
accurata  misura  dei  valori  di  attenuazione  subiti  dal 
«ventaglio»  fotonico  neiraitraversamcnto  della  «fella». 

Poiché,  in  queste  evenienze,  è altresì  richiesto  elevato 
potere  di  risoluzione  (v.  sotto),  ne  consegue  la  necessità 
di  utilizzare  «fette»  di  spessore  assai  esiguo:  anche  que- 
st'ultima  condizione  si  accompagna  alla  domanda  di  un 
maggior  numero  di  fotoni  X e quindi  di  maggiore  intensi- 
tà del  fascio  radiante  emergente  dal  tubo  radiogeno  (fìg. 
5,  A‘B).  Analogamente,  laddove  esistono  aree  tessuiaìi 
anche  estese,  ma  caratterizzate  da  modeste  differenze  di 
densità  (e  quindi  modesto  assorbimento  differenziato  nei 
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Fig.  6.  Schema  delle  modalità  di 
in(era2ione  radiobiologica.  A) 
Bassa  energia  foionica:  assorbì* 
memo  medjante  effetto  fotoelct- 
tnco.  L'impatto  del  fotone  X 
sull'elettrone  di  un  orbitale  in- 
temo  ne  determina  rcwulsiorte, 
con  trasferimento  completo  dei- 
Tcnergia  e conseguente  arresto 
del  fotone  X.  B)  Situazione  ipo- 
tetica; immaune  T.A.C  ottcnu* 
ta  con  esclusiva  interazione 
mediante  effetto  fotoelettrico: 
non  formandosi  radiazioni  diffu- 
se. non  vi  sarebbe  necessità  di 
grìglia  antidiffondente.  a)  Tubo 
raoiogeno;  bj  detettori;  c)  gri- 
glia aniidiffondenie  disposta 
innanzi  ai  dctetiorì.  C)  Aita 
encrna  fotomea:  assorbimento 
mecrìanic  effetto  Compton. 
L'impatto  del  fotone  X sull'elet- 
trone di  un  orlatale  esterno  de- 
termina deviazione  del  fotone  X 
incidente  (fotone  X -diffuso», 
con  crterua  ridotta).  D)  Situa- 
zione reale:  immagine  T.A.C. 
ottenuta  con  prevalente  intera- 
zione mediante  effetto  Comp- 
ton; le  radiazioni  diffuse  neces- 
sitano di  essere  arrestate  dalle 
lamelle  della  grìglia  antidiffon- 
dentc. 


Fig.  7.  Schema  delle  modalità  di 
attenuazione  del  «ventaglio» 
radiante  neiraiiraversamenio 
della  «fetta»  corporea.  A-B) 
Ipotizzando  una  «ietta»  corpo- 
rea di  densità  uniforme,  l'atte- 
nuazione ha  carattere  esponen- 
ziale, aumentando  quindi  con  il 
numero  di  «unità  di  volume» 
attraversate  dal  fascio  radiante. 
C)  Nelle  condizioni  reali,  l'atte- 
nuazione à influenzata  dai  coef- 
ficienti di  attenuazione  u.  speci- 
fici delle  dive  ne  «unita  di  vo- 
lume». per  cui  li  numero  di  fo- 
toni X emergenti  (a  parità  di 
percorso  nella  «fetta»)  dipende 
dalla  somma  dei  coefikienti  di 
attenuazione  p delle  «unità  di 
volume-  attraversate. 
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Fig.  8.  Influenza  (kir«indurìmento>  del  «vcnlaglio»  radiante  sulla  immagine  T.A.C.  A)  Scansione  condotta  alI'aJtezza  dei  centri 
semiovali  deirencelalo;  accentuazione  della  differenza  di  attenuazione  (asterischi)  esistente  di  norma  fra  sostanza  grigia  fperiferìca)  e 
sostanza  bianca  (centrale),  a causa  dell** indurimento»  del  «ventaglio»  radiante  nell'attraversamento  della  teca  cranica.  0)  Scansione 
condotta  allaltezza  della  fossa  cranica  posteriore:  «uniformizzazione»  dei  valori  di  densità  in  corrispondenza  del  tronco  cerebrale,  a 
causa  deir«indurimento»  del  «ventaglio»  radiante  durante  rattraversamenio  delle  rocche  petrose  (cospicuo  artefatto  «a  sbarra»: 
frecce).  C)  Scansione  condotta  all'altezza  del  rachide  cervicale:  il  tratto  cervicale  del  midollo  (frecce)  i mal  riconoscibile  in  seguito 
air«uniformizzazH)nc»  dei  valori  di  densità  airintemo  dello  speco  vertebrale,  dopo  l'attraversamento  deii'astucdo  osseo  da  parte  del 
«ventaglio»  radiante. 


confronti  dei  fotoni  X)  è opportuno  disporre  di  elevata 
intensità  fotonica  (ad  es..  identiikazionc  dei  focolai  di 
demielinizzazione  nella  sclerosi  a placche:  ftg.  S.  C).  Non 
vi  è.  per  contro,  necessità  di  elevata  erogazione  fotonica 
qualora  l’assorbimento  differenziato  nei  tessuti  attraver- 
sati dal  «ventaglio»  radiante  sia  cospicuo,  in  rapporto 
alle  elevate  variazioni  di  densità  nelle  strutture  in  esame 
(ad  es.,  focolaio  emorragico  recente  nel  parenchima  ce- 
rebrale: fig.  5.  D). 

c)  Le  modalità  della  interazione  radiohiologica  debbo- 
no essere  tenute  presenti,  poiché  neU'ambito  energetico 
utilizzato  per  la  realizzazione  dell'immagine  T.A.C.  si 
vengono  a creare  condizioni  in  grado  di  ostacolare  o fal- 
sare il  procedimento  di  misurazione  a livello  dei  detetto- 
ri,  le  quali  richiedono  pertanto  di  essere  eliminate. 

a)  Come  i noto,  il  tipo  dì  attenuazione  ottimale  per  ottenere 
la  migliore  immagine  R.C.  è rappresentato  dM'effetto  fotoeteitri' 
co  (fìg.  6.  A-B),  nel  quale  non  é prevista  la  formazione  di  radia- 
zioni elettromagnetiche  diffuse.  I fotoni  X emergenti  dal  «bersa- 
glio biologico»  sono  esclusivamente  di  tipo  primario,  quindi  in 
grado  di  realizzare  sulla  pellicola  radiografica  una  immagine 
dotata  della  più  elevala  definizione  consentila  dal  sistema. 

Purtroppo,  l'effetto  fotoelettrico  è limitato  alla  inte- 
razione dei  fotoni  X di  bassa  energia;  ncirambito  delle 
elevate  energie  fotoniche  — quali  quelle  in  giuoco  nel- 
l’indagine T.A.C.  almeno  l'85%  delle  attenuazioni 
fotoniche  nel  tessuto  avviene  mediante  effetto  Compton 
(fig.  6.  C-D)  (v.  anche:  radiodiagnostica  [XII,  2334]). 

È noto  che  quest'ultimo  ha  duplice  effetto  negativo  sull'im- 
magine R.C.  Il  primo  é collegato  al  sensibile  appiatiimcnto  del- 
rassorbimento  differenziato,  talché  le  strutture  dotate  di  densità 
molto  pros.sime  fra  loro  non  sono  messe  in  evidenza  sul  detelto- 
re  radiografico,  stante  che  le  modestissime  variazioni  quantitati- 
ve dei  fotoni  X emergenti  non  sono  bastevoli  a realizzare  il  ne- 
cessario annerimento  differenziato  sulla  pellìcola.  Il  secorulo  ef- 
fetto negativo  è collegato  alla  produzione  di  radiazioni  X diffu- 
se. che  vengono  a «inquinare»  le  immagini  realizzate  sulla  pcl- 
Itcola  radiografica,  rendendo  incerto  il  riconoscimento  dei  più 
fini  dettagli. 
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La  elevata  sensibilità  dei  rivelatori  del  sistema  di  dete- 
zione T.A.C.  è in  grado  di  ridurre  il  primo  dei  due  effetti 
negativi;  in  altre  parole,  il  modesto  assorbimento  differen- 
ziato esistente  nella  attenuazione  Compton  è bastevole  ad 
essere  rilevato  dai  detettorì  delia  T.A.C.  Per  contro,  le 
radiazioni  diffuse  sono  altrettanto  disturbanti  nella  T.A.C. 
quanto  lo  sono  nella  R.C.,  per  cui  è indispensabile  prov- 
vedere alla  loro  eliminazione  mediante  griglia  antidiffon- 
dente,  conformata  in  maniera  da  essere  adattata  alla  di- 
sposizione, circonfereruiale  o ad  arco,  dei  detettorì. 

Il  sistema  delle  lamelle  antidiffondenti  assorbe  tuttavia 
anche  una  certa  quota  di  fotoni  X primari,  validi  per  la 
misurazione:  ciò  implica  la  riduzione  deH'effìcìenza  di 
detezione  del  rivelatore  e per  conseguenza  richiede  l'au- 
mento della  erogazione  radiante,  come  viene  detto  sotto. 

d)  Rammentate  sommariamente  te  caratteristiche  del- 
l'interazione fra  i fotoni  X incidenti  e il  «bersaglio  biolo- 
gico» sono  ora  da  stabilire  le  modalità  della  attenuazione 
del  ^ventaglio»  radiante  durante  l'attraversamento  della 
«fetta»  corporea  analizzata  dalla  T.A.C.  Intervengono 
qui  tre  parametri. 

a)  Il  primo  parametro  di  attenuazione  è espresso  dal 
diametro  trasversale  della  «fetta»,  essendo  Tassorbimcnto 
direttamente  proporzionale  al  percorso  iniratessutale 
espletato  dal  fascio  radiante  (fìg.  7,  A-B). 

P)  Il  secondo  parametro  di  attenuazione  — essenziale 
per  la  formazione  deirimmagine  T.A.C.  — è rappresen- 
tato dai  coefficienti  di  attenuazione  p esistenti  nelle  singo- 
le «unità  di  volume»,  in  rapporto  alle  caratteristiche 
strutturali  dei  tessuti  quivi  contenuti  (fìg.  7,  C),  in  primo 
luogo  la  loro  densità  (g’'cm^). 

Per  questo  motivo,  per  inciso,  si  prevede,  anche  neU'irKlagine 
T.A.C..  il  ricorso  airartifìciale  variazione  della  densità  delle 
strutture  mediante  somministrazione  di  m.d.c.  (v.  sotto),  inteso 
il  più  delle  volte  ad  aumentare,  ma  talora  anche  a diminuire  l'in* 
trinseco  coefficiente  di  attenuazione  delle  strutture. 

Y)  Il  terzo  parametro  da  considerare,  nel  globale  assor- 
bimento del  «ventaglio»  radiante,  è rappresentato  dal- 
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r«ìndurìmcnto»  dei  fascio  radiante  {bfam  hardening).  la 
cui  ineliminabile  presenza  è causa  di  una  certa  quota  di 
errore  nei  procedimenti  di  misurazione  densitometnea 
ncirambito  delle  «unità  di  volume»  della  «fetta».  L'ef- 
fetto di  «indurimento»  è essenzialmente  collegato  alla 
configurazione  non  monocromatica  dello  spettro  dì  radia- 
zioni X che  incidono  sulla  «fetta»  corporea.  In  tali  con- 
dizioni. i fotoni  X meno  energetici  sono  rimossi  preco- 
cemente dal  fascio  radiante  durante  l'attraversamento 
della  «fetta»,  talché  la  composizione  qualitativa  del  fa- 
scio va  progressivamente  deviando  verso  le  lunghezze 
d'onda  più  brevi. 

A tale  proposito,  sono  da  considerare  due  fattori: 

i)  il  diametro  della  •fetta»',  in  una  struttura  di  densità  omoge- 
nea. l'attenuazione  del  «ventaglio»  è maggiore  all'inizio  del  per- 
corso, cosicché  alla  fine  del  percorso  il  «ventaglio»  viene  a esse- 
re costituito  solo  dai  fotoni  X più  energetici  che.  in  ra^^rto  alla 
loro  minore  lunghezza  d'onda,  subiscono  attenuazione  relativa- 
mente minore.  Ne  consegue  che  la  immagine  T.A.C.  di  una 
struttura  perfettamente  omogenea  può  presentare  comportamen- 
to densilomeirico  non  uniforme  Nel  cranio,  ad  es.,  le  arce  cen- 
trali presentano  densità  inferiore  rispetto  a quelle  più  periferiche 
(hg.  H.  A).  In  effetti,  mentre  in  queste  ultime,  la  rotazione  della 
sorgente  viene  a compensare  Tcffctio  di  «indurimento»  del  fa- 
scio, nella  parte  centrale  vi  è costantemente  la  minore  attenua- 
ZKinc  legata  alle  modificazioni  qualitative  del  «ventaglio»; 

il)  le  caratteristiche  delle  strutture  attraversate:  r«indurìmento» 
del  fascio  radiante  i maggiore  nelle  strutture  ad  alto  coefficiente 
di  attenuazione,  minore  in  quelle  a basso  coefficiente  di  attenua- 
zione.  Ne  derìva  che  il  ventaglio,  «indurito»  in  seguilo  all'attra- 
versamento delle  strutture  a maggiore  coefficiente  di  attenuazio- 
ne (ad  cs..  osso),  giunge  su  quelle  dotate  di  minore  cocftìcicnic  di 
attenuazione  (ad  es.  parenchima  cerebrale)  con  capacità  di  pene- 
trazione più  elevata,  facendo  rilevare  quindi  una  attenuazione 
inferiore  rispetto  a quella  che  si  rileverebbe  se  il  fascio  non  fosse 
stato  «indurito».  Ciò  si  verifica,  ad  es..  nella  fossa  cranica  poste- 
riore, laddove  la  composizione  strutturale  del  parenchima  en^fa- 
Iko  localiTzato  fra  le  due  rocche  petrose  viene  «uniformizzala»  a 
causa  dcir-indurimcnto»  che  ti  ventaglio  subisce  nciraltraversa- 
mento  del  cospicuo  spessore  osseo  delle  rocche  (fig.  8,  B).  Ana- 
logo i il  comportamento  del  midollo  (fig.  8,  Ò. 

In  entrambe  tc  esemplificazioni  rindaginc  T.A.C.  non  è in 
grado  di  fornire  informazioni  concernenti  la  composizione  strut- 
turale delle  componenti  a più  basso  coeffidente  di  attenuazione 
(encefalo;  midollo;  involucro  mcmngco-liquoratc). 

Slfiema  di  detezione 

La  raccolta  dei  fotoni  X emergenti  dalla  «fetta»  corporea 
richiede  un  sistema  di  detezione  in  grado  di  trasformare 
istantaneamente  la  valutazione  quantitativa  della  energia 
radiante  quivi  pervenuta  in  un  proporzionale  segnale 
elettrico  da  avviare  al  computer  dopo  la  sua  preliminare 
trasformazione  analogico-digitale.  Ciò  esclude,  in  parten- 
za, la  possibilità  di  utilizzazione  del  più  comune  detettore 
dei  fotoni  X,  vale  a dire  la  pellicola  radiografica:  descrì- 
veremo quindi  i procedimenti  a tale  scopo  utilizzati. 

Fascio  fotonico  emergente 

È opportuno  rammentare  che  le  caratteristiche  quantita- 
tive del  fascio  fotonico  emergente  dai  singoli  punti  della 
circonferenza  della  «fetta»  corporea  esprìmorìo  esclusi- 
vamente la  entità  globale  della  attenuazione  lineare  suN- 
ta  dal  «ventaglio»  radiante  durante  l attraversamento  del- 
la «fetta».  Dalle  misurazioni  di  tali  valori  — effettuata 
dai  rivelatori  — si  deve  risalire  al  valore  della  attenua- 
zione che  avviene  in  ciascuna  «unità  di  volume»,  poiché 
solo  in  tale  maniera  è possibile  «costruire»  la  immagine 
T-A.C  Questo  compito  è affidato  al  computer,  di  cui 
diremo  dopo  aver  analizzato  il  ruolo  operativo  del  siste- 
ma di  detezione. 

2487 


Fig.  9.  Schema  di  funzionamento  del  sistema  di  detezione  dei 
fotoni  eme^enti  dalia  «fetta»  corporea.  A)  I rivelatori  *—  rag- 
giunti dai  fotoni  emergenti  dalla  «fetta»  corporea  in  quantità 
inversamente  proporzionale  alla  attenuazione  quivi  avvenuta  — 
ne  quantizzarK)  reniità  e provvedono  a produrre  un  segnale  elei- 
theo  di  intensità  proporzionale.  B-D)  Nell’unità  di  acquisizione 
avvengono  le  seguenti  operazioni:  amplificaziorsc  dei  segnali 
elettrici  provenienti  dai  singoli  rivelatori  (B);  inicgraziorie  dello 
spettro  dei  valorì  elettrici  di  ciascun  rivelatore  in  un  unico  segna- 
le OHI  valore  medio  (C):  trasformazione  analogico-digitale  del 
segnale  elettrico  amplificato  e integrato,  con  espressione  di  un 
corrispondente  valore  numerico  (/>).  £)  Tale  valore  numerico  i 
succe^ivamenie  inviato  aH'elaboratore. 


Composizione  del  sistema  di  delezione 
Nella  composizione  del  sistema  di  detezione  si  distinguono 
due  unità  disposte  in  serìe:  i veri  e propri  rivelatori  c la 
unità  di  acquisizione  (hg.  9). 

a)  Il  molo  del  rivelatore  è,  come  si  é detto,  quello  di 
raccogliere  i fotoni  X emergenti  dalla  circonferenza  della 
«fetta»  corporea,  di  valutarne  la  quantità  ed  infine  di 
trasformare  qucst'ultima  in  segnale  elettrico  di  intensità 
proporzionale.  Le  soluzioni  tecniche  sono  riconducibili  a 
due  scelte,  le  quali  dipendono  dalla  «filosofia»  perseguita 
dairindustrìa  costruttrice. 

a)  I rivelatori  allo  stato  solido  contengono  cristalli  in  grado  di 
trasformare  i fotoni  X in  fotoni  luminosi  (effetto  di  scintillazione 
o luminescenza);  attualmente  i rilevatori  più  utilizzati  sono  quel- 
li che  impiegano  lo  ioduro  di  sodio  o lo  Kxluro  di  cesio  (attivati 
con  il  tallio)  od  il  germanaio  di  bismuto.  In  questo  tipo  di  rivela- 
tori, ì fotoni  X emergenti  dalla  «fetta»  vengono  trasformati  in 
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Fig.  10.  Schema  del  funzionamento  dei  rivelatori  allo  stato  soli- 
do. Ciascun  rivelatore  (A.B.C)  dispone  di  un  cristallo  (ioduro  di 
sodio  attivalo  ai  tallio),  su  cui  iocioono  i fotoni  X cmerKenli  dal- 
la «fetta»  del  volume  corporeo,  dopo  l'assorbimenio  dilferenzia- 
lo  subito  dal  «veniaglk)»  radiante.  Il  riassetto  architetturale  del 
cristallo,  che  fa  seguito  alla  momentanea  sollecitazione  impres- 
sagli dairimpaito  fotonico  X.  si  esprime  con  l'emissione  di  toto- 
niluminosi  (effetto  di  fitminescenza),  la  cui  intensità  ò propor- 
zionale a quella  dei  fotoni  X incidenti  sul  cnstallo.  Il  fotodiodo 
(a.b.c)  di  ciascun  rivelatore  trasforma  infine  i fotoni  luminosi  in 
segnali  elettrici  che  sono  pertanto  direttamente  proporzionali  al- 
riniensilà  dei  fotoni  X. 


fotoni  luminosi;  questi  ultimi  sono  a loro  volta  trasformati,  per 
mezzo  di  un  fotodiodo,  in  segnale  elettrico  la  cui  intensità  è 
proporzionale  a quella  dei  fotoni  X incidenti  su  ciascun  rivelato- 
re (fia.  10). 

p)  1 rivelatori  alto  stato  gassoso  contengono  gas  inerte  (xenon) 
ad  alta  prcs.sionc  (8-10  atm)  in  grado  di  ionizzarsi  quando  inte- 
ragisce con  fotoni  X (effetto  dì  ionizzazione).  In  questo  tipo  di 
rìvelatorì.  i fotoni  X emergenti  dalla  «fetta»  determinano  ioniz- 
zazione delle  molecole  di  xenon  contenute  nella  cavità  del  rive- 
latore, le  cui  pareli  laterali  (elettrodi)  sono  caricate  elettrica- 
mente  con  segno  opposto.  La  ionizzazione  parziale  del  gas  con- 
sente la  istituzione  di  Busso  di  corrente  elettrica  (spostamento 
delle  cariche  positive  c negative  verso  gli  elettrodi  di  segno  op- 
posto). con  formazione  di  un  segnale  eleitrico  nei  circuito  colle- 
gato con  il  rivelatore,  la  cui  intensiià  è proporzionale  a quella 
dei  fotoni  X (hg.  11). 

b)  Quale  che  sia  la  soluzione  tecnica  utilizzata  per  la 
trasformazione  dei  fotoni  X emergenti  in  segnali  elettrici, 
questi  ultimi  vengono  avviati  alla  unità  di  acquisizione 
(Data  Acquisition  System:  D.A.S.),  il  cui  comfMto  è tripli- 
ce (fie.  9). 

a)  In  primo  luogo,  la  unità  di  acquisizione  garantisce  la 
amplificazione  del  segnale  elettrico  fornitole  dal  rivelato- 
re (fìg.  9.  B),  cosi  da  rendere  più  agevole  le  successive 
operazioni  sul  segnale. 

In  secondo  luogo  Tunità  di  acquisizione  provvede 
alla  integrazione  del  segnale  elettrico  prodotto  dal  rivela- 
tore. 


Fig.  11.  Schema  di  funzionamento  dei  rivelatori  allo  stato  gasso- 
so. A)  In  condizKMÙ  di  inaltiviià,  te  pareti  dei  rivelatori  sono 
caricate  con  segno  opposto  (positivo  e negativo);  la  presenza  del 

Ras  inerte  (xenon)  ocOa  cavità  del  rivelatore  impedisce  che  vi  sia 
U.S.SO  di  energia  elettrica.  B)  I fotoni  X.  emergenti  dalla  «fetta» 
corporea,  provocano  processi  di  ionizzazione  degli  atomi  di  xe- 
non. in  numero  proporzionale  alla  intensità  fotomea.  C)  L'attra- 
zione degli  ioni  di  Ac*  cd  e~  sulle  pareti  del  rivelatore  consente 
Busso  di  energia  elettrica,  la  cui  intensità  è direttamente  propor- 
zionale a quella  dei  fotoni  X pervenuti  al  rivclatcMe. 
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Fir  12.  Schema  deH'influenza  delia  «amptezzA  attiva»  dei  rivelatore  sulle  dimensioni  delie  «unità  di  volume»  delta  «fetta»  corporea. 

La  larghezza  del  rivelatore  influenza  le  dimensioni  dello  «spicchio»  del  «ventaglio»  radiante:  con  rivelatore  largo,  lo  «spic- 
chio» è grosso  (>t);  con  rivelatore  stretto,  k)  «spicchio»  è sottile  (o).  C-D)  Le  dimensioni  delle  -unità  di  volume»,  cui  si  riferisce  il 
computer  per  ratiribuzione  matematica  del  valore  di  attenuazione  ai  corrispumlenti  vtue/j  della  «matrice»,  sono  regolale  dallo  spes- 
are della  «fetta»  correa  e dalia  larghezza  dello  -spicchio».  Ohi  «fetta»  e «spicchio»  grossi  (Q.  k «unità  di  volume»  sono  di 
notevedi  dimensioni  (informazione  T.A.C.  scammente  selettiva);  con  «fetta»  e «spicchio»  sottili  {D),  le  «unità  di  volume»  sono  di 
dimensioni  contenute  (informazione  T.A.C.  maggiormente  selettiva). 


Al  riguardo,  si  deve  rammentare  che.  indipendentemente  dal 
tipo  di  etogazione  radiante  utilizzata  — pulsata  o continua  — la 
stimolazione  dei  rivelatori  avviene  per  un  determinato  tempusco- 
lo (frazione  di  secondo)  durante  il  quale  la  scHgcnic  radiante  è 
in  movimento.  Ciò  comporta  una  pur  minima  variazione  spaziale 
dei  singoli  «pennelli»  radianti  che  compongono  il  «ventaglio». 
Pertanto  le  modalità  di  attenuazione  durante  il  percorso  nella 
■ fetta*  si  modificano  in  rapporto  alle  diverse  strutture  che  i sin- 
goli «pennelli»  incontrano  durante  la  loro  rotazione.  Nc  conse- 
gue che  la  valutazione  del  rivelatore  (fìg  9,  A)  rappresenta  la 
somma  degli  assorbimenti  globali  intervenuti  nella  singola  fra- 
zione di  secondo  durante  lo  spostamento  del  «ventarlo»,  non 
riferendosi  mai  pertanto  a una  valutazione  dcnsìtnmctrica  stati- 
ca. La  unità  di  acquisizione  provvede  a integrare  tali  valori  elei- 
tnci.  cosi  da  ottenere  Mr  ciascun  rivelatore  un  unico  segnale 
«compattato»  (hg.  9,  O. 

Y)  In  terzo  luogo,  infine.  la  unità  di  acquisizione  prov- 
vede. mediante  il  convertitore  anaiogico-digitale.  alla 
conversione  in  valore  numerico  del  valore  elettrico  inte- 
grato (fìg.  9,  D). 

c)  In  sintesi,  il  sistema  di  detezione  — considerato  nel- 
le sue  quattro  fasi  successive;  rivelazione,  amplificaziune. 
integrazione,  conversione  anaiogico-digitale  — richiede 
un  tempo  medio  di  circa  10  ms  dei  quali,  come  si  è detto 
2 ms  sono  in  media  occupati  dalla  «illuminazione»  del 
rivelatore;  durante  i restanti  8 m$.  necessari  per  l'opera- 
tività dell'unità  di  acquirizìone,  il  sistema  di  detezione 
resta  «cicco»,  non  essendo  quindi  in  grado  di  recepire 
successivi  stimoli  fotonici. 
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Efficienza  di  un  sistema  di  detezione  T.A.C. 

II  giudizio  sulla  efficienza  di  un  sistema  di  detezione 
T.A.C.  si  basa  su  parametri  geometrici  e rispettivamente 
fisici. 

a)  I parametri  geometrici  sono  essenziali  per  la  qualità 
deU'immagine  T.A.C.,  poiché  da  questi  dipendono  le 
caratteristiche  tridimensionali  delle  «unità  di  volume».  In 
effetti  — come  più  oltre  si  dice  — le  informazioni  elabo- 
rate matematicamente  dal  computer  sono  tanto  più  arti- 
colate e dettagliate  quanto  più  elevata  sia  la  loro  «densi- 
tà» spaziale,  cioè  tanto  più  piccole  — e quindi  numerose 
— siano  le  «unità  di  volume». 

1 parametri  geometrici  sono  esclusivamente  collegati 
alle  caratteristiche  del  «ventaglio»  radiante  e soprattutto 
a quelle  dei  rivelatori,  dove  si  considerano  due  fattori: 

a)  il  primo  è determinato  dallo  spessore  della  •fetta*, 
quest'ultimo  regolato  dalla  collimazione  del  «ventaglio» 
radiante  (fig.  4); 

())  il  secondo,  essenziale,  è determinato  dalla  larghezza 
dei  rivelatore  (fìg.  12)  e,  più  precisamente,  dalla  sua 
«ampiezza  attiva»,  la  quale  indica  l'area  sensibile  del 
dctcttorc.  delimitata  dalle  lamelle  della  griglia  antidiffon- 
denie.  Quanto  più  sottile  è {'«ampiezza  attiva»  del  rivela- 
tore, tanto  più  ristretto  è lo  «spicchio»  di  «ventaglio» 
che  viene  analizzato.  In  altre  parole,  le  dimensioni  della 
«unità  di  volume»  non  sono  fissale  dal  computer,  ma  al 
contrario  sono  prestabilite  dai  fattori  ora  descritti,  dei 
quali,  sotto  il  profilo  tecnico  costruttivo,  quello  corteer- 
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nente  la  larghezza  del  rivelatore  (valore  minimo  ottenibi- 
le; 0.6  mm)  è certamente  il  più  critico  (hg.  12, 

b)  I parametri  fisici  garantiscono  della  efficacia  del  pro- 
cedimento di  trasformazione  dei  fotoni  X in  segnali  elet- 
trici. In  effetti,  si  richiede  che  il  sistema  di  deiezione  ri- 
sponda a molteplici  requisiti. 

a)  Massima  sensibiiità  nei  segnalare  Fentità  globale  dei 
fotoni  X incidenti  su  ciascun  rivelatore. 

Ciò  i garantito  dal  grado  di  «efficienza  di  conversione»  che. 
nei  rivelatori  attuali  i compresa  tra  ii  60%  (nvclatori  allo  stato 
gassoso)  e il  100%  dK8  (rivelatori  allo  stato  solido).  Il  significa- 
to di  tale  livello  di  scnsit^tà  risulta  apprezzabile  appicrK)  quan- 
do ti  atnsidcrì  che  leffìcacia  di  canvertionc  del  sistema  «scher- 
mo di  rinforzo-pellicola  radiografica»  raggiunge  a mala  pena  il 
valore  del  20%  (schermi  alle  terre  rare);  ciò  giustifica,  in  prati- 
ca, il  sensibile  abbassamento  della  «soglia  di  differenziazione 
strutturale»  che  la  T.A.C.  garantisce  nspctlo  alla  R-C-,  consen- 
tendo di  evidenziare  quelle  modeste  differenze  di  assorbimento 
tessutale  che  sfuggono  invece  airimmagine  R.C. 

Massima  precisione  ncirobieuivarc  i rilevamenti 
effettuati,  uuale  che  sia  il  sistema  a tale  scopo  utilizzato 
(effetto  di  luminescenza  o di  ionizzazione). 

Anche  a questo  proposito  è opportuno  rammentare  che  la 
obicltivazione  R.C'.  ottenuta  con  il  sistema  tradizionale  (pellicola 
radiografica),  è assai  meno  accurata  di  quella  T.A.C.,  a causa 
della  grossolanità  del  sistema  utilizzato  (cristalli  di  sale  d'argemo 
con  distribuzione  spazialmente  casuale  nella  emulsione  di  gelati- 
na). Al  contrario,  nella  T.A.C.  la  complessa  trasformazione  del 
•messaggio»  fotonico  (amplificazione,  integrazione,  trasforma- 
zione analogico-digiiale)  garantisce  che  il  valore  quantitativo 
obicttivato  dal  rivelatore  sia  fedelmente  riportato  nel  segnale 
numerico.  Le  possibilità  di  cnorc  del  sistema  di  detezione,  pe- 
raltro limitate,  sono  legate  sia  alla  eventuale  compromissione 
delle  carattcrisiichc  del  rivelatore  (costanza  nel  tempo  della  ri- 
sposta agli  stimoli  fotonici;  uniformità  di  risposta  di  tutti  i rivela- 
tori; refrattarietà  alla  influenza  reciproca  dei  rìvelaiori  adiacenti) 
sia  a quelle  del  sistema  di  acquisizione  («rumore»  elettronico 
legato  alla  interferenza  di  correnti  elettriche).  L'entità  deirerro- 
re  del  sistema  di  detezione  influenza  la  risoluzione  densitometri- 
ca  (v.  sotto). 

Y)  Minima  •inerzia»  del  rivelatore  fra  una  stimolazione 
e la  successiva.  In  pratica,  l'intervallo  compreso  fra  due 
successive  stimolazioni  non  è sostenuto  dal  periodo  di 
inerzia  — che  nei  rivelatori  più  recenti  è di  soli  2 ms  — 
ma  invece  dal  restante  tempo  (circa  8 ms)  richiesto, 
come  si  c detto,  dalla  unità  di  acquisizione  per  completa- 
re le  operazioni  che  dalla  rivelazione  conducono  all'emis- 
sione  dei  segnale  numerico.  Pertanto,  sì  richiede  che  Fi* 
nerzia  del  rivelatore,  dopo  la  sua  stimolazione,  non  sia 


superiore  a 8 ms.  In  quest'ultima  eventualità,  il  ritmo  del- 
le rivelazioni  si  abbasserebbe  eccessivamente  c Fimmagine 
T.A.C.  sarebbe  proporzionalmente  più  grossolana. 

Modaiilà  operazionali 

Analizzate  le  caratteristiche  geometriche  e fìsiche  del  si- 
stema di  detezione,  è opportuno  procedere  a considerare 
le  modalità  operazionali. 

a)  La  realizzazione  delFimmagine  T.A.C.  richiede, 
come  si  è detto,  che  il  sistema  meccanico  di  rotazione 
consenta  al  fascio  radiante  di  percorrere  la  totalità  della 
circonferenza  (360“)  della  «fetta»  corporea  in  esame, 
cosicché  ciascuna  «unità  di  volume»  di  quest'ultima  sia 
vista  sotto  tutte  te  successive  incidenze  angolari. 

A questo  proposito,  fatta  eccezione  per  il  diverso  tipo  di  mo- 
vimento meccanico,  non  vi  sono  differenze  w>sianziaii  tra  i si- 
stemi con  detettore  conformato  a corona  fissa  (fìg.  13.  A)  e 
quelli  con  dctctiorc  conformalo  ad  arco  (fig  13.  S):  in  entram- 
bi. infatti,  il  «ventaglio-  radiante  durante  la  rotazione  viene  ad 
incidere  sui  rivetaiori  in  posizione  contrapposta. 

b)  Per  quanto  concerne  la  detezione  si  é detto  che  cia- 
scun rivelatore  valuta  la  quantità  di  fotoni  compresi  nello 
«spicchio»  del  «ventaglio»  che  a tale  rivelatore  perviene 
(fig.  12,  A'B).  Poiché  il  sistema  è in  movimento  rotaziona- 
le, è indispensabile  evitare  che  la  misurazione  relativa  a 
uno  «spicchio»  si  assommi  a quella  dello  «spicchio»  che 
perviene  successivamente  sullo  stesso  rivelatore.  In  altri 
termini,  é necessario  conseguire  il  «frazionamento»  della 
ris’elazione  dei  fotoni  X emergenti  dalla  «fetta»  corporea. 

Il  «frazionameiuo»  viene  realizzato  con  due  diverse  riKxlalità, 
che  dipendono  dal  tipo  del  sistema  meccanico  di  rotazione. 

a)  Nella  rotazione  con  corona  fissa  di  detenori  (emissione  ra- 
diante continua)  il  «frazionamento»  é ottenuto  tiiilizzando  il  pe- 
riodo «cieco»  del  sistema  di  detezione,  di  cui  prima  si  è detto. 

0)  Nella  rotazione  con  arco  mobile  di  deienori  (emissione  ra- 
diante pulsata).  U «frazionamento-  i per  l'appunto  garantito 
dalla  ritmica  interruzione  dclFcrugaziunc  radiante. 

c)  La  misurazione  dell'apporto  fotonico  relativo  alle 
diverse  posizioni  assunte  da  ciascuno  «spicchio»  durante 
la  rotazione,  consente  di  ottenere  una  serie  di  proiezioni 
(o  «viste  fotoniche»)  della  «fetta»  corporea. 

In  accordo  al  teorema  di  Radon,  é noto  che  la  rappresenta- 
zione geometrica  di  un  qualsiasi  oggetto  è tanto  più  fedéle  quan- 
to più  numerose  sono  té  proiezioni  secondo  le  quali  viene  esa- 
minato. In  effetti,  in  rapporto  alla  rotazione  della  sorgente  lungo 
i 36d°  della  circonferenza  della  «fetta»  corporea,  ciascun  rivela- 
tore riceve  una  serie  di  «viste  fotoniche»  proiettivamente  diffe- 


Fig.  13.  Schema  del  sistema 
meccanico  di  rotazione.  Duran- 
te la  rotazione  del  tubo  radio- 
geno.  il  «ventaglio»  radiante 
viene  ad  incidere  sui  nvelatori 
(in  tratteggio),  situati  in  posi- 
zione contrapposta  alla  sorgen- 
te, sia  nel  sistema  con  deletiore 
mobile  conformato  ad  arco  (A) 
che  nel  sistema  con  detettore 
statico  conformato  a corona  cir- 
colare (0).  nella  esemplificazio- 
ne, il  tubo  radiogeno  ruota  al- 
restcrno  della  corona,  che  desr 
pertanto  «basculare»  sulFas.ve 
trasversale  per  consentire  il  pas- 
saggio del  fascio  radiante  (ri- 
sterna  di  nutazione). 
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Fie-  M.  Schema  delia  influenza 
delta  velocità  di  rotazione  delta 
soreenle  radiogena  sul  numero 
delle  «vKie  fotonichc».  Con 
ekvata  velocità  di  rotazione,  il 
numero  delle  «viste  fotoniche» 
i ridotto,  poiché  airimervallo 
temporale  (10  ms)  rKhiesto  dal 
perìodo  «aeco«  del  sistema  di 
detezione  corrisponde  cospicuo 
avanzamento  dei  tubo  radiofieito 
lungo  la  circonferenza  uella 
«fetta*  corporea.  B)  Con  bassa 
velocità  di  rotazione,  il  numero 
delle  «viste  fotoniche»  è elevato 
poiché  l'avanzamento  del  tubo 
radiofieno  lungo  la  arconferenza 
della  «fetta*,  durante  Tinterval- 
lo  «cieco»  del  sistema  di  dete* 
zione.  é minifiK). 


renti.  stante  che  il  movimento  della  sorgente  modifica  continua- 
mente la  posizione  angolare  del  singolo  «spicchio*  radiante. 

In  teoria,  il  numero  delle  «viste  fotoniche»  realizzabile 
lungo  l'orbita  circolare  è praticamente  tnlìnito;  tale  con- 
dizione ideale  non  è ottenibile  nella  T.A.C.,  stante  la 
necessità  del  «frazionamento». 

d)  In  effetti,  il  numero  totale  delle  sviste  fotoniche» 
espletabili  durante  Tintero  percorso  circonferenziale  di 
360“  dipende  sia  dall'entità  temporale  del  perìodo  «cic- 
co» del  sistema  di  delezione,  conseguente  a ciascuna  ri- 
levazione. sia  dalla  velocità  di  rotazione  della  sorgente 
radiante  {tempo  di  scansione). 

a)  Il  tempo  richiesto  per  la  quantificazione  del  •mes- 
saggio» foionico  a livello  del  sistema  di  detezione  — e 
quindi  la  sua  influenza  sul  numero  delle  «viste  fotoniche» 
— può  essere  considerato  costante  (tempo  medio  di  circa 
10  ms).  date  le  irrilevanti  differenze  esistenti  fra  i diversi 
tipi  di  unità  di  acquisizione. 

P)  Per  contro,  il  numero  delie  «viste  fotoniche»  è 
profondamente  influenzato  dalla  velocità  di  rotazione 
della  sorgente  radiogena  (tempo  di  scansione).  Va  pre- 
messo che,  quale  che  sia  il  tempo  di  rotazione  del 
sistema  — che,  0)mc  si  è detto,  può  variare  da  1 a 
14  s,  in  rapporto  ad  esigenze  tecniche,  ma  soprattutto 
cliniche  — la  sorgente  radiogena  espleta  una  sola  rivo- 
luzione orbitale. 

Poiché  la  durata  dell’esposizione  radiante  richiesta  per  illumi- 
nare un  singolo  nvclalore  è pressoché  fissa  (2  tm).  é cvidenlc 


che  raumcnio  della  velocità  di  rotazione  delta  sorgente  radioge- 
na (rotazione  di  1 s)  distanzia  fra  loro,  sulla  superfìcie  circonfe- 
renziale della  «fetta»  corporea,  i punti  di  ingresso  dei  singoli 
«^cchi»  (fig.  14.  A).  Per  contro,  il  rallentamento  della  velocità 
di  rotazione  della  sorgente  radiogena  (rotazione  di  14  s).  assem- 
bla fra  loro  i punti  di  ingresso  dei  singoli  «spicchi»  (lig.  14.  8). 
Ne  consegue  che  il  numero  di  «viste  fotoniche*  é nuissimo  per 
le  più  basse  velocità  (circa  1400  «viste  fotoniche»  in  scansione 
di  14  s),  minimo  per  la  più  alta  velocità  di  rotazione  del  sistema 
(circa  200  «viste  fotoniche*  in  scansione  di  1 $). 

e)  Il  sistema  «sorgente-deiettorì»,  anziché  operare  con 
movimento  rotatorio,  può  essere  utilizzato  in  posizione 
statica,  realizzando  quindi  un  radiogramma  digitale.  Il  si- 
stema utilizzato  è quello  della  «fessura»  — rappresentata 
dal  «ventaglio»  radiante  — con  spostamento  a velocità 
uniforme  del  paziente  lungo  l'asse  cranio-caudale.  In  tal 
modo,  il  volume  corporeo  io  esame  viene  illuminato  dal 
«ventaglio»  radiante,  ottenendosi  un  radiogramma  digita- 
le nella  proiezione  prescelta  (fìg.  15),  il  cui  contrasto  é 
supcriore  a quello  della  corrìspondcnie  immagine  R.C.. 
grazie  alla  maggiore  sensibilità  del  sistema  di  detezione 
T.A.C. 

Il  radiogramma  digitale  {topogramma)  trova  molteplici  giusti- 
ficazioni: 

a)  scelta  del  ptano  di  scansione  adeguato:  ad  es..  lo  studio  del- 
lo speco  vertebrale,  per  la  ricerca  di  un'eventuale  ernia  discale 
posteriore,  richiede  l'allineamenio  del  piano  di  scansione  con 
quello  del  disco  intervertebrale  (fìg.  16); 

fl)  espletamento  di  sottrazione  digtiale.  allo  scopo  dì  sfruttare 
la  più  elevata  risoluzione  densitomctrica  del  topogramma. 


Fig.  15.  Radioframma  digitale 
realizzato  con  apparecchio  per 
tomografìa  computerizzata.  ;4) 
topogramma  del  torace  in 
protezione  antcro-posterìore.  8) 
topogramma  del  cranio  in 
proiezione  laterale. 
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Fift.  16.  Giustifìca/ionc  clinica 
alla  realizzazione  del  radio» 
gramma  digitale.  A)  li  radio- 

{[ramina  digitale  della  colonna 
ombare  in  proiezione  laterale 
consente  di  disporre  il  piano  di 
scansione  in  pmiziane  corretta 
[tinea  traafngtata)  per  lo  stu» 
dio  del  disco  intervertebrale 
B)  Scansione  T.A.C.  realizzata 
lungo  il  piano  indicalo  in  A}: 
voluminosa  ernia  discak  (asteri- 
SCO)  con  impronta  sul  sacco 
durale  (s). 


A quest'ultimo  proposito,  sono  utilizzabili  due  modalità  di 
analisi:  i)  sotìrazionc  icmporale,  confronto  fra  due  topogrammi 
della  stessa  regione,  espletali  rispettivamente  prima  e dopo  la 
somministrazione  di  m.d.c.  1^  perfetta  sovrapposizione  delle  due 
immagini  T.A.C.  statiche,  realizzata  dairelahoratorc.  consente 
l'accurata  «carKrellazione»  delle  strutture  di  uguale  densità,  met- 
tendo quindi  in  evidenza  solo  quelle  comunque  opacizzate  dal 
m.d.c.;  iì)  sottrazione  energeUca  {Duaì  Energy):  confronto  fra 
due  topogrammi  della  stessa  regione,  eventualmente  dopo  som- 
ministrazione di  m.d.c..  utilizzando  •ventagli»  radianti  di  diversa 
energia  (1(10  kVp;  140  kVp).  Nella  sottrazione  che  segue,  si 
sfrutta  la  diversa  attenuazione  subita  dalle  singole  strutture  du- 
rante le  due  esposizioni,  rispettivamente  à bassa  (100  kVp)  ed 
elevata  (140  kVp)  energia.  Neirimmagine  risultante  compaiono 
solo  le  strutture  che  hanno  fallo  rilevare  assorbimento  differen- 
ziato, essendo  «cancellale»  quelle  caratterizzate  da  identici  valo- 
ri di  assorbimento. 

f)  Il  tempo  di  scansione  — legato  essenzialmente  a^i 
attuali  sistemi  di  rotazione  meccanica  e di  detezione  — 
rappresenta  il  limite  della  strumentazione  T.A.C.;  sono 
state  pertanto  proposte  delle  ipotesi  di  evoiuziotte  tecno- 
logica, basata  su  differenti  concezioni. 

a)  Una  prima  soluzione  prevede  di  utilizzare  (fig.  17)  una  se- 
rie di  tubi  radiogeni  disposti  a semicerchio,  con  erogazione  se- 
quenziale di  «ventagli»  fotonici  collimati  su  rivelatori,  anch'essi 
fissi,  disposti  sul  semicerchio  contrapposto  e costituiti  da  una 
serie  di  amplificatori  di  immagini,  accoppiati  con  catena  televisi- 
va, il  cui  segnale  eletirìco  può  quindi  essere  digitalizzato; 

p)  la  seconda  soluzione  à decisamente  rivoluzionaria  (hg.  18). 
poiché  prevede  di  assegnare  la  funzione  di  targhetta  àtodica  a 


tutta  la  circonferenza  del  tunnel  (gantry)  in  cui  é allogato  il  pa- 
ziente. Facendo  pervenire  sulla  mazi'larghcita  anodica  circolare 
un  pennello  di  elettroni  accelerali,  si  ottengono  fotoni  X con  lo 
stesso  meccanismo  utilizzato  in  un  comune  tubo  radiogeno  (ra- 
diazioni di  frenamento). 

Poiché  ti  pennello  eletironico  può  percorrere  con  elevatissima 
velocità  la  circonferenza  anodica,  i «ventagli»  fotonici  che  vi 
sono  prodotti  sono  in  grado  di  effettuare  la  completa  rivoluzione 
arconferenzialc  in  tempi  estremamente  brevi  (frazioni  di  secon- 
do). illuminando  in  successione  la  corona  dei  rivelatori,  anch’es- 
si  fissi. 

In  entrambe  le  soluzioni  proposte,  essendo  eliminata  la 
componente  meccanica  (rotazione),  è consentilo  di  supe- 
rare il  limite  invalicabile  che  la  T.A.C.  «convenzionale» 
prospetta  alla  ulteriore  contrazione  del  tempo  di  esposi- 
zione. A fronte  di  tale  innegabile  e fondamentale  vantag- 
gio. è da  considerarsi  raltrcttanto  pesantissimo  limite  del 
costo  di  tali  realizzazioni. 

LE  COMPONENTI  DELLA  MACCHINA  T.A.C.. 

LA  UNITÀ  DI  ELABORAZIONE 
Il  compito  della  unità  di  elaborazione  è di  quantificare  l'as- 
sorbimento  fotonico  verificatosi  in  ciascuna  delle  «unità  di 
volume»  (voxeb)  di  cui  è costituita  la  «fetta»  corporea.  In 
tale  maniera  è possibile  realizzare  il  «mosaico»  deirimma- 
gine  T.A.C.  È evidente  che  quanto  più  piccoli  sono  i «tas- 
selli» del  «mosaico»  e quanto  più  affinata  è la  valutazione 
densitometrìca  dei  singoli  voxels,  tanto  più  informativa  (in 
quanto  ricca  di  dettagli)  à Timmagine  T.A.C. 


Fig.  17.  Schema  della  unità 
T.A.C.  mn  sorgenti  multiple 
{dvnamic  spatial  reconstructor). 
A)  A ciascuno  dei  tubi  radiche- 
ni.  disposti  in  semicerchio  (a), 
corrisponde  un  detettore.  costi- 
tuito da  un  amplificatore  di  bril- 
lanza (b)  colletto  ad  una  ca- 
mera televisiva  (c);  la  emissione 
del  «ventaglio»  fatonico  e la 
sua  raccolta  da  parte  de!  corri- 
spondente detettore  (tubo  e 
deteliore  in  tratteggio)  procede 
in  maniera  sequenziale.  B)  La 
rotazione  del  ventaglio  fotonico 
viene  ottenuta  con  sorgenti  c 
dctcltori  immobili. 
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Fig.  18.  Schema  della  unità  T.A.C.  con  maxi-anodo  circolare 
{cardio-vascular  computed  lomo^rophy).  A)  Un  cannoncino  elcl- 
trunico  la)  cmeitc  il  «Monello»  clettfonico  che  viene  indirizzato 
sull'anodo  circolare  (m  ad  opera  degli  elettrodi  magnetici  posti 
ai  lati;  il  frenamento  del  -pennello-  elettronico  sulla  supcrficte 
del  maxi-anodo  circolare  determina  la  emissione  della  -lama- 
fotonica  che.  attraversala  la  superfìcie  corporea,  viene  raccolta 
dairancllo  dei  detettori  (c).  fi)  La  deviazione  del  «pennello» 
fotonicu  da  parie  degli  elettrodi  magnetici  disposti  ad  anello  nel- 
le pareti  del  cannoncino  determina  la  sollecitazione  sequenziaic 
di  tutti  i segmenti  del  maxi-anodo  circolare,  con  emissione  di 
multiple  «lame»  fotonkhe  lungo  l'orbita  circolare.  La  rotazione 
della  -lama»  fotonica  à ottenuta  evitando  il  movimento  della 
sorgente  e dei  detettori. 


Suddivbioae  detta  «fetta»  corporea 

La  suddivisione  della  "fetta»  corporea  in  «unità  di  volu- 
me» e nel  aìrrispondente  \oxel  concretizza  la  realizza- 
zione della  «matrice». 

a)  Le  dimensioni  di  ciascun  elemento  della  «matrice» 
non  possono  essere  stabilite  a piacimento;  esse  sono 
strettamente  condizionate  dalle  caratteristiche  del  «ven- 
taglio» radiante  e soprattutto  da  quelle  del  sistema  di 
detezione. 

In  particolare  l'altezza  del  voxe!  è condizionata  dallo 
^ssorc  del  «ventaglio»  radiante  (v.  sopra  hg.  4),  men- 
tre la  superfìcie  del  voxel  Ìpixe()  è condizionata  dalla 
«ampiezza  attiva»  del  rivelatore  (v.  sopra  hg.  12).  Quan- 
to più  ridotta  è qucsl'ultima.  tanto  più  piccola  è la  su- 
perfìcie del  pixel,  in  altri  termini  non  vi  possono  essere 
«unità  di  volume»  con  dimensioni  inferiori  alla  «ampiez- 
za attiva»  del  rivelatore. 

b)  Facendo  riferimento  ad  una  qualsiasi  delle  «unità  di 
volume»  così  definite,  si  può  immaginare  che  lo  «spic- 
chio» radiante,  teoricamente  riconducibile  ad  un  lungo  e 
stretto  parallelepipedo,  venga  ad  incidere  sulla  «unità  di 
volume»  secondo  I successivi  valori  angolari  del  percorso 
circonferenziale  attorno  alia  «fetta»  corporea  (fìg.  19. 
A-B)\  ne  risulta  per  ciascuna  «unità  di  volume»  una^grr- 
ra  f^eometrica  (fig.  19,  A)  con  morfologia  cilindrica  (vera 
c propria  «carota»). 

Se  sì  considera  la  superficie  della  «fetta»,  il  valore  arcale  di 
ciascuna  «carola»  (fìg.  19.  C)  viene  a corrispondere  a quello  del 
pixei.  Ouesi'ultimu  viene  realizzato  con  conformazione  quadran- 
golare per  mollcplid  motivi  (rappresentazione  omogenea  del- 
l'immagine T.A.C^,  costituita  dairasscmhlamcnto  ^i  pixets; 
semplificazione  dei  procedimento  di  calcolo),  ma  il  valore  del 
suo  lato  corrisponde  esattamente  al  diametro  della  «carota»  (fig. 
19,  D). 


A 


C 


Fig.  19.  Schema  della  formazio- 
ne della  «unità  dì  volume»  nella 
«fetta»  corporea  e del  corri- 
spondente voxel  nella  «matri- 
M».  A-B)  t.a  configurazione 
spaziale  della  «unità  di  volume» 
è stabilita  dallo  «s]MCchio»  ra- 
diante: si  realizza  una  figura 
eeomelrica  che  acquisisce  mor- 
fologia cilindrica  (A)  nel  corso 
della  rotazione  circonferenziale: 
la  curvatura  della  parete  del  ci- 
lindro è da  riferira  alle  successi- 
ve incidenze  angolari  dello 
«spicchio»  (fi).  Il  djamclro  del 
cilindro  corrisponde  alla  «am- 
piezza attiva»  del  deteitore  e la 
sua  altezza  allo  ^tcssore  dello 
«spicchio»  radiante.  CI  La  su- 
perficie arcale  del  cihnaro  rego- 
la le  dimensioni  del  pixel  ndla 
«matrice»;  il  iato  del  pixel  coin- 
cide con  il  diametro  del  cilindro. 
D)  Il  cilindro  viene  rappresenta- 
to nella  • matrice»  con  confor- 
mazione quadrangolare. 
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Qaantificszione  deirassorbÌDenlo 

Stabilita  la  dimensione  delle  «unità  di  volume»  costituen- 
ti la  specifica  «matrice»,  è ora  necessaria  descrivere  le 
modalità  operative  cxin  cui  è possibile  ottenere  dal  com- 
puter la  quaniifìcazionf  deti'assorbimento  intervenuto  in 
ciascuna  di  esse.  Come  si  è più  volle  detto,  ciascun  rive- 
latore segnala  soltanto  l'entità  dell'a-ssorbimento  globale 
intervenuto  nel  corrisjx>ndcnte  «spicchio»;  rclaboralorc. 
partendo  da  tali  valori  globali  è in  grado  di  attribuire 
mediante  calcolo,  a tutte  le  «unità  di  volume»,  i corri- 
spondenti valori  di  assorbimento.  A tale  proposito  ven- 
gono utilizzate  due  modalità  di  calcolo. 

Calcolo  iteraih'O 

Il  calcolo  iterativo,  utilizzato  in  passato  nelle  macchine 
T.A.C.  cosi  dette  di  «prima  generazione»,  si  articolava  in 
due  momenti  operativi. 

Il  primo  era  costituito  dal  riicvamenfo  dei  valori  dei  successivi 
asNurbimcnti  globali  verificatisi  negli  -spicchi»  durame  la  rota- 
zione circonfcrcnziate.  Il  secondo,  dedicato  all'attribuzione  ma- 
tematica dei  valori  di  a-vsorbimcnto  ai  singoli  voxels  della  «ma- 
trice». corrispondenti  alle  «unità  di  vilume»  della  «fetta»,  po- 
teva iniziare  solo  dopo  che  l’elaboratore  fosse  venuto  in  posses- 
so di  tutti  i dati  di  assorbimento  globale. 

1)  calcolo  iterativo  è stato  completamente  abbandonato 
in  quanto  non  idoneo  alle  esigenze  delle  macchine  più 


recenti.  Somi  infatti  da  considerare  due  caruiterisliche 
tecnico-operative  che  non  si  dimostrano  compatibili  con 
la  relativa  lentezza  del  calcolo  iterativo.  In  primo  luogo 
l'elevato  numero  di  «unità  di  volume»  — e quindi  di 
voxels  — che  deve  essere  analizzato  dal  computer;  le 
«matrici»  delle  macchine  T.A.C.  di  «prima  generazione» 
disponevano  di  128  voxels  per  lato  (globalmente,  11.264 
voxels)  a fronte  dei  512  voxeb  per  lato  (globalmente, 
262.144  voxels)  delle  attuali  «matrici».  L'analisi  di  tale 
ctìspicuo  numero  di  voxeb  dilaterebbe  in  maniera  intolle- 
rabile il  tempo  richiesto  dal  calcolo  iterativo.  In  secondo 
luogo,  il  vantaggio  realizzato  con  il  raccorciamcnto  del 
tempo  di  scansione  (rissato  dalle  esposizioni  di  qualche 
minuto  a quelle  di  1-2  s)  verrebbe  praticamente  annulla- 
to dal  lunghissimo  tempo  di  calcolo. 

Calcolo  retro-proiettivo 

I.a  tecnica  di  calcolo  retro-proiettivo  (fìg.  20)  ottempera 
alle  esigenze  attuali  dell'indagine  T.A.C.,  poiché  è in 
grado  di  fondere  in  un  unico  tempo  t due  momenti  del 
calcolo  iterativo;  in  tale  maniera  l’attribuzione  del  valore 
densitometrìco  ai  singoli  voxeb  inizia  ed  è portalo  a ter- 
mine contemporaneamente  allo  svolgimento  della  scan- 
sione. cioè  a dire  «in  parallelo»  alla  raccolta  dei  valori  di 
asMirbimento  effettuata  dai  rivelatori. 

a)  La  retro-proiezione  si  basa  su  di  un  procedimento  di 
calcolo  che  concretizza  la  suddivisione  in  parti  uguali  dei 
valori  di  assorbimento  globale,  distribuendoli  tra  tutte  le 
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Fig.  20.  Schema  della  modalità  di  attnbuzione  dei  valori  di  a.w>rNmcnto  alte  «unità  volumetriche»  (calcolo  retro-prnrcttivo).  A)  Si 
suppone  che  la  «fetta»  (Q  sia  antiluita  da  quattro  «unità  di  volume»,  ciascuna  delle  quali  ain  differente  a«orhimento.  esemplificato 
con  i valori  numerici  di  5.  7.  6.  2.  I valori  globali  di  assurbimeniu  rilevati  dai  rìvcfaitm  (d)  nella  proiezione  orizzontale  (rivelato- 
re a:  valore  12;  riv-elatore  b:  valore  n|  sono  avviati  alTetaboratorc  (e),  che  li  distribuisce  in  ugual  misura  fra  i voxeb  delia  «matrice» 
(m).  spa/iaimcnie  corrisporKlcnti  alle  «unità  di  volume*  della  «fetta»  I valori  attribuiti  dal  computer  ai  voxeb  non  corrispondono 
ancora  alle  vere  condizioni  di  assorbimcnio  nelle  «unità  di  volume».  C)  Analogo  procedimento  viene  effettuato  nclKi  proiezione 
verticale:  i valori  a.vscgnati  ai  voxeb  della  «matrice»  vengono  sommati  a quelli  corris^ndenti  alla  precedente  proiezione  orizzontale. 
Non  vi  è ancisra  comsptmdcnza  con  i valori  di  as&urbimcniu  reale  nelle  «unità  di  volume».  D)  Con  la  ulteriore  suddivisone  dei 
valori  di  as.sorbimcnio  fungo  le  proiezioni  oblique,  termina  l'operazione  di  calcolo  del  «tmputer.  I valori  assegnali  ai  singoli  voxeb 
non  sono  pero  ancora  cormpondenti  a quelli  reali.  £)  Si  ricorre  pertanto  alla  «filtrazione»:  i segnali  di  assorbimento  globme.  emessi 
da  ciascuno  dei  rivelatori  componenti  il  -ventaglio»  e isocronicamente  stimolati  sono  attenuati  (<)  in  misura  proporzionale  alla 
differenza  di  assorbimento  globale  esistente  in  ciascun  «spicchio».  Tale  armonizzazione  è modificabile  dall'operatore  in  rapporto  alla 
composizione  strutturale  nota  della  regione  in  esame. 
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«unità  di  volume»  interessate  dallo  «spicchio»  (fìg.  20, 
B);  l'operazione  viene  ripetuta  per  ciascun  successivo 
avanzamento  angolare  (Hg.  20.  C~D). 

Completato  il  percorso  circonferenziale  dello  «spic« 
chio»  intorno  alla  «fetta»  corporea,  il  valore  finale  asse* 
gnato  a ciascun  voxei  è costituito  dalla  somma  di  tutti  i 
valori  attribuitigli  matematicamente  nella  successione  di 
spostamenti  angolari  sul  percorso  circonfèrenziale  (fìg. 
20,  D).  I valori  così  assegnati  ai  singoli  voxeis  della 
«matrice»  non  esprìmono  ancora  le  caratteristiche  densi- 
tometrìche  delle  strutture  nelle  corrispondenti  «unità  di 
volume»,  non  risultando  pienamente  dimostrate  le  diffe- 
renze di  assorbimento  esistenti  fra  ciascuna  di  queste.  Si 
avrebbe,  in  pratica,  un'immagine  T.A.C.  di  scadente  qua- 
lità informativa;  in  particolare,  tanto  maggiore  è la  diffe- 
renza di  assorbimento  fra  «unità  di  volume»  contigue, 
tanto  più  «inquinata»  ne  risulterebbe  la  corrì.^x>ndente 
traduzione  T.A.C. 

b)  Per  ridurre  gli  inconvenienti  del  calcolo  rctro-proicl- 
tìvo  — conservandone  Tessenziale  requisito  della  velocità 
operativa  — viene  utilizzata  la  tecnica  di  filtrazione  (cal- 
colo retro-proiettivo  filtrato),  la  quale  consente  di  cor- 
reggere preliminarmente  i valori  di  assorbimento  rilevati 
per  ciascun  avanzamento  angolare  durante  la  rotazione 
(hg.  20,  £).  L'intervento  della  filtrazione  è tanto  più  sen- 
sibile quanto  maggiore  è la  differenza  esistente  fra  i valo- 
ri di  assorbimento  di  tutti  ^i  «spicchi»  che  compongono 
il  «ventaglio»  (fig.  20,  ^.Poiché  le  informazioni  prove- 
nienti da  ciascuno  degli  «spicchi»  compresi  nel  «venta- 
glio» sono  raccolte  in  isocronismo,  ogni  informazione 
regola  automaticamente  le  filtrazioni  degli  altri  «spicchi». 


In  questo  modo  viene  minimizzata  l'influenza  che  in  caso 
contrario  le  «unità  di  volume»  ad  alta  densità  verrebbero 
a determinare  sui  valori  dcnsitomctrìci  che  il  computer 
assegna  ai  %’oxels  corrispondenti  ad  «unità  di  volume»  a 
minore  densità. 

MoJtiplaiiarìtà  e tridiiiieiisionaiità 

La  immagine  T.A.C.  — qual  è realizzata  dal  computer 
mediante  il  suddescrìtto  calcolo  retro-proiettivo  — è rìgi- 
damente monoplanare^  perché  fornisce  esclusivamente 
informazioni  concernenti  la  «fetta»  trasversale;  è tuttavia 
possibile  — partendo  dalle  stesse  acquisizioni  e mediante 
successivo  calcolo  — ottenere  informazioni  tomografichc 
con  carattere  di  multiplanarità  e,  pur  se  limitatamente,  di 
tridimensionalità. 

Ricostruzione  multiplanare 

La  ricostruzione  multiplanare  condotta  secondo  qualsiasi 
piano  corporeo  cranio-caudale  (fìg.  21)  richiede  la  preli- 
minare scansione  di  una  serie  sovrapposta  di  «fette», 
(mediamente  da  10  a 15).  di  spessore  sottile  in  modo  da 
realizzare  un  «pacchetto»  di  «fette»,  ciascuna  delle  quali 
assai  sottili  (2-5  mm),  adiacenti  o addirittura  parzialmen- 
te sovrapposte:  ciò  allo  scopo  di  evitare  che  fra  le  succes- 
sive «fette»  vi  siano  spessori  tessutali  non  esplorati  dai 
«ventaglio»  radiante,  poiché  in  tal  caso  la  immagine  rico- 
struita elettronicamente  risulterebbe  assai  grossolana. 
Realioato  tale  «pacchetto»,  l'operatore  può  prescegliere 
il  piano  cranio-caudale  (coronale,  sagittale,  obliquo)  lun- 
go il  quale  si  ha  necessità  clinica  di  praticare  la  ricostru- 
zione elettronica.  Seguendo  tale  piano  di  ricostruzione 


Fig.  21.  Ricostruzione  elettroni- 
ca multiplanare  della  immagine 
T.A.C.  Schema  della  ricostru- 
zione elettronica.  A)  Nel  «pac- 
chetto» di  «fette»  contigue, 
vengono  scelti  t piani  di  ricostru- 
zione cranio-caudale;  neiresem- 
pk)  sono  indicati  (tratteggio)  un 
piano  coronale  c uno  sagittale, 
o)  L'asscmblamento  sulla  «ma- 
trice» di  tutti  i voxeù  che  à tro- 
vano sui  piani  di  ricostruzione 
consente  di  ottenere  le  corri- 
spondenti immagini  tomografi- 
che,  rispettivamente  coronale  e 
sagittale.  C'-O)  Esempi  clinici  di 
ricostruzione  elettronica  della 
loggia  renale  di  sinistra,  nei  pia- 
ni sagittale  (C)  e coronale  (D). 
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Fig.  22.  Ricostruzione  tridimen- 
sionale flcllc  Miperfìct  facciali. 
y4)  Ricostruzione  elettronica 
della  superficie  cutanea.  B) 
Ricostruzione  elettronica  della 
superficie  ossea. 


cranicM:audale,  il  quale  si  comporta  veramente  come  la 
lama  di  una  ««ghigliottina  elettronica»,  il  computer  può 
identificare  i voxeis  che,  nelle  successive  «fette»  dei 
«pacchetto»,  vengono  a essere  sezionate  dalla  «ghigliot- 
tina elettronica».  1 valori  densitometrici  di  tali  voxeis  ~ 
in  precedenza  identificati  dal  calcolo  retro-proiettivo  — 
sono  assemblati  nella  «matrice»,  dando  quindi  luogo  alla 
immagine  tomografica  elettronicamente  ricostruita  lungo 
il  piano  cranio-caudale  prescelto.  Il  potere  informativo  di 
questa  immagine  è direttamente  proporzionale  alla  sotti- 
^iezza  e alla  embricatura  delle  «fette»  da  cui  prende 
origine;  è tuttavia  di  regola  inferiore  a quello  deirimma- 
gine  tomografica  assiale. 

Hicostruzione  tridimensionale 

La  ricostruzione  tridimensionale  (3D)  dovrebbe,  al  mo- 
mento attuale,  essere  considerata  una  «ricostruzione  di 
superficie»,  poiché  possono  essere  sottoposti  a tale  rico- 
struzione tridimensionale  solo  quei  profili  corporei  ~ 
quale  che  sia  la  loro  profondità  — in  corrispondenza  dei 
quali  esista  cospicua  differenza  di  assorbimento  nei  con- 
fronti delle  strutture  sopra-  e sottostanti  (fìg.  22).  Ot- 
temperano a questa  condizione  le  superfici  ossee  (ad  es., 
cingolo  pelvico,  rachide,  cranio)  come  pure  la  superficie 
cutanea  (ad  es.,  quella  del  volto),  poiché  nella  prima 
evenienza  la  necessaria  differenza  di  assorbimento  è ga- 
rantita dai  tessuti  molli  che  delimitano  i profili  delle  ossa 
in  esame,  nella  seconda  (rivestimento  cutaneo)  tale  con- 
dizione é sostenuta  dall’involucro  trasparente  dell'aria.  Il 
«pacchetto»  delle  «fette»,  da  considerarsi  quale  figura 
geometrica,  può  essere  analizzato  sotto  tutti  gli  angoli  di 
visuale.  Il  computer  procede  alla  lettura  delle  colonne 
verticali  di  «unità  di  volume»  nelle  successive  «felle» 
corporee,  identificando  quelle  i cui  valori  densitometrici 
rappresentano  il  punto  di  passaggio  fra  le  densità  che 
contraddistinguono  rispettivamente  la  superficie  in  studio 
(ad  es. , profili  ossei  del  massiccio  facciale)  e la  superfkie 
a questa  sovrapposta  (ad  es.,  rivestimento  cutaneo).  Sol- 
tanto tali  voxeb  sono  riportati  nelle  molteplici  «matrici» 
che  corrispondono  ai  successivi  angoli  di  visuale;  la  posi- 
zione più  o meno  profonda  di  tali  voxeis  nel  volume  del 
«pacchetto»  viene  indicata  con  differente  tonalità  di  gri- 
gio. così  da  consentire  l'acquisizione  del  rilievo. 

Graduazione  dei  valori  densilometrid 
Quale  che  sia  la  utilizzazione  dei  valori  di  assorbimento 
i^ntifìcati  da)  computer  nelle  singole  «unità  dì  volume» 
delle  «fette  corporee»  esaminate  (approntamento  della 
classica  immagine  T.A.C.  assiale;  successiva  elaborazione 
del  «pacchetto»  di  «fette»  per  i procedimenti  di  ricostru- 
zione elettronica  più  sopra  descritti),  Pelaboratore  ha  il 
compito  di  procedere  alla  graduazione  dei  valori  densito- 
metrici  da  assegnare  a ciascun  voxel. 

I valori  densitometrici  sono  espressi  secondo  una  scala 
di  densità  {scala  di  Hounsfield)  che  comprende  un  range 
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di  2000  valori  (unità  Hounsfield;  U.H.),  i cui  estremi 
(U.H.:  -I- lOOft- 1000)  sono  rappresentati  dai  valori  di 
assorbimento  rilevati  nell'osso  e rispettivamente  nelfaria. 
essendo  assegnato  all^assorbimento  dell'acqua  il  valore 
mediano  (U.H.:  0).  Convenzionalmente  vengono  attribui- 
ti i valori  positivi  (U.H.  > 0)  a tutte  le  strutture  solide  e 
al  sangue,  i valori  negativi  (U.H.  < 0)  alle  strutture  adi- 
pose e a quelle  contenenti  aria. 

I valori  densitometrici  cosi  graduati  possono  essere  trasferiti 
[previa  trasformazione  in  segnale  elettrico  ad  opera  di  un  con- 
vertitore digitale-analogico  (fìg.  23)]  all'unità  dì  visualizzazione 
(consolle  diag^tica  ooUegata  alla  unità  di  scansione)  o alle  uni- 
tà di  archiviazione  (registrazione  su  nastro  o disco  magnetico,  su 
disco  ottico). 

LE  COMPONENTI  DELLA  MACCHINA  T.A.C.- 
LA  UNITÀ  DI  VISUALIZZAZIONE 
Il  compito  deH'u/iird  di  visualizzazione  è quello  di  ripro- 
durre le  immagini  T.A.C.  sullo  schermo  televisivo,  tra- 
sformando i valori  di  densità  di  ciascun  voxel  in  corri- 
spondente tono  di  grigio.  Il  segnale  elettrico  prodotto  dal 
convertitore  digìule-analogico  raggiunge  infatti  il  tubo 
catodico  che  provvede  alla  sua  trasformazione  in  segnale 
luminoso  (fìg.  23). 


Fig.  23.  Schema  della  modalità  di  trasferimento  dei  valori  dcnsi- 
tometrici  (graduati  secondo  la  scala  dì  Hounsfìeid)  dalla  «matri- 
ce» alle  unità  di  recstrazione  e di  visualizzazione.  La  trasforma- 
zione. ad  opera  del  convertitore  digitale-analogico  (DA),  dei 
valori  numerici  della  «matrice»  in  segnali  elettnci.  consente  la 
realizzaziorse  deirimmagine  T.A.C.  sul  video  (visualizzazione 
diretta  (V)  do  riproduzione  su  pellicola  [P]L  come  pure  il  suo 
trasferimento  ai  stsicmi  di  registrazione  (NM:  nastro  magnetico; 
DM:  disco  magnetico;  DO:  disco  ottico). 
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Fig.  24.  Schema  della  modalità  di  abbinamento  della  scala  nu- 
menca  delle  densità  (unità  Hounsfield:  U.H.)  alla  scala  dei  grìgi. 

Scala  delle  unità  densitometriche;  2000  U H.  B)  Scala  dei 
gngi:  IO  tonalità.  A ciascun  livello  di  grìgio  corrispondono  per- 
tanto 200  U H 


Scala  dei  grtp 

Il  monitor  televisivo  è provvisto  di  una  scala  dei  grigi 
composta  da  256  differenti  toni,  dei  quali  l'occhio  umano 
è purtroppo  in  grado  di  distinguerne  solo  64.  Per  la  ri- 
produzione  della  intera  scala  densitometrìca  (2000  U.H.). 
si  rende  necessaria  la  suddivisione  dei  numero  totale  del- 


le U.H.  in  una  serie  di  gruppi  a ciascuno  dei  quali  viene 
attribuito  un  differente  tono  di  grìgio  (fìg.  24):  in  pratica, 
ciascun  tono  di  grìgio  rappresenta  8 U H.  (2(KX)  U H.: 
256).  L’immagine  T.A.C.,  riprodotta  utilizzando  questo 
tipo  di  abbinamento,  risulterebbe  tuttavia  priva  di  suffi- 
ciente «contrasto».  In  particolare,  strutture  caratterizzate 
da  modesta  differenza  di  densità,  verrebbero  rappresen- 
tate con  toni  di  grìgio  troppo  simili  fra  loro  per  essere 
differenziati. 

«Fii»cstra» 

Per  ovviare  aH'inconveniente  sopra  citato  si  utilizza  un 
artificio  elettronico,  la  *>ftnestra»,  il  cui  compito  è quello 
di  selezionare  il  range  di  valori  densilometrici  nell'ambito 
di  quelli  di  interesse  clinico  nella  singola  area  corporea. 

L'ampiezza  della  «finestra»  esprìme  il  range  dei  valori 
densitomeirici  che  si  intende  visualizzare  nell'immagine. 
Riducendo  l'ampiezza  della  «finestra»,  ciascun  tono  di 
grìgio  viene  a rappresentare  un  minor  numero  di  U.H.  o 
addirittura  una  sola  U.fl.  Tutte  le  strutture  con  densità  al 
di  fuori  del  range  densitometrico  prescelto  sono  rappre- 
sentate con  i due  toni  estremi  della  scala  dei  grìgi  (bianco 
e nero). 

scelta  della  «finestra»  è di  importanza  fondamenta- 
le per  il  corretto  studio  delle  strutture  anatomiche,  sia 
normali  che  patologiche.  Ad  es.,  la  modesta  differenza  di 
densità  che  solitamente  caratterizza  una  lesione  focale 
epatica  di  piccole  dimensioni  nei  confronti  del  parenchi- 
ma normale  potrebbe  essere  responsabile  del  suo  misco- 
noscimento qualora  la  «finestra»  utilizzata  fosse  troppo 
ampia,  tanto  da  uniformizzare  la  lesione  al  comporta- 
mento densitometrico  del  parenchima  normale  adiacente 
(fig.  25). 

LE  CARATTERISTICHE  DELL'IMMAGINE  T.A.C. 
Si  è detto,  all'inizio  di  questa  trattazione,  che  il  «salto  di 
qualità»  garantito  dalle  nuove  metodiche  di  imaging  — 
nei  confronti  della  R.C.  — ò da  attribuirsi  ai  loro  caratte* 


Fis.  25.  Schema  di  utilizzazione  della  «finestra».  Dimostrazione  di  strutture  con  bassa  differenza  di  densità  (parenchima  epatico:  60 
UTi.:  lesione  focale  epatica:  45  U H.).  A)  «Finestra»  inidonea.  La  eccessiva  ampiezza  del  range  densitomeinco  prescelto  (da  4250 
U H.  a *2^)  U.H.)  a.ssegna  a ciascuno  dei  10  valori  di  grido  ben  50  U.H.  La  differenza  densiiomeirica  fra  parenchima  epatico  c 
lesione  focale  (15  U H.)  non  può  quindi  essere  dimostrala.  0)  «Finestra»  idonea.  La  riduzione  dell'ampiezza  del  range  dcnsitomctrì- 
co.  sekzKmatu  sui  livelli  di  densità  delle  due  strutture  (da  4 80  U.H.  a 4 30  U.H.),  consente  di  assegnare  a ciascun  tono  di  grìgio 
solo  5 U.H..  ck!»  che  permette  di  differenziare  la  lesione  focale  dal  parenchima  adiacente. 
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Fig.  26.  Soglia  di  identificaziorHr 
anaiomici.  Siruiiurc  va* 

scololinfatichc  mcdia.stmichc  dì 
minime  dimensioni.  Scansione 
T.A.C.  all'altezza  della  biforca- 
zione tracheale  (A):  evidenti  la 
vena  azygos  [frtccia  /argu).  la 
vena  emj-azygos  {frtccia)  e il 
dotto  (oradcti  (tesia  4i  frtcciay, 
aorta  (Ao);  eM>faso(e).  RI  Scan- 
sione T.A.C.  all  altezza  oeirim- 
hocco  mediastinico:  evidente  la 
confluenza  del  dotto  toracico 
(feria  di  freccia)  nella  vena  ano- 
nima di  sinistra  (a);  succlavia 


trachea  (Tr).  < ) Identificazione 
di  adenopalic  metastatiche  di 
modeste  dimensioni.  Scansione 
T.A.C.  all'altezza  dello  scavo 
pelvico:  evidenti  adenopatie  di 
piccole  e medie  dimensioni  lun- 
go la  catena  iliaca  interna  {frec- 
cia larga)  e quella  iliaca  esterna 
{freccia)  di  destra.  D)  Identihca- 
zione  delle  fasce  parurcnali. 
Scansione  T.A.C.  all  altezza  del- 
l'ilo renale  di  destra  (R):  evi- 
denti la  fascia  pararenale  ante- 
riore {lesta  di  freccia),  la  fascia 
pararenale  postcnore  (frecce)  e 
la  fascia  latero-conalc  {frecce 
larghe).  Aorta  ( Ao);  colon  (Co). 
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re  di  pan-csplorabilità.  Nel  caso  specifico  della  T.A.C., 
ciò  dipende  dairabbassamento  sensibile  della  soglia  di 
rilevamento  nei  confronti  degli  assorbimenti  differenziati 
di  modesta  entità  esistenti  fra  le  varie  strutture  corporee, 
tali  da  non  essere  identificabili  con  R.C..  a meno  di  non 
ricorrere  all'ausilio  dei  molteplici  m.d.c.  artificiali. 

Dlscrimiiiazione  densitometrica 

La  elevala  discrimirtazione  densitornetrica  — cioè  a dire 
la  idoneità  a «risolvere»  fra  loro  due  strutture  caratteriz- 
zate da  assai  modesta  differenza  di  assorbimento  diffe- 
renziato — rappresenta  infatti  il  carattere  essenziale  dei- 
rimmagine  T.A.C.,  tanto  che  a quest'ultimo  sono  in  pra- 
tica legate  le  indicazioni  cliniche  della  metodica.  Tuttavia 


non  si  può  sottacere  che  tale  elevata  idoneità  alla  identi- 
ficazione dei  comportamenti  dcnsitometrici  spaziali  ri- 
chiede di  essere  supportata  dairobietiivazionc  morfologi- 
co'Volumetrica  della  struttura  o dell'organo  a cui  tali 
comportamenti  vanno  riferiti.  Ciò  equivale  a riconoscere 
la  necessità  di  stabilire  — accanto  a quella  densitornetrica 
— anche  la  soglia  di  identificazione  morfologica  attribui- 
bile alla  T.A.C.,  cioè  a dire  la  idoneità  di  questa  melodi- 
ca a «risolvere»  oggetti  minimali  c fra  loro  pressoché 
contigui  (fìg.  26):  in  altre  parole,  il  potere  di  risoluzione 
spaziale  di  cui  più  oltre  si  dice.  Tanto  il  potere  di  risolu- 
zione densitornetrica  quanto  quello  di  risoluzione  spaziale 
fanno  riferimento  alle  «unità  di  volume»  della  «fetta» 
corporea  e.  dal  punto  di  vista  del  calcolo,  ai  corrispon- 
denti voxels  della  «matrice». 


Fig.  27.  Sdicma  della  influenza  delle  condizioni  volumetriche  di 
una  struttura  a densità  omogenea  sulla  valutazione  dcnsiiometri- 
ca  c morfologica  della  T.A.C.  A)  Una  struttura  con  volume  su- 
periore a quello  del  voxel  considerato,  consente  fedele  misura- 
zione densitornetrica  poiché  la  totalità  della  «unità  di  volume» 
nella  «fetta»  corporea  — cui  corrisponde  il  voxet  della  «matri- 
ce» — è occupata  dalla  struttura.  B)  Una  struttura  a morfologia 
cilindrica  — di  analoga  densità  della  precedente  — i cui  diame- 
tro corrisponda  al  lato  del  voxel,  consente  fedele  misurazione 
demitomelrica  ma  è gravata  da  errore  morfologico,  poiché  è 
espressa  con  l'aspetto  quadrangolare  del  pixel.  Cf  Una  struttura 
a morfologia  cibndrica,  di  anmoea  densità  precedenti  — il  cui 
diametro  sia  inferiore  al  iato  dei  voxet  — e gravata  da  errore 
morfologico,  ma  anche  densitomctrico  (effetto  di  «volume  par- 
ziale»). 
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Valuiaziont  densitometrica 

Focalizzando  l'attenzione  alla  valutazione  densitometrica. 
si  possono  identificare  tre  condizioni  in  grado  di  influen- 
zarne la  obietlivazione  T.A.C. 

a)  Le  condizioni  volumetriche  della  struttura,  di  cui  si 
valutano  mediante  T.A.C.  le  caratteristiche  densitometri- 
che  (fig.  27).  incidono  sensibilmente  sui  risultati  della 
misura  quando  le  sue  dimensioni  siano  inferiori  a quelle 
del  voxel  in  cui  è contenuta  (fìg.  27).  In  questa  evenien- 
za. la  valutazione  densitometrica  relativa  a tale  voxel 
rappresenta  un  valore  medio,  tantoché,  nel  caso  la  strut- 
tura sia  più  densa  dei  tessuti  circostanti,  oltre  ad  aversi  la 
deformazione  morfologica  della  struttura  — > che  è obbli- 
gata ad  appalesarsi  con  l'aspetto  quadrangolare  e con  le 
dimensioni  del  pixel  (fìg.  27.  C)  se  ne  ha  anche  erronea 
traduzione  densitometrica,  apparendo  di  densità  minore 
di  quella  reale,  poiché  solo  parte  del  volume  del  voxel  è 
occupato  dalla  struttura  {effetto  di  •volume  parziale»). 

b)  Iji  composizione  della  struttura  in  esame  rappresen- 
ta evidentemente  il  fattore  essenziale  per  consentire  il 
riconoscimento  T.A.C..  poiché  ne  condiziona  la  densità. 
Tuttavia,  la  soglia  di  rilevazione  densitometrica  non  rap- 
presenta un  valore  assoluto,  poiché  è influenzata  dalle 
condizioni  volumetriche  della  struttura.  La  soglia  è infatti 
relativamente  elevata  per  una  struttura  con  volume  esi- 
guo, talché  si  richiede  che  la  sua  densità  naturale  sia  sen- 
sibile (fìg.  28).  mentre  una  struttura  con  volume  discreto 
può  essere  identificata  anche  se  la  sua  densità  é molto 
bassa  (fìg.  28).  Ciò  è tipicamente  esemplificato,  nella  pra- 
tica clinica,  dalla  catena  ossiculare  deH'orecchio  medio 
(fìg.  5.  4).  la  cui  notevole  densità  con.sente  il  superamen- 
to della  soglia  di  risoluzione  densitometrica,  anche  se  la 
morfologia  delle  componenti  ossee  viene  deformata  in 
rapporto  alle  loro  dimensioni  assai  esigue  (fìg.  27,  C). 
Per  contro,  una  lesione  secondaria  epatica,  caratterizzata 
da  bassa  densità,  richiede  di  raggiungere  sensibile  volume 
prima  di  poter  superare  la  soglia  densitometrica  e di  ve- 
nire quindi  dimostrata  suH'immagine  T.A.C.  (fìg.  29). 

c)  Infine  sono  da  considerare.  neU'ambito  delle  condi- 
zioni che  pKivsono  influenzare  negativamente  la  obiettiva- 
zione  dei  caratteri  densitometrici,  i molteplici  ^rumori» 
dovuti  alla  macchina  T.A.C.  i quali,  comunque  prodotti, 
vengono  ad  «inquinare»  le  misurazioni  dcnsitometriche  a 
livello  dei  rivelatori  e rispettivamente  il  trattamento  dei 
segnali  a livello  dell'unità  di  acquisizione.  Ne  consegue 
errata  attribuzione  di  U.H.  ai  singoli  voxels.  Si  fa  qui  solo 
cenno  ai  principali  di  tali  «rumori». 


Fig.  29.  Influenza  dclk  dimensioni  sulla  rìsoluziunc  densitomc- 
tnea  di  una  lesione  focale.  In  corrispondenza  del  lobo  epatico  di 
destra,  in  sede  centrale,  area  icnuememe  ipodensa  {frecce)  ri- 
spetto al  parenchima  la  cui  densità  é stata  artifìcialmcnie  incre- 
mentata (infusione  di  m.d.c.  organo-iodato  klrosoluhilc).  La 
identificazione  della  lesione  é consentila  grazie  alle  sue  cospicue 
dimensioni.  Voluminoso  conglomeralo  hnfonodale  (asterisco)  a 
ridosso  dell'aorta  (Ao).  Colecisli  (Cl);  pancreas  (P);  vena  porla 
(p):  reni  (R). 


a)  Il  •rumore»  quantico,  il  più  importante,  é sostenuto  dalle 
fluttuazioni  statistiche  nella  produzione  dei  fotoni  X dalla  tar- 
ghetta anodica  del  tubo  radiogeno.  Tale  «rumore»  è tanto  meno 
evidente  ijuanto  malore  è la  quantità  di  fotoni  X che  perven- 
gono ai  nvclatorì.  Peraltro,  è evidente  che  ragioni  radioprotc- 
zkMiistichc  impediscono  di  accrescere  rinicnsiià  del  fascio  ra- 
diante oltre  determinati  valori  di  dose  somministrati  al  paziente. 
Ciascuna  scansione  T.A.C.  eroga,  mediamente,  alla  superfìcie 
cutanea,  una  dose  di  0,16  rad  (O.tXUé  Gy). 

fì)  Il  •rumore»  elettronico,  collegato  al  funzionamento  dei 
nvelatori  e delle  unità  di  acquisizione,  é in  rapporto  inverso  alla 
loro  sensibilità  e precisione. 

d)  La  valutazione  della  idoneità  densitometrica  di  una 
macchina  T.A.C.  è obiettivabile  secondo  due  linee. 


Fig.  28.  Influenza  del- 
le condizioni  volume- 
triche sulla  soglia  di 
risoluzione  densito- 
metrKa  della  T.A.C. 
Una  struttura  con 
volume  esiguo  deve 
possedere  elevata 
densità  naturale  per 
superare  la  soglia  di 
rilevamento  densito- 
metrico;  per  contro, 
una  struttura  con 
volume  sensibile  pre- 
senta più  bassa  soglia 
di  nkvamento  densi- 
tometheo. 
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a)  Precisione  del  procedimento  dcnsitometrico:  tale  giudizio  é 
espresso  facendo  riferimento  alKimmagine  T.A.C.  espletata  su  di 
un  fantoccio  di  acqua  distillala;  in  condizioni  ottimali,  non  do- 
vrebbero osservarsi  rilievi  densitometrici  differenti  dal  valore  0 
di  U.H.  (acqua). 

fì)  Entità  del  potere  di  risoluzione  densitometrica:  tale  giudizio 
é espresso  valutando  il  minimo  volume  di  un  campione  conte- 
nente miscela  di  acqua  e alcol  e inserito  in  un  fantoccio  (polieti- 
lene). di  densità  di  poco  diversa  da  quella  del  campione,  che 
possa  essere  ancora  dimostrato  suirimmaginc  T.A.C. 

Incremento  art^ciale  del  contrasto 
Sebbene  la  potenzialità  densitometrica  della  T.A.C.  sia 
di  per  se  stessa  assai  elevata,  pur  tuttavia  vi  é l'opportu- 
nità, e talora  la  necessità,  di  ricercare  Vincremento  arri- 
fidale  del  contrasto  naturale  delle  varie  strutture  che 
compongono  l'immagine:  ciò  allo  scopo  di  mettere  me- 
glio in  evidenza  le  differenze  di  assorbimento  che  le  ca- 
ratterizzano nei  confronti  dei  fotoni  X.  In  tale  maniera  è 
possibile  evidenziare  con  maggiore  sicurezza  differenze 
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Fig.  30.  Utilozazione  del  m.d.c. 

Kr  lo  studio  T.A.C.  di  lesioni 
:ali  in  visceri  solidi  {tecnica  di 
pernione).  A-B)  Con  effetto 
parcnchimografìcu.  miglior  evi- 
denza della  lesione  focale.  A) 
Cisti  del  rene  di  sinistra  For^ 
mazionc  espansiva  (c).  a limiti 
netti,  con  valore  denstlometrico 
del  contenuto  tipico  per  com- 
ponente acquosa  (U.H.:  +5). 
Uretere  fjreccia)‘,  anse  intestina- 
li (1).  B)  Epatoma  del  lobo  di 
destra.  Ct^icua  formazione 
espansiva  (T)  con  carattere  di 
marcata  ipodensità.  Impronta 
sulla  vena  cava  inferiore  (/ree- 
da)  e sulla  vena  sovraepatica  di 
sinistra  {freccia)-,  presenza  di 
asate;  milza  (M);  aorta  (Ao). 
C-D)  Effetto  di  impregnazione 
{erdìancement).  C)  Meningioma 
della  falce  cerebrale;  volumino- 
sa formazione  espansiva  (T). 
uniformemente  iperdensa;  dolce 
impronta  sulla  lakc  cerebrale. 
D)  Angioma  del  lobo  epatico  di 
destra;  voluminosa  formazione 
espansiva  (T)  iperdensa;  dolce 
impronta  sulla  vena  sovraepati- 
ca di  destra  {frecce).  Vena  cava 
inferiore  (c);  aorta  (Ao);  sto- 
maco (S);  milza  (M). 


densitometrìche  modeste  od  addirittura  metterle  in  evi- 
denza. 

In  linea  generale,  l’uso  dei  m.d.c.  artificiali  è raramente 
proposto  per  la  identi5cazione  di  un'eventuale  lesione 
(solitamente  conseguita  fin  dall'esame  «diretto»),  mentre 
è più  spesso  necessario  per  la  sua  tipizzazione  e soprat- 
tutto per  il  bilancio  di  estensione.  È opportuno  cercare  di 
mettere  in  evidenza  la  «filosofia»  che  guida  l'uso  del 
m.d.c.  nello  studio  T.A.C.  delie  varie  patologie  d'organo 
o di  apparato. 

a)  Nell'ambito  dei  visceri  solidi,  il  ricorso  airincremen- 
to  artificiale  della  loro  densità  ed  eventualmente  di  quella 
delle  lesioni  in  essi  contenute  è molto  frequente:  se  ne 
distinguono  due  modalità. 

a)  L'effetto  parenchimografico  (ottenuto  con  l'infusione 
di  lìotevole  quantità  |3(X>^)  mi]  di  m.d.c.  organo-ioda- 


to idrosolubile  a bassa  concentrazione:  tecnica  di  perfusio- 
ne) ò ricercato  per  esaltare  la  differenza  di  assorbimento, 
nei  confronti  dei  fotoni  X,  fra  il  tessuto  parenchimale  in- 
denne e la  lesione  ivi  contenuta  (il  che  è utile  nella  eve- 
nienza di  focolai  avascolarìzzati  fad  es..  cisti  del  rene: 
fig.  30,  A]  od  ipovascolarizzati  [ad  es.,  carcinoma  del 
fegato:  hg.  30,  fi]),  più  raramente  per  meglio  dimostrare 
una  lesione  riccamente  vascolarizzata  che  in  tal  caso  viene 
a dimostrarsi  intensamente  densa  (ad  es.,  meningioma: 
fig.  30.  C;  angioma  cavernoso  del  fegato:  fìg.  30.  />). 

P)  Più  raramente,  può  risultare  utile  analizzare  le  suc- 
cessive fast  thWapporio  arterioso  e dello  scarico  venoso  di 
lesioni  focali  (hg.  31);  a tale  scopo  l'introduzione  del 
m.d.c.  per  via  venosa  viene  espletata  assai  rapidamente 
(tecnica  di  «angto-T'.A.C»),  eseguendo  scansioni  rapide 
sull'area  in  esame. 


Fig.  31.  Utilizzazione  del  m.d.c. 

Kr  lo  studio  T.A.C.  di  lesioni 
odi  in  visceri  sedidi  {tecnica  dì 
angio-T.A.C).  A-B)  Tumore 
del  rene  di  destra.  A)  L’esame 
«diretto»  dimostra  voluminosa 
formazione  espansiva  (T)  in 
corrispondenza  del  bordo  ante- 
riore. fi)  Scansione  durante  la 
fase  «arteriosa»;  ipovascolariz- 
zazionc  della  massa,  nel  cui 
contesto  si  ^prezza  circolo 
neoformato.  Bene  evidenti  la 
corticale,  intensamente  opaciz- 
zata, e la  midollare  del  rene. 
Fegato  (F);  milza  (M):  anse 
iniestintlj  (I):  aorta  (Ao). 
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Fig.  32.  UtiÌi7242ione  del  m.d.c. 
per  lo  studio  delle  strutture  va* 
scolari.  À-B)  Tfcnica  di  perfu- 
sione: A)  Poligono  di  Willis  nor* 
male;  bene  evidenti  le  arterie  ce* 
rehrali  medie  (frecce).  B)  Aneu- 
risma deH'aorta  addominale: 
notevole  ispessimento  della  pa- 
rete. conscguente  a trombosi. 
Presenza  di  ascile,  ebe  contorna 
il  lobo  epatico  di  destra  (F). 
Colccisti  <C1):  rene  (^R);  vena 
cava  interiore  (C).  C-D)  tecnica 
di  angio-T.A.C.  O Aneurisma 
dissecante  coinvolgente  l'aorta 
ascendente,  l'arco  e l'aorta  di- 
scendente: bene  riconoscibile  il 
lembo  intimale  (freccia)  nel 
lume  dell'aorta  ascendente  e 
discendente.  Vena  cava  superio- 
re (Q;  arteria  polmonare  di  si* 
ntstra  (P);  bronchi  comuni  (B>: 
vena  azygos  (testa  di  freccia). 
O)  Tumore  del  rene  di  destra 
con  colonizzazione  tumorale  del- 
la vena  renale  omolaterale.  La 
massa  (TI  zaffa  il  lume  della 
vena  renale  (r);  circolo  neofor* 
mato  (freccia)  nel  trombo  tumo- 
rale. Indenne  la  vena  cava  infe- 
riore (C);  aorta  (Ao). 


b)  La  opacizzazione  delle  strutture  vasali  è solo  ecce- 
zionalmente ottenuta  con  approccio  arterioso  transcuta- 
neo essendo  il  più  delle  volte  bastevole  la  via  venosa 
(infusione):  sono  in  tal  maniera  esplorabili  i distretti  arte- 
riosi cerebrali  (fìg.  32.  A)  e toracoaddominali  (fìg.  32, 
B).  La  dimostrazione  di  rilievi  più  delicati,  t^uali,  ad 
es..  il  lembo  intimale  scollato  di  un  aneurisma  dissecante 
(fig.  32.  O oppure  il  coinvolgimento  ncoplastico  di  un 
ramo  venoso  (fìg.  32.  D),  può  richiedere  la  tecnica  di 
«angio-T.A.C.». 

c)  La  opacizzazione  delle  vìe  escretrici  urinarie  è otte- 
nuta costantemente,  nel  corso  di  indagini  parcnchimo- 
grafìche  o vascolari,  poiché  tali  m.d.c.  si  eliminano  total- 
mente attraverso  Temuntorio  renale  (fìg.  33,  A).  Molto 
più  raro  il  ricorso  ai  m.d.c.  colangiografid  per  la  visualiz- 


zazione delle  vìe  escretrici  biliari,  stante  il  modesto  ap- 
porlo informativo  (fì^.  33.  fi). 

d)  La  conirastografìa  degli  spazi  tiquorali  può  utilizzare 
talora  m.d.c.  trasparente  (in  particolare  per  lo  studio  del- 
la cisterna  ponto-cerebellare  nei  tumori  dell’VlII  nervo 
cranico),  il  più  di  frequente  m.d.c.  opaco  organo-iodato 
idrosolubile  a bassa  osmoiarità,  ciò  che  consente  lo  stu- 
dio degli  spazi  liquorali  endocranici  (fìg.  34)  e di  quelli 
endorachidei  cervico-dorsali  (fìg.  35).  Le  informazioni 
ottenibili  si  riferiscono  ad  affezioni  endotecali  come  pure 
a lesioni  che  secondariamente  coinvolgono  le  strutture 
nervose,  elettivamente  a livello  del  sacco  durale  e delle 
sue  tasche  radicolari. 

e)  La  conirastografìa  dei  visceri  cavi  riguarda  soprattut- 
to le  alte  vie  digestive  (m.d.c.  idrosolubile  organo-ioda- 


Fig.  33.  Utilizzazione  del  m.d.c. 
per  lo  studio  T.A.C.  delle  vie 
escretrici  urinarie  e biliari.  A) 
Perfusione  crKlovei>osa  dì  m.d.c. 
organo-iodato  idrosolubile:  caK- 
ceclasia  secondaria  a tumore 
uroteliak  della  pebi  renale  (T). 
fi)  Perfusiorte  endovenosa  di 
m.d.c.  organo-iodato  idrosolubi- 
le ccriangiografìco:  intensa  opa- 
cizzazione della  colccisti  (C1)  e 
del  coledoco  sovrepatico  (frec- 
cia). Feuto  (F);  pancreas  (P); 
aorta  (Ao). 
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Fig.  34.  Ulilizzaiiione  del  in.d.c. 
organo-iodato  idrowlubile  per 
b studio  degli  spazi  liquorali. 
Sella  vuota.  A-B)  Perfusione 
endos-cnosa  di  m.d.c.  A)  Au- 
mento *dci  diametri  scllari;  den- 
sità di  tipo  liquida  in  sede  cn- 
dosellure.  S)  Kieostruziune  elet- 
tronica sul  piano  sagittale  me- 
diano: il  peduncolo  ipofìsarto  è 
avvolto  dal  contenuto  liquido 
endosellare;  la  ahiandoia  t 
compres.sa  contro  n pavimento. 
C-D)  Cistcmo-T.A.C.  soprasel- 
lare.  C)  Opacizzazione  del  li- 
quor erraosellare.  D)  Ricostru- 
zione elettronica  sul  ^ano  sagit- 
tale mediano:  bene  evidente 
l'impegno  della  cisterna  nel 
cavo  sellare:  il  pcduncob  ipofi- 
sario è avvolto  dal  liquor  opa- 
etzzato. 


to),  es&cnzialnientc  allo  scopo  di  meglio  delimitare  pro- 
cessi espansivi  ad  esse  adiacenti,  ad  es.  nelKambito  dell'a- 
rea pancreatica.  Più  raramente  si  ha  la  necessità  di  opa- 
cizzare il  retto  o la  vescica  (m.d.c.  oleoso  a bassa  densità: 
hg-  36)  ed  infine  la  vagina. 

Discfiminazioae  iDorfolt^ica 

La  discriminazione  morfologica  dell’immagine  T.A.C.  è 
indubbiamente  inferiore  a quella  dell'immagine  R.C.  ov- 
viamente in  condizioni  comparabili:  ciò  dipende  dalle 
caratteristiche  dimensionali  dei  detettorì  usati  per  ottene- 
re le  due  immagini:  microscopici  cristalli  di  sali  di  argen- 
to nella  emulsione  radiografica  e rispettivamente  macro- 
scopici rivelatori  nel  sistema  di  detezione  T.A.C.  Nessuna 


struttura,  che  abbia  dimensioni  inferiori  alla  superfìcie 
sensibile  del  rivelatore  (in  pratica,  al  di  sotto  di  0,5  cm). 
può  essere  fedelmente  dimostrata  neirimmagine  T.A.C. 
(fig.  27,  q. 

Ciò  non  toglie  che  la  T.A.C.  possa  identificare  la  pre- 
senza di  una  piccola  struttura  (fig.  26)  — pur  deformala 
d&Weffetto  di  «vo/ume  parziale»  — la  quale,  a causa  del 
suo  insufficiente  assorbimento  differenziato  nei  confronti 
dei  fotoni  X,  può  essere  misconosciuto  alla  R.C.  Peral- 
tro, a pari  rilcvabilità,  non  vi  ha  dubbio  che  la  soglia  dì 
risoluzione  spaziale  della  R.C.  è assai  più  favorevole  dì 
quella  della  T.A.C.:  ad  e$.,  la  trabecolatura  della  tela 
spugnosa  della  dialisi  di  una  falange  della  mano  è dimo- 
strabile al  meglio  con  R.C. 


Rg.  35.  Utilizzazione  del  m.d.c. 
per  lo  studb  degli  spazi  Hquora- 
li.  A)  Cisti  sirìngomiciica  post- 
traumatica del  rmdoib  cervicale; 
miclo-T.A.C.:  scansione  T.A.C. 
all’altezza  di  Cv.  dopo  8 h dal- 
rintroduzione  di  m.d.c.  nelb 
spazio  subdurale:  opacizzazione 
aetia  cavità  sirìngomiciica  {frec- 
cia), in  posizione  eccentrica; 
atrofia  del  midolb  spinale.  B) 
Ncurìnoma  cervicale  a livelb  di 
Ctv;  miclo-T.A.C.:  evidente  la 
massa  (^n)  con  sensibile  slarga- 
mento  oei  forame  intervertebra- 
le; modesta  impronta  {tesie  di 
freccia)  sul  sacco  durale. 
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Fis.  36.  Ulilizzazionc  del 
tn.d.c.  per  lo  studio  T.A.C.  dei 
visceri  cavi.  A)  Opacizzazione 
del  lume  vesdcale  (V)  con 
m.d.c.  a bassa  densità  (olio  di 
arachidi):  urina  nella  porzione 
più  declive  {asteriscoy,  perfetta 
identificazione  della  parete 
vescicale.  Vescicole  seminali 
(Vs):  catetere  vescicale  {lesta 
di  freccia):  ampolla  rettale 
(re).  B)  Tunsore  della  vescica; 
scansione  T.A.C.  in  decubito 
prono;  opacizzazione  con  olio 
di  arachidi:  estensione  in  su- 
perficie del  tumore  infiltrante 
(T).  Conservato  lo  strato  gras- 
soso fra  vescica  e utero  (tumo- 
re non  sconfinato). 


Va  anche  detto  che  — pur  neirambito  delle  dimensioni 
comprese  entro  la  soglia  della  risoluzione  saziale  della 
T.A.C.  — la  riproduzione  anatomica  che  questa  metodica 
è in  grado  di  fornire  di  una  qualsiasi  struttura  è sempre 
morfologicamente  meno  fedele  di  quella  delta  R.C.,  stan- 
te che  l'immagine  T.A.C.  è obbligata  ai  moduli  quadran- 
golari dei  pixels.  Un  profilo  curvilineo,  neU’immagine 
T.A.C.  è in  realtà  sempre  costituito  da  un  andamento  a 
«scalini»,  anche  se  i toni  di  grigio  e la  relativa  piccolezza 
dei  pixels  non  fanno  rilevare  tale  aspetto,  che  peraltro 
era  ben  chiaro  nelle  immagini  T.A.C.  di  prima  genera- 
zione. caratterizzate  da  pixehs  di  cospicua  dimensione. 

Focalizzando  più  specificamente  t'attenzione  sul  potere 
di  risoluzione  spaziale  della  T.A.C.  — cioè  l'idoneità  di 
distinguere  separatamente  fra  loro  due  strutture  alla  mi- 


nima distanza  possibile  — sono  da  prendere  in  considera- 
zione essenzialmente  tre  fattori,  dei  quali  i primi  due  col- 
legati alle  caratteristiche  costruttive  dei  rivelatori  («am- 
piezza attiva»)  e rispettivamente  alla  geometria  del  «ven- 
taglio» radiante  (spessore),  il  terzo  alle  condizioni  opera- 
tive (velodlà  della  scansione). 

Ampiezza  atiiva  del  rilevatore 

Vampiezza  attiva  del  rivelatore  à,  in  assoluto,  il  fattore 
es.senziaie.  In  condizioni  sperimentali,  quanto  più  sottile 
è la  superfìcie  attiva  del  rivelatore  (v.  sopra,  fig.  19),  tan- 
to più  prossime  possono  essere  le  due  strutture  «risolvibi- 
li» fra  loro:  in  effetti,  se  la  distanza  fra  le  due  strutture  è 
uguale  od  inferiore  air«ampiczza  attiva»  del  rivelatore, 
le  due  strutture  risultano  fuse  fra  loro  (fig.  37,  C-D). 


Fig.  37.  Ruolo  dei  voxels  nella 
rì.wluzione  spaziale  delta  T.A.C. 
A-B)  L’interposizione  di  almeno 
un  voxel  fra  te  due  strutture  nc 
consente  la  distinzione.  C)  La 
assenza  della  interposizione  di 
almeno  un  voxel  fra  le  due  strut- 
ture occupanti  un  i^oxel  ciascuna, 
nc  determina  la  fusione  ncIPim- 
macinc  T.A.C.:  apparentemente 
vi  e una  unica  struttura  con  di- 
mensioni corrispondenti  alla 
somma  dei  volumi  di  entrambe 
le  strutture.  D)  Due  minutissime 
strutture,  contenute  in  un  unico 
\’oxel.  appaiono  fra  loro  fuse, 
con  dimensioni  apparentemente 
analoghe  a quelle  del  voxel  (ef- 
fetto di  «volume  parziale»). 
Questo  rilievo  giustifica  la  possi- 
bilità di  identificare  con  la 
T.A.C.  la  presenza  di  strutture 
assai  delicate  — purché  di  densi- 
tà discreta  — che  potrebbero 
iKm  essere  dimostrabiii  con  R.C. 


2519 


2520 


Digitized  by  Google 


TOMOGRAHA  ASSIALE  COMPUTERIZZATA 


Fifl.  38.  Schema  della  infhienza  dello  spessore  del  «ventaglio* 
radiarne  sulla  risoluzione  spaziale  della  T.A.C.  A)  Due  strulrure, 
sovrapposte  in  verticale,  sono  fra  loro  «fuse»  se  lo  spessore  di 
un  solo  «ventaglio*  radiante  le  contiene  entrambe.  B)  Le  stesse 
strutture  possono  essere  «risolte*  in  due  «fette*  adiacenti  se  lo 
spessore  del  «ventaglio*  radiante  è sottile. 


Spessifre  del  ventaglio  radiante 

Lo  spessore  del  «ventaglio*  radiante  è indirettamente 
proporzionale  alla  rì.soluzione  di  due  strutture  contenute 
su  piani  verticali. 

Con  spessore  cospicuo,  le  due  strutture  vengono  com- 
prese nelle  medesime  «fette*  e pertanto  non  sono  «risol- 
vibili* fra  loro;  per  contro,  con  spessori  sottili,  le  due 
strutture  possono  essere  analizzate  in  due  «fette»  diverse 
e pertanto  essere  fra  loro  «risolte»  (fìg.  38). 

Valutazione  del  potere  di  risoluzione 
La  valutazione  del  potere  di  risoluzione  T.A.C.  è ollcni- 
bile  utilizzando  un  fantoccio  costituito  da  una  serie  di 
campioni  cilindrici  di  ugual  densità,  con  diametro  pro- 
gressivamente decrescente  (fìg.  39). 

Velocità  della  scansione 

La  velocità  della  scansione  interviene  a modificare  sensi- 
bilmente il  potere  di  risoluzione  deirimmaginc  T.A.C. 

a)  Non  vi  à dubbio  che  la  migliore  condizione  operati- 
va. a tale  scopo,  è garantita  dalla  scansione  lenta,  poiché 
in  tale  evenienza  lo  «spicchio»  radiante  à sottile  — ciò 
che  consente  di  «risolvere*  gli  oggetti  più  piccoli  (fìg. 
40,  A)  e le  «viste  fotoniche*  più  fìtte  ~ ciò  che  con- 
sente la  documentazione  fedele  della  maggior  parte  di 
tali  oggetti  (fìg.  40,  B).  Tuttavia,  la  scansione  lenta  può 
essere  utilizzata  nella  pratica  clinica  solo  per  lo  studio 
delle  aree  corporee  con  assenza  di  attività  cinetica  invo- 
lontaria (cranio;  arti).  Nelle  altre  arce  corporee  (torace. 


addome)  rattività  cinetica  involontaria  (pulsazioni  car- 
diovBsali.  peristalsi  dei  visceri  cavi)  impone,  in  rapporto 
alla  sua  entità,  di  ridurre  il  tempo  di  esposizione,  aumen- 
tando quindi  la  velocità  di  scansione. 

b)  La  scansione  veloce  è certamente  in  grado  dì  cor- 
reggere l'effetto  disturbante  dell'attività  cinetica,  ad  ecce- 
zione di  quella  del  cuore,  per  il  cui  studio  sì  è dovuto 
realizzare  — prima  che  l'ecocardiografìa  sostituisse  lar- 
gamentc  la  T.A.C.  cardiaca  — la  sincronizzazione  delle 
scansioni  a singole  e prestabilite  fasi  della  rivoluzione 
cardiaca  {gatingY  Peraltro,  la  scansione  veloce  va  a scapi- 
to della  soglia  di  identificazione  morfologico-volumeinca 
degli  oggetti:  poiché  lo  «spicchio»  ha  dimensioni  superio- 
ri ~ data  la  maggiore  vekxità  di  traslazione  del  tubo 
radiogeno  (fig.  40,  C)  — e si  riduce  il  potere  di  risolu- 
zione spaziale  — dato  l'aumento  della  spaziatura  fra  le 
singole  «viste  fotonkhc*  (fìg.  40.  D). 
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Fig.  39.  Schema  della  valutazione  della  nsoluzione  spaziale  della 
T.A.C.  Fantoccio  costituito  da  una  serie  di  campioni  cilindrici, 
di  densità  nota,  con  diametro  proeressivamente  decrescente,  fra 
loro  spaziati  di  spessore  analo^  al  diametro.  La  risoluzione  spa- 
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la  macchina  e in  grado  «risolvere». 
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Kifl.  411.  Schema  della  intlucfua 
della  vcicKÌtà  di  vcansionc  Milla 
moluzjone  spaziale  della  T.A.C. 
A-B)  Scansione  lenta.  /I)  Lo 
•spicchki-  descritlo  durante  la 
cro^izione  radiante  è relativa- 
mente  sottile:  periamo  le  «unità 
di  volume»  sono  le  minime 
compatibili  wn  la  «ampiezza 
attiva»  del  rivelatore.  Il  più  pic- 
colo oggetto  idcntiricabilc  (h) 
può  pertanto  avere  analoghe 
dimensioni  e venir  fedelmente 
recepito  dal  rivelatore.  8\  Il  len- 
to avanzamento  del  tubo  radio- 
gcno  ridu^  la  spaziatura  fra  le 
sìngole  «viste  fotonichc».  con- 
sentendo di  risolvere  fra  loro 
oggetti  ct>n  dimensioni  analoghe 
a quelle  delle  «unità  di  volume* 
(b.  e,  d,  e).  OD)  Scansione 
veloce.  O Lo  -spicchio*  de- 
scritto durante  la  erogazione 
radiante  è relativamente  grosso: 
pertanto  le  «unità  di  v^umc» 
sono  più  ampie  di  quanto  com- 
patibile con  la  «ampiezza  atti- 
va* del  rivelatore.  Le  dimcnsk>- 
nt  del  più  piccolo  oggetto  iden- 
tìHcabife  sono  supcnorì  a cmcllc 
teoricamente  previste.  f>)  il  ra- 
pido avanzamento  del  tubo  ra- 
diose r>o  aumenta  la  spaziatura 
fra  le  singole  «viste  futuniche», 
consentendo  dì  «risolvere*  solo 
oggetti  di  maggiori  dimensioni 
(iilT.  mentii  per  gii  oggetti  più 
piccoli  sono  preveoersi  man- 
cala dimostrazione  (b).  defor- 
mazione morfologica  eia  «volu- 
me parziale*  {cj  e fusione  di 
singoli  oggetti  (a.  e). 
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iBtrodazioiie 

La  tomografìa  computerizzata  (TC)  riveste  nella  diagno- 
stica ncurolo^ca  un  ruolo  di  primaria  importanza  poiché 
offre  la  possibilità  di  valutare  con  precisione  Tanatomia 
delPencefalo  (fìg.  41)  (Hounsfìeid,  1973),  la  presenza  di 
alterazioni  morfostrutturali  del  sistema  ventricolare  c degli 
spazi  subaracnoidei  e.  tramite  la  diretta  misura  della  den- 
sità, anche  le  alterazioni  del  parenchima  cerebrale  (Am- 
brose.  1973).  Con  la  TC  è inoltre  possibile,  soprattutto 
eseguendo  l’esame  durante  somministrazione  rapida  di 
mezzo  di  contrasto  per  via  e.  v.  (<i/tgio-7C),  ottenere  an- 
che importanti  informazioni  sulle  strutture  vascolari.  La 
continua  evoluzione  tecnologica  ha  permesso  di  ottenere, 
oltre  a una  sempre  migliore  qualità  d'immagine,  sezioni 
molto  sottili,  dello  spessore  di  2 mm,  indispensabili  per  un 
corretto  studio  di  particolari  strutture  cerebrali  (regione 
sellare,  orbita),  possibilità  di  ricostruzioni  sui  piani  sagitta- 
li, coronali  e obliqui  e delPesecuzione  di  studi  mirati  di 
singole  regioni  tramite  riferimenti  precisi  dettati  da  una 
radiografia  del  cranio  o della  colonna  vertebrale  eseguita 
direttamente  con  il  tomografo  computerizzato  che  serve  da 
riferimento  alla  corretta  condotta  delPesame  tomografteo. 

Le  possibilità  diagnostiche  della  TC  sono  molto  incre- 
mentate dall'uso  dei  mezzi  di  contrasto  iniettati  per  vìa 
e.  V.  che,  determinando  un  aumento  di  densità  nei  tessuti 
patologici  con  vascolarizzazioni  neoformate  o con  altera- 
zioni della  barriera  ematoencefalica,  permettono  una  più 
corretta  tipizzazione  dei  tessuti  patologici  (Bozzao  et  ai, 
1982).  La  somministrazione  e.  v.  di  mezzo  di  contrasto 
con  iniezione  ripetuta  di  piccoli  boli  (20-25  mi),  tecnica 
definita  angio'T.A.C.  o angio-TC,  è particolarmente  utile 
nello  studio  delle  malformazioni  vascolari. 

L'evidenza  diagnostica  dell'esame  tomografico  compu- 


Fia.  41.  Quadro  lotnog^co  cumputerizzatu  normale  dell'ence- 
falo: sezione  assiale  alivello  dei  ventricoli  laterali  e dei  nuclei 
delia  base. 


terizzato  può  essere  inoltre  potenziata  in  alcune  patologie 
con  l'introduzione  endorachide  di  piccole  quantità  di 
mezzo  di  contrasto  idrosolubile. 

Patologia  ccfebrovascolarc 
/-Csionr  cerebrovasco/arì  ìschemiche 
n danno  provocato  dall'anossia  tessutale  conseguente  a 
un'ischemia  può  essere  di  natura  quasi  esclusivamente 
funzionale  ("nA:  Transient  /schemtc  Attack),  e in  Questo 
caso,  non  essendo  presente  un  danno  anatomico,  la  TC 
risulta  normale;  se  l'anossia  perdura  per  un  tempo  più 
lungo  ne  deriva  un  danno  anatomico  con  un  corrispettivo 
aspetto  lomodcnsitomctrico  ben  definito  c valutabile 
anche  per  estensione  ed  evoluzione  temporale  (Ladurner 
et  ai,  1979). 

La  lesione  diviene  evidente  aH'csamc  tomografico 
computerizzato  in  genere  di^  24-48  h manifestandosi 
come  un'area  ipodensa  con  effetto  massa  sul  sistema  ven- 
tricolare adiacente  ed  è espressione  di  sofferenza  edemi- 
gena  (fig.  42)  (Wall  et  al.,  1982). 


Fig.  42.  Ischemia  cerebrale  in  fase  acuta:  la  TC  (sezioni  assiali)  eviticnzia  la  presenza  di  una  vasta  area  ipodensa  interessante  il 
territorio  di  distribuzione  superficiale  della  arteria  cerebrale  media  di  destra.  Gn  spazi  subaracnoidei  della  convessità  e il  ventricolo 
laterale  a destra  sono  compressi  per  la  presenza  dcircdema  cerebrale. 
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Fig.  43.  Ischemia  ccrchnUe  in  fase  cronica:  la  TC  evidenza  la  presenza  di  una  vasta  arca  di  ipodensità  interessante  il  lerrilorìo  di 
distrìbuzior>e  deirarieria  cerebrale  media,  espressione  dì  esito  di  pregressa  lesione  ccrebrovascotare  ischemica. 


Fig.  Ematoma 
intracerebrale;  pre- 
senza  di 

,jfe-  iperdensa  di  morfolo* 

g>a  ovoidale  localizza- 
ta  a sinistra  a livello 
corpo  striato  e 

L’eventuale  presenza  di  aree  iperdense  nel  contesto 
delia  lesione  è da  mettere  in  relazione  a un  infarcimento 
emorragico. 

La  somministrazione  di  mezzo  di  contrasto  provoca 
spesso  la  comparsa  di  aree,  di  morfologia  variabile,  di 
aumentata  densità,  espressione  di  alterazione  della  bar- 
riera ematocncefalica.  AH'incirca  in  3*  settimana  si  può 
assistere  a un  fenomeno  di  mascheramento  dclParca  ipo- 
densa (effetto  fogging)  dovuto  aH’infiitrazione  di  macro- 
fagi nell’area  ischemica. 

Successivamente  inizia  la  progressiva  regressione  dcl- 
l'edema,  che  viene  sostituito  da  una  lesione  necrotica  irre- 
versibile, con  una  reazione  gliale.  evidente  alla  TC  come 
un’arca  ipodensa  con  bassi  valori  di  assorbimento  (fìg.  43). 


A una  significativa  perdita  di  sostanza  fanno  seguito 
una  dilatazione  del  sistema  ventricolare  sovratentoriale 
adiacente  c un’atrofia  settoriale. 

Ematomi  intracerehralì 

La  diagnosi  di  emorragia  cerebrale  con  la  TC  si  presenta 
semplice  e immediata  (Weisberg.  1979).  In  fase  acuta 
l’ematoma  si  presenta  come  una  zona  di  aumentata  densi- 
tà circondata,  di  solito,  da  un  orlctto  ipodenso,  espressio- 
ne di  edema.  11  sistema  ventricolare  adiacente  è compresso 
e deformato  (fìg.  44)  (Drury  et  al.,  1984).  Nei  giorni  suc- 
cessivi Tematoma  appare  alla  TC  sempre  meno  denso, 
fino  a raggiungere  una  densità  simile  a quella  del  paren- 
chima circostante  pur  esercitando  ancora  un  effetto  massa. 
Tutto  ciò  avviene  in  genere  ncH’arco  di  4-6  settimane. 

Successivamente  l’ematoma  può  assumere  un  aspetto 
pseudocistico  con  un’ipodensità  centrale  circondata  da  un 
cercine  di  densità  parcnchimalc.  espressione  di  un  tessuto 
di  granulazione  con  vasi  neoformati  costituiti  di  solo 
endotelio;  ciò  comporta  un'alterazione  della  barriera 
ematocncefalica  con  la  comparsa  di  un'arca  di  iperdensità 
a tipo  cercine  dopo  somministrazione  del  mezzo  di  con- 
trasto. 

Angiomi  e aneurismi 

Gli  angiomi  possono  essere  evidenziati  direttamente  dalla 
TC  per  la  presenza  di  trombi,  calcificazioni  o di  gliosi 
reattiva,  come  aree  irregolarmente  iperdense  (Numaguchi 
et  ai,  1983).  Il  tessuto  circostante  può  presentare  altera- 
zioni ipodensc  per  la  presenza  di  fenomeni  necrotici. 
Dopo  introduzione  e.  v.  di  mezzo  di  contrasto  si  rileva  un 
netto  aumento  di  densità  della  lesione,  che  presenta  un 


Fig.  45.  Aneurìsma  ddi‘arteria 
comunicarne  anteriore:  esame 
TC  prima  (u  smisaa)  c durante 
(a  destra)  la  somministrazione  del 
mezzo  di  contrasto.  Presenza  di 
un  nucleo  di  aumentata  densità 
rotondeggiante,  in  sede  tempo- 
rale sinistra  più  evidente  dopo 
somministrazione  ernlovenosa  di 
mezzo  di  contrasto,  da  riferire 
ad  aneurisma  cerebrale. 
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aspetto  serpiginoso  nelle  malformazioni  arterovenosc  c 
rotondeggiante  negli  aneurismi  (Kido  et  al.,  1979). 

Gli  aneurismi  sono  evidenziabili  correttamente  quando 
sono  di  dimensioni  superiori  agli  H-10  mm  come  aree  di 
aumentata  densità,  soprattutto  di>po  somministrazione 
c.v.  di  mezzo  di  contrasto  (Vonofakos  et  al.,  1983).  Utile 
per  questo  tipo  di  patologia  può  essere  lo  studio  del  pri- 
mo transito  del  mezzo  di  cxintraslo  con  tecnica  angiivTC 
(fig.  4.^).  La  mancata  visualizzazione  di  un  aneurisma 
con  la  TC  non  ne  esclude  comunque  la  presenza  e nel  so- 
spetto di  malformazione  vascx)lare  rimane  fondumentale 
l'esame  angiografteo. 

Tumori  cerebrali 

Tumori  emisferici  della  serie  gliale 

Gli  astrocitomi  si  presentano  come  arce  ipodensc  che 

possono  comprimere  le  cisterne  o i ventrìcoli  e che  pre- 


Fig.  46.  Cìliohla* 
sunna  locali/zatu  in 
sede  frontale.  Esa- 
me TC  eseguito 
dopo  somminisira- 
/ione  c.  V.  di  mezzo 
di  contrasto.  Si  rile- 
va la  presenza  di 
un'estesa  area  di 
aumentala  densità, 
disomogenea  con- 
tenente nel  suo  con- 
testo arce  ipodensc 
necrotiche.  Il  siste- 
ma ventricolare 
sovratenioriale  t 
dislocato  poste- 
riormente e verso 
destra. 


sentano  scarse  o assenti  modificazioni  dopo  mezzo  di 
contrasto  (Baker  et  al.,  1980). 

Gli  oligodendrofiliomi  si  caratterizzano  per  la  presenza 
di  calcificazioni,  nel  contesto  delfurea  ipodensa;  anche  in 
queste  lesioni  scarse  sono  le  modiheazioni  dopo  mezzo  di 
contrasto. 

I gliomi  sono  riconoscibili  cx^mc  arce  di  densità  dis- 
omogenea. circondale  da  edema  perifocale,  che  compri- 
mono gli  spazi  liquorali  e che  presentano  un  incremento 
di  densità  delie  parti  solide  e della  periferìa  dopo  sommi- 
nistrazione di  mezzo  di  contrasto  (fìg.  46)  (Daumas-Du- 
port  et  al..  1984).  Le  aree  marcatamente  ipodense  nelle 
forme  più  avanzate  sono  da  mettere  in  relazione  a feno- 
meni necrotici  o a pseudixisti.  mentre  le  aree  iperdense 
prima  della  somministrazione  e.  v.  di  mezzo  di  contrasto 
possono  essere  espressione  di  calcificazioni  o di  eventuali 
emorragie  (Leeds  et  al.,  1984). 

Me/ungiomi 

Appaiono  c<>me  lesioni  occupanti  spazio  di  morfologia 
rotondeggiante  od  ovalare.  iperdense.  rispetto  al  paren- 
chima circostante  c p^issono  cx>nicncre  nel  loro  contesto 
calcificazioni  (Daniels  ei  <d..  1982);  sono  localizzate  o 
lungo  la  base  o sulla  \olta  cranica  c in  continuità  con  la 
dura  madre.  L'edema  perifocale  è in  genere  di  modesta 
entità  anche  se  talvolta  può  essere  molto  evidente.  Tali 
neoplasie  subiscono  un  marcalo  c omogeneo  potenzia- 
mento dopo  somministrazione  di  mezzo  di  contrasto  (fig. 
47)  (Rosenbaum  e Roscnbloom.  1984). 


Fig.  47.  MentngH)- 
ma  fronto-tempura- 
le.  Esame  TC  di>po 
mezzo  di  conirasio 
presenza  di  volu- 
minosa arca  omo- 

§ eneamente  ipcr- 
ensa  di  morlolo- 
eia  rotondeggiante 
localizzata  in  sede 
fronioiempnrale  da 
rìfenre  a volumimv 
so  mcningioma.  L 
presente  una  rea- 
zione ossea  ipcro- 
slosK'a  di  appoggio. 


Metastasi 

Sono  lesioni  frequentemente  multiple,  rotondeggianti,  di 
piccole  dimensioni,  che  presentano  un'aspetto  densito- 
metrico  variabile  (fìg.  48):  a volte  si  presentano  come  aree 
iperdense  con  un'ipodensità  centrale  di  natura  necrotica, 
altre  volte  come  arce  omogeneamente  ipo-  o iperdense. 
Metastasi  con  aspetti  differenti  possono  essere  presenti 
nello  stesso  paziente.  Costante  è la  presenza  dì  un  edema 
pcrìfocale  c di  un  potenziamento  dopo  mezzo  di  contrasto. 

Tumori  ventricolari 

1.  l\pendimomi.  - Appaiono  alla  TC  come  masse  di 
alterata  densità,  lievemente  aumentata  o con  caratteri 
misti,  occupanti  in  genere  il  IV  ventrìcolo  c che  aumen- 
tano nettamente  di  densità  dopo  iniezione  e.  v.  dì  mezzo 
di  contrasto;  presentano  spesso  nel  loro  contesto  piccole 
calci (ìcazioni  puntiformi  (Swartz  et  al.,  1982). 

2.  Papilloma  dei  plessi  corioidei.  - L'aspetto  TC  di 
questa  neoplasia  è quello  di  una  massa  aggettante  nel  si- 
stema ventricolare  (più  spesso  nel  IV  ventrìcolo),  a con- 
torni irregolari,  di  densità  aumentata  e con  frequente 
presenza  di  calcificazioni  nel  proprio  contesto. 

3.  Cisti  colloide  del  III  ventricolo.  - È visibile  alla  TC 
come  una  massa  iperdensa  di  morfologia  rotondeggiante, 
localizzata  a livello  del  III  ventrìcolo,  che  appare  defor- 
mato (Ganti  et  al..  1981).  Ai  tumori  ventricolari  si  asso- 
cia spesso  un  idroc'efalo  ostruttivo  che  viene  correttamen- 
te documentato  dalla  TC. 


Fig.  48.  Mctasinvi 
cerebrali.  Evame 
eseguito  dopo 
somminislrazionc 
c.  V.  di  mezzo  di 
conirusio;  arce 
multiple  di  aumen- 
tata densità. 
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Fig.  4^.  Ncurìnama  dciracustico:  esame  TC  poma  (rn  alio)  e 
dopo  mcrro  eli  contrailo  (m  hassn).  Dopo  «imministrazionc 
e.  V.  ili  mezzo  di  Lxmiraslo  a livello  dell'angolo  pontoccrcbcllare 
di  dcvtra  si  nota  la  presenza  di  un'arca  ipcrdensa  da  rìrcrirc  a un 
ncunnoma  dcirvill  nervo  cranico.  Il  meato  acustico  interno 
appare  slargalo. 


Timiori  della  linea  mediana 

1.  Pinealoma.  - Si  presenta  come  un'area  ipodensa, 
rotondeggiante,  con  frequenti  calcilìcazioni  e con  moditi- 
cazione  dopo  mezzo  di  contrasto  variabile  a seconda  del 
tipo  istologico. 

2.  Lipoma  del  corpo  calloso.  - Si  presenta  come  un 
tessuto  di  densità  molto  bussa  (-K0/-KX)  U.M.).  talora 
con  piccole  calctbcazioni  periferiche  e non  si  modifìcu 
dopo  mezzo  di  contrasto. 

.1.  Glioma  del  corpo  calloso.  - Presenta  un  aspetto 
uguale  a quello  dei  gliomi  emisferici. 

Tumori  della  fossa  cranica  poMerinre 
Vengono  delìniti  come  intrassiali.  quando  siano  solo  loca- 
lizzati nel  contesto  del  tronco  dctl'cncefalo  o negli  emi- 
sferi cerebellari,  ed  extrassiali  nelle  altre  localizzazioni. 

1.  Tumori  intrassìali.  - Oltre  ai  papillomi  c agli  cpcn- 
dimomi.  già  descritti  precedentemente,  e alle  metastasi,  i 
cui  aspetti  non  differiscono  da  quelli  delle  altre  localizza- 
zioni. troviamo  i seguenti  tumori. 

a)  Medulloblastomi.  - Appaiono  alla  TC  come  aree 

2531 


aree  iperdense  localizzate  più  frequentemente  a livello 
del  verme  cerebellare,  che  aumentano  di  densità  dopo 
somministrazione  di  mezzo  di  contrasto.  Si  associano  fre- 
quentemente a idrocefalo  sovratentoriale. 

b)  Gliomi.  - Si  presentano  alla  TC  come  arce  di  densi- 
tà irregolarmente  diminuita,  con  potenziamento  irregola- 
re dopo  somministrazione  e.  v.  di  mezzo  di  contrasto.  Si 
localizzano  a livello  del  ponte  c del  mesencefalo  che  ri- 
sultano aumentati  di  volume;  l'idrocefalo,  in  queste  for- 
me. è più  tardivo  (Kasantikui  et  ai.  19K1). 

c)  Astrocitomi.  ~ Si  localizzano  più  frequentemente  a 
livello  degli  emisferi  cerebellari  c sono  visibili  alla  TC 

a)me  aree  di  ipodensità.  Possono  presentare  un  poten- 
ziamento periferico  dopo  somministrazione  di  mezzo  di 
contrasto. 

d)  Emangioblastomi.  - Sono  neoplasie  localizzate  a 
livello  degli  emisferi  cerebellari  c si  presentano  in  due 
forme:  cistica  c solida.  La  forma  cistica  appare  ipodensa 
e può  contenere  un  piccolo  nodulo  di  densità  parenchi- 
male  localizzato  perifericamente  con  un  netto  potenzia- 
mento dopo  somministrazione  di  mezzo  di  contrasto, 
mentre  la  forma  solida,  più  rara,  appare  iperdensa  so- 
prattutto dopo  mezzo  di  contrasto. 

2.  Tumori  extrassiali. 

a)  Neurinomi  delVacustico.  • Presentano  uno  scarso 
contrasto  con  il  normale  parenchima  cerebrale  e un  co- 
stante aumento  della  densità  dopo  somministrazione  di 
mezzo  di  contrasto  (bg.  49).  Per  evidenziare  lesioni  di 
piccole  dimensioni  e a sviluppo  endocanalicolare  si  può 
ricorrere  airintroduzione  endorachide  di  mezzo  di  con- 
trasto idrosolubile  o gassoso  (mcalocislcmocanalograba) 
(llucte  e Corralcs,  1981;  Johnson,  1985). 

b)  Meningiomi.  - Si  comportano  alPesame  TC  come  i 
mcningiomi  a localizzazione  emisferica  (Valavanis  et  ai, 
1982). 

c)  C'olesteatomi,  epidermoidi  e leralomi.  - Appaiono 
come  aree  di  densità  generalmente  diminuita,  in  relazio- 
ne al  variabile  contenuto  lipidico  di  questi  tumori. 

Patologia  della  regione  sellare 

Tumori 

Per  il  corretto  studio  di  questa  regione,  particolarmente 
ricca  di  strutture  ossee,  è necessario  eseguire  tomogram- 
mi  a strato  sottile  direttamente  su  piani  coronali. 

(ìli  adenomi  ipofisari  pos.sono  essere  di  piccole  dimen- 
sioni c contenuti  completamente  airintcmo  della  cavità 
sellare  (microadenomij  u più  voluminosi,  am  estrinseca- 
zione nello  spazio  episellare  (macroadenomi).  Gli  adeno- 
mi più  voluminosi  pos.sono  presentare  aspetti  tomodensi- 
tomctrìci  variabili  con  componenti  ipodcnsc,  iperdense  o 
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Fig.  .VI.  -Microailc- 
noma  ipofisario 
Tomngramma  co- 
ronale della  regio- 
ne sellare  eseguilo 
durante  sommini- 
strazione e.  V.  ili 
mezzo  di  contrasto 
Airinterno  del 
cavo  sellare  t pre- 
sente una  piccola 
arca  ipodcnsa. 
espressione  di  mi- 
croadenoma  ipoti- 
sano. 
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più  frcqucntomcntc  miste  c con  potenziamento  ùelle 
componenti  tperJense  dopo  somministrazione  e.  v.  di 
mezzo  di  contrasto  (Xingrong  et  al.,  19S2).  La  maggior 
parte  dei  microadcnomi  e soprattutto  quelli  prolattinose- 
cementi  si  manifestano  invece  alla  TC  durante  la  Mimmi- 
nistrazione  e.  v.  di  mezzo  di  contrasto  come  aree  di  rela- 
tiva ipodensità  nspctto  al  marcato  potenziamento  del  tes- 
suto ipolìsarìo  normale  (fig.  50). 

A livello  della  regione  episellare  si  riscontrano  più 
comunemente  i craniofarìngiomi,  che  appaiono  alla  TC 
come  arce  di  alterala  densità,  con  frequenti  calcificazioni 
e con  un  aumento  della  densità  dopo  somministrazione 
e.  V.  di  mezzo  di  contrasto  (Banna  ei  al.,  1981). 

Sono  anche  riscontrabili  gliomi  del  chiasma  e mrmVi- 
giorni  del  itthcnulum  \tllat,  che  presentano  gli  aspetti 
caratteristici  di  questi  tumori,  precedentemente  descrìtti 
e.  raramente,  cordami  che.  kKali/zati  in  sede  reirosella- 
re,  si  evidenziano  come  aree  iperdense.  spesso  con  calci- 
tìcazioni  e con  aumento  della  densità  dopo  mezzo  di  con- 
trasto. Di  possibile  riscontro  l'erosione  del  dorsum  sellae 
dove  il  cordoma  si  localizza. 

Sella  vuola 

È una  patologia  di  frequente  riscontro,  generalmente  be- 
nigna. dovuta  aircmiazìonc  della  cisterna  chiasmatica  al- 
finterno  del  cavo  sellare,  che,  conseguentemente,  appare 
aumentato  di  volume  e contenente  nel  suo  interno  liquor. 
L'ipofisi  appare  appiattita  sul  fondo.  Alla  TC  appare 
quindi  una  cavità  sellare  più  ampia,  con  valori  di  densità 
caratteristici  del  liquor;  l'ipofisi  appare  compressa  sul  fon- 
do sellare  (Guibert-Tranier  et  al.,  1981).  Per  la  conferma 
della  diagnosi  può  essere  utile,  in  qualche  caso,  ripetere 
l'esame  dopo  somministrazione  endorachidc  di  mezzo  di 
contrasto  che  si  raccoglie  nel  cavo  sellare  (lloffman  e Tin- 
dal,  19WJ).  V.  anche:  iponsi  (Vili.  595,  fig.  40). 

Atrofie  cerebrale  e cerebellare.  Idrocefalo  osinitlivo  e 
normoleso 

NeH’atrofia  cerebrale  la  TC  presenta  aspetti  diveni  in  re- 
lazione alla  sede  dell  airofìa.  La  forma  diffusa  si  evidenzia 
come  una  dilatazione  delle  cavità  ventricolari,  degli  spazi 
corticali  e delle  cisterne  silviane  (idrocefalo  ex  vacuo)  (fig. 
SI)  (Roberts  et  ai,  1976);  nella  forma  a prevalente 
espressione  corticale  il  sistema  ventricolare  è normale  o 
S4)ltanto  leggermente  dilatato,  mentre  vi  à una  dilatazione 
dei  solchi  cerebrali  più  evidente  a livello  dei  lobi  frontali  e 
temporali;  infine,  la  forma  a prevalente  espressione  sotto- 
corticale  si  caratterizza  per  una  dilatazione  dei  ventrìcoli 
senza  un  aumento  dei  solchi  cerebrali. 


Atrofia  cerebellare:  è facilmente  dtKumentabile  con  la 
tomografia  computerizzata  l'aumento  dei  solchi  emisferici 
e vermiani.  del  IV  ventrìcolo  e delle  cisterne  dell'angolo 
pontocerel>ellare,  espressione  di  atrofia  cerebellare  (Rol- 
ler et  ai,  1981). 

Vidrocefalo  oitruttivo  si  manifesta  come  una  dilatazio- 
ne del  sistema  ventricolare  a monte  dclToslruzione  e può 
pertanto  interessare  diverse  porzioni  del  sistema  ventrico- 
lare sovratentorialc.  In  questa  forma  è spesso  presente 
un’ipodensità  perivcntricolarc,  espressione  di  rias,stìrbi- 
mento  liquorale  per  via  transependimale. 

HeW idrocefalo  normoteso,  causato  da  un  difficoltato 
riassorbimento  del  liquor  a livello  dei  villi  aracnoidei  e 
delle  granulazioni  del  Pacchioni,  l'aumento  di  volume 
interessa  tutte  le  cavità  ventricolari,  mentre  sono  scarsa- 
mente sisualizzati  gli  spazi  subaracnoidei  del  mantello 
(Rudick  e Joynt.  1981;  Vassiloulhis,  1985);  anche  in 
questa  forma  è presente  un'ipodensità  perìventrìcolare. 
espressione  di  riassorbimento  transependimale  del  liquor. 

Malattie  demìdinjzzanti 

Le  caratteristiche  tomixlensitomeirìche  di  queste  altera- 
zioni consistono  in  una  diminuzione  della  densità  della 
sostanza  bianca,  mentre  la  sostanza  grìgia  corticale  e pro- 
fonda è normale.  Tale  aspetto  è probabilmente  determi- 
nato da  diversi  fattori:  l'infiltrazione,  da  parte  del  liquido 
interstiziale,  delle  fibre  mielintche  e anche  un'intrìnseca 
attenuazione  dei  valori  densitometrìci  della  mielina  alte- 
rata. 

Sclerosi  a placche.  - È caratterizzata  dalla  presenza  di 
aree  ipodense  di  dimensioni  variabili,  isolate  o diffuse, 
localizzale  a livello  della  sostanza  bianca  più  spesso  in 
sede  perìventrìcolare  (Reisner  e Maida.  1981).  Un  au- 
mento della  densità  della  placca  dopo  introduzione  c.  v. 
di  mezzo  di  contrasto,  soprattutto  con  la  tecnica  della 
doppia  dose,  indica  un'alterazione  della  barriera  ema- 
toencefalica, espressione  di  attività  della  placca  (Spiegel 
et  ai,  1985). 

Patologia  infettiva 

Ascesso  cerebrale 

Nella  fase  che  precede  la  formazione  della  capsula 
l'aspetto  è caratterizzato  dalla  presenza  di  un'ipodensità 
disomogenea,  mal  definita,  dovuta  alla  presenza  di  ede- 
ma. necrosi  tessutale  ed  emorragie  petecchiali.  Tale  le- 
sione esercita  un  marcato  effetto  massa.  Scarso  o assente 
il  potenziamento  dopo  introduzione  e.  v.  di  mezzo  di  con- 
trasto. 


Fig.  51.  AiroHa  cerebrale.  L'esame  TC  dimostra,  oltre  a un  quadro  di  atrofia  cerebrale  diffusa  e dilatazione  delle  cavità  vcntricolarì, 
multiple  arce  ipodcnsc  di  piccole  dimensioni  localizzate  hilaicralmcnie.  espressione  di  patologia  multinfartuale. 
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Fift-  52.  Ncunnoma  ad  inwrscn/a  dal  neno  oculofnntnre.  Tes- 
suto di  aumentata  densità  dopo  somministrazione  e.  v.  di  mezzo 
di  contrasto,  localizzalo  a destra  sulla  parte  supcromediaJc  del- 
l'orbita. 


Dopo  la  formazione  della  capsula,  l'ascesso  appare 
come  un'area  disomogenea  con  una  componente  ipoden- 
sa centrale  e una  parte  periferica  di  lieve  aumentata  den* 
sità  e che  presenta  un  marcato  potenziamento  dopo 
somministrazione  e.  v.  di  mezzo  di  contrasto  (Britt  e 
Enzmann.  19K4). 

Meningitf 

Nelle  forme  virali  acute  non  complicate  il  quadro  è gene- 
ralmente normale.  Nelle  forme  batteriche  a prevalente 
localizzazione  basale,  e soprattutto  nelle  forme  tubercola- 
ri. la  TC  evidenzia  la  presenza  di  strìe  iperdense  negli  spa- 
zi cistemali,  soprattutto  dopo  introduzione  e.  v.  di  mezzo 
di  contrasto  a causa  dell'alterazione  di  barriera  nei  conte- 
sto del  tessuto  flogistico  reattivo  (Packer  et  al.,  1983). 
Un  processo  meningitico  può  proviKarc  una  ependimite 
o una  ventrìculite.  Con  la  TC  è posMbile  documentare 
bene  la  gliosi  ependimale  e Tostnizionc  ventricolare  che 
possono  derivare  da  queste  complicanze  della  meningite. 

Encefalite 

Le  forme  erpetiche  sono  evidenti  come  ipodensità  dis- 
omogenee in  sede  frontotemporale  con  scarse  modifica- 
zioni dopo  mezzo  di  contrasto  (Benator  et  al.,  19K5). 


Fig  53.  Esofialmo 
discndocrino.  E 

firescnie  un  nolcvo- 
e aumento  di  spes- 
sore della  muscola- 
tura estrìnseca  bila- 
teralmente. panico- 
larmcntc  evidente  a 
livello  del  retto  in- 
terno di  destra. 


Patolofia  orWUrb 

La  TC  si  dimostra  di  grande  utilità  anche  nello  studio 
delle  cavità  orbitarie  poiché  permette  di  mettere  in  evi- 
denza i tessuti  molli  in  es.se  contenuti  e non  apprezzabili 
con  la  radiologia  tradizionale. 

Con  i moderni  tomografi  ò possibile  individuare  corret- 
tamente le  pareti  ossee,  il  globo  oculare,  il  nervo  ottico,  i 
nervi  oculomotorì  (fig.  52),  le  strutture  vascolari  e la 
patologia  propria  dei  muscoli  estrìnseci  dell'occhio,  come 
nel  caso  dell'esoftalmo  disendocrìno  (fig.  53). 

Palologia  verlebromidoUarc 

Nello  studio  della  patologia  vertebromidollarc  la  TC  ri- 
sulta particolarmente  utile  nell'individuare  la  presenza  di 
ernie  discali  o di  produzioni  osteofltosiche  che  possono 
determinare  stenosi  dei  forami  di  coniugazione  o del  ca- 
nale vertebrale,  più  comuni  a livello  del  segmento  cervi- 
cale inferiore  o del  tratto  lombosaaale. 

Per  un  corretto  studio  di  questa  patologia  è necessario 
che  vengano  eseguiti  tomogrammi  a strato  sottile  (2  mm) 
dopo  corretta  localizzazione  della  struttura  da  esaminare 
previa  radiografia  digitale  {topogramma).  Utili  sono  an- 
che le  ricostruzioni  sui  piani  sagittale  c coronale. 

L'ernia  del  disco  si  evidenzia  come  un  tessuto  di  densi- 
tà parenchimale  che  occupa  lo  spazio  epidurale  anteriore 
in  sede  mediana  o laterale  con  conseguente  compressione 
della  cauda  o delle  radici  (fig.  54)  (Firooznia  et  ai., 
1984). 

La  stenosi  del  canale  vertebrale  c dei  forami  di  coniu- 
gazione è evidenziabile  alla  TC  con  la  documentazione 
diretta  dei  processi  osteofitosici  responsabili  della  lesione 
(Cirìc  et  al.,  1984). 

Nel  sospetto  di  patologia  discale  o spondiloartrosica  la 
TC  rappresenta  oggi  Taccertamento  di  elezione  e solo  in 
rari  casi  è necessario  far  ricorso  all'accertamento  radico- 
lografico  (Williams,  1983;  Cado  et  al.,  1983). 


Fig.  54.  Ernia  discak.  Esame  TC  della  colonna  lombare  integra- 
to con  ricostruzioni  sui  piani  sagittali.  L'esame  evidenzia  la  pre- 
senza di  un  erma  discale  Liv-Lv  laterale  destra. 
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Fig.  55.  SirìneomiC' 
iia:  presenza  ut  area 
di  ipwensità  i^rfccm) 
UxaJizzala  all  inlemo 
del  midolio  spinale  a 
livello  cervicale. 


Nella  patologia  del  midollo  spinate  (tumori  intramidol- 
lari) o dei  suoi  involucri  (meningiomi)  la  TC  può  eviden- 
ziare in  singoli  casi  la  presenza  del  tessuto  patologico,  ma 
non  può  essere  considerata  come  esame  di  elezione 
(Tadmor  e/  al.,  19K3).  Secondo  le  prime  esperienze, 
maggior  efficienza  diagnostica  sembra  avere,  in  queste 
patologie,  la  tomografìa  a risonanza  magnetica  nucleare. 

Per  quanto  riguarda  la  patologia  endomidollarc.  la  TC 
si  è rivelata  utile  nella  diagnosi  di  quelle  condizioni  pato- 
logiche caratterizzate  dalla  presenza  di  una  netta  e mar- 
cata ipodensità,  quali  la  siringomielia  (fìg.  55)  e il  lipoma 
endomidollarc. 

Nelle  lesioni  endomidollarì  di  tipo  gliale  o nella  pato- 
logia infìammatoria  o vascolare  ischemica.  che  determi- 
nano una  modesta  alterazione  delia  densità,  la  TC  non 
ha  fornito,  sino  a oggi,  chiarimenti  diagnostici  determi- 
nanti e sicuri. 

Incoraggianti  risultati  si  sono  ottenuti  in  alcune  lesioni 
extramidoliarì.  quali  i meningiomi  e i neurìnomi  (fìg.  56); 
che.  soprattutto  dopo  somministrazione  e.  v.  di  mezzo  di 
contrasto,  aumentano  nettamente  di  densità. 
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TOMOGRAFIA  COMPUTERIZZATA  NELLO  STU- 
DIO DEL  CUORE 
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Premessa 

La  tomografìa  computerizzata  (TC)  ha  trovato  inizial- 
mente scarso  impiego  nello  studio  dell'apparato  cardiova- 
scolare a causa  dei  lunghi  tempi  di  esposizione  non  adatti 
alla  documentazione  di  organi  in  movimento  continuo. 
L'evoluzione  tecnica,  tuttavia,  ha  messo  a disposizione 
apparecchi  che  consentono  (empi  di  esposizione  più  bre- 
vi. Le  apparecchiature  più  moderne  e sofisticate  consen- 
tono esposizioni  nell'ordine  del  centesimo  di  secondo, 
dalle  quali  ò possìbile  ricostruire  sequenze  cinematografi- 
che {cine-TC)  (Lipton  et  ai.  1984;  1985). 

1 contributi  nella  letteratura  sono  ormai  abbastanza 
numerosi  c riguardano  il  cuore  sia  in  condizioni  speri- 
mentali (ad  es.  cfr.  Gamie  et  ai,  1983;  Guthaner  et  ai, 
1984;  Sinak  et  al..  1984)  che  nelle  varie  applicazioni 
cliniche  (ad  es.  cfr.  Di  Guglielmo  et  al.,  1982;  1983; 
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Fifl.  57.  Vtsìbiiità  diretta  con  la  TC  (senza  mezzo  di  contrasto) 
del  pericardio  (frtcce). 


Fi(t-  5X.  AngÌo*TC.  Dimostrazione  della  progressione  del 
opaco  nelle  cavità  cardiache.  La  scouenza  si  svolge  in  21  $. 
AD)  Atrio  destro;  VD)  ventricolo  acstro;  AS)  atrio  sinistro; 
VS)  vcniriailo  sinistro. 


Re.  59.  Anatomia  delle  strutture  cardiache  all'esame  TC.  AD) 
Atrio  destro;  VD)  ventricolo  destro;  AS)  atrio  sinistro;  VS)  ven- 
tricolo sinistro.  Sono  inoltre  visibili  i setti  intervcnlricolare  e in- 
tcratrialc  frecce  grandi),  le  valvole  tricuspide  e mitrale  (frecce 
piccole),  if  solco  atrioventricolare  {frecce  pianche). 


19H5a;  19K5b;  Heuser  et  al.,  I9H4;  Lackner  e Thum, 
19X1;  RicnmOllcr  et  ai.,  1983). 

La  maggior  parte  di  questi  contributi  riguarda  risultati 
ottenuti  con  apparecchi  il  cui  tempo  di  scansione  si  aggira 
tra  4 e 5 s. 

Nozioaì  di  tecnica 

L'esame  TC  diretto  (senza  mezzo  di  contrasto)  offre  una  buona 
visibilità  del  cuore  e dei  grandi  vasi  nel  loro  insieme,  del  peri- 
cardio. che  abitualmente  ò sempre  visibile  fra  lo  strato  del  gras- 
so epicardico  e quello  del  grasso  paracardiaoo  (fig.  57).  e di 
eventuali  calcificazioni.  Si  può  dire  che  per  queste  ultime  la 
tomografìa  computerizzata  sia  il  metodo  più  sensibile  e più  pre- 
ciso a nostra  dtspcksizionc. 

Tuttavia  la  dimostrazione  delle  singole  cavità  cardiache  e del 
lume  dei  grandi  vasi  richiede  l'impiego  del  mezzo  di  contrasto 
iodato.  l.e  metodiche  proposte  sono  numerose,  ma  sì  possono 
ricondurre  a due  tipi  fondamentali. 

1)  Angio-TC  o TC  sequenziale  dinamica.  - Iniezione  rapida, 
in  forma  di  bolo,  di  100-150  mi  di  mezzo  di  contrasto  con  ripre- 
sa seriata  dei  tomogrammi.  Gli  apparecchi  in  commercio  per- 
mettono di  eseguire  fino  a 7 scansioni/min:  i dati  di  ciascuna 
scansione  possono  essere  suddivisi  in  3 immagini  successive;  si 
uiiengonu  in  tal  modo  fino  a 21  immagini  in  1 min  (fìg.  58). 
Durante  l'indagine  t possibile  lo  spostamento  rapido  del  lettino 
e quindi  lo  studio  del  cuore  a differenti  livelli,  con  questo  me- 
todo si  ottiene  una  buona  dimostrazione  della  progressione  del 
mezzo  di  contrasto  e della  morfologia  delle  singole  cavità  car- 
diache (fìg.  59)  e dei  grandi  vasi. 

2)  Cardio-TC  o TC  sincronizzata  con  ECC  (ECii-gated  CT).  - 
Esistono  dispositivi  che  permettono  di  inviare  al  calcolatore  i 
dati  del  tomografo  simultaneamente  a uueili  di  un  eletirocardio- 
grafo.  È possibile  pertanto  richiedere  al  cakc^atorc  i dati  che  si 
riferiscono  a un  singolo  momento  del  ciclo  cardiaco.  Se.  ad  es.. 
la  distanza  compresa  tra  due  onde  R viene  convenzionalmente 
divisa  in  KXI  punti  (fìg.  MI),  i punti  intorno  a 35  corrispondono 
alla  telesistok*  e quelli  intorno  a 95  corrispondono  alla  tclcdia- 
stole.  Nella  pratica  siamo  abituati  a prendere  in  considerazione 
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Fig-  MJ.  Schema  della  sincroni77a2H>nc  dclIVvime  TC'  ct>n  l’ECG 
(cfr.  lesio). 


le  immagini  che  si  riferiMrano  a:  diastole,  teicdiastolc.  »i»tolc. 
tcIcsiMolc  (llg.  61).  Con  questo  metodo  è possibile  dimostrare 
non  solo  le  cas'ilà  cardiache,  mu  anche  la  parete  miocardica,  i 
selli  inlcrs’cntnc«>larc  e imcratnale.  i piani  salvolarì.  possibile 
valutare  le  modificazioni  di  spessore  del  miocardio  e del  setto, 
dalla  diastole  alla  sistole;  analogamenle  si  possono  conoscere  le 
differenze  di  arce  e quindi  di  volumi  nelle  vane  fasi  del  ciclo 
cardiaco.  L'impiego  dei  programmi  opportunamente  preparati  al 
catcolaiorc  rende  di  facile  e rapida  acquisizione  una  serie  di 
importanti  parametri  morfofunzionali.  quali  la  gettata  sistolica, 
la  frazione  di  eiezione  e la  cinetica  segmentarla  dei  ventricoli. 

Con  questa  melodica  occorrono  in  media  1541-200  mi  di  mez- 
zo di  contrasto.  In  tulli  questi  esami  i consigliabile  ricorrere  ai 
mezzi  di  cunirasio  non  ionici  che  sono  meglio  tollerati;  ciò  per- 
mette una  migliore  collaborazione  da  parte  del  paziente  e riduce 
notevolmente  le  interferenze  con  la  funzionalità  cardiaca,  con  il 
risultato  di  immagini  più  nitide  e di  migliore  qualità. 


Fifi.  61.  Cardio-TC  (sincroniz.zjiia  con  i’ECG):  A)  diastole;  H) 
telediasiole;  C)  siside;  D)  tcicsistole. 


lodkazioiu 

Gli  AA.  hanno  esaminato  con  TC  cardiaca  944)  pazien- 
ti; 490  con  tecnica  cardio*TC  e 654  con  tecnica  angio- 
TC;  57  con  il  solo  esame  diretto  trattandosi  di  indagini 


Fig.  62.  Stenosi  miiraJica.  Di- 
mostrazione di  iromN  ncirairk) 
sinistro  di  differenti  pazienti:  A 
e B)  voluminosi  trombi  che  dal- 
l'atrio sinistro  si  csierxtono  nel- 
le vene  polmonari;  O piccolo 
trombo  parietale:  P)  trombo 
molto  voluminoso  sufla  parete 
posteriore  dell'atrio  sinistro. 
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Fig.  63.  C'ardiomiofaiia  primitiva  diiataiiva.  Dalla  fuse  di  diM^to• 
le  a quella  di  lelc«&lole  le  modificazioni  dei  volume  dei  ventneo- 
U Mino  insignificanti. 


2543 


3.  Cardiopaiia  ischemica.  > Fra  le  numerose  indicazio* 
ni.  quelle  più  importanti  sono:  a)  dimostrazione  e valuta^ 
zione  delle  turbe  cinetiche  della  parete  ventricolare  e del 
setto,  globali  o segmentane;  b)  alterazioni  dello  spessore 
della  parete  c del  setto;  r)  aneurismi  (fìg.  64).  dei  quali  è 
possibile  definire  l'ampiezza  e l'esatta  localizzazione, 
anche  per  quanto  riguarda  quelli  della  superfìcie  inferiore 
c del  setto  interventricolarc;  d)  pseudoaneurismi  (fìg.  65) 
(rottura  del  miocardio  con  formazione  di  aderenze  pcrì- 
cardiche  e conseguentemente  di  una  sacca  che  comunica 
con  la  cavità  ventricolare  attraverso  un  colletto;  la  dimo- 
strazione del  colletto  ò essenziale  per  la  diagnosi);  e) 
trombi  intracavitarì  (fig.  66):  pos.sono  evserne  definiti  il 
numero,  la  grandezza,  la  localizzazione,  le  eventuali  cal- 
cificazioni. l'evoluzione  dopo  la  terapia;  f)  controlli  post- 
operatori: si  riferiscono  in  particolare  ai  hypasses  aorto- 
coronarici  (fig.  67)  (Comalba  ei  at,,  1984)  e all'ancuri- 
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d'urgenza.  Le  malattie  per  le  quali  i pazienti  sono  stati 
esaminati  erano:  valvulopatie  acquisite  (95  casi),  cardio- 
miopatie primitive  (140).  cardiopatia  ischemica  (3K0), 
tumori  cardiaci  (13).  cisti  da  echinococco  (11).  malattie 
del  bulbo  aortico  (72).  malattie  deil'artcria  polmonare 
(22),  trapianti  cardiaci  (17).  varie  (62). 


Fìk  64  AiKuriNmj  alla  punta  del  ventricolo  sinistro  (Jreccr). 
Senbene  la  dilatazione  ancunsmatica  sia  piuttosto  piccola,  risulta 
bene  evidente  in  tutte  le  fasi  del  ciclo  cardiaco. 


In  tutte  le  malattie  ora  elencate  la  TC  trova  utile  im- 
piego. Tuttavia  ve  ne  sono  alcune  in  cui  essa  è necessaria 
o addirittura  indispensabile:  in  questa  sede  ci  limitiamo  a 
ricordare  le  indicazioni  più  importanti. 

1.  Valvulopatie  actfuisiie.  • La  TC  trova  utile  impiego 
per  la  dimostrazione  di:  a)  trombi  intracardiaci  (fìg.  62). 
abitualmente  localizzati  nell'atrio  sinistro  e più  raramente 
nell'atrio  destro  per  vizi  mitralici  o tricuspidali.  Da  un'in- 
dagine sistematica  (Di  Guglielmo  et  al.,  1982)  ò risultato 
che  la  TC  è il  metodo  più  valido  ed  affidabile  per  la  di- 
mostrazione dei  trombi:  h)  calcificazioni  nell  ambito  del- 
l'apparato valvolare,  della  parete  miocardica  o dei  trom- 
bi; r)  modificazioni  dello  spessore  miocardico  per  i so- 
vraccarichi di  volume  o di  pressione;  d)  rotazione  del 
cuore  sull'asse  longitudinale. 

2.  Cardiomiopatie  primitive.  - Il  metodo  trova  utile 
impiego  per:  a)  documentazione  dei  differenti  tipi:  dilata- 
tivo  (fìg.  63),  ipertrofico  (ostruttivo  e non),  restrittivo;  b) 
diagnosi  differenziale  con  altre  malattie;  in  questo  senso 
la  TC  è essenziale  nella  differenziazione  tra  forme  restrit- 
tive c pericardite  costrittiva;  c)  valutazione  densitometri- 
ca  della  componente  grassa  in  alcune  forme  aritmogenc 
(Di  Guglielmo  et  al.,  19H6). 


Fig.  65.  Doppio  pscudoancurìsma  {frecce  piccole)  che  comunica 
con  il  ventricolo  sinistro  attraverso  un  ampio  collctto  {frecce 
grandi). 
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Fig.  M>.  CardiofMiia  Kchcmica  con  ancumma  del  vcntncolo  sini- 
stro e interessamento  del  ventricolo  destro.  Voluminoso  trombo 
Urrccf  grandi)  nel  ventricolo  sinistro;  trombi  più  piccoli,  ma 
bene  evidenti  (/rrcre  piccotr),  nel  ventricolo  destro.  S|  Setto  in- 
tervcniricolare. 


Fig.  66.  Invasione  del  cuore  da  parte  di  un  linfoma  maligno: 
estesa  infiltrazione  deHatrio  destro,  del  setto  intcrathalc  e del 
ventricolo  destro.  La  localizzazione  era  primitiva  e unica  (con- 
trollo bioptico). 


smectomia;  j?)  complicazioni  postoperatorie  (dissezione 
deH'aorta.  versamenti  perìcardici,  sanguinamenti«  ascessi, 
fistole). 

4.  Tumori  cardiaci.  ~ Possono  essere:  a)  maligni  (in 
Questo  caso  si  documentano  infiltrazione  e distruzione 
oellc  cavità  cardiache);  b)  benigni  (mixomi  (Tsuchya  et 
al..  1984).  rabdomiomi,  etc  ):  appaiono  come  difetti  dì 
riempimento  di  varia  grandezza  localizzati  prevalente- 
mente negli  atri  con  possibile  enhancemenl  proprio);  c) 
metastatici  (per  contiguità  o da  tumori  a distanza). 

É possibile  documentare  l'invasione  del  cuore  da  parte 
di  linfomi  maligni,  sia  nel  quadro  della  malattia  sistemica 
che  come  manifestazione  primitiva  (fig.  68). 

5.  Cisti  da  echinoi'occo.  - La  dimostrazione  della  loca- 
lizzazione intramiocardica,  che  può  essere  difficile  con 
altre  metodiche,  è agevole  e rapida  con  la  TC. 


6.  Malattie  del  pericardio.  - Rappresentano  una  delle 
indicazioni  più  importanti  alPimpiego  della  TC.  Si  posso- 
no documentare:  a)  malformazioni  (agcncsia  parziale  o 
totale  dei  pericardio);  b)  versamenti,  dei  quali,  sulla  base 
dei  rilievi  densitometrici,  si  può  specificare  la  natura 
(essudato,  trasudato,  cmopcricardio.  piopcricardio  |fìg. 
69],  chiloperìcardio);  c)  pneumopericardio:  d)  esiti  di 


Fig.  67.  Iriplicc  ÒV/XU1  aoriiK'orunarìco.  Le  frecce  indicano  i 
bypasìrs  prima  e dopo  l'iniezione  del  mezzo  di  contrasto. 


Fig.  69.  Piopcncardio.  Versamento  pcncardico  con  forte  enhan- 
cement  flogistico  di  entrambi  i foglielli  del  pericardio  {frecce). 
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Fig.  70.  Trapianio  cicroiopioo.  Buona  dimmira/ionc  della  posi- 
zione e rap^irti  del  cuore  dunao»  [frecce)  con  quello  nalivo. 


pericardite  (ispessimento  diffuso  o circoscritto,  calcifica* 
/.ioni,  aderenze  con  le  strutture  circostanti);  e)  lesioni 
traumatiche;  /)  cisti  e diverticoli;  g)  tumori  primitivi  e 
metastatici. 

7.  Trapianii  cardiaci.  - L'indagine  i utile;  ri)  nei  tra- 
pianti ortotopici  (dimostrazione  della  configurazione  del 
cuore  e dei  suoi  rapporti  con  il  pericardio);  f>)  nei  tra- 
pianti eterotopici  (fig.  14)  (valutazione  dei  rapporti  di 
posizione  fra  i due  cuori  e dimostrazione  delle  connessio- 
ni create  chirurgicamente);  c)  nella  diagnosi  delle  compli- 
canze postoperatorie  c di  quelle  legate  alla  terapia  di 
immunosopprcssione  (Di  Ciuglielmo  et  al..  1^86). 

K.  Malattie  del  bulbo  deU’aoria.  - Si  possono  documen- 


tare: ri)  aneurismi  congeniti  o acquisiti  dei  seni  di  Valsal- 
va  e deH'aorta  ascendente;  h)  dissezioni. 

9.  Malattie  dell'arteria  polmonare.  - Si  possono  docu- 
mentare: d)  dilatazioni  del  tronco  comune  e dei  rami 
principali,  sia  congenite  che  acquisite;  b)  stenosi;  c) 
embolie  polmonari. 
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UTIO  DI  GC'GIIFIMO.  CARIO  MOVTf MARTINI 
E ANDREA  VII 


TOMOGRAHA  A ULTRASUONI;  v.  ULTRASUONI  (COn 
relativo  quadro  sistematico);  tcoaUAHA  (V.  745). 


HNF.  DEI  QUATTORDICESIMO  VOI.UME 
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